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MADDE BAGIMLILIGI

Tarihce, Tamm/Bagimhilik Yapan Maddeler
Beyin Nasil Bagimh Oluyor?
Madde Bagimhihiginin Tedavisi
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Bizler bagimsiz bilimsel ¢aligmalarin fazlaca itibar gérmedigi bir kiiltiiriin bireyleriyiz. Ne
yazik ki ne egitim sistemimiz, ne de toplumsal kiiltiiriimiiz aragtirma ve bilimsel ¢alismalari faz-
la desteklemez. Halbuki yenilik ve degisim ancak 6zgiir sorularin sorulabildigi ve bu sorulara
Ozglirce cevaplar verilebildigi bir kiiltiirlin yaratilmasi ile gergeklesebilecektir. Boylesi bir yapinin
yaratilmasi i¢in toplumun her kesimi bilimsel ¢alismalari daha fazla desteklemekle ylikiimliidiir.

%Zun bir aradan sonra yeniden merhaba...

Meslekicistirekliegitim, hem serbesteczacilarimiz, hem dedigeralanlarda calisan meslektaslarimiz
icin giincel, bilimsel gelismeleri takip etmek konusunda son derece onemli bir iglev goriiyor.
Diyebiliriz ki, diinyada eczacilik alaninda meslek ici siirekli egitimi giindemine almayan ve hatta
zorunlu tutmayan az sayida iilke var. Saglik, iilkelerin en ¢ok yatirim yaptig1 alan ve insanlarin
giindelik yasamini en ¢ok etkileyen unsur. Dolayistyla bilimsel gelismelerin de bas dondiiriicii
bir hizla yasandig1 bir sektor. Bu hiza ayak uydurmak, hastalarimiza daha iyi ve kaliteli saglik
hizmeti vermenin birinci kosulu. O nedenle, tiim eczacilarimiz mesleki siirekli gelisim konusunu
kendi mesleklerinin bir parcasi olarak gormek durumundalar.

Tiirk Eczacilar Birligi, 2001 yilinda kurdugu Eczacilik Akademisi ile bu islevi yerine getirme-
ye calistyor. Aynit zamanda Turkish Journal of Pharmaceutical Sciences isimli dergisi ile aka-
demide ¢alisan meslektaslarimiz i¢in bir zemin, bir tartisma platformu olusturuyor. Bugiine kadar
5000’den fazla meslektasimiz sadece Akademimizin yaptig1 egitimlere katildi. Bu saymin daha
da artmasi i¢in, Akademimizin tiim ihtiyaclara yanit verecek bir yapilanmaya gitmesi, biiyiimesi,
ontimiizdeki donem temel hedeflerden bir tanesi olmali.

Diger yandan, MISED dergimiz, tiim eczacilarimizin ilgisini ¢ekebilecek, bilimsel ve giincel
olani birlestiren bir yapiya sahip. Bu derginin ¢iktig1 giinden beri begenilmesi ve ¢ikamadiginda
aranmasi, meslektaslarimizin dergiyi sahiplendiginin &nemli bir gostergesi. MISED Yaym
Kurulu’'nda bir yeniden yapilanmaya gittigimizi ve dergimizin artik periyodik c¢ikmasini
saglayacak bir sekreterya olusturdugumuzu da mijjdeleyelim. Bundan sonra meslek orgiitiimiiz
MISED’siz kalmayacak.

Bilimin 151811 tek gercek feneri addeden bir orgiitiin temsilcileri olarak; gerek meslektaslarimizin
siirekli meslek i¢i egitim programlar: ile desteklenmesi gerekse akademi diinyasi ile daha or-
ganik iligkiler kurabilmek adina samimiyetle ¢aba harciyoruz. Bu ¢abanin uzun vadede dnemli
sonuclar yaratacaginin farkindayiz. Bu sonuglardan en 6nemlisi hi¢ kuskusuz ki; bilimsel niteligi
giiclenmis bir saglik hizmeti sunumu ve dolayisiyla toplum saghiginin daha etkin bir bicimde
korunmasi olacaktir.
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Yazim Kurallan: MiSED’de yayinlanacak yazilar derginin amaglanna uygun bir bigimde, yani agik
ve anlasilir bir dil ve bicimde yazilmis olmalidir. Yazar(lar) okuyucularn belli kavram, tartisma
ve kaynaklara asina oldugunu varsaymamalidirlar. Yazilar iki kopya (biri orijinal, biri kopya)
ve bilgisayarda World 6.0 formatinda tek aralikl yazilarak disketle iletilmelidir. Yazarlar kisa
ozgecmisiyle birlikte bir resim gondermelidir. Yazinin daha dnce herhangi bir yerde yayinlanip,
yayinlanmadig basvuru sirasinda mutlaka belirtilmelidir. Yazilar bir baslik ve yazar(lar)inin ismi-
yle baglamali, yazar(lar)nin bagli oldugu kurumlar ve akademik unvanlan bu sayfanin en altinda
belirtilmelidir.

Tablolar ve sekiller metin icinde gecen sirayla numaralandinimali, metin ile iligkilendirilmeli,
bir bagliga sahip olmali ve bir yerden alinti ise mutlaka altinda kaynag belirtilmelidir. Sekil ve
grafikler printer ¢iktisi olmalidir. Dipnotlar metin icerisindeki sirayla numaralandinimali ve dip-
notun gectigi yerde, o sayfanin sonunda yer almalidir. Kisaltmalar, sadece genel olarak bilinen
kisaltmalar kullanilmalidir. Ekler ana metnin en sonunda verilmelidir. Kaynaklar, metinde satir
uistiinde, gecis sirasina gore numaralandiriimali ve metnin sonunda bu numaralar sirayla be-
lirtilmelidir. Kaynaklar soyle diizenlenmelidir:

Makale i¢in; Yazann soyadi, adinin bas harfleri, makalenin tam baghg, derginin ad (italik ve
uluslararasi kisaltmalara uygun olarak), cilt no, sayfa no (baslangic ve bitis), yil. Birden fazla
yazar adi varsa hepsi yazilmalidir.

Stalcup AM, Chang SC, Armstrong DW, Pitha J.(s)-2 Hydroxypropyl-b-cyclodextrin, a new chiral
statinonary phase for reversed- phase liquid chromatography, J.Chromatogr. A, 513, 181-194,
1990.

Kitap icin; Yazarnn soyadi, adinin bas harfleri, varsa boliim baslig, varsa editoriin soyadi,
adinin bas harfleri, (ed) ibaresi, kitabin adi (italik), yayevinin adi, sehir, varsa cilt no, sayfa
no, basildigi yil.

Nagai T,Takayama K. A Novel Method Based on Artificial Neural Networks for Optimizing Trans-
dermal Drug Delivery Systems, Wise DL (eds), Handbook of Pharmaceutical Controlled Release
Technology, Marcel Dekkel, Inc., New York, 271-285,2000

Yazilar agagida yer alan adrese teslim edilecektir.

Tiirk Eczacilan Birligi
Cinnah Caddesi Willy Brandt Sok. No: 9 Cankaya/ANKARA
Tel: 0.312.409 81 00 * Fax: 0.312.409 81 09
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Degerli meslektaslarim,

Tiirk Eczacilari Birligi Meslek I¢i
Siirekli Egitim Dergisi MISED ’in misa-
fir editorii olarak karsinizda bulunuyo-
rum. Bu sayimin konusu diinyadaki her
tilke icin onemli bir halk saghgi sorunu
olan “Madde Koétiiye Kullanimi ve
Bagimliligy " dur.

Madde Bagimliligi, ila¢ 6zelliginde bir
maddenin sinir sistemini etkilemesi so-
nucu maddeyi devamli olarak alma ar-
zusu ve bununla birlikte davranigsal
reaksiyonlarla karakterize radikal teda-
visi olmayan ciddi bir beyin hastaligidir.
Eczacilik, ila¢ bilimi ve meslegidir.
Bagimlilik yapici maddelerin tanimina
baktigimizdaeczaciminmaddebagimlilig
olgusunun iginde ve onemli bir role
sahip oldugu goriiliir. Tanimi geregi
eczaci ve eczacilik madde bagimliligi ile
dogrudan iliskili elemanlardir. Eczact
madde bagimliligin disinda olamaz ve
tutulamaz. Eczact madde bagimlilig
alaninda gerceklestirilen tiim arastirma
projelerinde mutlaka bulunmasi gereken
bir elemandr. Ayrica iilkemizdeki eczane
eczactlarmin halkin dogrudan egitimi ve
bilin¢lendirilmesinde de énemli bir yeri
oldugu kuskusuzdur.

Bu sayida madde bagimliligi konusu-
nun islenmesinin birincil amaci sizlere
madde bagimhihgr ile iliskili dogru
ve giincel bilgileri c¢esitli alt basliklar
altinda sunmak ve bilgilerinizi tazeleme-
ktir. Kuskusuz sizler de alanda calisan
saglik hizmetlerinin onemli bir pargast
olarak bu bilgileri sizlerle siirekli iletisim
icinde olan hastalar, hasta yakinlari ve
bilgi ihtiyaci i¢inde olan tiim toplum bi-
reyleri ile paylasacaksiniz. Bu nedenle,
konu sizlere madde bagimlhiliginmin tarih-



Prof.Dr. I. Tayfun VZBAY

madde bagimliligi

cesinden bagimlilik yapan maddelere,
beyninde bagimliligin nasil gelistiginden
bagimlilikla ilgili toplumsal sorunlara
ve bagimliligin tedavisinden miicadele
yontemlerine kadar olduk¢a genis bir 5 Madde Bagimliliginin Tarihgesi, Tanimi,
sekilde aktariimaya ¢alisilmistir. Konu
basliklar: arasinda madde bagimliligina
yonelik deneysel ¢alismalar da bulun- ~ 16  Bagimhlik Yapan Maddeler ve Ozellikleri
maktadw. Bu makalenin akademisyen
meslektaglarimiz  kadar — eczanelerin- = 34
de calisan meslektaslarimizin da il-
gisini ¢ekecegini ve bu konudaki bilgi
dagarciklarina  katki  saglayacagini
umuyorum. Aktarilan konularin edito-
riin bilgi ve birikimi ile sinirlt oldugu
unutulmamall, her zaman daha fazla bil- =~ 64 Madde Bagimhhdinin Tedavisi
give ulasmanin yollar: da aranmalidir.

Sadece madde bagimliligi konusunda

degilbilgiihtiyaciduyulansaghklailiskili ~ 93 Ulkemizdeki Temel Sorunlar ve Madde
her konuda halkt aydinlatmak eczacinin Bagimlihgi ile Micadele
en onemli gorevi ve sorumlulugudur.

Prof.Dr.i.Tayfun UZBAY

Genel Bilgiler ve Bagimlilik Yapan Maddeler

Beyin Nasil Bagimli Oluyor?

49 Madde Bagimhiligi Calismalarinda
Kullanilan Deneysel Hayvan Modelleri

Boliimler hazirlanirken editoriin  bas
kaygus1 bilgi birikimi ve bilimsel dene-
yvimleri dogrultusunda iyi bildiklerini
en dogru ve anlasilir bigimde sizlere
aktarmak olmustur. Kuskusuz madde
bagimliligi genis bir konudur ve degine-

medigimiz veya eksik biraktigimiz nok- :
talar da olmustur. Bunlarin ¢cogu klinis- =~ 82 €czane Isletmelerinde Muhasebe ve Vergi

eczacilik isletmeciligi

80 €czane Isletmelerinde Stok Takibi,
Sorunlari ve (6z0m Onerileri
Prof.Dr.Remzi ORTEN

venlerin uygulama alanlary ile iliskilidir. Uygulamalari
Bununla beraber, yeterince bilgi sahibi Dr.Adem Utku CAKIL
olunmayan veya yetki alanina girmeyen

konularda fikir yiiriitmek yerine iyi bi- 103 Sosyal €czacilik
linen konularin aktariimasi ile daha et- Uzm.€cz. Nazli SENCAN
kili bir bilgi paylasiminin saglanacagi

inancindayim.

arastirma/ceviri

Bu sayimin ve islenen konunun bilgi
dagarcaigimiza katki saglayacagini umu- 106 Birlesik Devletlerdeki €czacilarin Hizmet

yor, yaklasmakta olan yeni yilinizi kut- Verdigi ilac Bilgi Merkezleri'nin Guncel
luyor, hepinize sevgi ve saygilarimi ileti- Durumu
yorum. €cz. €sra CELIK

Ankara, Aralik 2009



tuzbay@gata.edu.tr

12 Haziran 1959 tarihinde Unye/Ordu’da
dogdu. 1976 yilinda Unye Lisesi’nden, 1982
yilinda Eczaci Te§men olarak Istanbul Univer-
sitesi Eczacilik Fakultesi’'ndenmezun oldu. 1983
yilinda GATA'da stajyer egitimini tamamladiktan
sonra 1983-1985 yillan arasinda Corlu'da 5.
Kolordu, 400 Yatakli Asker Hastanesi eczane
sefligi ve bas eczacilig) ile Tekirdag'da 1. Ordu,
807-2 Sihhiye Depo Takim Komutanlig gorev-
lerinde bulundu.

GATA Tibbi Farmakoloji Anabilim Dali'nda
1985-1988 yillart arasinda Bilim Uzmanhgy,
1988-1992 yillan arasinda doktora egitimini
tamamladi ve 1993 yilinda yardimci dogent
oldu. 1995 yilinda docent unvanini aldi.
1997-1998 yillarinda TUBITAK ve Kuzey Tek-
sas Universitesi burslari ile Amerika Birlesik
Devletleri'nde, Kuzey Teksas Universitesi, Saglik
Bilimleri Merkezi, Farmakoloji Bolimi’'nde
ve 1999 yilinda Cagliari Universitesi bursu ile
italya’da, Cagliari Universitesi, Eczacilik Fakiil-
tesi, Toksikoloji Bolumi’'nde arastirici 6gretim
uyesi olarak galisti. 2002 yilinda Albay, 2003
yiinda profesér Gnvanini aldi. Halen GATA
Tip Fakiltesi, Tibbi Farmakoloji Anabilim Dali
baskanligl gorevini yiritmektedir.

World Federation of Societies of Biological
Psychiatry (WFSBP) ve European College Neu-
ropsychopharmacology (ECNP) derneklerinin
uyesidir.

Alcohol and Alcoholism, Behavioral Brain Re-
search, BMC Neuroscience, Brain Research

Prof.Dr. i. Tayfun UZBAY

Giilhane Askeri Tip Akademisi, Tip Fakiiltesi,
Tibbi Farmakoloji Anabilim Dal,
Psikofarmakoloji Arastirma Unitesi,

Bulletin, Current Neuropharmacology, Epilepsy
Behavior, European Neuropsychopharmacology,
International Journal of Neuropsychophar-
macology, Journal of Psychopharmacology,
Life Sciences, Neuropharmacology, Neuro-
science, Neuroscience Letters, Pharmacology
Biochemistry and Behavior, Progress in Neuro-
Psychopharmacology and Biological Psychiatry
ve Synapse gibi noéropsikofarmakoloji alanina
ozglil onemli dergilere bilimsel danismanlk
yapmistir.

TUBITAK Ulakbim Tiirk Tip Dizini Kurulu, Saglik
Bakanligi Madde Bagimliligi Tedavi Usulleri
Bilim Komisyonu, Eczacilik Akademisi Bilim
Kurulu ve Saglik Bakanhg! Klinik Arastirmalar
Danisma Kurulu tyesidir.

Caligmalarint  deneysel  noropsikofarma-
koloji alaninda surdiren Prof. Uzbay'in bu
alana 6zgiil ikisi editorlik yaptigl 7 adet kitabi
yayinlanmistir.  Science Citation Index’te
(SCI) yer alan dergilerde yayinlanmis 79 adet
uluslararasi makalesi bulunmaktadir. Yayinlarina
uluslararasi dizeyde 962 adet (Kasim 2009)
atifta bulunulmustur. Sizofreni olusumu, tanisi
ve tedavisine yonelik incelemeli bir patenti
vardir. Roche Tip Arastrma Odiilii (1994),
Eczacilik Akademisi Bilim Odiilii (2005), Prof.
Dr. Rasim Adasal Bilim Odiilii (2005) ve Popiil-
er Bilim Odiilii (2007) sahibi olan Prof.Dr. .
Tayfun Uzbay ingilizce bilmektedir, evlidir ve

bir cocuk babasidir.



madde bagimliligi

Prof.Dr. I. Tayfun UZBAY

Giilhane Askeri Tip Akademisi, Tip Fakiiltesi,
Tibbi Farmakoloji Anabilim Dali, Psikofarmakoloji Arastirma Unitesi,

MADDE BAGIMLILIGININ TARIHGESI, TANIMI,
GENEL BILGILER VE BAGIMLILIK YAPAN MADDELER

Giris, Genel Bilgiler ve Madde
Bagimlihiginin Tarihsel Gelisimi

C%Jaglmhhk anlami bakimindan oldukga genis

bir kavramdir. Genel anlami ile bagimlilik bir
nesneye, kisiye, yada bir varliga duyulan 6n-
lenemez istek; veya bir baska iradenin gudu-
mu altina girme durumu olarak tanimlanabilir
ve insan mental aktivitesi ile iliskili patolojik
bir davranisi yansitir. Ruhsal ve bedensel
sagliklarina ya da sosyal yasamlarina zarar ver-
mesine karsin, insanlarin belirli bir takintii du-
rumu yinelemeye yonelik engellenemeyen bir
istek duymalari ve bunu sirdiirmeleri halidir.
Bagimlilik dedigimiz zaman aklimiza ilk énce
ilac tanimina da uyan bazi kimyasal veya bitki-
sel maddelere duyulan bagimlilik gelir. Bununla
beraber, gliniimiizde “aliveris bagimhhg”, “in-
ternet bagimliligl”, kumar bagimliligl”, seks

= 9

bagimliligl” ve “yeme-icme bagimliligl” gibi
tibbi yardim gerektiren baska bagimhlk tirleri
de vardir. Tiirk Eczacilan Birligi Meslek ii Egitim
(MISED) dergisinin editérligini yapti§im bu
sayisinin esas konusu madde bagimhhgidir ve
bu say1 cercevesinde madde bagimliligi tim

yOnleri ile ele alinacaktir.

Madde kotiye kullanimi  alt  kaltGrdnin
baglangici insanlik tarihi kadar eskidir. GUnii-
muizde dinyada ve ulkemizde etkili olan

madde koétuye kullanimi alt kiltirind anla-

yabilmek icin insanlik tarihi boyunca alt kulttir-
lerin ortaya c¢ikis bicimlerini, gelisim suregleri-
ni, degisme ve yayllma o6zelliklerini iyi bilmek
gerekir. Bircok alt kiltirde oldugu gibi madde
kotiye kullanimi alt kilttrinin ortaya cikma,
gelisme ve yayllmasinda bagimlilik yapan ve
kotiye kullanillan bu maddelerin  mitolojik
oykilerde, efsanelerde, ilkel dinlerin yani sira
Hiristiyanlk ve Yahudilik gibi tek tannh sema-
vi dinlerde, edebi eserlerde ve sarkilarda yer
almasinin énemli bir katkisi vardir. insanligin
baslangicindan glinimiize degin siren bu
kilttrel birikim toplumlarda madde kotlye
kullanimina yatkinlik saglayan bir ortak biling
olusturmustur."

Tarihte yazili belgelerden bilgi edinebildigimiz
ilk madde alkoldiir. insanoglu alkoliin gerginligi
ve anksiyeteyi giderici etkilerini cabuk kesfetmis
ve ayrica ona kutsal bir anlam da yuklemistir.
Tarihte alkoliin ilk kullanimi muhtemelen fer-
mente edilmis bal veya meyvelerin tiketilmesi
yoluyla olmustur. Bilingli bir sekilde Gzim fer-
mentasyonu ve buradan alkol elde edilmesine
yonelik ilk veriler M.O. 6000’lerde bugiinkii
Ermenistan bolgesinde gerceklesmistir.2 Eski
Mezopotamya'ya ait recete tabletlerinde
sarabin ilag olarak kullanildigina isaret eden
veriler bulunmaktadir> M.O. 4000 yillarinda
Misir’'da arpadan bira yapilmasi biliniyordu.
M.O. 2200’lere ait belgelerde Hammurrabi
Kanunlari’'nda sarabin yapilisi ve kullanimi ile

meslek it sirekll egitim dergist



madde badimhligi

iligkili kurallar bulunmaktaydi. Eski Roma ve
Yunan doneminde de Ulzim ve sarap kutsal
sayllmis, Roma’da Bakis Atina’da Dionisos
icki ve sarap tanrisi olarak kabul edilmistir.
Musevilikte sarhos olmamak kosulu ile igki
icilmesine izin verilmistir. Ayrica Museviligin ilk
yillarinda bazi ritielik térenlerde uyarici mad-
delere de yer verilmistir.!

Hintliler esrara basari ve mutluluk anlamina
gelen “visema” adini vermistir. Perslerin kut-
sal kitabi olan Zerduist kenevir bitkisinin insana
mutluluk ve nese verdigini , keder ve lzlintiiyi
dagittigini yazar. Unlii tarihci Herodot Mezo-
potamya bolgesinde yasayan Asurlular ve Su-
merler ile Aral bdlgesinde yasayan iskitlerin
kenevire benzer bir
atese atarak cikan dumani soluyarak sarhos
olduklarini ve neselendiklerini yazmustir.*

bitkinin  yapraklarini

1091-1276 yillari arasinda iran’da Alamut
Kalesi’'nde Hasan Sabbah'in liderliginde hiikiim
siren Hasasin Devleti bagimlilik yapan mad-
delerin terorist amaclarla kullanimina 6nemli
bir érnektir. Hasan Sabah alkol, esrar ve baska
uyaricl maddeleri kullanarak bagiml yaptig; fe-
daileri ile bir cok suikast planlamis ve bolgede
onemli bir terdrist gic¢ olmustur. Bu orgiit-
lenme bagimlilik yapici maddeleri bu amacla
kullanan baska yasadigl 6rgit ve olusumlara
da ornek teskil etmistir. Hasan Sabah madde-
lere bagimli yaparak kendisine hizmet ettirdigi
fedaileri araciligl ile basta Selcuklu Veziri Nizm-l
Miilk olmak tizere kendisine ve tarikatina karsi
olan bircok bilimciyi, devlet adamini ve sanatclyi
oldurtmustir.! Giniimiizde de bagimlilik yapici
maddeler 6zellikle terdrist orgltler tarafindan
hem ticareti yapilarak maddi kaynak elde et-
mek icin hem de militan temin etmek icin
kullaniimaktadir.

Esrar ve afyon gibi bagimhlik yapici mad-
delerin ¢cogu dogada bulunur ve dogal kay-
naklardan elde edilebilir. Bilimsel gelismelerin
1si8inda ilag endustrisindeki gelismeye paralel
olarak sentetik bagimhhk yapici maddeler

de sentezlenmis ve kullanilmistir. Ote yan-

meslek it sirekll egitim dergist

dan, mental hastaliklara yonelik olarak ilag
gelistirme cabalari barbittratlar ve benzodi-
azepinler gibi yeni kottiye kullanim potansi-
yeli olan ve bagimllk yapan ilaglarin alana
girmesine neden olmustur.
kesfi, 1864 yilinda, Almanya’da, 29 yasindaki
arastirmaci Adolf von Baeyer tarafindan ma-
lonik asid ile urenin kondensasyonu sonucu
malonilireyi sentezlemesi ile baslar. Ortaya

Barbitiiratlarin

cikan Urin aktif degildir ve barbitiirik asid
olarak adlandirilir.* Daha sonra barbittirik asid
molekilinden basit kimyasal islemlerle bar-
bital ve fenobarbital ile baslayan bircok barbi-
tirat sentezlenmistir. Fenobarbital 1912’den
itibaren ilag olarak kullanilmaya baslamistir.
Fenobarbital ve bunu izleyen diger sentezlenen
barbituratlar yatak 1slatmadan artirite kadar 77
cesit saglik probleminin tedavisinde yaygin bir
sekilde kullaniimistir.2> Bu durum ayni zaman-
da yaygin bir barbittrat bagimliligina ve barbi-
tirat kotlye kullanimina neden olan dramatik
bir sonu¢ dogurmustur. Sonucta, barbitiiratlarin
kullanimi “kirmizi regete uygulamasi” gibi on-
lemlerle kontrol altina alinmis ve kullanim
alanlar oldukga kisitlanmuistir.

Mental hastaliklara yonelik ilag gelistirme
cabalar sonucu karsimiza cikan koétiiye kullan-
ma potansiyeli olan ve bagimlilik yapan baska
bir ila¢ grubu da benzodiazepinlerdir. Benzodi-
azepinlerin sentezi 1930’lara kadar gider. Leo
Sternbach isimli kimyager Polonya’nin Krakow
sehrindeki laboratuarinda boya kimyasi tze-
rine calisirken heptoksidiazinler olarak bilinen
bir grup kimyasali sentezledi. Ancak Sternbach
ve arkadaslari Amerika Birlesik devletleri'nde
Hoffmann La-Roche laboratuarlarinda calisin-
caya kadar bu bilesikler uUzerinde baska bir
calisma yapmadilar.
itibarenheptoksidiazinler iizerinde calismalarini
yogunlagtirarak bu bilegiklerden 6nce klordiaza-

1950’lerin baslarindan

epoksidi daha sonra da diazepami gelistirdiler.
Bu bilesikler sedatif olmasinin yaninda hipno-
tik, kas gevsetici ve agriy1 azaltici etkilere de
sahipti. Klordiazaepoksid ve diazepami izle-
yerek alprozalam,

klorazepat, oksazepam,



flurazepam, klonazepam ve temazepam gibi
bircok benzodiazepin sentezlendi ve tedaviye
sunuldu.? Halen diinyada 40 civarinda benzo-
diazepin turevi ilag bulunmaktadir ve bugtine
kadar 8 adet benzodiazepin tiirevi FDA'dan
(Amerikan Besin ve ilac Dairesi) anksiyete
tedavisinde kullanilabilir onayr almistir. Bu
ilaclar sirasiyla klordiazaepoksid, diazepam,
oksazepam, klorazepat, lorazepam, praze-
pam, alprozalam ve halazepamdir.® Bunlar-
dan klordiazaepoksid, diazepam, alprozalam,
oksazepam ve
pazarlanmaktadir. Anksiyete disinda kisa sureli
anestezi indiksiyonu gibi baska endikasyonlar

lorazepam Tirkiye’de de

icin onay alan ilaglar da vardir. Benzodiazepin-
ler barbitiiratlara gére daha emniyetli ilaclar
olarak suratle tedavide onlarin yerini almustr.
Bununla beraber, sedatif ve hipnotik etkileri
basta olmak tzere bircok farmakolojik etkile-
rine tolerans gelismesi ve barbitiiratlara gore
daha yavas gelisse de bagimlilik yapmalari ve
kotuye kullanimlarn bu ilaglarin da kullanimini
sinirlamustir. Giinimiizde benzodiazepinler de
kontrolli recetelenen ilaclar arasindadir.

Barbitlrat ve benzodiazepin &rnekleri bilim-
cileri ve ila¢ endustrisini psikotrop ilaclarin
gelistirilmesi konusunda daha dikkatli olmaya
yoneltmistir. Glinimuzde 6zellikle santral siste-
mi hastaliklarina yonelik ilaclar gelistirilirken
bunlarin bagimhhk yapma potansiyelleri de
mutlaka arastirilmaktadir. Buna ragmen, onay
alp yaygin kullanima cikan (Faz IV) psikotrop
ilaclardan zaman icinde kétiye kullanim ve
bagimlilik yapma potansiyeli oldugu gézlenen
ve tedaviden cekilen veya kontrolli recetele-
meye tabi olan ilaclar goriilmektedir. Konuyla
iliskili glincel bir érnek, atipik bir antipsikotik
olarak tedaviye sunulan ketiyapindir. Atipik
antipsikotiklerin ayni klasik antipsikotiklerde
oldugu gibi kétlye kullanim ve bagimlilik yapma
potansiyelleri bulunmadigina inanilmaktadir.
Bu ilaglardan bazilari bagimlilik tedavisinde de
kullanilirlar. Ketiyapinin de gerek alkol’® ge-
rekse kokain® ve opioid'® bagimlhginda olum-
lu etkilere sahip oldugunu gdsteren calismalar

madde bagimliligi

yaymlanmigtir. Buna karsin ilacin kendisinin de
kotiye kullanim ve bagimhlik yapma potansi-
yeli olduguna isaret eden calisma sonuglari da
yayinlanmaktadir.''-!3 Bu veriler, tedaviye yeni
giren tim psikotroplar icin, kontrolli recetele-
meye tabi olmasa bile, kotuye kullanim ve
bagimllik yapma olasihiginin g6z ardr edilme-
mesi gerektigini ortaya koymaktadir.

Madde bagimlligl ve bagimlilik yapici madde-
ler 1960’lara kadar ciddibir halk sagligi problemi
olarak gorilmemistir. Bu yillarda, afyon ve es-
rar basta olmak lizere barbitiiratlarin ve alkoliin
bagimlilik yaptigl ve madde koétiiye kullaniminin
bir davranis bozuklugu oldugu tip literattriine
girmis olmakla beraber bunun nedenleri, teda-
visi ve 6nlenmesine yonelik cid-di ¢alismalarin
1980’lerden itibaren giderek arttigini gérmek-
teyiz. Bunun en o6nemli nedenlerinden biri
Amerika Birlesik Devletleri’'nin Vietham Savasi
sonrasi Ulkesine dénen 200 binden fazla opi-
oid bagimlisi ile ugrasmak zorunda kalmasidir.
Bunun en buiyik nedeni savas sirasinda asker-
lerin agir yaralanma durumlarinda kullaniimak
lizere harp paketlerinde bulunan morfin
ampullerinin 6forizan ve agir stresi gider-
mek amach olarak koétiye kullaniimasi ve
Vietnam’da bircok bagimlilik yapici maddeye
askerlerin rahatca ulasabilmeleridir. Savas
sonrasi Amerika’ya dénen bagimlilarin toplum-
la birlikte yasamalarinin ve yeniden normal bir
yasama adaptasyonlarinin zorlugu, madde
arayislar sirasinda saptiklan illegal yollar ve
bunlarin Gzerinden yeni bagimhlarin olusmasi
madde bagimliliginin ne kadar ciddi bir halk
sagligl sorunu oldugunun anlasiimasina énemli
bir katki saglamistir. 1960’larin sonlarinda
ozellikle Bati Avrupa’da yaygin olan Hippi
Akimi baslangictaki hosgoriliu yaklasimlardan
da beslenerek kisa siirede gencler arasinda
bagimlilik yapan maddelerin koétiiye kullanil-
malarint iceren bir alt kiltir olusturdu.
“Savasma sevis” gibi sloganlarla 6zdeslesen ve

kendilerine “cicek cocuklar” diyen bu barisci

meslek it sirekll egitim dergist
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grup savas karsithg) ve muzik ile 6n plana giksa
da madde koétiiye kullanimi ve bagimliliginin
yayllmasina da o6nemli bir katki saglamistir.
Avrupa ulkeleri icin bu akimin yarattig1 sosyo-
kiltirel sorunlar ve gencler arasinda yayilan
madde bagmliigi 1970’lerden baslayarak
onemli bir ugras alani haline gelmistir. Bu akim
madde koétlye kullanimi ve bagimliliginin cesitli
sloganlar, giyim tarzi ve mizik gibi eleman-
larla da desteklenerek kisa sirede gucli bir
alt kualtar haline dénlisebileceginin dnemli bir
gostergesidir. Ginimiizde de madde kotuye
kullanimmin bazi hard rock ve metal muzik
yapan grup Uyeleri ve hayranlarl etrafinda
yogunlastigini gorebiliriz.

Amerika Birlesik Devletleri'nde 1997 yilinda
yapilan bir arastirmanin sonuclarina gore'*:
Bir ayhk bir dénem icinde 200.000 kisinin
eroin, 800.000 kisinin amfetamin ve tlirev-
leri (extasy vb.), 1.500.000 kisinin kokain,
10.000.000 kisinin esrar, 11.000.000 kisinin
alkol, 61.000.000 kisinin nikotin (tutlin veya
titinld Griinler) ve 130.000.000 kisinin kafein
tikettigi ve/veya koétlye kullandigr saptanmustir.
Alkol, nikotin ve kafein gibi kullanimi yasak
kullananlar

olmayan Urunleri ctkarldiginda

Amerika Birlesik Devletleri'nde bir ayda
12.500.000 kisi yani toplumun yaklasik olarak
%5'i illegal bagimlilik yapici maddelerden en
az birini kétiye kullanmaktadir. Alkol ve niko-
tin kullananlar da ilave edildiginde total nu-
fusun yaklasik % 40’inin Diinya Saglik Orgiitii
tarafindan tanimlanmis bagimhlk yapici mad-
delerden herhangi birini kullandig1 ortaya
citkmaktadir. Buglin madde kotlye kullanimi
genis toplum kesimleri tarafindan hos goriilen
bir davranis degildir. Bagimllik yapan mad-
delerin Uretimi ve dagitiminda yasadisi orgit-
lerin aldig rol ve 21. ylizyihn en 6nemli gliven-
lik sorunu olan terérizme yarattig kaynak géz
onine alindiginda, madde koéttiye kullanimi ve
bagimhhginin sadece énemli bir halk saghg:

sorunu degil, ayni zamanda ciddi bir glivenlik
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sorunu oldugu da ortaya cikmaktadir. Ginu-
miizde bagimliik yapan maddelerin Uretimi
ve dagitimindan en buyuk pay! alanlar yasadisi
teror orgiitleri ve organizasyonlardir. Teroriin ve
yasadisi organizasyonlarin varlklarini stirdire-
bilmeleri i¢in bagimhlik yapici maddelerin daha
cok uretilmesi ve tiketilmesi gerekmektedir.

Ulkemizdeki madde bagimliliginin boyutlarini
ortaya koyabilecek yeterli bilimsel arastirma
sonuglarina ise sahip degiliz. Yaygin inanis
LSD, kokain ve eroin gibi maddelerin toplu-
mun daha cok sosyoekonomik diizeyi yiiksek
zengin kesimlerinde ve seyrek olarak kullanildig;
seklindedir. Son zamanlarda, basin ve yayin
organlarinda, toplumun sosyoekonomik diizeyi
dustik kesimde daha cok tiner kottye kullanimi
ile birlikte ucucu solvent tipi bagimhhgin yaygin
oldugu yolunda bazi haberler yer almaktadir.
Lise ve universite ogrencileri arasinda alkol
ve tutin bagimliliginin yiliksek olabilecegini
disiindiren gozlemler vardi.' Gegtigimiz
yillarda Ulkemizde sigara kullanimina ne yazik
ki ciddi bir bagimllik goézu ile bakilmamakta
ve sigara kullananlarin cogu kendilerini madde
bagimlisi olarak kabul etmemekteydi. Gunu-
miizde bu diigsiince hizla degismekte ve sigara
ile micadele umut vermektedir.

Madde kétuye kullanimi ve bagimhhgr giini-
mizde de dinyanin en O6nemli saglk ve
glivenlik sorunlarindan biri olma 6zelligini
sirdirmektedir.  Avrupa ilac  Bagimllig
izleme Merkezi’'nin 2005 yili verilerine gore!
madde kotuye kullanimi ve bagimliligr ozel-
likle 15-34 yas arasi grupta esrar, ekstazi ve
kokain kullaniminda artis vardir. En cok kokain
kullanimi % 4-5’lik oranlarla Amerika Birlesik
devletleri, ingiltere ve ispanya’da gozlenmek-
tedir. Ekstazi kullaniminda yaklasik %6’lik oran-
la Cek Cumbhuriyeti ilk siradadir. Onu %4 ve
3.5’luk oranlarla ingiltere ve ispanya izlemek-
tedir. Esrar kullaniminda ise %20’nin Uzerinde
oranlarla Cek Cumhuriyeti, Amerika Birlesik
Devletleri ve Fransa ilk ti¢ siray1 almaktadir. Eks-

tazi ve kokain kullanimi bu maddeleri en fazla



koétiye kullanan tlkelerde niifus icinde en faz-
la %6’ya ulasirken, esrar kullanimi s6z konusu
oldugunda oranin %20 gibi oldukca yiiksek bir
seviyeye ulasmasi disindiricidir. Avrupa
ilag Bagimlilig1 izleme Merkezi’'nin verilerinde
ilging olan diger bir nokta, madde kétlye
kullanim ortalamasinda, Cekoslovakya’daki
dramatik ylkselise ragmen, tim Avrupa Birligi
tlkelerinin Amerika Birlesik Devletleri'nin bir
hayli gerisinde olmasidir. Bunun istisnasi da

esrar kotlye kullanimidir.

Bu rapordaki diger bir dikkat c¢ekici nok-
ta ise Turkiye'ye ait verilerin bu listede yer
almamasidir. Daha 6nce de belirtildigi gibi Ul-
kemizdeki madde kétiye kullanimi ve bagim-
liiginin boyutlarini ortaya koyabilecek saglikli
verilere sahip degiliz. Bu nedenle hala madde
bagimliliginin UGlkemiz i¢in ne ifade ettigini,
risk derecesini, risk bdlgelerini ve gruplarini
maalesef saglikli verilerle degerlendirmek
mimkiin olamamaktadir. Ulkemize yakin 6zel-
liklere sahip Yunanistan esrar, ekstazi ve kokain
kullanimi bakimindan % 1'i asmayan oranlar ile
listelerin son sirasinda yer almaktadir. Ancak
buradan ilkemiz icin fikir yiritmek bilimsel
zeminde cok saglikli sonucglara ulasmamiza
yardimci  olmayacaktir. Ulkemizin bagimlilik
yapict Urinlerin en onemlilerinden biri olan
opiyatlarin ham maddesinin Uretildigi dogunun
Afganistan gibi geri kalmis ulkeleri ile bunun
pazarlandigl gelismis bati Ulkeleri arasinda
gecis yolu lzerinde bulunmasi, bagimhlk ya-
pan maddelerin asil hedefinin geng¢ nufus
olmasi ve Ulkemizin sahip oldugu genc nifus
cok iyimser olmamamiz icin yeterli ve mantikli
nedenlerdir. Ulkemizde madde kétiiye kullani-
mi1 ve bagimhihginin ciddi yaklasimlarla bir dev-
let politikasi olarak ele alinmasi ve epidemi-
yolojik bilgi eksikliginin siratle giderilmesi
gerektigi ortaya ¢ikmaktadir. Bu goérusu ulke-
mizde 1980 yilinda sadece 1 madde bagimhhg;
tedavi merkezi varken bu rakamin 1990’da 4’e
2007'de ise 17’ye ulasmasi desteklemektedir.

madde bagimliligi

Madde Bagimhiliginin Tanimi
ve Genel Ozellikleri

Madde bagimliliginin gecerli bir tanimini yap-
madan 6nce konu ile iligkili olarak gerek halk
arasinda gerekse bilimciler arasinda sik yapilan
bir hatay1 diizeltmek gerekmektedir. Ozellikle
halk arasinda ve basin-yayin organlarinda,
hatta bazi bilimsel yayin ve kitaplarda madde
bagimlilig “uyusturucu  bagimliligl”
terimi kullanilmaktadir. Bu terminolojiyi giin-

yerine

lik yasamda ve bilimsel jargonda kullanmak
iki bakimdan sakincalidir: Birincisi, bagimlilik
denendikleri
doénemde, doza bagimli olarak, uyusturucu

yapan maddeler, o6zellikle ilk
degil uyarici etkilere sahiptir. Santral sinir
sistemini uyusturan etkileri yiksek dozlarda
ortaya cikar. Dolayisi ile aslinda baslangicta
uyusturucu degil de uyarici (6forizan) etkileri
nedeni ile kotlye kullanilan Urlnleri uyarici
yerine uyusturucu olarak tanimlamak bi-
limsel olarak yanlis bir yaklasimdir. ikincisi,
“uyusturucu bagimliligl” terimi kokain ve am-
fetamin gibi maddelerin  bagimlilik

yapmayacagl izlenimini vermekte ve bu durum

uyarici

uyaricilart deneme kararsizlig icindeki gencleri
yaniltmak i¢in kullanilmaktadir. Kanaatimce, bu
yanlis yaklasim Avrupa ilac Bagimlilig izleme
Merkezi'nin 2005 yili raporuna da yansiyan
gengler arasinda ekstazi basta olmak lizere
stimiilan kullanimindaki artisa dnemli bir katki
saglamaktadir. Sonug¢ olarak hem bilimsel ter-
minolojiyi dogru kullanmak hem de gencleri
korumak adina “uyusturucu bagimliligl” teri-
mini terk ederek “madde kotuye kullanimi”
veya “madde bagimliligl”, “uyusturucu mad-
deler” yerine de “bagimliik yapan madde-
ler” terimlerini kullanmak ¢ok daha dogru bir
yaklasimdir.

Ote yandan, ilac kotiiye kullamimi belirli
psikotrop (diger adiyla psikoaktif) ilaclarin
insanda yaptiklar keyif artinci davranigsal et-
kileri nedeniyle tibbi bakimdan gereksiz bir
sekilde ve kisinin inisiyatifiyle kullanilmasidir.
Bu baglamda, sadece, hekimlikte ila¢ olarak

meslek it sirekll egitim dergist
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kullaniimakta olan maddeler degil, fakat ayni
zamanda ila¢ niteliginde olmayan psikoak-
tif maddeler de kotuye kullanilir. Bu nedenle
ilac kotuye kullanimi ve bagimhhgl yerine
de “madde kotiye kullanimi” ve “madde
bagimliligl” terimini kullanmak daha dogru
bir yaklasimdir. Bu terim ila¢ olarak kullanilan
bagimlilik yapici maddeleri de kapsamaktadir.

Madde bagimliligl, ilac niteligine sahip bir
maddenin beyni etkilemesinden kaynaklanan,
maddenin keyif verici etkilerini duyumsamak
veya yoklugundan kaynaklanan huzursuzluk-
tan sakinmak icin, devamli veya periyodik
olarak madde alma arzusu ve bazi davranis
bozukluklariyla karakterize bir beyin hastalig
olarak tanimlanabilir.’> Bu tanimda alt1 gizilmesi
gereken onemli noktalar bagimliliga neden olan
tim maddelerin ilag 6zelligine sahip oldugu,
yani farmakolojik bir etkiye sahip oldugu, bu
farmakolojik etkilerini viicudumuzun duygu
durumumuzu yoénlendiren ve bizi biz yapan en
onemli organi olan beyin tGzerinde olusturdugu,
bunlarin kétlye kullanilmalarinda ve bagimlilik
yapmalarinda keyif verici etkilerinin 6n pla-
na ciktigl, olusturduklari bagimhhgin cesitli
davranig bozuklarina neden oldugu ve madde
bagimliliginin ciddi bir beyin hastaligi oldugudur.
Madde bagimliligi ayni sizofreni, depresyon,
epilepsi, Parkinson veya Alzheimer hastalig
gibi beynin islevsel bozuklugu cercevesinde
ele alinmas! ve degerlendirilmesi gereken bir
beyin hastaligidir. Ne yazik ki Glkemizde hala
madde bagimliliginin bir ruh hastaligl oldugu
ve irade zayiflig ile iliskilendirildigini gériyo-
ruz. Burada en sikinti veren durumlardan biri
Ulkemizdeki bazi psikiyatri uzmanlarinin da
madde bagimliligini hala bir beyin hastalig
olarak degerlendirmemeleridir. Madde kétlye
kullanimi belki bir davranis bozuklugu olarak ele
alinabilir ama bunun koékeninde de beyinden
kaynaklanan bazi islevsel bozukluk veya ek-
sikliklerin bulundugu bilimsel bir gercektir. Ne
demek istedigim bu ek sayinin diger boélimle-
rinde yer alan diger makalelerin okunmasindan
sonra daha iyi anlasilacakti. Madde kotiye
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kullanimi ve bagimhhginin beyinden kaynak-
lanmayan bir problem oldugunu iddia etmek
ve bunu savunmaya devam etmek ciddi bir
aymazhktir ve giniimiiz bilimsel gercekleri ile
de bagdasmaz.

Madde bagmliigi ergen, genc ve geng
eriskinlerde siklikla gérulen bir hastaliktir.
Hastaligin goriilme riskinin en yogun oldugu
yas donemi ergenlikti. Bu bilimsel gercek
cercevesinde madde Kkotuye kullanimi  ve
bagimhhginin ayni sizofreni gibi ergenlik donemi
baslangicli bir hastalik oldugunu diistinebiliriz.
Genglerde ve ozellikle ergenlerde bu hastahgin
daha yuksek oranda gorulmesini genclerin er-
genlik déneminde ana-babalarinin ve ¢evrenin
koydugu kurallari kisilik gelisiminde bir baski
olarak algilamalari ve bu donemde risk almaya
daha yatkin olmalari 6nemli 6lglide destekle-
mektedir. Bagimhlik yapici maddeleri pazar-
layan organize sug¢ orgutleri ve olusumlar
genclerin bu 06zelligini cok iyi bilmekte ve

degerlendirmektedir.

Madde
toplumda gorilme sikhginin giderek arttigr ko-

kotiye kullanimi ve bagimliliginin
nusunda bilim insanlari goriis birligi icindedir.
Bununla beraber, artis oranlarinin ne oldugu
ve ne kadar arttigl konusunda ozellikle Ul-
kemiz s6z konusu oldugunda bir fikir birligi
bulunmamaktadir.

Madde bagimliliginin ézellikle dnemli bir halk
sagligl sorunu olusturmasinin altinda yatan
en onemli nedenlerden biri radikal veya ras-
yonel bir tedavisinin olmamasidir. Ote yandan
mevcut tedavi yontemleri zor, uzun soluklu
ve pahalidir. Bu konulara ilgili alt béliimlerde
ayrintil olarak deginilecektir.

Bagimhlik yapan maddelerin koétiiye kullanil-
masina bagli olarak diinyada dolasan yillik para
500 milyar Amerikan Dolari’dir. Bu paranin
neredeyse tamami organize sug¢ orgutlerinin
kontroliindedir. insan saglig ile iliskili baska hic-
bir hastalik organize suc orgiitleri, teror ve kara



para ile bu kadar i¢ ice degildir. Bu ozellikleri
ile de madde kotiiye kullanimi ve bagimlilig
mutlaka kontrol edilmesi gereken bir beyin
hastaligidir. Bagimhlik yapan maddelerin ilk
bakista mutlaka g6z 6ninde bulundurulmasi
gereken U¢ 6nemli 6zelligi vardir: Bunlar keyif
verici etkilere tolerans gelisimi, kullanimlarinin
ani kesilmesi sonucu ortaya c¢ikan yoksunluk
krizi ve uzun sureli kullanimlarindan kaynak-
lanan fiziksel ve psikolojik arazlarin ortaya
c¢ikmasidir (Sekil 1).

Tolerans
gelisimi

Yoksunluk
Krizi

Fiziksel ve
psikolojik
arazlar

Sekil 1- Madde bagimhiliginin ii¢ temel ozelligi

Bu ti¢ 6zelligin ilk ikisi bagimllik yapan mad-
delerin pazarlanmasi ve surekli kullanilmasina
da ciddi boyutta katki saglamaktadir. Ugiincii
ozellik olan ikincil saglik problemlerinin or-
taya cikisi ise madde bagimhhginin kendisinin
bash basina bir sorun olmasinin yani sira baska
halk sagligl problemlerine de yol acmasi veya
bunlarin toplumdaki gérilme sikligini artirmasi
bakimindan o6nemlidir. Bu yoni ile madde
bagimhhgl karmasik ve etkili bir halk saglgi
problemi olusturmaktadir. Bu 6zellikler diger
ayirt edici ozellikler ile birlikte ilgili bélimlerde
ayrintili olarak ele alinacaktir.

madde bagimliligi

Madde Bagimhligi Olgiitleri:
Kimler Madde Bagimlisidir?

“Maddeyi koétiiye kullanma (suistimal=abuse)”
ile “maddeye bagiml olma” Slcutleri farkhdir.
Her madde koétiye kullanan bagimli olmayabi-
lir; ama her madde bagimlisi mutlaka maddeyi
kotiiye kullanmaktadir.'” Akil Bozukluklarinin
Tanisal ve istatistiksel El Kitabi (Diagnostic and
Statistical Manual of Mental Disorders, DSM)
Amerikan Psikiyatri birligi Tarafindan mental
bozukluklarin tanimlanmasi ve siniflandiriimasi
amaciylailk kez 1951 yilinda DSM-I adiyla daha
sonra psikiyatrik hastaliklarla iliskili gelismeler
cercevesinde 1968, 1980 ve 1987 yillarinda
DSM |, II, Il ve IlI-R adiyla yaymnlanmistir.
1994 yilinda DSM IV yayinlanmistir.'® DSM
IV’te madde koétiiye kullanimi ve bagimlilig
ayri parametreler olarak degerlendirilmis ve
tanimlanmustir.

DSM IV’e gbre asagida siralanan eylem veya
belirtilerin en az bir tanesini 12 aylik bir siire¢
icinde yineleyerek sergileyen kisinin bu mad-
deyi kotiiye kullandigl kabul edilebilir:

1) Madde temini icin ugras yliziinden 6nemli
sosyal ve sorumluluk gerektiren aktivitelerden
vazgecmek veya bunlar oldukca azaltmak.

2) Fiziksel bir zarar gdrme veya baska birine
zarar verme riskine ragmen (6rnegin, trafikte
arac¢ kullanirken) madde almak.

3) Maddenin kullaniimasi veya tasinmasina
bagli bazi yasal problemler yasamak (6rnegin,
alkollt ara¢ kullandig) icin ceza alma veya ille-
gal bir maddeyi tasidigl icin tutuklanma gibi).

Madde bagimlisi olan bir kisi de benzer
davraniglart sergilemekle beraber yukaridaki
Olcutler bir kisinin mutlaka bagimli olduguna
isaret etmez. Kisaca, her madde kotiiye kul-
lanan madde bagimlisidir diyemeyiz ancak,
bir madde bagimlisi maddeyi ayni zamanda
kotiye kullanmaktadir.

Yine DSM [V’e gore asagida siralanan belirti-
lerin tamamini veya bazilarini en az bir yillik bir
suregte yineleyerek sergileyen bir kisi “madde
bagimlisi” kabul edilebilir:

meslek it sirekll egitim dergist
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1) Maddenin keyif verici etkisini duyum-
sayabilmek icin dozun belirgin bir sekilde
arttirllmasi  veya ayni dozun yinelenerek
alinmasi sirasinda baslangictaki keyif verici et-
kinin duyumsanamamasi (yani madde etkile-
rine “tolerans” gelismesi).

2) Maddeyi alis sikliginin ve alinan madde
miktarin abartil dlclide artmasi.

3) Madde alinmadigl zaman yoksunluk krizinin
ortaya ¢ikmasi ve krizin madde alimi ile birlikte
hafiflemesi veya tamamen kaybolmasi.

4) Madde kullanimini kontrol etmeye veya
tamamen birakmaya yonelik basarisiz girisim-
lerin olmasi.

5) Kisinin zamanini bliyik OJlcliide madde
bulmaya ve stoklamaya yonelik faaliyetlere
harcanmasi.

6) Madde kullanimina bagl olarak sosyal ve is
aktivitelerinin giderek azalmasi.

7) Kullanilan maddeye bagli olarak fiziksel ve
psikolojik arazlarin ortaya cikmasi ve bunlarin
kullanilan maddeden kaynaklandigini bile bile
madde kullaniminin stirdirdlmesi.

Yukaridaki belirtiler icinde o&zellikle tolerans
gelisimi, yoksunluk krizi ve krizin bagiml olu-
nan maddenin alinmasi ile ortadan kalkmasi
kesin bagimhlik tanisi konulabilmesi icin en
gecerli ve yeterli belirtilerdir. Dikkat edilme-
si gereken o6nemli bir nokta bircok madde
bagimlisinda yoksunluk krizinin tremor, ajitas-
yon, kas kramplari ve epileptik ndbetler gibi
bazi belirtilerinin baska hastaliklarin belirtileri
ile karistirilabilecegidir. Maddeye bagh krizler
ancak ilgili madde alindiginda tamamen orta-
dan kalkabilir.

Madde Bagimlis1 Olma Riskini
Artiran Etkenler

Diger tium hastaliklarda oldugu gibi madde
bagimlisi olma riskini artiran cesitli etkenler
s6z konusudur. Nasil asin kalorik beslenme,
obez olma, yiiksek kolesterol, az egzersiz
yapma ve yaslilik kalp ve damar hastaliklar
icin bir risk faktoru ise dogustan gelen, cevre-
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sel faktorlerden kaynaklanan veya yasam tarzi
ile iliskili olan bazi faktorler de madde kotuye
kullanimi veya bagimliligina 6nemli OSlcliide
katkida bulunur ve bu hastaliga yakalanma
riskini artirir. Bunlar asagida maddeler halinde
irdelenmistir:

Genclik (6zellikle ergenlik donemi): Ergenlik
dénemi genclerin cinsiyetlerinin belirlenmesine
yonelik hormonal faaliyetlerin en yogun oldugu
dénemdir. Hormonal aktivitedeki asin artis ve
vicuttaki fiziksel degisiklikler ile buna beynin
tepkisi bu dénemi adaptasyonu giic ve risk
almaya yatkin bir donem haline getirmekte-
dir. Bu dénemde genclerin duygu durumun-
da ortaya cikan degisiklikler genellikle tepki-
sel olmayi ve risk almaya yatkinhgr destekler.
Geng ergen bu donemde genellikle toplum-
sal veya ailesel kurallar Kkisiliginin gelisimi
oniindeki bir engel olarak algilayabilir ve tepki-
sel davranabilir. Kurallarin disina ¢ikma ve bun-
lara meydan okuma kisiligini ortaya koymanin
bir olcitu gibidir. Cabuk 6fkelenme ve 6fkeyi
kontrol etmede glicliik suc teskil edebilecek
davranislarin kolayca ortaya ¢ikmasina neden
olurken, kolay risk almay1 biiylimenin bir 6lctiti
olarak algllama madde kétuye kullanmayi de-
neme gibi kural disi davraniglar kolaylastirir.
Bagimhlik yapan maddeleri pazarlayan yasa
disi organize sug orgtitleri de bu durumu ¢ok
iyi degerlendirmekte ve madde pazarlama
stratejilerini ozellikle genclere yoénelik olarak
kurmaktadirlar. Butiin bunlarin  bir sonucu
olarak madde kétiye kullanimi yasi giderek
dismektedir.

Analitik diisiinceye dayali akilci egitimden
yoksunluk: Analitik distince, olaylarin neden-
sonu¢ cercevesi icinde aklin sitizgecinden
gecirilerek tarafsiz bir sekilde analiz edilmesi
ve en dogru sonuca ulasilabilmesidir. Anali-
tik diistince cercevesinde bilimsel yaklasimlar
ile insanlarin yasam kalitesi giderek artmustir.
Analitik disiincenin dniindeki en 6nemli en-
gellerden biri ezberci egitim yaklagimidir. Ez-
berci bir sistemde yetisen bireyler olaylari
neden-sonug iliskisi degerlendirerek saghkh bir
sonuca ulasamazlar. Madde kotlye kullanma
ve deneme merakinin ortaya ¢cikmasi ve sonuca
ulasmasindaki en dnemli faktorlerden biri de bu



tuzaga dugsen bireylerin egitimsizlik veya yanls
egitim nedeni ile analitik distinememeleridir.

Bilim, etik ve hukuk zeminden yoksun bir
toplum yasantisi: Cagdas toplumun tanimi bilim,
etik ve hukuk zemininde yonetilen ve sorunlarini
bu zeminde ¢6zen toplumdur (Sekil 2).

Analitik distunceye dayali bir egitim sistemi bi-
reylerini egiten ve yetistiren cagdas bir toplum-
da madde koétiiye kullanma ve bagimhhg ile
micadele daha kolaydir. Bununla beraber,
endustrilesme, ekonomik giic ve yeniliklerin
daha fazla kullanilmasi ile cagdas toplum olma
ozelligi arasinda dogrudan bir iligki yoktur. Aksi
takdirde ekonomisi daha gli¢li olan Amerika
Birlesik Devletleri ve ingiltere gibi iilkelerde
madde koétlye kullanimi ve bagimliliginin daha
dustik oranlarda goriilmesi beklenirdi. Burada
kast edilen bilim, etik ve hukuk ol¢itleri icinde
analitik diisinen bireylere sahip olan ve birey-
lerinin madde deneme riski ile elde edecekleri
yarar/zarar oranini dogru degerlendiren bir
toplumdur. Madde deneme riskine girmeyen
ve karsisina cikan firsatlara yarar/zarar oranini
iyi degerlendirerek “hayir” deme becerisini
sergileyebilen gencler ancak bilimsel analitik
dustince sistemi icinde etik ve hukuk degerleri
ile egitilebilir.

Sevgi eksikligi, sevgiyi tanimama ve
yasamama: Sevgi eksikligi ve sevgiyi yasama-
ma, anlamama ve ifade edememe bagimhhk
yapici maddelere yonelimi artiran énemli bir
etkendir. Aile ortamindan uzak kalan veya aile
ici siddet ve gecimsizlik gibi durumlarda ve
bolinmis ailelerin tiyelerinde bagimlilik yapici

madde bagimliligi

maddeleri deneme oranlarinin daha yuksek
olmasi sevgiyi tanima ve yasamanin énemini
ortaya koymaktadir. Sevginin yasanabilecegi
en 6nemli ortam saglikli bir ailedir.

Spor, sanat, yararhh hobiler ve sosyal faa-
liyetlerin ozendirilmemesi ve/veya kisit-
lanmasi: Yerylzinde yasayan her bireyin
digerlerinden farkh kendilerine o6zgil bir
ozelligi vardir. Bu oOzellik ayni zamanda bir
bireyin yapmayr en iyi basarabilecegi ve
yapmaktan keyif duyacag bir ozelligidir. Kimi
insan belli bir sporu ¢ok iyi yapmaya, kimi in-
san cok iyi yazmaya kimisi de cok iyi anlatmaya
yeteneklidir. insanlarin yeteneklerinin farkinda
olabilmeleri ve bunlari kendilerine keyif vere-
bilecek sekilde kullanabilmeleri icin iki 6nemli
sartin bulunmasi gerekir. Bunlardan birincisi
analitik diistindiiren bir egitim sistemi, ikincisi
ise yeteneklerini sergileyebilecekleri ortamin
yaratilmasidir. Spor, sanat ve yararli hobiler
kisilerin yeteneklerini sergileyerek en fazla
tretken olabilecekleri ve uUrettiklerinden keyif
alarak daha kendileri ile barisik ve gevrelerine
daha yararll bir hayat sirdirebilecekleri
elemanlardir. Egitim ve yonetim sisteminin bi-
reylere yeteneklerini sergileme ve gelistirme
ortami sunmadigl toplumlarda madde koétilye
kullanimi ve bagimhhg) riski artmaktadir.

Gelecek endisesi: Gelecek endisesi insanlarin
tzerinde baski kurarak onlarin gerilim ve ank-
siyetesini artiran en énemli faktorlerden biridir.
Ozellikle gencler arasinda ilk madde deneyimi
ile gerginlik ve anksiyeteyi gidererek rahatlama
istegi arasinda dogru bir orant1 vardir. Gencg-
lerde gelecek kaygisina yonelik anksiyete

Bilim

Cagdas Toplum

Hukuk

Etik

Sekil 2- Cagdag toplum olma ézelligi
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yuksekligi bagimlilik yapict maddeleri deneme-
ye yonelik ciddi bir risk olusturmaktadir.

Madde bagimliligi konusunda bilimsel ve ger-
cekci egitim eksikligi: Bagimlilik yapan mad-
deler ve madde bagimlilig konusundaki egitim
eksikligi deneme ve bagimli olma riskini artiran
baska bir etkendir. Egitim eksikliginin tehlikesi
kadar yanlis veya hatali egitimin egitimsizlikten
daha tehlikeli sonuclara yol acabilecegi de goz
ardi edilmemesi gereken bir gercektir. ESitim
dogru kisi tarafindan, dogru yerde ve zaman-
da, dogru kitleye, dogru yontemlerle verilme-
lidir. Egiticinin konu hakkinda yeterli bilgisi ve
fikri olmasinin yani sira egitimi nasil ve hangi
yontemlerle verecegi konusunda da bilgi sa-
hibi olmasi gereklidir. Yani madde bagimlilig
konusunda bilgi sahibi olmadan fikir sahibi
olarak egitim verme “kas yapayim derken g6z
cikarma” deyimi ile uyumlu zararlara neden
olabilir. Universite égrencisine verilecek egitim
ile ergenlik 6ncesi yas grubuna verilecek egitim
farkhdir. Egitim 6zellikle ¢ocuk ve ergenlerde
onlarin merakini destekleyecek 6geler icerme-
melidir. Ozellikle cocuk ve ergenlere meraklarini
artirmamak icin hi¢ egitim verilmemesini sa-
vunan disiince gunimizde cagdisidir ve bir
gecgerliligi yoktur.

Aile, okul ve sosyal cevrenin asin baskici
tutumu nedeni ile kendini ifade etmede
gucliuk yasama: Baski altinda olma ve kendini
yeterince ifade edememe ile diger yasadisi
yollara yoénelmenin yani sira bagimhlik yapici
maddeleri deneme sikligi da artmaktadir.
Ailede ve okulda genclerin ve 6zellikle ergen-
lerin kendilerini rahatca ifade edebilecegi bir
sistem madde bagimliliginin 6nlenmesi ve
deneme riskinin azalmasi bakimindan 6nem-
lidir. Ailede ¢ocuklarla diyaloga acik olmak ve
kendilerini rahatca ifade edebilmelerine olanak
saglamak bagimhlik yapici maddeleri deneme
riskini diistiren 6nemli bir 6nlemdir.

Kendisi ve yasadigi sosyal cevre ile saghkl
bir iletisim kuramama: Kendisi ile barisik
olmama ve yasadigl cevre ile saglikli iletisim
kuramama yukaridaki s6zi edilen bazi etken-
lerden kaynaklanabilecegi gibi bagimlilik yapici
maddeleri deneme riskini artiran ergenlik
doénemi anksiyetesi ve depresyonu gibi baska
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mental hastaliklarla da iligkili olabilir. Alkol gibi
bagimlilik yapan maddeler ile depresyon gibi
baska psikiyatrik hastaliklarin birlikte goriilme
sikhgl da oldukca yiliksektir'®. Benzer sekilde
onemli bir mental bozukluk olan sizofreni ile
madde bagimliligl ve kétlye kullanimi arasinda
da onemli bir iliski kurulmaktadir.2?' Madde
kétiye kullanimi ve bagimhhg sizofreniyi te-
tikleyen bir risk etkeni olabilecegi gibi, sizofreni
hastalarinda madde kotlye kullanma ve
bagimlisi olma riski artmisti. Madde kotlye
kullanma ve bagimhiligina zemin hazirlayabilen
veya madde bagimhhg ile birlikte sik goriilen
psikiyatrik bozukluklarin iyi izlenmesi ve kont-
rol edilmesi riski azaltmak adina dnemlidir.

Zamanini turetkenlikten uzak bar, kumar-
hane ve kahvehane gibi yerlerde gecirme:
Nasil diger hastaliklara yakalanma ile yakalan-
ma riskini artiran cevresel ve sosyal faktorler
arasinda iliski varsa, madde koétiiye kullanimi
ve bagimlilig! ile cevresel ve sosyal faktorler
arasinda da dogrudan bir iligki bulunmaktadir.
Havasiz ve hijyenden uzak ortamlarda bulunma
ile enfeksiyonlara yakalanma arasindaki iliskiye
benzer sekilde bagimlilik yapan maddelerin
kullanildig) alt kiltiirlere yakin olma, 6zellikle
ergenlik donemindeki genclerde ilk temas ve

deneme riskini arttirici bir etkendir.

Genetik yatkinlik: Madde koétiye kullanma
ve bagimhhiginda genetik yatkinligin katkisi
halen bilimsel olarak tartismali bir durum-
dur. Ailesinde madde kotuye kullanma ve
bagimhhg dykiisu olanlarda buna bir yatkinlik
oldugunu dislindiiren verilerin yani sira ak-
sini disindiren verilerde bulunmaktadir.22
Dopamin D, reseptérlerinin 6zellikle madde
bagimhhgin ilgilendiren édullendirmenin gene-
tikzemininde de 6nemli bir katkiya sahip oldugu
yolunda arastirma sonugclar yayinlanmistir. Bu
arastirmalarin ¢ogunda yapilan ortak vurgu,
dopamin D, reseptor eksikligi ile 6dillendirme-
ye duyarlilikta bir azalma olustugu seklindedir.
Son zamanlarda madde bagimliiginin bir “odiil
eksikligi sendromu” olabilecegi seklinde goris
bildiren verilerde artislar goézlenmektedir.2*24
Madde kotiye kullanimi ve bagimliligr riski-
nin degerlendiriimesinde yakin akrabalardaki
siddetli bagimlilik dykiileri gbz ardi edilmemesi
gereken bir ayrintidir.
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BAGIMLILIK YAPAN MADDELER VE OZELLIKLERI

Bagimhilik Tipleri

agimlilik yapan maddelerin farmakolojik
profili, bagimhhga eslik eden psikolojik ve
fiziksel bagimliligin nitelikleri ve cesitli yonleri,
kétlye kullanim ve bagimliligin yol agtigy kisisel,
toplumsal ve halk saglig; ile ilgili zararlarin boyu-
tu, bagimlilik yapan madde gruplar arasinda
degisiklik gosterir. Bu farkliliklara dayanarak
Diinya Saglik Orgiiti’niin ilag¢ Bagimlilig Uz-
man Kurulu Tablo 1’de verilen bagimlilik tipleri-
ni tanimlamistir.!

Tablo 1- Diinya Saglik Orgiitii 'niin
Tamimladigr Bagimhilik Tipleri

Morfin tipi bagimlilik

Alkol tipi bagimlilik

Barbitiirat tipi bagimlilik

Titun tipi bagimhhk

Amfetamin tipi bagimlilik
Kokain tipi bagimlilik

Esrar (marihuana) tipi bagimlhk
Halisinojen (LSD) tipi bagimlilik
‘Khat’ tipi bagimlilik

Ucucu solvent tipi bagimlilik

Madde bagimlilarinin kullandiklar bazi “sokak
ilaclar” birden fazla ve farkl farmakolojik grup-
tanilag igerirler; 6rnegin heroinyerine kullanilan
ve daha ucuza satilan kodein ile glutetimid ve
pentazosin ile tripelenamin kombinasyonlari
veya heroin ile kokain kombinasyonu gibi.
Ayrica bazi bagimhlar duruma gore baska grup-
tan bir ilact da koétiye kullanirlar (amfetamin
bagimlilarinin arada, fakat oldukg¢a diizenli bir
sekilde barbitiirat kullanmalari gibi). Bu neden-
lerle bazi kimselerde sadece bir gruptaki ilaca
degil, fakat ayni zamanda diger gruptaki ilaca
da bagimlilik bulunabilir. Buna multipl veya cok
yonlii bagimlilik da denebilir. !
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Diinya Saglik Orgiitii’'ntin listesi bagimlilik ya-
pan maddeleri 6zellikle yoksunluk sendromun-
da ortaya cikan belirtilerin farklilgi, bagimhhgin
olusma hizi ve siddeti gibi parametrelerdeki
farkhliklar yoniinden siniflamaktadir. Dikkate
alinmasi gereken en 6nemli noktalardan biri
bu listenin tim bagmliik yapici maddeleri
icermemesidir. Bagimlilik 6zellikleri ve yoksun-
luk belirtilerindeki benzerlikler yoniinden liste-
de yer almayan benzodiazepinler belki alkol
tipi bagimllik altinda degerlendirilebilir. Ancak
psikostimilan o6zellikleri 6n planda olan am-
fetamin, kokain ve nikotinin (titln) farkll alt
basliklar altinda siralanmasi siniflandirma ve
degerlendirmede bilimsel yetersizlige neden
olmaktadir. Ote yandan kafein gibi bagimlilik
yapan baska maddelerin de listede yer
almamasi kapsamini daraltmaktadir. Son za-
manlarda, bilim cevrelerinde giderek kafeinin
bagimlilik yapici bir madde oldugu ve kafein
tipi bagimhhgin da bulundugu seklinde ortak
bir gériis olusmustur.

Bagimlilik yapan maddeleri belli alt basliklar
halinde kategorize etmek bilimsel arastirmalar
cercevesinde dogru bir yaklasim olabilir. Cesitli
bagimliik yapan maddelerin olusturdugu
bagimhlik  ozelliklerinin  molekiler veya
davranigsal dlzeyde incelenmesi madde
bagimliigin altinda yatan etki dizenekleri-
nin anlasilmasina veya yeni tedavi gelistirme
stratejilerine kuskusuz 6nemli dlciide yardimci
olur. Ancak, kisith bilimsel verilere dayanarak
bagimhlik yapan maddeleri siddetlerine goére
siniflandirmak ve bunu yaparken bazi bagimhlik
tiplerini digerlerinden daha tehlikesiz goster-
mek sadece yeni bagimlilar olusumunu tesvik
edebilecek hatall bir yaklasimdir. Sonug olarak,
madde bagimlilig1 ciddi bir beyin hastaligidir.



Bir kiside herhangi bir maddeye bagimlilik
gelistigsinde bunu olugturan maddenin tari
ile tedavinin kolayligi arasinda her zaman
dogrudan bir iliski s6z konusu degildir. Bura-
da dikkat edilmesi gereken 6nemli bir nokta,
bagimlligin olusma stirecinin nérobiyolojik, ge-
netik, cevresel ve sosyokiiltiirel bircok etkenle
iliskili karmasik bir durum olmasidir. Kisilerde
bagimhliga yatkinhgl belirleyen molekiiler
etki dizenekleri de henuz cok net olarak
anlasilabilmis degildir. Bu durumda, bagimlilk
yaptigl bilimsel olarak kanitlanmig herhangi
bir maddeyi deneyen bir kisi ayni zamanda
onemli bir riski de géze almaktadir.? Bu nok-
tada cesitli bagimhhk yapan madde tiplerini
ele alarak madde bagimhhginin degisik tiplerini
degerlendirmek yerine, madde bagimliligini
bir bitiin olarak ele alip degerlendirmek
daha dogru ve bilimsel bir yaklasimdir. Bu
yaklasim hem madde bagimhligini daha kolay
anlamamiza hem de madde bagimlilig ile mi-
cadeleye daha fazla katki saglayacaktir.

Bagimlilik Yapan Maddelerin
Siniflandirilmasi

Bagimhlik yapan maddeleri yaptiklar bagimlilik
tiplerine gore siniflandirmak dogru olmadig
gibi farmakolojik etki 6zelliklerinden yola cika-
rak belli alt siniflarda degerlendirmek de gtictir.
Amerika Bilesik Devletleri'nde hikimetin
listeledigi kontrolli ilaclar “opidler”, “stimi-
lanlar”, “sedatif hipnotikler” ve “diger ilaclar”
alt baslklari altinda degerlendirilmektedir.®> Bu
liste kuskusuz ilaclari icermektedir. ilaclar iize-
rinden bir degerlendirmeye gidildiginde niko-
tin ve etanol gibi baska bagimhlk yapan mad-
deler liste disi kalabilmektedir. Ya da kullanihs
yollarina goére bir degerlendirmeye gidildiginde
inhalasyon yolu ile kéttiye kullanilan ugucu sol-
ventler alt basligina yaygin olarak inhalasyon
yolu ile kullanilan kokainin eklenip eklenme-
mesi 6dnemli bir tartisma konusudur. Bu neden-
le bagimlilik yapan maddeleri ilaglarda oldugu
gibi, kimyasal yapilarina, etki mekanizmalarina,
kullanilig yollarina veya farmakolojik baska 6zel-
liklerine gore belli alt gruplarda degerlendirmek
yerine siniflandirmanin kapsamini genis tu-
tarak, farmakolojik etkilerine gére aynmi bashk
altinda degerlendirilebilenlerin yani sira bu
alt baslklara cesitli farkll o6zellikleri nede-
niyle giremeyen tim bilinen bagimlilik yapan
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maddeleri ayri ayn listelemek daha dogru bir
siniflandirmaya yardimci olur (Tablo 2). Boyle
bir siniflandirma belki farmakolog veya kimya-
ger gozIlugt ile konuya yaklasanlar bakimindan
cok gercekei veya bilimsel goriinmiiyor olabi-
lir; ancak tim bagimlilik yapan maddeleri ve
gruplari bir araya toplama, konu hakkinda bilgi
sahibi olmak isteyen ve bagimlilik alaninda
profesyonel arastirici olmayanlarin  konuya
daha kolay adapte olabilmeleri ve kafalarinin
karismamasi bakimindan daha yararh olacaktir.
Bu siniflandirmanin bir eksigi belki “diger”
bashg altinda degerlendirilen maddelerin
bazilarinin farmakolojik veya kimyasal ozel-
likler bakimindan listedeki baska gruplarla
benzerlikler géstermesi olabilir. Ancak, bunun
fazla bir 6Snemi yoktur. Onemli olan ilk bakista
bagimlilik yapan maddelerin timiinin bir lis-
tede gorilebilmesi ve degerlendirilebilmesidir.
“Diger” bashgl altinda yer alanlar genellikle
bagimlilik yapma potansiyeli lzerinde halen
bilimsel tartismalarin surdigii veya alanda
digerlerine gore daha az kullanilan veya tercih
edilen maddelerdir.

Tablo 2- Bagimlilik Yapan Maddeler

Alkol (Etil Alkol)

Barbitiiratlar

Benzodiazepinler

Nikotin iceren tutiin urinleri

Kafein ve metilksantinler

Psikomotor stimiilanlar

Kokain, amfetaminler*, kationin (Khat)* *
Opioidler

Opium, heroin, morfin, kodein,
meperidin, fentanil, levorfanol, pentazosin,
tramaol, metadon, l-alfaasetilmethadol
(LAAM)

Kannabis ve tiirevleri

Esrar

Halisinojenler

Liserjik asit dietil esteri (LSD), psilosibin,
liserjik asid amid, dimetiltriptamin, harmin
ve harmalin, ibogain, meskalin

Ucucu solventler (inhalanlar)

Toluen, ksilen, benzen, trikloretilen
Diger

Fensiklidin, ketamin, antikolinerjikler

(biperiden), dronabinol

* Amfetaminler alt bashgina ekstazi dahildir.
** Yemen'de yetisen ve yapraklar: ¢ignenmek suretiyle
kotiiye kullanilan bir bitki

meslek it sirekll egitim dergist
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Bazi Bagimlilik Yapan Maddelerin
Farmakolojik Ozellikleri

Asagida Tablo 2’de yer alan bazi bagimlilik ya-
pan maddelerden kisaca s6z edilmistir.!-4-5

Opioidler

Morfin, heroin (diasetilmorfin) ve diger opi-
oid ilaglarin kotiiye kullanimi ¢abuk gelisen bir
bagimliliga neden olur. Morfin bagimliliginin
ozellikleri sunlardir: Genellikle agserme dere-
cesinde ila¢ 6zlemi ve dolayisiyla glcli psisik
bagimlilik vardir. Maddeyi biraktiktan sonra
yeniden baglama orani (relaps=niiks) yuk-
sektir. Fiziksel bagimhlik cabuk baslar, bu-
nunla birlikte tolerans gelisir. Kullanma siresi
arttikga gerek fiziksel bagimliigin derecesi ve
gerekse toleransin derecesi paralel olarak ar-
tar. 7-10 gin devaml opioid uygulanmasi,
ilac kesildiginde, hafif fakat farkedilebilir yok-
sunluk belirtilerine neden olur. insanda tek bir
terapotik dozda verilen morfinden 6-8 saat
sonra verilen morfin antagonisti nalokson'un
hafif de olsa yoksunluk belirtilerini tetikleme-
sine dayanarak morfinin ilk dozundan itibaren
fiziksel bagimliigin basladigy ileri strGlmustir.
Madde temini sorunu olmaksizin uzun sire,
dizenli kullanan bagimlilarda giinliik doz, nor-
mal gunlik dozun yaklasik 125 katina kadar
cikabilir. Opioidlerin 6fori yapici (keyif verici)
etkisine, sedatif etkisine ve Santral Sinir Siste-
mi Uzerindeki diger etkilerinin ¢oguna karsi
tolerans gelistigi halde, az sayida bazi etkile-
rine (miyozis ve konstipasyon gibi) tolerans
gelismez.

Morfin ve heroin gibi gliclii opioidleri kullanan-
larda daha belirgin olmak Uzere, ilacin ke-
silmesi son dozdan 8-10 saat sonra baslayan
akut yoksunluk sendromuna neden olur. Akut
dénemden sonra, hipotansiyon, bradikardi,
hipotermi, midriyazis ve solunum merkezinin
karbon diokside karsi duyarliginin azalmasi
gibi nisbeten hafif belirtilerin eslik ettigi kronik
yoksunluk dénemi gelir ve bu dénem 26-30
hafta kadar siirer. Bagimli oldugu maddeyi
veya onun yerini tutabilen bir digerini temin
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edebildigi surece, kiginin gunlik yasantisini,
calismasini ve cevre ile olan iliskilerini normal
dizeyde surdirebilmesi mumkindir. Ancak
maddenin dizenli temini ¢gogu zaman mim-
kiin olmadigindan, bagimlilar énemli kisisel
ve sosyal sorunlar yaratirlar. Ayrica heroin gibi
siklikla intravenéz uygulanan opioid ilaclan
kullananlarda asirt dozun verilmesi ve aseptik
olmayan injeksiyon yapilmasi, akut zehirlenme
ve sistemik infeksiyon sonucu olime neden
olabilir.

Cesitli opioid ilaglarin bagimlilik yapma potan-
siyelleri farkli derecelerdedir. Giicli 6fori yapici
etkisi olan heroin en yiiksek bagimhlik yapma
potansiyeli gosteren maddedir ve ilag olarak
kullaniimasi pek cok tlkede yasaklanmistir.
Buna karsilik, bazi opioidler, drnegin 6ksuriik
ilaci olarak kullanilan kodein (metilmorfin) ile
benzomorfantiirevi sentetik opioidler bagimlilik
nisbeten dusuk olan ilaclardir.
Bagimlilar heroini suda ¢6ziip intravendz in-
jeksiyon ile veya sigara icine katip ya da titlini
heroin solisyonu ile islatip kuruttuktan sonra
inhalasyon suretiyle ya da toz heroini buruna

potansiyeli

enfiye seklinde cekerek kullanirlar. Morfin ve
heroin, karacigerde ilk-gecis eliminasyonlari
fazla oldugu icin bagimlilar tarafindan agizdan
genellikle kullanilmaz; ancak bagimlilar afyonu
agizdan kullanabilirler. ilacin intravendéz ve-
rilmesi beyindeki konsantrasyonu, hizli olarak
yiksek bir dizeye cikardigindan, diger yollar-
dan verilise gore asir1 bir 6fori (“rush”, zevkten
catlama) yapar.

Alkol

Alkoller kimyasal olarak alifatik hidroksil gruplari
iceren bilesiklerdir. icki yapiminda kullanilan
etil alkol kafein ve tutiinden sonra diinyada
en yaygin kotlye kullanilan psikostimulandir.
Etil Alkol (etanol)’ln, cilt antiseptigi seklinde
disinda, ilag olarak fazla bir
onemi yoktur. Ancak alkolli ickiler seklinde
alinmasi nedeniyle, bazi Kkisilerin ilactan da
sik kullandiklart bir maddeyi olusturur. Ayrica,

kullanilmasi

alkolizm diye de adlandirilan alkol bagimliligy,



kisi izerindeki ve ¢evresindeki komplikasyonlari
nedeniyle 6nemli bir halk sagligl sorunudur.
Tibbi 6nemi olan diger alifatik alkoller metanol
ve etilenglikol’dur. Ancak bunlarin keyif verici
etkisi yaninda, belirgin akut toksik etkileri de
vardir ve toksikoloji yoniinden énemlidirler.

Alkol viicutta bitlin sivi kompartmanlarina ko-
layca gecer. Plazma proteinlerine baglanmaz.
Vicut bosluklarindaki sivilarda (Beyin omurilik
sivisi ve akdz himor gibi) alkol konsantrasyonu
kandakine yaklasik olarak esittir. Plasentadan
fotal dolasima kolayca gecer. Fotus kanindaki
konsantrasyonu gebe kanindakine esittir. Alkol
yag dokusunda toplanmaz; yag/su partisyon
orani 1/30 kadardir. Kadinlarda, vicut yag
orani daha fazla oldugu icin, etil alkoliin sa-
nal dagilim hacmi erkeklerdekinden biraz daha
azdir. Bu ve diger bir nedenle ayni miktar alkol
alan ayni viicut agirligindaki bireylerde kan alkol
dizeyi; kadinlarda, erkeklere gére daha ylksek
olur. Ayrica kadinlarin vicut agirhgr genelde
erkeklerinkinden daha az oldugundan bu da
ayni miktar alkol alan kadin ve erkek arasindaki
konsantrasyon farkinda rol oynar.

Etil alkol alindigi miktara ve kandaki konsan-
trasyonuna bagli olarak santral sinir sisteminde
oforiden koma ve 6liime kadar degisen etki-
lere neden olur (Tablo 3).

Alkol bagimhhgi, diger bazi ila¢ bagimlilig
durumlarinda oldugu gibi kendini psikotik
belirtilerle gosterir. Alkole fiziksel bagimlilik
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gelismesi genellikle gec olarak ve belirgin
derecede tolerans gelistikten sonra olur.
Diger bagimlilik tiplerinden farkl olarak alkol
bagimlliginda karaciger, beyin, myokard
ve cizgili kaslarda bozukluklar da gelisir. Bu
nedenle alkol bagimlilig ayni zamanda kronik
alkol zehirlenmesidir; alkol bagimliligi alkolizm
diye de adlandirlir. Alkolizm, cesitli Ulkelerde
ilac bagimliligy ile ilgili en dnemli sosyal sorunu
olusturan bagimlilik tirtddir.

Alkol bagimliligr gelismesinde emosyonel in-
stabilite, kisilik bozukluklari ve sosyokiltirel
faktorler rol oynar. Alkol bagimliligina predis
pozisyonda herediter faktoér de Onemlidir.
Seksen yili askin bir suredir yapilan yuzden
fazla inceleme alkoliklerin ana-babalarinda,
kardeslerinde veya cocuklarinda alkolizmin,
genel nifus icindekinden 3-5 kez daha sik
oldugunu gostermistir. Alkolizme predis-
pozisyon non—-Mendeliyen kalitim kalib1 gos-
terir. Evlat edinilmis kisilerde gelisen alkol
bagimhliginin onlarin yanlarinda yetiskinleri
(adoptif) ana-babanin durumu ile mi yoksa
gercek (biyolojik) ana-babanin durumu ile
mi korrelasyon gosterdigi Danimarka, isvec
ve lowa’'da incelenmis ve cocuklarda ileride
gelisen alkol kétuye kullanimi ve bagimhiliginin
biyolojik ana-babalarinin alkolik olmasi ile
yakin iliski gostedigi saptanmistir. Buna
dayanarak alkol bagimlliginin olusmasinda ge-
netik yapinin, sosyokiiltiirel faktérlerden daha
onemli olabilecegi ileri stirilmusttir.

Tablo 3- Kandaki alkol konsantrasyonuna bagl olarak ortaya ¢ikan santral etkiler

Kandaki konsantrasyon .
(mg/100 ml) Etkiler

50 - 80* Ofori, hafif motor bozukluklar, zihinsel etkinlikte azalma

80 - 100 Nistagmus, beceri isteyen islerin yapilmasinda aksama, araba siirme
yeteneginin bozulmasi, EEG’de alfa dalgalarinin aktivasyonu.
Emosyonel diizensizlik, motor koordinasyonun ileri derecede

100 - 200 bozulmasi (ataksi, yalpalama), EEG’de alfa dalgalarin frekansinin
azalmasi, daha sonra yavas dalga periyodlarinin belirlenmesi.

200 - 300 Konfiizyon, geveleyerek konusma, amnezi.

300 - 400 Stupor ve koma

500 - < Kesinlikle Oliim

*80 mg/100 ml, yaklasik olarak, 60 ml raki veya viski veya iki sise (1000 ml) bira i¢tikten sonra olusan

konsantrasyonu temsil eder.

meslek it sirekll egitim dergist
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Alkoliklerde; alkolle ilgili semptomlar, kalitim
kahbr ve kisilik yapisi bakimindan iki alt-grup
ayirt edilmistir.” Bunlar tip 1 ve tip 2 alkolizm
diye adlandirlmistir; ancak bitun alkoliklerin
bu iki gruptan birine girdigi anlasiimamaldir.
Bu iki tip uc (ekstrem) alt—gruplar temsil eder-
ler ve alkoliklerin geri kalan buyuk kismi bu iki
ug arasinda yer alirlar. Tip 1 bagimlilik, genel-
likle 25 yastan sonra baslar. Kiside devaml
alkol arama (alkolden uzak-duramama) dav-
ranisi vardir; alkolik olmaktan sucluluk ve kor-
ku duymalarina ragmen icerler; antisosyal
degildirler, olaya ve siddete genellikle neden
olmazlar. Kisilik yapilari, “pasif bagimh” kisilik
yapisina uyar (baskalarina duygusal olarak
bagimli, yardim-edici, sempatik, kotimser,
dizenli, ayrintilara dikkat eden, sebath ve
maceradan hoslanmayan kimselerdir). Tip
2 alkol bagimhhgl daha cok genclerde gori-
lir ve genellikle 25 yastan once baslar; bu
tir bagimhlar alkolden uzun siire uzak dura-
bilirler fakat bir kez basladilar mi agiri mik-
tarda alirlar, alkol almayr kesemezler ve ka-
dehi kaldiramaz duruma gelene kadar icerler
(kontrolu—yitirme davranisi). Alkole olan psisik
bagimhliklar, ilk tipin aksine belirgin degildir.
icme krizi esnasinda olaya ve siddete siklikla
neden olurlar. Alkol kullandiklart i¢in suglu-
luk veya korku duymazlar. Antisosyal kisilik
yapisina sahiptirler; bu yapidaki kimseler, tip
1’deki “pasif-bagimh” kisilik yapisi icin sayilan
niteliklerin tersine sahiptirler; atak (impulsif),
dizensiz, cevreye 6nem vermeyen, soguk,
pervasiz, sebatsiz ve macera-sever kisilerdir.
Tip 2 alkolizmde, genetik predispozisyon, tip
1'dekinden daha belirgindir ve tip 2 hemen
hemen yalniz erkeklerde gorulir.

Kronik alkol kullananlarla (aksamcilarla), alko-
likleri ayirt ettiren baslica kriterler sunlardir:

a) Alkolik alkolu kontrolsuz bir sekilde mutad
yer, zaman ve vesileler disinda da kullanir.

b) Kronik alkol kullanan aldigi alkoliin gunlik
ugrasilarini etkilemesinden c¢ekinecek kadar
bilinglidir; alkolik ise gunlik ugrasilarinin alkol
almini etkilemesinden ¢ekinecek kadar biling-
sizdir.
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c) Alkolikte alkolll icki saglama bir takinti ha-
lindedir ve alkolsiiz kalma dayanilmaz bir korku
derecesindendir.

d) Alkolik, alkoltin saghgini, cevresiile iliskilerini,
calisma yasamini, ailesine karsi gorevlerini ve
ekonomik durumunu bozduguna umursama-
yacak kadar tutkunluk igindedir; bunlar bil-
mesine karsin icer.

Alkolik asagidaki dért nedenden dolayr tibbi
sorun olusturur:

a) Kronik toksik belirtiler.
b) Akut alkol intoksikasyonu.

c) Alkol yoksunlugu sendromu, (sadece icki
bulamama sonucu degil, fakat hastaneye yat-
ma ve benzeri elverissiz durumlarda alkol ala-
mama sonucu da olur).

d) Alkol etkisi altinda kaza yapma (trafik ka-
zalan gibi) ve kazaya maruz kalma riskinin
artmasl.

Barbituratlar ve Benzodiazepinler:

BarbitUratlar ve diger hipnosedatif ilaclarin
(6rnegin benzodiazepinler, meprobamat ve
kloral gibi) kullanilmasi sonucu meydana gelir.
Barbitlratlardan bagimhlik yapma potansiyeli
yuksek olanlar kisa ve orta etki sureli olanlardir
(pentobarbital ve sekobarbital gibi); uzun etki
sureli olanlarin (fenobarbital gibi) bagimlilik
yapma potansiyeli disitktir. Benzodiazepin-
lerin de kisa etkili olanlari, uzun etkili olanlarina
gore genellikle daha yiiksek bagimhhk yapma
potansiyeline sahiptirler. Butin bu ilaglarin
ofori yapici ve sedatif etkilerine karsi tole-
rans olustugu halde, diger santral etkilerine
karsi olusmaz; bu nedenle, alkol bagimliliginda
oldugu gibi, kiside bilin¢g bulanikhigl, motor in-
koordinasyon, usa vurma bozuklugu ve diger
Bu durum,
kisinin gorevini yapmasini, ¢evreye uyumunu

mental bozukluklar mevcuttur.
ve yukimliliklerini yerine getirmesini en-
geller. Solunum merkezini deprese edici et-
kiye karsi da tolerans gelismez; bu ilaclar asin
dozda kullanildiklarinda veya fazla miktarda



alkolle Dbirlikte alindiklarinda solunumu dur-
durarak oldurtrler. Barbitiirat toleransi alkole
olan toleranstan daha fazla, fakat morfine
olan toleranstan daha az derecededir. Bagiml,
barbitiiratin mutad dozunun en fazla 10-15
katina dayanabilir. Tolerans tam degildir. Diger
hipnosedatif ilaclara alkole, ve genel anez-
teziklere karsi capraz tolerans vardir.

Benzodiazepinler, barbitiratlara ve diger hip-
nosedatif ilaglara gore, gliniimiizde daha sik
kullanilan ilaglardir. Bunlarin cesitli tyelerinin
(diazepam, klordiazepoksid, klonazepam, nit-
razepam, flunitrazepam, flurazepam, loraze-
pam, oksazepam, bromazepam vd.) bagimhhk
olusturdugu saptanmistir. Bunlardan bagimhhk
olusturma yoéniinden en fazla incelenen, ayni
zamanda en fazla kullanilan benzodiazepin
olan diazepamdir. Deney hayvanlarinda ve
insanlarda yapilan incelemeler, diazepamin
pozitif pekistiri yapma glicliniin pentobarbital,
sekobarbital, amobarbital, alkol ve kokaininkin-
den daha dustik oldugunu géstermistir. Bazi in-
celemelerde diazepamin anksiyeteli deneklere
plasebodan daha fazla zevk vermedigi ve ona
tercih edilmedigi bulunmustur. Ote yandan,
flunitrazepam keyif artirici etkinligi yiiksek olan
ve kotiiye kullanilma potansiyeli fazla olan bir
benzodiazepindir. Uzun siire glinde 60-120
mg gibi ylksek dozlarda diazepam kullanan-
larda belirgin bir fiziksel bagimhlik meydana
geldigi géralmustiir.

Titin ve nikotin:

Sigara tarzinda veya baska sekillerde tutiin
zamanla bagimhhk
olusturur. Titin bagimhhginda en 6nemli et-

dumanin inhalasyonu
ken nikotindir. Nikotin Santral Sinir Sistemi’'nde
noronlarin nikotinik nitelikteki kolinerjik resep-
torlerini uyarmak suretiyle etkilerini olusturur.
Bu tip reseptorlerin sican beyninde yaygin
olarak bulundugu radyoimmiinoassey yontemi
ile gosterilmistir.Titiin dumani icinde alinan
nikotinin en belirgin etkisi psikostimiilasyon-
dur. EEG'de uyanci artirir, omurilikte Rensaw
inhibisyonunu artirarak cizgili kaslarr gevsetir.
Nikotin etkisi altinda saliverilen 3-endorfinin
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tattn tipi bagimliiga katkida bulundugu ileri
sirtilmustir. Tutln icenlerde nikotinin bazi et-
kilerine (bulanti, kusma ve basdénmesi gibi)
tolerans gelisir. Bagimlilik olusumu nisbeten
gec olur ve giinlik sigara tiiketimi ile paralellik
gosterir. Her sigara icen tutiin bagimlisi degildir.
Sik bir sekilde, elverisli olmayan durumlarda
bile icmek, sagligini bozdugunu goérdiugi ve
bildigi halde icmekte devam etmek ve sabah-
leyin yataktan kalktiginda ilk is olarak sigaraya
sarilmak gibi belirtiler bagimhhgi yansitir.

Kokain:

Kokain bir alkaloiddir ve Guney Amerika’da And
daglarinda yetisen Erytroxylon Coca bitkisinin
yapraklarindan elde edilir. Kokain psikostimu-
lan ozellikte bir maddedir. Ofori yapar, efora,
yorgunluga, soguga, achga ve uykusuzluga
karsi dayaniklilig artirir. Kokainin bu etkileri-
nin siddeti ve bagimllik olusturma potansi-
yeli verilis yoluna goére degiskenlik sergiler.
Tuz seklindeki kokain enfiye seklinde intrana-
zal yoldan alindiginda veya Koka yapraklar
cignendiginde etkiler daha hafif ve bagimhlik
olusturma potansiyeli
seklindeki
yoldan injekte edilmesi “zevkten catlama”

daha dusuktir. Tuz

kokain solisyonunun intravenoz
(rush) duzeyinde ofori olusturur. Bu sekilde
kokain kullananlarda keyiflenmenin seksuel or-
gazm duzeyinde gerceklestigi gozlenmistir. Si-
gara icinde veya toz maddeyi isitarak buharinin
inhale edilmesi seklinde alinan kokain de intra-
vendz yoldan alinan kadar kisa siirede ortaya
ctkan siddetli 6foriye neden olur.

Kokain bu etkilerini santral sinir sisteminde
dopaminerjik etkinligi artirarak olusturur. Glu-
tamaterjik sistemin ve ozellikle NMDA resep-
torlerinin de kokainin lokomotor stimiilan et-
kilerinin olusmasinda katkisi olduguna isaret
eden deneysel veriler mevcuttur. intravendz
yoldan veya inhalasyon yoluyla alinan kokainin
bagimlilik yapma potansiyeli diger yollara gore
daha yiiksektir. intranazal olarak alinan kokain
gec ortaya ¢ikan ve yaklasik 1 saat civarinda en
yiksek dizeye ulasan siddetli bir keyif artisina
(high) neden olur. Baz kokain kullananlarda
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bagimlilik ¢cok daha cabuk ve giicli bir sekilde
gelisir. Tuz kokain 1sitildiginda parcalandig icin
inhalasyon yolu ile kullanimi uygun degildir.

Kokain karacigerden ilk geciste eliminasyo-
na ugrar. Bu nedenle oral yoldan alindiginda
biyoyararlanimi son derece dusuktur ve etki-
sizdir.

Amfetamin ve Tiirevleri:

Amfetaminler (D-amfetamin, metilamfetamin,
metilfenidat, fenmetrazin, fendimetrazin, am-
fepramon, fenetilin vb.) santral sinir sisteminde
dopaminerjik reseptorleri indirekt bicimde etki-
leyerek 6fori yapan, uykusuzluga, yorgunluk ve
acliga karsi dayanikhhgy artiran ve istahi azaltan
psikostimilan ilaclardir. Bagimlilar ilaci agizdan
ve bazen i.v. injeksiyon suretiyle kullanilirlar.
Amfetaminler ve kokain, psikostimulan etkile-
rini, beyinde dopaminerjik mezolimbik ve me-
zokortikal yolaklarin hedef néronlar tizerindeki
etkinligini artirarak yapmalari, davranissal et-
kilerinin kalitatif ydnden hemen hemen ayni
olmasi ve yaptiklar bagimhhgin ortak 6zellikler
gostermesi bakimlarindan birbirine benzerler.
Nasil bazi kaynaklarda alkol ve babitlrat tipi
bagimlilik tek bir tip olarak kabul ediliyorsa,
kokain ve amfetamin tipi bagimlilik da psiko-
stimilan madde bagmlhg adi altinda ayni
sekilde birlestirilebilir. ileride deginilen Khat
bagimlilig da bu baslik altina sokulabilir. Kokain
ile amfetaminler arasindaki énemli bir fark,
vicutta yikim hizlarnt ve stimulan etkilerinin
devam siiresi bakimindandir; yapica birbirine
benzemezler. Amfetamin’in yarilanma o6mru
ve yaptigl 6forinin devam siiresi 4-8 kez daha
Dopaminerjik sinaplarda dopami-
nerjik asirimi gliclendirmelerinin mekanizmasi
da farkhidir. Séyle ki, kokain esas olarak, pre-
sinaptik dopaminerjik u¢ta dopamin geri-alimi
(re—uptake) yapan membran transporter’ini
(tastyici) selektif olarak inhibe eder. Amfe-
taminler ise esas olarak, sinir ucundan do-
pamin saliverilmesini artirir ve ayrica, saliverilen

uzundur.

dopamin ile transporter’e karsi yarismaya gi-
rerek onun geri alimini farkl bir sekilde ve daha
az inhibe ederler.

meslek it sirekll egitim dergist

Amfetaminlerin agizdan veya injeksiyonla
normal dozda alinmasi, baslangictaki haftalar
veya aylar zarfinda cesitli etkenlerin verdigi
zevki artinr ve huzur duygusu verir. Anksi-
yeteyi ve sosyal inhibisyonlari azaltir, enerjiyi,
dikkati, kendine gliveni, seksualiteyi ve kisiler
arast etkilesimin yarattig1 heyecanlar artirr.
Seksuel orgazmi geciktirir ve siddetlendirebilir;
ancak kronik amfetamin kullaniimasi zamanla
libidoyu ve seksuel parformansi tam olarak in-
hibe eder. Uykusuzluk yapar ve istahi azaltir.
Kisiye buyuklik duygusu verir; onu agresif
yapabilir. Amfetaminler baslangicta genellikle
agizdan kotliye kullanilirlar. Daha sonra bazi
kimseler intraven6z yoldan kotuye kullanmaya
baslayabilirler. intravenéz verilmesi siddetli
ofori yapar; bu sekilde verilen amfetaminlerin
pekistirici etkisi ve toksisitesi oral verilmeye
gore daha fazladir. Surekli ve sik kullanilirsa ay-
lar siiren baslangic donemini psikoz belirtileri-
nin agir bastig) ikinci dénem izler.

Metilfenidat bagimhilik yapar mi?

Dikkat eksikligi ve hiperaktivite bozuklugu
(DHEB) gectigimiz ylzyillin son ddéneminde
noropsikiyatrik hastaliklar arasinda giderek
onemi artan, siklikla okul cagl cocuklarinda
gorilen ve ozellikle akademik basarisizlikla
Hastaligin teda-
visi amaciyla en sik kullanilan ve tedavide en

karakterize bir hastaliktir.

anlamli basari elde edildigi dustiniilen ilag ise
bir amfetamin tiirevi olan metilfenidattir. 1990-
1993 yillart arasinda DHEB tanisi alan cocuk
sayisi 1.6 milyondan 4.2 milyona c¢ikarken
bunlardan %90’'inin tedavisinde metilfenidat
tercih edilmistir.? 1996 yilinda metilfenidat 10
milyondan fazla recetelenmistir. Bu durumun
DHEB’deki artisin yani sira DHEB tedavisinde
metilfenidatinbasarisiileiligkili olup olmadigiise
tartismalidir.? Bazi bilim insanlarina gére DEHB
mutlaka ilagla tedavi edilmesi gereken tedavi
edilmedigi takdirde akademik basarisizhigin
kaciniimaz oldugu, tedavi edilmeyen cocuklar-
da ileride madde bagimliligl basta olmak tize-
re cesitli kisilik bozukluklarina ve sug isleme
potansiyellerinde artisa neden olabilecek ciddi



bir hastaliktir. Buna karsin aksi durumu savu-
nanlar da az degildir. Karsi goéris DEHB’nun
fazla abartilan suni bir hastalik oldugunu,
teshis amach kullanilan testlerin ve ydntem-
lerin yetersiz oldugunu, bir ¢ok kisinin gerek-
siz yere bu teshisi aldigl ve gereksiz yere ilac
kullandigini, béyle bir hastalik olsa bile bunun
ilacsiz yontemlerle de tedavi edilebilecegini
ve asil metilfenidatin kullanilmasinin bagimlilik
savunmaktadir.’® Nitekim,
dopamin tasiyici
sistemi bloke ederek dopaminerjik etkinligi
artinir ve deney hayvanlarinda kendine-verme

riskini  artirdigini

metilfenidat kokain gibi

(self-administration) ozelligi vardir.'"'2 Diger
psikostimilanlar gibi heroinle birlikte kotlye
kullanimi da vardir.®

Farmakolojik acidan bakildiginda ve duz

mantikla degerlendirildiginde  metilfenidat
amfetamin tlirevi bir psikostimiilandir ve kul-
lananlarda bagimhlk yapma riski vardir. Gergi
metilfenidatin normal insanlarin aksine DEHB
olanlarda bagimlilik yapmadigi gibi yaygin ve
kabul géren bir diisiince olmakla beraber bunun
bilimsel bir temele oturtulmasi simdilik gtictr.
Kesin konusabilmek icin yayinlanmis ve yeterli
saylda denek iceren kontrolli calismalarin
sonuglarina gereksinim duyulmaktadir. Top-
lumda DEHB bozuklugunun neden bu kadar
artan bir trend izledigi, eskiden de bu kadar
yaygin olup olmadig], yayginlasmasinin nedeni
bugiine 6zgl ise hangi kosullarin buna zemin
hazirladig], teshis amagh testlerin ne kadar
saglkh oldugu ve mevcut egitim sisteminin
hastaliga katkisi gibi durumlarin sadece psi-
kiyatrik degil, psikolojik, sosyolojik, sosyo-
ekonomik ve felsefi yonlerden de ciddi bir
sekilde sorgulanmasina gereksinim vardir.'*

Halasinojenler:

LSD ve benzerleri psikozu taklit eden bazi etki-
ler olusturdugundan bu grup maddelere psiko-
tomimetik maddeler adi da verilir. LSD ergot
alkaloidlerinden elde edilen liserjik asidin di-
etilamid tirevi olan yari-sentetik bir maddedir.

madde bagimhhigi

100 yg ve Uzeri dozlarda oral yoldan alindiginda
haliisinasyonlar, zaman algllama yeteneginde
bozulma, gérme bozuklugu, disinme gucligu
ve yiiksek dozlarda akut panik reaksiyonu gibi
psisik ve sempatik hiperaktivite belirtileri ile
karakterize bir psikotik sendrom olusturur.

Meskalin, fensiklidin ve skopolamin, benz-
tropin, triheksifenidril ve biperiden gibi anti-
kolinerjik etkili ilaglar da hallsinojen benzeri
ozellikleri sergileyen doza ve kullanim sire-
sine bagiml olarak degisik siddette bagimllik
olusturabilirler. Bunlardan en fazla kotiye
kullanilan madde fensiklidindir. Fensiklidin belli
bir stre kullanildiginda LSD’den daha siddetli
bir distiince bozukluguna ve sizofreni benzeri

psikotik bir tabloya neden olur.

Dogu ve bati bloku arasinda soguk savasin
siddetlendigi 1950-1970 yillan
arasinda Amerika Birlesik Devletleri’'nde ve bazi

giderek

Avrupa Ulkelerinde LSD basta olmak tzere bir
cok hallisinojen madde karsi grubun sirlarini
aciga cikarmak icin “beyin yikama” amaciyla
GuUnumizde de

da kullaniimistir. karsilikli

casusluk olaylarinda bu tir maddelerden
yararlanildigina dair gbézlemler bulunmaktadir.
Bununla beraber LSD ve benzerlerinin distince
ve duygu bozukluguna yol acmasi nedeniyle
onun araciligl ile elde edilen bilgilerin dogrulugu
tartismali oldugu gibi, bu maddelerin bu ama-
cla kullanilmasi hekimlik etigi ve bilimsel etik

bakimindan tartisilabilecek bir konudur.
Esrar:

Esrar Cannabis sativa var. indica (hint keneviri)
bitkisinin ciceklerinden ve yapraklarindan elde
edilir. Etkili maddesi A-9-tetrahidrokanabinol
(THC) dur. Esrar ve THC belirli psikotrop etkilere
sahip olmakla beraber halen mevcut psikotrop
ilac gruplarindan biri icinde degerlendirmek
guctur. En 6nemli etkileri uyusukluk, sedasyon
ve ruhsal gevseme, ofori ve bazen oOnine
gecilemeyen bir glilme krizine neden olmasi,

meslek it sirekll egitim dergist
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alkol gibi ruhsal inhibisyonu kaldirmasi, zaman
ve mekan algisini ve kisa sureli bellegi bozmasi,
dikkat gerektiren islerin (otomobil kullanmak
gibi) yapilmasini bozmasi, zihinsel konsan-
trasyonu zorlastirmasi, riya hali olusturmasi
ve analjezi yapmasidir. Kalp hizini belirgin
olctide artirir. Tasikardi nedeniyle miyokardin
oksijen tiiketimini de artirir. Ortostatik hipo-
tansiyon ve buna bagll olarak bas dénmesi
yapar.
yaptigl g6z kizarmasi esrar kullananlarda sik

Konjonktiva damarlarini genisleterek

gorulir. THC nin bu etkileri beyinde kendine
6zgu kanabinoid reseptorlerine baglanarak
olusturdugu yolunda glicli deneysel kanitlar
elde edilmistir.

Yuksek dozda alinan THC haliusinasyonlar,
dellzyonlar, paranoid dustince ve panik reaksi-
yonlarla karakterize bir psikotik tabloya neden
olabilir. Bununla beraber THC'nin terapotik
penceresi oldukga genistir ve asirt doza bagl
olim cok nadir gortlen bir durumdur.

THClipofilik birmaddedir ve karacigerde dnemili
olctide metabolize edilir. Bu nedenle agiz yo-
lundan alinan THC’nin biyoyararlanimi %4-12
arasinda degismektedir. Eliminasyon yarilanma
omri 30 saat kadardir ve yag dokusunda
birikme O6zelligine sahiptir. Karacigerde aktif
metaboliti olan 11-hidroksi-THC’ye ve bazi
inaktif metabolitlere donisir. Metabolitleri
idrarla ve kismen safra ile atilir.

Esrar agiz yolundan veya sigara icinde inhalas-
yon yoluyla alnir. Agiz yolundan alindiginda
etkisi 3-4 saatte belirgin hale gelirken, inhalas-
yon yoluyla etkisi hemen baslar.

Ucucu solventler:

Eter ve kloroform gibi genel anestezikler,
benzol, benzin, icinde bu-
lunan toluen ve boyacilikta kullanilan tiner

yapistiricilarin

(% 90 oraninda toluen icerir) ugucu solventler
olarak kotiiye kullanilan belli basli maddelerdir.
Bunlarin bilin¢ kaybina yol agmayacak dlciide
inhale edilmesi alkol etkilerine benzeyen bir

meslek it sirekll egitim dergist

ofori ve gevsemeye neden olur. Bu maddelerin
timu toksik bilesiklerdir. Bu tip bagimllarda
élim vakalarina cok sik rastlanir. Olim nedeni
cosunlukla solunum depresyonu ve ventrikiiler
aritmilerdir.

Khat:

Khat,
bolgelerinde yetistirilen Catha odulis bitkisine
verilen yoresel addir. Bu bitkinin u¢ kismindaki

Yemen ve Dogu Afrika’nin yiksek

korpe yapraklar cignenmek suretiyle koétlye
kullanilir. Taze yaprak halindeki khatin etkili
maddesi “katinon” adl bilesiktir. Katinon am-
fetamin benzeri etkiler olusturur.

Kafein ve metilksantinler:

Her ne kadar Diinya Saglik Orgiitii’niin listeledigi
bagimlilik tipleri arasinda yer almasa da, kafein
titin ve alkoliin yani sira en fazla kullanilan
yasal bir bagimlilik yapici maddedir. ilk kez
1820 yilinda Alman kimyager Ferdinand Runge
tarafindan kahveden izole edilmistir. Teobromin
ve teofilin gibi diger metilksantinlerin sentezi
daha sonraki yillarda gerceklesmistir. Kafein ve
diger metilkasantinler kahve, cay, cikolata ve
kola gibi iceceklerde bulunur ve bunlarin asir
tiketimleri ile karakterize bagimlilik olgular
bildirilmistir. Kafein bagimliligr 6zellikle Ameri-
ka Birlesik Devletleri’'nde yaygin olmakla bera-
ber sigara ve alkol bagimliligina gére goriilme
sikhig1 daha diistktir. Kafein de diger bagimlilik
yapict maddelerde oldugu gibi keyif verici, kon-
santrasyonu artirici ve oforizan etkileri nedeni
ile kullanilir. Akut etkileri kokain ve amfetamin
tirevi stimulanlara goére goérece daha disuk
olmakla beraber doza bagimhlik gosterir. Ka-
fein yiiksek dozlarinda emniyet aralig| genis bir
madde degildir ve doz asimina bagh kafein-
den 6lim vakalari bildirilmistir.'* insanlardaki
olduriici dozu 3-8 g arasinda degisir. Bu 30-60
fincan kahveye karsilik gelen bir dozdur.'®

Bagimlilik yapan maddelerin
ortak ozellikleri

Bagimlilik yapan maddelerin kimyasal yapila-
rinin, gortinimlerinin, yetistirildigi bolgelerin,



tretim, kullaniig ve yakalanis bigimlerinin,
yakalanan miktarlarinin ve halk arasindaki argo
isimlerinin dogrudan bagimliliga neden olmalari
ile iliskisi yoktur. Dolayisi ile bunlarn iyi bilin-
mesinin veya egitim amach toplantilarda konu
edilmesinin madde bagimlilig) ile miicadelede
dogru bir bilin¢ yaratma konusundaki katkilar
sinirhdir. Bazen bu bilgilerin verilmesi gencler
arasinda kullanima yonelik meraki artirici veya
bunlar pazarlayarak para kazanmayi dustinen
kisilere de yol gosterici olabilir.

Asagidaki ortak 6zellikler maddelerin dogrudan
bagimlilik yapmasi ile
tarafindan iyi bilinmelidir:2

iligkilidir ve herkes

1. Keyif vericilik:

Yeme icme davranisi gibi yasamsal ihtiyaclarin
giderilmesine yonelik davraniglar ve tirlerin
devamini saglayan seksuel faaliyetlerde oldugu
gibi, bagimlilik yapan maddeler de keyif veri-
ci ozellige sahiptir. Keyif vericilik, maddenin
kendini tercih ettirici, kosullandirici ve pozi-
tif pekistiri yapici etkilerine en énemli katkiy:
saglar. Maddelerin keyif verici 6zellikleri “odiil-
lendirme” (rewarding) kavrami ile de ifade
edilebilir.

Buradaki keyif vericilik yararli ve keyif veren
hobilerle elde edilen keyiften farkli merkezler
tarafindan idare edilen ve ¢ok daha farkl bir
keyif degildir. Taraftar oldugunuz bir futbol
takiminin farkll bir galibiyeti, yeteneklerinizin
odillendirilmesi ve cok sevdiginiz bir dos-
tunuzla veya arkadas grubunuzla hoslandiginiz
bir faaliyeti birlikte yapmak gibi siradan giin-
luk olaylarda da beynin ayni merkezi uyarilr.
Morfin ve kokain gibi ilk denemede abartil
keyif veren maddelerin bu keyif verici etkile-

rine de hizla tolerans gelisirken, sanat ve spor F

gibi yararli hobilerle elde edilen keyife tole-
rans gelismesi s6z konusu degildir. Cok ba-
sit bir yaklasim ile Sekil 1'de gorilen iki farkl
aktiviteyi izleyen iki takimin taraftarlarinda
belki de bagimlilik yapici maddelerden daha
siddetli bir keyif hissi duyumsanmis olmalidir.
Bu Ozel sayinin bir sonraki makalesinde lze-
rinde durulacag) gibi beyinde bir tane keyif ve

madde bagimhhigi

motivasyon merkezi vardir ve keyif alinan tim
durumlarda baska bir merkezin uyariimasi s6z
konusu olamaz. Rus bilimciler keyif merkezi-
ni tahrip ederek bagimlilig tedaviye etmeye
calistiklarinda  kisilerin bagimli olduklar mad-
deleri kotuye kullanmayi birakmalarinin yani
sira yasamin keyif veren hicbir aktivitesini de
hissetmediklerini, sonucta agir ve olimcil bir
depresyona girdiklerini gozlediler.

Sonug olarak bilinmesi gerekli en 6nemli nokta
sudur: Bagimhlik yapan maddeler keyif veri-
cidir. Ancak keyif verici etkilerine hizla tolerans
gelisir. Ayni keyfi duymak igin dozu artirma
zorunlulugu vardir. Doz artisi da hizla fizik-
sel bagimhlik gelisimine ve yoksunluk krizine
giden kisir dongtliyli baslatir. Daha Snemlisi,
bunlarla alinan keyif baska yararli faaliyetlerle
de saglanabilir.

6 Kasim 2002 / Fenerbahce Siikrii Saracoglu Stadi

Sekil 1- Ustteki aktiviteyi izleyen Fenerbahce
taraftarlarinda da alttaki aktiviteyi izleyen Galatasaray
taraftarlarinda da bagumhilik yapan maddelerin aktive
ettigi aymi sistem uyarilmistir.

meslek it sirekll egitim dergist
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2. Madde arayisi davranisi olusturma:

Bagimhlik yapici maddelerin tiiminde belli
bir sure kullanimdan sonra madde arayisi
davranisi gelisir. Bu durum kullanilan maddeyi
aserme dizeyinde siddetle arzulama (crawing)
ve onu elde etmedigi surece kendini koti his-
setme ile karakterizedir. ilag arayisi davranisina
temel teskil eden 6zlemin siddeti ve olusma
siresi maddenin tipine, kullanilis stresine ve
kullanilis yoluna bagl olarak degisir. Boyle bir
ozlem etkisi altindaki kisi maddeyi elde etmek
icin gecerli tim yasalart ve ahlak kurallarin
cigneyebilir ve her yola basvurabilir.

3. Tolerans gelisimi:

Bagimlilik yapici maddelerin coguna kullanim
suresi icinde derecesi kullanilan maddeye goére
degisen odlctide tolerans gelisir (Tablo 4). Tole-
rans gelimini derecesi morfin gibi bazi ilaglarda
normal dozun 125 misline kadar ¢ikabilir. Hero-
inin letal dozu tolerans gelismemis eriskinlerde
200-500 mg arasinda iken bagimlilar 1800 mg
heroini herhangi bir problem olugsmaksizin to-
lere edebilirler.

Ayni farmakolojik gruptaki maddelerden birine
karsi tolerans gelismisse bu grubun diger
Uyelerine karsi da tolerans gelisimi s6z konusu-
dur. Buna “capraz tolerans” denir. Capraz to-
lerans ilag gruplar arasinda da olabilir; drnegin

alkol, barbutiratlar ve benzodiazepinler gibi
diger sedatif ve hipnotiklerden birine karsi to-
lerans gelismisse digerlerine karsi da tolerans
gelisimi s6z konudur.

Tolerans gelisiminin néronal sistemlerde veya
sistemler arasinda ve kullanilan maddeye 6zgi
reseptorlerle iliskili olarak santral sinir siste-
minde gelisen adaptif bir cevap olmasi olasilig
olmakla beraber, halen
gelisiminin etki dizenegi ayrintill bir sekilde
aciklanamamustir. Bagimlilik yapan maddelere
karg1 gelisen tolerans metabolik (dispozis-

kuvvetli tolerans

yonel) veya fizyolojik tolerans olmak tizere iki
farkl etki diizenegi ile olusabilir.

Metabolik tolerans vicudun maddeyi me-
tabolize etme yetenegi ile dogrudan iliskilidir.
Bu tip tolerans gelisiminde ¢ok defa maddeyi
metabolize eden enzim sisteminin asin faali-
yeti sonucu alinan maddenin vicuttan atilimi
hizlanmistir. Dozun artirilmasi ile enzim siste-
mindeki aktivasyon da paralel sekilde artabilir.

Fizyolojik tolerans “hiicresel tolerans” veya
“farmakodinamik tolerans” olarak da isim-
lendirilir. Bu tip tolerans genellikle stirekli alinan
bir maddenin bir veya daha fazla farmakolojik
etkisini kompanse etmek icin viicudun kendini
ayarlamasi olarak ifade edilebilir. Bu bir cesit

homeostazdir. Bir madde ilk olarak alindiginda

Tablo 4- Bagimlilik tipleri ve ozellikleri.*

Bagimhilik Tipi Fiziksel Bagimhihik Psisik Bagimlilik Tolerans
Morfin ++++ +++ ++++
Alkol +++ TR ++
Barbitiirat ++++ o it
Tiitiin +++ +H+ ++
Amfetamin + e  aani -+
Kokain # et +++ 0
Esrar + -+ +
Haliisinojen(LSD) 0 ++ -+
Ucucu Solvent -+ ¥ +++
Khat 0 ++ 0

0: Etki yok, +: Hafif, + +: Orta, + + +: Siddetli, + + + +: Cok siddetli, *: Bireysel farklilik sergiler
# Klasik kitaplarda kokainin fiziksel bagimlilik yapmadigu ileri siiriilmekle beraber, son zamanlarda belli bir kullanim
stiresi sonunda ani olarak kesilmesi halinde yoksunluk sendromuna benzer bir tablo ortaya ¢ikardigr yolunda bazi

bulgular vardr.
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organizmanin bu madde tarafindan etkilenen
sistemlerinde bir degijsiklik olur. Viicut bir yan-
dan yeni duruma adapte olurken 6te yandan
homeostaz ile eski dengeyi yeniden kurmaya
calisir. Madde siirekli alindiginda ise homeosta-
tik kontrol sistemi giderek dengeyi daha cabuk
ve tutarli saglamak i¢in daha fazla calismaya
baslar. Bu durum ayni dozda alinan maddenin
etkilerinin giderek azalmasi anlamina gelir.
Fizyolojik tolerans gelisiminde rol oynayan
kompansasyon sturecleri bazit maddelerin bazi
etkilerine karsi ¢ok hizli ve etkin bir sekilde
harekete gecerken, baska bazi maddelerin bazi
etkilerinde bu sureclerin faaliyete gecmesi za-
man alabilir. Bu, neden bazi maddelerin bazi
etkilerine digerlerine gére daha hizli ve belirgin
bir tolerans gelistigini aciklar.!

Tolerans gelisimi nonspesifik veya spesifik ni-
telikli olabilir. Nonspesifik toleransa genel to-
lerans adi da verilir. Bu durumda bir maddenin
birden fazla etkisine tolerans gelisimi s6z
konusudur. Sirekli alinan maddenin etkisini
kompanse etmek icin viicut cesitli fizyolojik
etki dizeneklerini kullanir. Béyle bir tolerans
bir fizyolojik sistemde gelisebilecegi gibi tek
hiicre diizeyinde de gelisebilir. Ornegin, alinan
madde bir postsinaptik reseptori bloke ediyor
ve bu reseptorl uyaran norotransmitterin et-
kisini azaltiyorsa bu noktada organizma hiicre
seviyesinde iki kompansasyon sistemi kul-
lanarak norotransmitteri tekrar etkin hale ge-
tirmeye calisir: Bu sistemlerden biri postsinap-
tik membranda reseptor sayisinin artiriimasi
(reseptor up-regllasyonu), digeri ise pre-
sinaptik ndérondan daha fazla noérotransmit-
ter salimmi olabilir. Madde etki yerinde olusan
bu degisiklikler metabolik toleranstakine ben-
zer ve bu kompansasyon duzenekleri aktive
oldugunda maddenin diger baska etkileri de
ayni 6l¢lide azalir veya ortadan kalkar.!

Spesifik tolerans bir maddenin sadece bir et-
kisine karsi gelisen toleransdir. Ornegin madde
hipotermi yapiyorsa organizma yukaridaki
ornekte oldugu gibi bir veya daha fazla kom-
panse edici etki dizenegini harekete gegirebilir.

madde bagimhhigi

S6z konusu etki hipotermi ise viicut daha fazla
1s1 kaybini énlemek icin cilt damarlarinda kan
dolasiminin hizini veya metabolizma hizini uy-
gun sekilde regule edebilir.

Alkol benzodiazepinler ve barbitiratlar gibi
sedatif-hipnotiklere karsi gelisen toleransin
“akut” ve “kronik” tolerans olarak tanimlanan
ve zamana bagiml olarak gelisen iki tipi
bulunmaktadir. Akut tolerans ilag veya madde
alindiktan hemen sonra, kronik tolerans ise
ilacin veya maddenin surekli alimi esnasinda
zaman icinde gelisir. Bu grup maddelerin mo-
tor kooordinasyonu bozucu etkileri gibi bazi
etkilerine akut tolerans gelisirken, ayni surede
antikonvulsan etkileri gibi bazi etkilerine tole-
rans gelismeyebilir.

Tolerans gelisiminin derecesi fiziksel veya
psisik bagimhlik gelisimi ile bir paralellik gos-
termeyebilir. Buna en iyi 6rnek amfetamin ve
halisinojenlerden LSD’dir (Tablo 4). Bagimhhk
yapici maddelerin bazi etkilerine karsi tole-
rans gelisirken diger bazi etkilerine karsi tole-
rans gelismeyebilir. Morfinin analjezik etkisine
siratle tolerans gelisirken, miyotik etkisine
tolerans gelismemesi, amfetaminlerin yuUk-
sek dozlarinda gorilen paranoid deliizyon-
lar ve hallsinasyonlara tolerans gelismemesi,
alkoliin deney hayvanlarinda rotarod perfor-
mans uzerine etkilerine tolerans gelisirken,
akselerod performans uzerine etkilerine to-
lerans gelismemesi'” bu konuda verilebilecek
bazi orneklerdir. Morfinin miyozis yapici et-
kisine tolerans gelismemesi morfin kotlye
kullananlarin saptanmasina yoénelik fiziki bir
bulgu olarak degerlendirilir.

Bagimliik yapici maddelerden bazilarina
karsi gelisen tolerans cevreye ve/veya cevre
kosullarina bagl olabilir. Bu durum deneysel
calismalarda ozellikle morfinin analjezik etkisi
Uzerinde gosterilmistir.'®

4. Duyarhilasma Gelisimi:

Cogunlukla farmakolojik etkiye sahip bir
maddenin tekrarlayan kullanimi esnasinda
maddenin bazi etkilerine tolerans gelisir.

meslek it sirekll egitim dergist
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Bununla beraber, bazi durumlarda, bir mad-
denin bir etkisi tekrarlayan kullanimi esnasinda
artabilir. Bu durum “duyarlilasma (sensi-
tizasyon)” veya “ters (reverse) tolerans” olarak
adlandirilir. Duyarlilasma toleransin aynadaki
goriuntisi gibidir.'*-2°

Duyarlilasma kavrami toleransa gore olduk-
ca yenidir ve duyarlilasma ile iligkili bilinen-
ler tolerans kavramina gore daha smnirhdir.
Duyarlilasma ile iliskili bilgilerin cogu kokain,
amfetamin, nikotin, alkol, fensiklidin ve
morfin gibi maddelerden elde edilen verilere
dayanmaktadir. Bu maddeler disiik doz-
larda deney hayvanlarina verildiklerinde loko-
motor aktivitede artisa neden olurlar. Deney
hayvanina ayni dozun tekrarlayarak verilmesi
durumunda lokomotor aktivitede her seferin-
de giderek artan bir stimulasyon gorlir ve bu
durum ilacin motor aktiviteyi artirici etkisine
gelisen duyarlilasma olarak ifade edilir. ilaclarin
lokomotor duyarlilasma olusturucu etkileri ile
bagimlilik olusturma potansiyelleri arasinda bir
iligki bulundugu kabul edilir.

Tolerans gelisiminde oldugu gibi, bazi madde-
ler arasinda “capraz duyarlilasma” s6z konusu-
dur. Bu durum 6zellikle bazi bagimhhk yapici
maddelerden birine gelisen duyarllasmanin
digerine de gelismis olmasi ile karakterizedir.
Morfin, kokain ve amfetamin ile amfetamin,
kafein ve nikotin arasinda capraz duyarlilasma
oldugu deneysel calismalarla gosterilmistir.?!

Tolerans gelisiminde oldugu gibi duyarlilasma
da kosullanmis tirde ve Ozellikle cevreye
bagiml bir kosullanma ile olusabilir. Cevre-
ye bagimh kosullanmis duyarlilasmanin iki
yoni vardir: Birincisi, eger duyarlilasma 6zel
bir mekanda ilac ve/veya maddenin sirekli
alinmasi ile olusmussa, ila¢ (madde) bu ozel
mekan disinda alindiginda duyarlilasma etkileri
kismen veya tamamen ortadan kalkabilir. ikinci
olarak, 6zel bir mekanda maddenin siirekli
olarak alimiyla gelisen duyarlilasmada mekanin
kendisi aynen duyarllik gelisen madde gibi
kosullanmis bir uyari saglayarak duyarlilagsmaya
yardimci olabilir. Ornegin, bir denek &zel bir
mekana kosullanarak bir maddeye duyarhhk
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gelismis ise, ayni mekanda denege madde
disinda etkisiz bir ajan (6rnegin, salin) verilse
bile maddeye benzer duyarllasma belirtileri
gozlenebilir.

Duyarlilasmanin en 6nemli 6zelliklerinden biri
toleransa gore daha kalici olmasidir. Deney
hayvanlarinda bazi stimilan maddelere gelen
duyarhlasmanin bir yil gibi uzun bir stire sonun-
da bile devam ettigi gozlenmistir.'¢

Duyarlilasmanin etki duzenegi ile iliskili bili-
nenler sinirh olmakla beraber limbik sistem
ve beyin motivasyon sistemi (6zellikle me-
zolimbik dopaminerjik sistem) bu fenomen
ile dogrudan iliskili gérinmektedir. Dopami-
nerjik sistemin yanisira santral adenoziner-
jik, nitrerjik ve glutamaterjik sistemlerin de
duyarlilasma gelisiminde 6nemli Olclide katki
sagladigina isaret eden bazi deneysel veriler
vardir. insanlarda heniiz duyarlilasma calismasi
yapilmamistir. Bununla beraber, kokain ve
amfetamin gibi psikostimulanlarin
kullanimlarinda ortaya cikan psikozlarda bu

surekli

maddelere gelisen psikomotor duyarlilasmanin
katkisi oldugu distinilmektedir.

Duyarlilasma ile iliskili ongoriiler dogru ise bura-
dan cikariimasi gereken en 6nemli sonug sigara
gibi bazi bagimlilik yapici maddeleri birakanlarin
nasil olsa bir kere biraktim tekrar birakabilirim
dusuncesi ile yeniden baslamamalaridir. Yeni-
den baslamanin eskisinden daha sik ve etkili
bir kullanima neden olma riski yuksektir. Bir
diger 6nemli cikarim ise, aralarindaki capraz
duyarlilasma olasiligl g6z 6nlne alindiginda,
sigara ve kafein bagimlilarinda ekstazi veya
kokain gibi illegal maddelere daha kolay, cabuk
ve siddetli bir bagimhlik gelisebilecegidir.®

5. Yoksunluk krizi gelisimi:

Fiziksel bagimlilik olusturma dereceleri ve kul-
lanim suresi ile artan siddette ve kullanilan
maddelerin ani olarak kesilmesine baglh olarak
yoksunluk krizi ortaya ¢ikar.* Yoksunluk krizinin
siddeti kullanim siiresi ve gelisen fiziksel ba-
gimhligin derecesine gore olduricu olabilir. Yok-
sunluk krizi belirtileri Tablo 5’te gorilmektedir:



Tablo 5- Yoksunluk krizi belirtileri

Siddetli bir madde arayisi (elde etmek icin
sug islemeyi gbze alacak seviyede)

Artmis kaygl, gerginlik, ajitasyon ve
cildirma hali

Kalp carpintisi, kalpte ritim bozukluklar ve
hipertansiyon

Bulanti ve kusma

Uyku bozuklugu

Terleme

Esneme nébetleri

Ciltte tavuk derisi goruntiist

Go6z bebeklerinde genisleme

Siddetli karin kramplari

Sesli veya 1sikl uyarilara asirn duyarh olma
Epilepsi nobetleri

Vicut 1sisinda asiri yikselme (hiperpireksi)

*Bu tabloda bagimhlarda kriz esnasinda gézlenen be-
lirti-lerden en sik rastlananlar bir araya getirilmistir.
Yoksunluk krizinin belirtileri kullanilan maddeleri tipine
gore bazi farkliliklar gosterebilir.

Yoksunluk krizi esnasinda bu belirtilerin hepsi
gorilmeyebilir. Kullanilan maddenin niteligine
ve bagimhhgin derecesine goére bunlarin
biri veya birkaci degisik siddetlerde ortaya
cikabilir. Bazen de sadece bir belirti éldiriictu
siddette ortaya cikabilir. Bu belirtiler oldukga
acl vericidir ve baslangicta keyif almak icin
maddeyi deneyen kisi yoksunluk krizi ortaya
ciktiktan sonra bu krizi yasamamak icin madde
kullanimina devam etmek zorunda kalr. Yok-
sunluk krizi madde bagimliliginin strdurilme-
sinde tolerans gelisimi ile birlikte en etkili olan
faktorddr.

Yoksunluk sendromu bagiml igin aci veri-
ci ve durumdur. Yoksun-
luk sendromuna girmeme istegi de madde
sirdurilmesine  katki  saglar.

Deney hayvanlarinda bazi bagimlilik tiplerinin

istenmeyen bir
kullaniminin

olusturularak, maddenin ani olarak kesilmesi-
ni izleyerek olusan yoksunluk sendromunun
siddeti oOlculebilir. Bu amacla en cok kullanilan
modeller morfin, alkol ve nikotin bagimlisi
yapilmis rodentlerdir.2?

madde bagimhhigi

Fiziksel bagimliiga ve dolayisiyla yoksun-

luk sendromuna neden olan santral sinir

sistemi degisikliklerinin neler oldugu tam
olarak aciklanamamaktadir. Bu konu ile il-
gili bazi teoriler ileri sirilmis olmakla bera-
ber, bu teoriler daha ¢ok morfin bagimliligini
aciklamaya yoneliktir ve hentiz kesin bir sekilde
ispatlanamamugtir. Bir goriise gore kronik
olarak bir maddeye maruz kalindiginda, sant-
ral sinir sisteminde belli bir sinir yolu inhibe
olur. Bu durumda madde kullanilmadan énce
faal olmayan yedek bazi yollar aktif hale ge-
lirler. Madde kullanimi ani olarak kesildiginde
normal yol yeniden faal hale gecer, fakat yedek
yollar da bu esnada aktif oldugundan yoksun-

luk sendromu belirtileri ortaya cikar.!

Bir baska teoriye gore de fiziksel bagimlilik
ve yoksunluk sendromu olusumundan post-
sinaptik reseptorlerde zamanla ortaya cikan
stipersensitivite (duyarlik artisi)) sorumludur.
Buna gore bagimhlik olusturan madde belli
bir sinir ucunda néromediyator saliverilmesini
inhibe eder. Sinapsta
azalmasi postsinaptik membranda reseptor

néromediyatdrin

sayisinin artisina neden olur (up regilasyon).
Bu adaptasyon gelistikten sonra maddenin ani
olarak kesilmesi halinde néromediyator eskisi
gibi salgllanmaya baslar, ancak postsinaptik
diizeyde artan reseptor sayisi ile orantili bir
sekilde daha siddetli etkiler olusturur.!

Morfin tipi bagimhlig aciklamak icin ileri
surulen bir diger teoriye gore de opiyaterjik
bir sinir yolaginin diger bir yolu inhibe ederek
fonksiyonlarini strdirdiigt varsayilmaktadir.
Morfin uzun sire kullanildiginda postsinaptik
reseptorlerin aktivasyonu ile bahsedilen inhi-
bitor yol aktif halde tutulur. Morfin ani olarak
kesildiginde ise postsinaptik bolgede ilacin in-
hibitor etkisi kalkar ve boylece yoksunluk send-
romunun eksitator belirtileri ortaya cikar.!

Son zamanlarda ileri surilen ve bazi deneysel
calismalarla morfin bagimlilig ile iligskisi oldugu
gosterilen bir teoriye gore de bagimlilik yapici
halinde,

maddenin uzun slre kullaniimasi

meslek it sirekll egitim dergist
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santral sinir sisteminde bu maddeye ait re-
septorlerle kenetli olan sinyal transdiikleme
sisteminin etkinliginin latent olarak arttigy ileri
strtlmustir. Buna goére morfin gibi bir mad-
denin kronik olarak kullanimi esnasinda néron
membraninda ilgili reseptoriin stirekli olarak ak-
tive edilmesi, reseptorle kenetli ve ondan gelen
sinyali transdiikleyen efektér makromolekiilleri
aktive veya inhibe eder ve reseptorde her-
hangi bir degisiklik olusturmaksizin efektoriin
etkinliginde kontraadaptif tipte degisikliklere
neden olur. ila¢ alindig) siire icinde latent ka-
lan bu degisiklikler, ilac kesildigi andan itibaren
dominant hale gecerek yoksunluk sendromu-
nun ortaya ¢ikmasina neden olurlar!.

Glutamat beyinin  eksitator nitelikli ~ bir
norotransmitteridir ve  NMDA reseptorlerini
aktive eder. Morfin ve alkol basta olmak tzere
bazi bagimhhk yapici maddelerin ani kesilme-
sine bagli olarak ortaya cikan yoksunluk send-
romu esnasinda artmis glutamaterjik aktivite
ve NMDA reseptorlerinde artmis duyarlilasma
oldugunu ileri siiren bazi yayinlar yapilmistir.
Nitekim deney hayvanlarinda MK-801 gibi
NMDA reseptdr antagonistlerinin  yoksunluk
belirtilerinin siddetini hafifletmesi bu goérisi
desteklemektedir.2?

Glutamaterjik sistem ile iliskili olarak ileri stir-
len diger bir goriis te santral nitrik oksid ile glu-
tamat saliniminin artirilmasi ile yoksunluk send-
romu arasinda bir iliski oldugu seklindedir.242
Bu hipotez madde bagimliliginin etki diizenegi
ile iliskili bolimde ayrintil olarak irdelenmistir.

Tolerans gelisimi ile yoksunluk sendromu
arasinda bir iliski oldugu dislncesi yaygin
olarak kabul edilmekle birlikte bu iki olay
arasinda dogrudan bir iliski kesin bir sekilde
ortaya konamamuistir. Bazi maddelerin kétlye
kullanilmasi  sirasinda  etkilerine tolerans
gelisirken bu maddenin ani olarak kesilmesi
bazi kisilerde yoksunluk belirtilerine neden
olmamaktadir. Buna en iyi drnek alkol kotlye
kullananlardir.  Alkol tekrarlayan dozlarda
kullanildiginda 6zellikle motor fonksiyonlar
Uzerine etkilerine siratle tolerans gelismekte
ancak alkolin ani olarak kesilmesi herkeste
mutlaka veya ayni siddette alkol yoksunluk
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belirtilerine neden olmamaktadir. Tolerans
gelisiminin daha fazla madde kullanimini pro-
voke ederek fiziksel bagimhlik gelisimine katkisi
olmas akla yakin bir dustincedir. Her bireyde
yoksunluk sendromunun ortaya ¢ikmamasi
ise Ozellikle genetik zeminli bireysel bazi
farkhliklarla iligkili olabilir.

Bagimhlik yapan bir maddenin baska bir mad-
deye bagimli  olan kisideki yoksunluk krizi
belirtilerini gidermesi ile karakterize durum
“capraz bagimlilik” olarak adlandirilr. Alkol,
benzodiazepinler (diazem ve benzerleri) ve
barbitUratlar arasinda capraz bagimlilik s6z
konusudur. Bu maddelerden birine bagimli
olan kiside digerine de hem tolerans hem de
bagimlilik gelismistir.

6. ikincil Hastaliklarin Ortaya Cikmasi:

Yazinin basinda da belirtildigi gibi bagimlilik
yapicli maddeler ila¢ tanimina uyarlar. Doza
ve kullanim sikhgina gore o6zellikle viicudun
bobrekler, karaciger ve akcigerler gibi zehirli
bilesiklerin atiim organlarinda ciddi hasar-
lar olustururlar. Bu maddelerin kronik olarak
tiketilmesi zamanla kullanan kisiye, maddenin
niteligine, kullanilan doza ve maddenin alinis
yoluna gore degisen nitelik, siddet ve siirede
ciddi fiziksel ve ruhsal hastaliklarin gelisimine
neden olur.2 AIDS, ciddi karaciger ve bobrek
hastaliklari, kalici beyin hasarlari, ciddi psikoz-
lar ve kanser goriilme sikligi bagimlilar arasinda
anlaml derecede daha yuksek orandadir.
Bagimhlk yapan maddelerin keyif verici et-
kilerine tolerans gelismesi toksik dozlara
ctkilmasini destekleyen en 6nemli faktordir.

Madde bagimhhg ile birlikte en sik gori-
len mental hastaliklar arasinda depresyon
ve sizofreni sayilabilir Depresyon madde
bagimhhgina yatkinlig artirabilecegi gibi stirekli
madde kotiye kullanimin bir sonucu olarak
da karsimiza cikar. Cogu madde bagimlisinda
depresyon da gorlir.26:27

Sizofrenide alkol, sigara ve diger bagimlilik
yapici maddelerin kullanim sikhginin - arttigy
epidemiolojik calismalarla ortaya konmustur.
Sizofreni hastalarinda alkol kullanim prevalansi



%20-%50 arasinda, sigara icme prevalansi
ise %78-%88 arasinda bulunmustur. ilgili
calismalarda bu oranlarin hem saglklh hem
de diger psikiyatrik bozuklugu olan 6rneklem
gruplarna goére anlamh yuksek oldugu
bildirilmektedir.28-3° Klinik gézlemlere dayal bu
iliskinin temeline yonelik cesitli hipotezler 6ne
sUrtlmustir. Bunlarin arasinda 6ne c¢ikanlar
sunlardir:

Biyolojik ve genetik faktorler: Bu teoriye gore
sizofreni ve madde bagimlihigina egilimi belir-
leyen biyolojik ve genetik faktorler benzerdir.
Sizofrenide rastlanan pozitif semptomlara
dopaminerjik hiperaktivite, negatif semptom-
lara ise dopaminerjik hipoaktivitenin neden
oldugu disinilmektedir.3! Bu islevsel bozuk-
luk beyin 6dillendirme yolaklarini barindiran
temporolimbik ve prefrontal beyin alanlarini
ilgilendirmektedir. Bagimhlik yapici maddelerin
ortak etkilerinden biri de beyin 6dullendirme
sisteminde dopaminerjik sistemi aktive et-
mektir. Dolayisiyla bahsedilen beyin bolgele-
rinde biyolojik ve/veya genetik bir bozuklugun
sizofreni ve madde bagimhlig1 gelisimini bir-
likte etkileyebilecegi diistinulebilir.

madde bagimhhigi

Kendini tedavi etme hipotezi: Bu teoriye gore
sizofreninin getirdigi uyum sorunu, zevk al-
mama, ilgisizlik, eslik eden depresyon hali gibi
durumlarin hafifletiimesi amaciyla bagimlilik
yapici maddeler kullaniimaktadir.3? Diger bir
gorus ise sizofreni tedavisinde kullanilan néro-
leptiklerin yan etkilerinin azaltilmasi amaciyla
madde kullanildigl yoniindedir.??

Madde kullaniminin sizofreniye neden olma-
s1 hipotezi: Psikoz riskinin glinlik kokain
kullaniminda 7 kat, glinliik esrar ve alkol kulla-
nanlardaise 2 kat artis gosterdigi bildirilmistir.3*
Ancak sizofrenin erken baslangich bir hastalik
olmasi bu iliskinin neden-sonu¢ ydniinden
irdelenmesini zorlagtirmaktadir.

Epidemiyolojik calismalarin sonucunda
one sirilen bu hipotezlerden hicbiri heniliz
ispatlanamamistir. Bununla beraber, sizofreninin
madde bagimliiginda veya madde bagimliliginin
sizofrenide dnemli bir risk etkene oldugu aciktir
(Sekil 2). Sizofreni ile madde bagimliiginin
norobiyokimyasal zemininin  netlestirilmesi
aradaki iliskilerin bilimsel calismalarla ortaya
konmasi her iki hastaligin tedavisine de énemli
bir katki saglayacaktir.

Diisiik sosyo-ekonomik

Gocmen olma
kosullar ¢

+*

Sehirli olma { Madde koTuye kullan

Zayif premorbid buhsse\\ /}Apsukohk psikiyatrik

hastalik

performans

Sosyal gekilme

Slzofr'em
\%1 baba

Perinatal komplikasyonlar

Genetik yatkinlik

Sekil 2- Sizofreni ile iligkili risk faktorleri.>
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7. Yasak ve toplumsal tepki:

Alkol ve sigara disinda kalan maddele-
rin kullanimi ve pazarlanmasi kanunlarla
yasaklanmistir. Legal kabul edebilecegimiz
alkol ve sigaraya karsi da onemli toplumsal
tepkiler s6z konusudur. Ulkemizde son yillarda
ozellikle sigara kullaniminin kisitlanmasina
yonelik yasal dizenlemelerin yapilmasi ve
pasif iciciligin engellenmesine yonelik toplum-
sal biling gelismesi dikkat cekicidir.

Yasak konusunda ele alinmasi gereken énemli
bir nokta alkol ve sigara gibi yasal trlinler de
dahil olmak tizere bagimlilik yapict maddelerin
sert ve siddetli yasaklarla toplum yasamindan
cikarillamayacag ornegidir. Tarihte bircok sert
yasaklama girisimleri basariya ulasamadig) gibi
tiketimin artigi ile sonuglanmistir. Glintimiuzde
de alkollin satig ve dagitiminin yasak oldugu l-
kelerde alkolizm probleminin bunlarin serbest
oldugu ulkelerden daha az olmadig) hatta daha
yiksek oldugu gercesgi ile karsi karsiyayiz. Bu
maddelere karsi siddetli yasaklar uygulamak
ve toplumu abartih cezalar ile kullanimdan
vaz gecirmeye calismak ne yazik ki bunlarin
engellememektedir. Bu tir
onlemler basarnh olsaydi opioidler basta ol-
mak Uizere yasa disi trlnlerin de kullaniminda

pazarlanmasini

belirgin bir azalma olmasi beklenirdi. Avrupa
ilac Bagimlig izleme Merkezi’'nin verileri
maalesef bunun tersine isaret etmektedir.
Diinyada o6zellikle gencler arasinda bagimlilik
yapan maddelerin kotiye kullaniimalar ve
bagimlilig giderek artmaktadir.3¢ Hollanda
orneginde oldugu gibi bu tiir maddelere fazla
hosgorili yaklasmak ve toplumu daha serbest
birakmanin da bagimliligin azalmasina herhan-
gi bir katkisi olmadigl gibi disaridan bu mad-
deleri denemek Uzere gelmek isteyenler igin
bir cazibe merkezi yaratmaktadir. Bu tiirden
uygulamalar sadece bazi yasa disi maddelerin
yasa disi orgitler yerine devlet kontroliinde
kullanimina yardimci olmaktadir. Hikimetlerin
yasak veya serbest birakma disinda egitimin
dogru bicimde, dogru yerde ve zamanda dev-
reye sokulmasi ve daha farkli dnlemler alinmasi
gibi konulara yogunlagsmasi gerekmektedir.
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BEYiIN NASIL BAGIMLI OLUYOR?

Bagimhlik Surecleri ve Madde
Bagimliliginin Olusumu

@aglmhllk yapan maddeler belli bir

stire kullanildiginda insanlarda ve deney
hayvanlarinda bagimlilik olustururlar. Olusan

”

bagimliik “psisik (psikolojik)” veya “fiziksel”
(fizyolojik) nitelikli olabilir. Burada bagimhhg)
farkli alt gruplar seklinde siniflandirarak bir
tirdn digerine gore daha kolay tedavi edilebilir
oldugunu vurgulamak bilimsel olarak hatali bir
yaklasimdir. Bazi maddeleri kullananlarda bu
bagimhlk 6zelliklerinin herhangi biri bulunabi-
lirken, bazi maddelerle her iki tip bagimlilig ayni
anda, ayni veya farkl siddette g6zlemek mum-
kiin olabilmektedir. Bu iki terim ayni zamanda
bagimliligin olusum ve yerlesme siireclerini de
tanimlamaktadir!-2 (Sekil 1).

Kisiler cok defa bagimlilik yapici maddeleri
kaygiy1 giderici ve rahatlatici etkileri nedeniyle
kétiye kullanirlar. ilk temas veya deneme genel-
likle kaygili ve gergin bir ddnemde kendini daha
iyi hissetme cabasi ile gerceklesir. Gercekten
de bu maddelerin ilk alindiklarinda kendini iyi
ve glclu hissettirici (6forizan) ve kaygiyi gide-
rici (anksiyolitik) etkileri vardir. Bunun nedeni
alinan maddenin beynimizin 6dil sistemini
uyarici etkisidir. Ancak bu maddeler kendi 6zel-
liklerine ve kisinin yatkinligina goére degisebilen
kisa bir surecte kiside maddeye karsi siddetli
bir istek olusturmaya baslarlar.
gimlilik olarak da tanimlayabilecegimiz bu
siirecte maddeyi alma istegi giderek maddeye

Psikolojik ba-
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karsi aserme diizeyinde bir 6zleme (crawing)
donisir. Ozlem o kadar siddetlidir ki mad-
deyi alma bir zorunluluk haline gelmistir. Bu
suregte kisi madde alimini sirdurirken mad-
denin baslangictaki keyif verici etkilerine tole-
rans gelismeye baslar. Yani kullanici ayni keyifli
duygular hissedebilmek icin daha fazla madde
almak zorunda kalir. Geg siirec olarak da ifade
edebilecegimiz bu dénemde maddeye fiziksel
(fizyolojik) bagimhhk gelisir. Fiziksel bagimhlk
basitce maddenin kronik kullanimi sirasinda
beyinde ters adaptasyon gelisimi olarak da
ifade edilebilir. Fiziksel bagimlilik gelisiminin
en iyi gostergesi maddenin belli bir sire
kullaniminin ardindan ani olarak kesilmesini
izleyen donemde ortaya cikan “yoksunluk
krizi” belirtileridir. Kisi bundan sonra “keyif al-
mak icin degil”, “kriz gecirmemek i¢in” madde
alimini surdurir. Yani geri donisu oldukga glig
bir kisir dongiiye girer."? Bagimlilik olusum
sureci Sekil 1'de ifade edilmistir.

Bagimhlik yapan bir madde baska bir mad-
deye bagimh olan kisideki yoksunluk krizi
belirtilerini giderebilir. Boyle bir durumda iki
madde arasinda “capraz bagimliliktan” séz
edilir. érnegin: alkol, benzodiazepinler (dia-
zem ve benzerleri) ve barbitlratlar ile kokain,
amfetamin (ekstasi ve benzerleri) ve titiin
arasinda c¢apraz bagimlilik s6z konusudur.
Benzer sekilde aralarinda capraz bagimlilik
olan maddelerde “capraz tolerans” gelisimi de
so6z konusudur. Ornegin, aralarindaki capraz
bagimlilik nedeniyle strekli alkol kullananlar



Bagimlilik olugsumunun iki donemi

madde bagimlilig

Pozitif pekistiri (gerginligin giderilmesi)

* Erken donem
(Psikolojik siireg)

* Geg donem
(Fiziksel bagimlilik siireci)

—)

Odiil sisteminin uyariimasi
Gugli 6zlem (maddeye agserme)

\a

Bagimlihigin

baslamasi

Tolerans geligimi
Fiziksel bagimlihk
Yoksunluk krizi

Bagimhligin siirdiirdlmesi

Sekil 1- Bagimlilik olusum siireci

diazepam basta olmak Uzere benzodiazepin
grubu ilaclarin etkilerine direnclidir. Bunun ter-
si de gecerlidir. Yani banzodiazepin bagimlilari
alkol etkilerine direnclidir. Hayatlarinda hig
alkol kullanmamis olsalar dahi alkol etkilerini
ancak yiiksek dozlarda hissedebilirler.?

Bagimhhk yapici maddelerin etkiledigi hedef
organ beyindir; ancak bu maddelerin beyinin
hangi bolgelerini ve merkezlerini ne sekilde
etkileyerek bagimlilik olusturduklan
net olarak ortaya konamamistir. Sonug ola-

heniiz

rak, bagimliligin olusum ve ortaya ¢ikis meka-
nizmasi ile ilgili bilimsel veriler oldukga kisithdir
ve karsimizda asil ana resmin ne oldugu net
olarak belli olmayan biiyiik bir yap-boz (puzz-
le) vardir.

Madde bagimhhigr cok yonlu ve bircok fak-
tor tarafindan etkilenen karmasik bir beyin
hastaligidi. Madde bagimhhgini
faktorler sekil 2'de gorilmektedir. Sekilde de

etkileyen

gorildiuglt gibi madde bagimliligr bir¢ok fak-
torin katimi ile olusan veya bircok faktor
tarafindan etkilenen karmasik bir olaydir. Bu
durum sorunun ¢6zimiind, yani ilagla veya
bagka bir yontemle etkili bir bicimde tedavi
edilmesini de oldukca giiclestirmektedir.

Son 30 yilda madde bagimlihginin etki diizenegi
ile iliskili bilimsel yaklasimlarda 6nemli de-
gisiklikler olmustur. Daha 6nceki yillarda ba-
gimliik yapici maddeye yeterli stire maruz
kalindiginda olusan santral adaptasyonun asil
neden oldugu ve madde kullaniminin ani olarak
kesilmesi halinde ortaya cikan yoksunluk send-
romu belirtilerinden korunmak icin madde ali-
mina devam edildigi fikri, bagimlk ile iligkili
santral dizenekler icin temel olusturmaktaydi.
Bugiin yoksunluk sendromundan sakinmanin
bagimhligin sirdirilmesindeki katkisi agik ol-
makla beraber, dikkatler daha cok “ilag arayisi
davranisi (drug seeking behavior)” Uzerinde

meslok it skl egitim dergist
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madde badimhligi

yogunlagsmigtir. Bu noktada bagimliigin mut-
laka “ilac arayisi davranigi” ile iliskilendirilmesi
s6z konusudur. Yoksunluk sendromu da da-
hil olmak tzere bir ¢cok psisik, fizik ve sosyal
olgu aslinda ilag arayisi davranisina katkida
bulunmaktadir.>-® Sekil 2 ayni zamanda madde
bagimhhgina yodnelik giincel bir modeli de
tanimlamaktadir.

Bu sekil Gzerinde de goéruldigu gibi ilag arayisi
davranisina ilaglarin pozitif pekistirici, kendini
tercih ettirici (diskriminatif) ve kosullanmis sti-
mulus olusturucu etkileri katki saglamaktadir.

Bir maddenin ila¢ arayisi davranisi olusturup
olusturmadiginin saptanmasina yonelik sik
kullanilan bir deneysel yéntem “kosullandiriimis
calismalaridir. Burada deney
hayvanina verilen bir madde ile bu maddenin

yer tercihi”
verildigi cevre o6zdeslestirilir. ilacin verildig
cevre gorsel (aydinlik, los veya karanlik olma
ve renk gibi) veya duyusal (sert veya yumusak
zemin, cevreyi ayirt ettirecek Slctide keskin bir

koku gibi) 6zellikleri ile ilacin olmadigr ikinci
bir cevreden kolaylikla ayirt edilebilecek nite-
liktedir. ilag arayisi davranisi daha énce ilag-
la 6zdeslestirilen cevrede deney hayvaninin
harcadigi zamandaki artis olarak veya bu
cevrede harcanan zamanin test suresine orani
olarak ifade edilebilir. Bu sire veya orandaki
artis test edilen maddenin bagimhlik yapici ni-

telikte olduguna isaret eder.

Pozitif pekistiricilik ilac arayisi davranisina
katkida bulunan en 6nemli ve komplike 6zellik-
tir. Bir ilacin pozitif pekistirici 6zelligi oldugunun
soylenebilmesi icin en dnemli kosul “ilag arayisi
davranisi” olusturmasidir. Pozitif pekistiri ilag
arayigl davranisinin ortaya ¢ikmasinda énemli
bir katkiya sahiptir. Keyif alma gibi pozitif oduil-
lendiriciler pekistiri gelismesine ve ilac arayisi
davranisina 6nemli katki saglarlar.>¢

Pozitif pekisitirinin en 6énemli yonl direkt bir
etkinlik olmayip davranissal, néronal meka-
nizmalar ve modile edici sosyal ve genetik

Madde bagimlilig:

Madde arayisi davranisi

Maddelerin kendilerini ayirt
ettirici etkileri

Anksiyetenin
giderilmesi

Fonksiyonlarin
giiclenmesi

Yoksunluk
sendromundan
korunma

Maddelerin pozitif
pekistirici etkileri

Davranillsal
mekanizmalar

Noronal
mekanizmalar

Maddelerin kosullanmig

uyari olusturucu etkileri

Sosyal
aktérle

Modiile edici
mekanizmalar

Nitrik oksid (2) || Agmatin (2)

Sekil 2- Madde bagimliligin etkileyen faktorler*
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faktorlerin katkilart ile gerceklesen bir ozellik
olmasidir (Sekil 1). Ofori yapici etki, anksi-
yeteyi giderme, zihinsel ve fiziksel fonksiyonlari
arttirict etki gibi davranigsal katkilar maddenin
daha cok keyif verici ozellikleri ile iligkilidir
ve pozitif pekistiriye katkida bulunur. Daha
onceleri bagimliik olusmasina en o6nemli
katki sagladigina inanilan ve negatif pekistiri
olusturdugu ileri sirilen yoksunluk sendro-
munun, yeni modelde pozitif pekistiriye katki
saglayan bircok davranissal mekanizmadan sa-
dece biri olarak ifade edilmesi dikkat cekicidir.

Genetik ve sosyal faktorler daha cok mad-
delerin pozitif pekistirici Ozelliklerinin sergi-
ledigi bireysel farkliliklar ve ayni doza ait pozi-
tif pekistirici etkinligin sergiledigi cevresel ve
sosyal farkliliklarin  agiklanmasina yardimci
olmaktadir. Genetik bilimindeki gelismeye
paralel olarak bazi bagimhhk yapict mad-
deney hayvanlari
yetistirilebilmektedir. Alkol tercih eden (etanol
preferring) sicanlar buna iyi bir érnektir. Bu tip
sicanlarla kisa sirede alkole bagimli hayvan
modelleri olugturularak deneysel calismalar

deleri tercih eden oOzel

yapilabilmektedir. Baska bagimhlk tiplerine
yonelik deney hayvanlar yetistirilmesine yone-
lik calismalar da sirdirilmektedir. Genetik
bilimcilerin aydinlatiimasi icin ugras verdikleri
bir baska nokta da bagimhhgin babadan ogula
gecen bir niteliginin olup olmadigidir. Bukonuda
retrospektif ¢alismalarin sonuclari son derece
celiskili olmakla beraber, yakin akrabalarinda
bagiml olan kisilerde bagimhliga kars! bir pre-
dispozisyon olabilecegi gorisi bilim gevrele-
rinde genel olarak kabul gérmektedir.*1°

Bir ilacin deney hayvanlarinda pozitif pekistiri
yaptiginin gosterilmesi onun bagimllik yapma
potansiyeli hakkinda fikir verebilmektedir. Bu
ozellik deney hayvanlarinda en yaygin olarak
kendine-verme (self-administration) deneyleri
ile test edilebilir. Kendine-verme calismalarinin
sonuclart amfetamin ve kokain gibi psikomo-
tor stimilanlarin, morfin ve heroin gibi opi-
oidlerin, fensiklidin ve barbitiratlar ile ben-
zodiazepinler, alkol, nikotin ve bazi ugucu

madde bagimhhigi

solventlerin guicli pozitif pekistiri yaptigina
isaret etmektedir. Bu calismalarda esrar ve
benzeri bilesiklerle celiskili sonuclar alinirken,
LSD gibi hallsinojenlerin pozitif pekistirici
ozellikleri gosterilememistir. LSD ve esrar ile
pozitif pekistiri gorlilmemesi istisna olarak
degerlendiriimeli ve deneysel yontemin bu
maddelerin pozitif pekistirici etkilerini gos-
terme konusunda yetersiz olabilecegi goz ardi
edilmemelidir.

Bagimhlik yapici maddelerin direkt pozitif
pekistirici olmaktan cok pozitif pekistiriye katki
sagladiklan Dbelirtiimektedir. Bazi kosullarda
pozitif pekistirici olarak etki gosteren bir ilac,
bagka kosullarda etkisiz olabilir hatta negatif
pekistirici veya cezalandirici etki sergileyebilir.
Pozitif pekistiriyi etkileyen bir baska faktor de
ilacin dozudur.

Pozitif pekistiride roli olan néronal mekaniz-
malar “madde bagimliligin néroanatomik ve
norokimyasal yoni” bashgl altinda yazininin
sonraki bolimiinde incelenmistir.

Bagimlihk maddelerin  diskriminatif

yapicl
(kendini tercih ettirici, ayirt ettirici) ozellikleri,
pozitif pekistirici etki ile karsilikli potansiye-
lize edici yonde bir etkilesimin sonucu olarak
ortaya cikar. Bagimhlik yapici maddelerle 6nce
pozitif pekistiri olugur. Pekistiri ila¢c alinmadig
zamanlarda ilacin kendini tercih ettirici veya
onu bagka ilaglardan ayirt eden 6zelligine bagh
olarak tekrar hatirlanir ve ilag alimi strduralir.
Boylece diskriminatif ozellik pozitif pekistiri
ile birlikte dogrudan “ilac arayisi davranisinin”
gelismesine katkida bulunur. Bir ilacin dis-
kriminatif 6zelligi ne kadar gucli ise kullanma
ahskanhgini birakmak da o olglide guctir. Bu
maddelere bagimli olan kisiler arasinda te-
davi yardimi ile madde alimini azaltan veya
birakanlarin buiyiik cogunlugu belli bir siire
sonra tekrar kullanima baslamaktadirlar. Bu tip
kisilerde ilag¢ arayisi davranisi bir énceki du-
ruma gore daha gliclu bir sekilde ve ¢cok daha
kisa sirede yeniden olusmaktadir. Buna niks
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(relapse) adi verilir Bu maddelerden birine
karsi pozitif pekistiri olusmus kisilerde belli
bir maddenin kullanimi bir stre birakildiktan
sonra baska bir maddeyi deneme de yine
oncekine benzer, ancak daha siddetli ve kisa
sirede olusan bir pozitif pekistiriye neden
olur. Bagimlilik olustuktan sonra madde temin
edilemedigi zaman ortaya cikan anksiyete de
bagimlilik yapici maddelerin diskriminatif 6zel-
likleri ile iliskili kabul edilmektedir.

ilaclarin etkilerine bagl kosullandirici stimu-
lus asil pekistiriyi potansiyelize eden ikincil bir
pekistirici etken olarak ifade edilebilir. Ornegin
tatlin tipi bagimlilikta sigara paketinin ve
sigaranin goriniisli, dumanin kokusu gibi et-
kenler ikincil pekistiri saglar. Alkol bagimlilari
icin de 6rnegin rakidaki anason kokusu bdyle
bir stimulusa 6rnek teskil edebilir. Bunun nede-
ni blytk bir olasilikla asil pekistirici olan nikotin
ile kullanma suresi icinde bu tip etkilerin bir¢ok
kez eslestirilmis olmasidir. Bagimlilik yapici
maddelerden sigaranin ve bazi alkolli igkile-
rin reklami yapilabilmektedir. Reklamlarda bu
maddelerin tuketimini tesvik edici 6geler yer
almaktadir. Bu tip reklamlar da ikincil pekistiriye
katkr saglayabilir. Bu nedenle bu tip reklamlarin
yasaklanmasi gerekmektedir.

Maddelerin
olup olmadigl pozitif pekistiri ve diskriminatif

kosullandirict  stimulan  6zelligi
stimulus testlerindekine benzer bir diizenek
ile saptanabilir. Soyle ki, deney hayvani yine
pedala bastigi zaman bagimlilik yapici mad-
deyi alabilecegj bir ortama yerlestirilir. Hayvan
pedala basip maddeyi alirken ayni anda kirmizi
1stk yanmasi gibi bir stimulus verilir. Belli bir
siire sonra hayvan kirmizi 1sik yandik¢a pedala
basar. Bunun ardindan diizenekten bagimlilik
yapict madde cikarihp yerine serum fizyolojik
gibi etkisiz bir madde konulur. Bu durumda hay-
van kirmizi isik her yandiginda pedala basmayi,
madde alamamasina ragmen, sirduiriiyorsa
test edilen maddenin kosullandici 6zelligi
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oldugu ileri surulebilir. Yapilan deneylerde bu
tip 6zelligi en giicli olan maddelerin opioidler,
kokain ve nikotin oldugu saptanmustir. Aversif
(itici/tiksindirici) etkiler bagimhhk yapici ilaca
kullanicinin ilgisini negatif yonde etkiler ve
kullanicinin madde kullanimini azaltict yonde
etki yapar. Bagimlilik yapici maddelerin cogu
etki profilleri icinde az veya cok Slclide aver-
sif (itici, tiksindirici) komponentleri de icer-
irler. Aversif yoniu belirgin olan ilaclar deney
hayvanlarinda kendine-verme egilimini azaltic
veya ortadan kaldirici sekilde etki ederler. Bazi
kaynaklarda bagimhlik olusan maddenin kesil-
mesiveyabulunamamasinabagli olarak duyulan
keyif alamama endisesi ve madde alinmadig
zaman yoksunluk sendromu gecirme korkusu
gibi stimuluslar negatif pekistirici ve bundan
sakinmak icin madde alimina devam etmek
negatif pekistiri olarak adlandiriimaktadir.

Madde bagimhiliginin noroanatomik,
norokimyasal ve norobiyolojik yonu

Ventral ©on beyin ile ventral orta beyini bir-
birine baglayan bir halkanin ilaglarin odiil-
lendirici etkileri ile yakin bir iliskisi oldugu ileri
surilmektedir. Mediyal 6nbeyin demeti olarak
da adlandirlan bu yol ventral tegmental alan
(VTA) ve hipotalamus ile olfaktor tiberkiil,
septum ve niikleus akkumbensi birbirine baglar
ve buiyiik 6lglide miyelinli liflerden olugsmustur.
Yine VTAdaki A10 grubu hicrelerden orijin
alarak, nikleus akkumbens, olfaktor tiberkdl,
kaudat putamenin ventral striatal bolgeleri ve
frontal kortekse projeksiyon yapan liflerden
olusan mezokortikal ve mezolimbik dopamin-
erjik yolaklarin psikostimiilan édullendirme ve
pekistiride dnemli bir role sahip oldugu artik
iyice netlesmistir. Bu iki yolak birlikte mezokor-
tikolimbik yolak olarak da anilir (Sekil 3).

Nikleus akkumbens limbik informasyonu

alan ve bunu ekstrapiramidal motor sistem
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Sekil 3- Beyin dopaminerjik sistemi ve madde bagimlilig
ile iliskili yolaklar.™

baglantilar1 yoluyla motivasyona donistiren
bir anatomik yapidir. Amigdala, frontal korteks
ve hipokampus gibi limbik yapilar da niikleus
akkumbens aktivitesinin modulasyonu aracilig
ile 6dlllendirmede rol oynayabilirler. Ad1 gecen
tim bu anatomik yapilarin ve yolaklarin alkol,
opioidler, sempatomimetik stimilanlar ve si-
gara basta olmak Uzere tim bagimlilik yapici
maddelerin 6dullendirici (keyif verici) etkin-
liklerinde ve pozitif pekistiri tesisinde énemli
bir role sahip oldugu konusunda bilim insanlari
blyuk olctde fikir birligi icindedir.>¢

Bagimhlik yapici maddeler icin ileri sirilen
“psikomotor stimulasyon teorisine” gore!?
bagimlilik yapma o6zelligi olan tim maddeler
doza bagiml olarak psikostimiilan o6zellikte-
dir. Bu stimilan 6zellikler 6dillendirici ve 6fori
yapici niteliktedir ve yukarida anilan néroanato-
mik yapilar etkileyerek pozitif pekistiriye yol
acar. Buna gore ilac arayisi davranisinda fiziksel
bagimliligin roli ilactan ilaca degiskenlik gos-
terir ve ikincil bir Sneme sahiptir. Bu bir mad-
denin fiziksel bagimhlk olusturma glclinin
az olmasina bagli olarak onun daha az zararli
bir madde olarak algillanmasinin son derece
yanlis bir yaklasim olduguna isaret etmekte-
dir. Gercekten de kokain gibi fiziksel bagimlilik
olusturma glcl o6rnegin morfine gore cok
daha distk olan bir madde en az morfin kadar
siddetli, hatta ondan daha fazla bir ilac arayisi
davranigina neden olabilmektedir.

madde bagimhhigi

Dopamin ve Dopaminerjik Sistem

Bagimlilik olusturan maddelerin iligkili oldugu
norokimyasal sistemler arasinda mezokor-
tikolimbik yolak ile iliskisi de gbz Oniine
alindiginda dopamin ve dopaminerjik sistem
suphesiz 6zel bir 6neme sahiptir. Yapilan bir-
cok deneysel calismada dopaminin o&dul-
lendirme ve pozitif pekistiri olaylarina aracilk
ettigini distinduren veriler elde edilmistir. Alkol
bagimlilarinda bromokriptin gibi dopaminerjik
agonistlerin bazi yoksunluk sendromu belirti-
leriniiyilestirmesi'? bu gériisiidogrular nitelikte-
dir. Benzer sonuclarin bir presinaptik o, resep-
tor agonisti olan klonidin ile de gozlenmesi'*
dopamin ve noradrenalin gibi katekolaminlerin
alkol gibi bagimlilik yapici maddelerin yerine
gecerek madde alimini inhibe ettigi goriisiniin
ileri strilmesine neden olmustur. Opioidlerin
odullendirici etkilerinin tesvik edici (incentive)
ve tamamlayici (consummatory) olmak Uzere
iki faz1 tanimlanmistir. Opioid édullendirmesi-
nin tesvik edici fazinda dopaminin rolt net bir
sekilde ortaya konmustur.” Alkol, kokain ve
diger psikostimilan 6zellikli bagimlilik yapici
maddelerin 6dillendirici ve pozitif pekistirici
etkilerinde de mezokortiko-limbik yolak ve
dopaminin énemli bir rolii oldugunu gosteren
bulgular vardir.%'®

Dopaminerjik  sistemin  6dillendirme ile
iliskisinde dopamin reseptorlerinin ve ozel-
likle de dopaminerjik D, reseptérlerin 6nem-
li bir role ve katkiya sahip oldugu yukarnda
belirtilmisti. Dopamin D, reseptdrlerinin 6zel-
likle madde bagimhhgini ilgilendiren odul-
lendirmenin genetik zemininde de o6nemli
bir katkiya sahip oldugu yolunda arastirma
sonuglarl yaymlanmigti. Bu arastirmalarin
¢ogunda yapilan ortak vurgu, dopamin D, re-
septor eksikligi ile odullendirmeye duyarhlikta
bir azalma olustugu seklindedir. Son zaman-
larda madde bagimhhginin bir “6dul eksikligi
sendromu” olabilecegi seklinde goris bildiren
verilerde artislar gozlenmektedir.!6-18

Odiil eksikligi sendromu sadece alkol ve
madde bagimlihgini degil, basta abartili
diuzeyde kumar oynama ve hiperseksualite gibi
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bagka bagimhliklarin yani sira dikkat eksikligi ve
hiperaktivite bozuklugu, Tourette sendromu,
sizofreni ve antisosyal davraniglar gibi abartih
dirtiisel kompulsif davraniglarla karakterize
hastaliklarin da bir parcasi olabilir.'¢-18

Odliil eksikligi sendromunu iizerine calismalarin
blyik c¢ogunlugu alkol bagimllarn Uzerinde
gerceklestirilmistir.  Bu calismalarda 6dil
eksikliginin 6zellikle dopamin D, reseptdrle-
rinde fonksiyon bozuklugu ile iliskisi oldugu ve
bunun da genetik bir temelinin bulunabilecegi
ileri strdlmustar.!®

Dopamin D, geni (DRD,) izole edilmis bes
dopamin reseptdr geninden biridir. Yapilan
bircok genis olcekli caismada bu genin Taq
I Al aleline sahip kisilerde azalmig D, resep-
tor baglanma afinitesi gozlenmistir. Taq 1 Al
aleline sahip kisilerde alkolik olma orani bu
alele sahip olmayan ayni etnik orijine sahip
olanlara goére anlaml derecede daha yulksek
bulunmustur.?®?' DRD, Taq | Al aleline sahip
kisilerde dopamin D, reseptérlerine baglanma
afinitesinde azalma oldugu?' ve bu kisilerin
bromokriptin gibi dopaminerjik agonist teda-
visine alkol 6zleminin giderilmesi ve anksi-
yetenin azaltiimasi anlaminda daha iyi yanit
verdigi?? ileri strllmistir. Bununla beraber,
alkolizm ile Al aleli bulunmasi arasinda her-
hangi bir iliski olmadigini ileri siiren arastirmalar
da yaymlanmistir.2®2> Negatif sonuca ulasan
calismalarin daha kisith sayida denek icerdigi
dikkat cekici bir noktadir.

Yukaridaki verilerin 1siginda, alkol ve madde
bagimlliginda, D, reseptdrlerin  dopamin
baglama afinitesinde diisiisle karakterize bir
hipodopaminerjik aktivite olustugunu ve bu-
nun giderilmesi icin kisilerin alkol gibi dopa-
minerjik sistemi uyaran agonistlere yonele-
rek odul eksikligini telafi etmeye calistigini
diistinebiliriz. Odiil eksikligi hipotezinin sadece
alkol icin degil; kokain, opioidler, esrar ve niko-
tin gibi baska bagimlilik yapici maddeler icin de
gecerli olabilecegi ileri stirtilmustiir.'¢ Bagimhlik
yapici maddelerin tekrarlayan kullanimlarinin
zaman i¢inde glutamat, serotonin ve GABA
basta olmak lzere beyinde baska norotrans-
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mitter sistemlerini de etkileyerek bu maddele-
rin stirekli kullanimina zemin hazirlayan bir ters
adaptasyona neden olabilecegini diistinebiliriz.
Buhipotez, bagimhlik olusumunda, mevcut lite-
ratir 1g1ginda akla yakin gériinmekle beraber,
madde bagimliligl sadece bir nérotransmittere
ve sadece genetik faktorlere ylklenemeyecek
kadar karmagsik bir fenomendir. Eger madde
bagimhhg tek basina édil eksikligi sendromu
olsaydi cesitli dopaminerjik agonistlerin veril-
mesi ile kolaylikla tedavi edilebilir bir hastalik
olmasi gerekirdi. Madde bagimliiginda &diil
eksikligi fenomeni ve dopaminin roli gbz ardi
edilemeyecek kadar 6nemlidir ve mevcut veriler
cercevesinde daha ¢ok bagimhligin baslangic
doénemi ile iligkili gibi gériinmektedir.

Odiil eksikligi sendromunun bazal gangliyon-
lar, basta nukleus akkumbens olmak Uzere
mezolimbik beyin bolgeleri, prefrontal korteks,
hipotalamus ve amigadala gibi limbik sistemin
onemli parcalarini da kapsayan genis bir beyin
alanindaki cesitli anormalitelerle iliskili oldugu
ileri strdlmistir.'® Bu beyin bolgelerinde do-
pamin disinda baska énemli nérotransmitter-
ler ve bunlara ait reseptorler de yer almaktadir.
Alkole bagimli o6dillendirmede dopaminin
yanisira GABA, glutamat ve serotoninin de
katildigr “6dul kaskadi”’ndan da s6z edilmekle
beraber,'¢1® gerek o6dul eksikligi sendromu-
nun da bu kaskadin isleyisi, gerekse madde
bagimhhgin odil eksikligi disinda kalan etki
mekanizmalarinin anlasiimasi ile iliskili daha

ayrintill calismalara gereksinim stirmektedir.
GABA ve GABAerjik Sistem

GABA ve GABAerjik sistemde olusan adap-
tasyonun Ozellikle alkol ve sedatif-hipnotik
ilaclara karsi gelisen fiziksel bagimlilikta rolu
olduguna isaret eden calismalar yapilmistir.
GABA bilindigi gibi santral sinir sisteminde en
yaygin inhibitdér ndrotransmitterdir. GABA-A
reseptori, benzodiazepin reseptoru ve klorir
iyonoforu ile birlikte alkol ve benzodiazepinler
gibi sedatif-hipnotiklerin etki mekanizmasinda
onemli bir role sahiptir Bilindigi gibi GABA
noronal diizeyde hucre icine Cl- girisini artirir
ve elektrofizyolojik diizeyde bir postsinaptik



inhibisyon yapar. GABAnin bu etkileri benzo-
diazepinler, barbitiiratlar ve alkol tarafindan
potansiyelize edilmektedir. GABAnin etkile-
rini bu sekilde potansiyelize eden maddelerin
anksiyolitik etkilere sahip oldugu da bilinmek-
tedir. Deney hayvanlarinda GABA-A reseptor
antagonistleri ve benzodiazepin ters (invers)
agonistlerinin sedatif-hipnotiklerin antikonflikt
etkilerini bloke ederken, GABA-A reseptor ago-
nistlerinin bu etkileri gliclendirmesi bunun en
glcli kanitlarindan biridir.

Flumazenil gibi bazi benzodiazepinreseptor an-
tagonistlerinin de doza bagimli bir sekilde alkol
yoksunluk sendromunun bazi semptomlarini
olumsuz yonde etkiledigi gosterilmistir.2¢ Bu
noktadan hareket ile alkol ve sedatif-hipno-
tiklerin anksiyolitik ve sedatif etkilerinin bu
maddelere gelisen bagimlilikta 6édullendirici ve
pozitif pekistirici roli oldugu ileri strilmustar.
Amigdala, ventral 6n beyin, olfaktor tuberkiil
ve globus pallidum gibi anatomik bolgelerde
GABAerjik aktivitenin yukarida bahsedilen etki
dizenegi ile sedatif-hipnotiklerin ve alkolln
yaptigl odillendirmeye ve pozitif pekistiriye
onemli bir katkisi oldugu diisiinilmektedir. !>

Glutamat ve Glutamaterjik Sistem

Glutamaterjik sistem ve glutamatin fizik-
sel bagimlilik gelisiminde rolii olabilecegini
dustindiiren bulgular vardir. Literatiirde NMDA
reseptorlerinde olusan bir adaptasyonun morfin
ve alkol yoksunluk sendromu ile iliskisine isaret
edenbazimakaleleryayimlanmistir.2”-22 MK-80 1
gibi NMDA reseptor antagonistlerinin morfin
ve alkol yoksunluk sendromunun epileptik no-
betleri tGzerine etkili olmasi, bu tip maddelerin
kronik kullanimi esnasinda NMDA reseptorlerin-
de olusan bir adaptasyonun fiziksel bagimhlik
ile iliskisini dusindirmektedir.33! Beyinde
gerceklestirilen elektrofizyolojik ve noéro-
kimyasal calismalarda akut alkolin hem NMDA
hem de kainat reseptorlerinde glutamatin ek-
sitator etkisini inhibe ettigi ve GABA-A resep-
torlerinde GABA etkisini gliclendirdigi, kronik
alkoliin ise NMDA reseptor sayisinda bir artisa
karsilik GABA-A'nin fonksiyonunda ve sayisinda
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belirgin bir azalma olusturdugu gézlenmistir. Bu
calismalarda kainat cevaplarinda kronik alkol
ile bir degisiklik saptanamamistir. Bu bulgular
da NMDA reseptorleri ve glutamatin fiziksel
bagimlilik gelisimine ve yoksunluk sendromu-
na neden olan santral sinir sistemi adaptasyo-
nuna katkisi olabilecegine isaret etmektedir.®
Bu bulgularin 1siginda alkol yoksunluk send-
romu esnasinda ortaya cikan anksiyete ve epi-
leptik nobetlerde GABAerjik ve glutamaterjik
sistemlerdeki birbirine zit santral degisikliklerin
onemli bir katkisi oldugu anlagilmaktadir. Bu
sonuglar ayni zamanda diger glglu fiziksel
bagimllik olusturan maddeler icin de ipucu
verir niteliktedir.

Bu tip norokimyasal ve elektrofizyolojik
calismalarda akut alkoliin voltaja duyarli Ca?*
kanallarinda bir inhibisyona neden oldugu
da gosterilmisti. Bu tip bulgular madde
bagimliiginda CI- iyonoforu disinda vol-
taja duyarhh kalsiyum kanallarinin da roli
olabilecegini disiindirmektedir. Ca** anta-
gonistlerinin alkol yoksunluk sendromunun
bazi semptomlarini dizeltici etkileri de3? bu
dusunceyi dogrular niteliktedir.

Endojen Opioid Peptidler

Beta-endorfin, enkafalinler ve dinorfin gibi
endojen opioid peptidlerin opioidlerin 6dil-
lendirici ve pozitif pekisitirici 6zelliklerinde
roli olabilecegini gosteren bazi ¢alismalar
yapilmigtir. Opioid peptidlerin VTA veya niikle-
us akkumbens icine injekte edilmesi deney
hayvanlarinda intrakranial self-stimulasyonu
uyarir ve lokomotor aktivitede artisa neden
olur. Hipokampus ve hipotalamusa bu mad-
delerin injeksiyonu da benzer sonuclara neden
olmustur.3?

Opioid peptidler hem bagimsiz olarak hem de
niikleus akkiimbensten dopamin saliverilmesini
artirarak pozitif pekistiri yapabilirler. p ve &
tipi opioid reseptdrlerinin opiyatlarin pozitif
pekistiri yapmasinda 6nemli bir role sahip
oldugu ileri strdlmusttr. Bu goriisii destekle-
yen en 6nemli bulgu p reseptér antagonist-
lerinin deney hayvanlarinda doza bagimli bir
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sekilde opiyat kendine-vermeyi azaltmalaridir.
Nalokson ve naltrekson gibi opioid reseptor
antagonistlerinden klinikte bagimlilarda opi-
oid Ozlemini azaltmakta yararlaniimaktadir.
d reseptorlerin ise daha ¢ok dopamin D, re-
septorlerine bagimli motor stimuilasyonda ve
odullendirmede 6nemli bir role sahip oldugu
dustnilmektedir.

Serotonin ve Serotonerjik Sistem

Serotonin  antagonistlerinin  yeme icme
davraniginin yanisira alkol gibi bazi bagimlilik
yapicl maddelerin tiketimini veya tercihini
azalttigr yolunda bazi yaymnlar yapilmistir.
Bununla  beraber serotoninin  bagimlilik
gelisimindeki roli dopamin kadar acik bir
sekilde ortaya konamamistir. Ancak calismalar
sonucu serotoninin de ilag arayisi davranisi
Uzerine direk veya modile edici bazi et-
kilere sahip oldugunun bulunmasi sirpriz
sayllmamalidir. Nitekim deney hayvanlarinda
yapilan bazi calismalarin sonuglari beynin cesitli
bolgelerinde kronik etanol kullanimi ve etanol
yoksunluk sendromu doéneminde serotoner-
jik dongltide (turnover) onemli degisiklikler
olduguna isaret etmektedir.3*3>

Noradrenalin ve Noradrenerjik Sistem

Noradrenerjik sistemin yoksunluk sendromu-
nun agresif komponentlerinde rolii olabilecegini
distindiren goézlemler vardir. Bagimlilik yapici
maddelerin belli bir sture kullanimi sonucu
lokus seruleus (LC) gibi 6nemli noradrenerjik
komponentlerde bir adaptasyon olusmasi ve
maddenin ani olarak kesilmesi sirasinda or-
taya cikan hiperaktivite ve ajitasyon gibi ke-
silme semptomlarinda bu adaptasyonun rolu
olmasi kuvvetle muhtemeldir. Santral pre-
sinaptik o, adrenerjik reseptdrler presinaptik
noronlardaki noradrenerjik ateslemeyi inhi-
be eden otoreseptorlerdir. Bu reseptorlerde
gelisen bir duyarllasmanin alkol yoksunluk
sendromunun ajitasyon, hiperaktivite ve hi-
pereksitabilite gibi semptomlarindan sorumlu
olabilecegini diisindiren bircok bulgu vardir.
Klonidin gibi santral o, agonistlerinin alkol yok-
sunluk sendromunda faydali etkilerinin olmasi
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ve alkol yoksunluk sendromu esnasinda artmig
noradrenalin turnoveri bu goériisii destekler
niteliktedir.'*'3

Alkoliin LC’da noradrenerjik aktiviteyi inhibe
ettigi ve LC’'daki artmis noradrenerjik aktiv-
itenin anksiyete ile iliskili oldugu bilinmekte-
dir. Bu goruisten hareketle alkoliin LC Gzerine
inhibitor etkisinin anksiyeteyi gidererek pozitif
pekistiriye katkida bulundugu ileri strtlmiisse
de bu gorus bilim insanlari tarafindan cok fazla
desteklenmemistir. Alkoliin LC'da noradrener-
jik aktiviteyi artirdigini ileri siren gortsler de
mevcuttur. Ayrica adrenerjik o, reseptorlerin
dopaminerjik reseptorler ile birlikte disuk doz
alkoliin psikomotor uyarici (6dullendirici) et-
kilerine katki sagladigini gosteren bazi bulgular
da mevcuttur. Calismalar degerlendirildiginde
alkoliin muhtemelen psikostimulan 6zellikleri-
nin belirgin oldugu disuk dozlarinda dopamin-
erjik stimtlasyonun yanisira LC inhibisyonu da
yaparak pozitif pekistiri yaptigl distnilebilir.
Ancak LC inhibisyonunun o&dullendirmeye
katkis1 doza bagimlilik gésterebilir ve deneysel
calismalarin sonuclari dopaminerjik sistemdeki
kadar kesin degildir.

Adenozin ve Adenozinerjik Sistem

Adenozin riboza bagh bir purindir; beyinde
kendine 6zgu reseptorleri vardir ve GABA
gibi santral sinir sisteminin inhibitor nitelikli
norotransmitterlerinden biridir. Beyindeki bir-
cok néronun ateglenmesini (firing) inhibe edici
ozellige sahiptir.

Adenozinin santral sinir sisteminde yer alan A,
ve A, reseptor alt tiplerinin anksiyete ile iligkili
olduguna isaret eden calismalar yapilmistir.
Soyleki, adenozin reseptoérlerinin nonspesfik
bir antagonisti olan metilksantin tiirevi kafein
ve teofilin santral adenozin reseptorlerini bloke
ederek adenozinin ndéronlarin ateslenmesini
engelleyen inhibitor etkilerini bloke etmekte ve
anksiyete semptomlarina neden olmaktadir.
Ayrica farelerde gerceklestirilen bazi deneysel
calismalarin sonuclan ozellikle selektif ade-
nozin A, reseptdr agonistlerinin  anksiyoli-
tik etkiye sahip olduguna isaret etmektedir.



Gerek adenosin A gerekse A, reseptorlerinin
yoklugunun ise farelerde anksiyete belirtilerini
siddetlendirdigi ileri strGlmustir.3¢-38

Anksiyete ve anksiyete sonucu ortaya cikan
davranislar gerek insanlarda gerekse deney
hayvanlarinda alkol, barbitiirat ve opioid tipi
bagimlilikta gézlenen yoksunluk sendromu-
nun 6nemli belirtilerinden Dbiridir. Ote yan-
dan bir adenozin antagonisti olan kafein de
amfetamin ve kokain gibi diger stimiilanlara
benzer olarak motor stimiilan ve 6forizan et-
kiler olusturur. Kafeinin uzun stre kullanimi
ise kafein bagimlligina neden olur. Bu ve-
riler santral adenozinerjik sistemin bagimlilik
srrasinda goézlenen yoksunluk sendromuna
katki saglayabilecegine isaret etmektedir.

Santral Nitrik Oksid ve
Nitrerjik Sistem

Son zamanlarda santral nitrerjik sistemin morfin
ve alkol bagimliliginda roli olabilecegine iliskin
bazi veriler elde edilmistir. NG-nitro arginin
metil esteri (L-NAME) ve 7-nitro indazol (7-NI)
gibi bazi Nitrik oksid sentaz (NOS) inhibitor-

madde bagimhhigi

Etanol ile opioidlere fiziksel bagimlilik
gelisiminde nitrik oksid (NO)’nun glutamater-
jik sistem ile etkilesmesinin s6z konusu oldugu
ve bu etkilesmeye ikinci ulak cGMP’nin katkida
bulundugu disiinilmektedir. Eksitatéor amino-
asit reseptorlerinin 6zellikle de NMDA resep-
torlerin glutamat araciligl ile uyarilmasi post-
sinaptik néron membraninda hiicre i¢ine Ca*
girisini arttirarak NO sentezini katalizleyen en-
zim olan NOS’un Ca?*/Calmodulin aracili akti-
vasyonuna neden olur. NOS’un aktive olmasi
da NO sentezlenmesi ve uretimindeki artisla
sonuglanir. Postsinaptik néronda sentezlenen
ve saliverilen NO retrograd olarak presinaptik
uca difiize olur ve guanilat siklazi (GC) uyara-
rak, presinaptik uctan cGMP aracili glutamat

salinimini provoke eder (Sekil 4).

Ozellikle alkol ve opioid bagimllig (zerine
gerceklestirilen bazi ¢calismanin sonuglar san-
tral eksitator amino asiderjik stimulasyonun
yoksunluk sendromunun belirtilerinin ortaya
cikmasinda énemli bir roli oldugunu goster-

mektedir.
lerinin deney hayvanlarinda
morfin ve alkol yoksun-| Presinaptik sinirucu
luk sendromunda ortaya
ctkan semptomlarin siddetini
azaltirken, amfetamin ve ka- Gge...No\
fein gibi psikostimulanlarla TS
indiiklenen lokomotor hiper- l \
cGMP S

aktiviteyi bloke etmeleri ve
sicanlarda alkol yoksunluk
sendromunda ortaya cikan
odiyojenik epileptik nobet-
lerde nitrik oksidin endojen
bir mediyator olabilecegini
elde
edilmis olmasi, santral nit-

dustindiren bulgular
Sinaps
rerjik sistemin madde bagim-
liiginin 6zellikle tedavisi ko-
nusunda umut verici, yeni
ve incelenmeye deger bir

\_ Glu
1
Glu \ I';
|
|

[Ca” "1t

hedef oldugu izlenimini

vermektedir.3%-43

.

Postsinaptik néron

L-arginin M}NO _________
Sekil 4- SSS’de Nitrik oksid sisteminin ¢alismasini agiklayan model (GC:
Guanilat siklaz, cGMP: siklik guanozin monofosfat, Glu: Glutamat).”
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Agmatin ve bagimhlik

Agmatin arginin dekarboksilaz enziminin
katalizledigi bir reaksiyonla argininin dekarbok-
silasyonu sonucu olusan katyonik bir amindir.
Agmatin biyolojik olarak aktif bir maddedir ve
yiiksek bir afinite ile imidazolin ve o,-adre-
nerjik reseptorlere baglandigi gosterilmistir.**-4¢
Agmatin sicanlarda gerek periferde gerekse
santral sinir sisteminde NO sentezinde goérev
yapan enzim olan NOS’'u*’*8 ve beyinde glu-
tamaterjik NMDA reseptorlerini* inhibe eder.
Agmatinin rodentlerde nosiseptif modiilasyon
yaptigl,’®!' morfinin analjezik etkisini po-
tansiyelize ettigi ve bu potansiyalizasyonda
a,-adrenerjik reseptorlerin - énemli  bir roli
oldugu®? gosterilmistir.

Agmatinin rodentlerde morfin ve alkol yoksun-
luk sendromunun bir ¢ok belirtisini hafiflettigi
ve bu etkisinden NOS inhibisyonu yapici veya
NMDA reseptorlerini inhibe edici 6zelliklerinin
sorumlu olabilecegi ileri strtlmuistir.?®33 Ag-
matinin NOS inhibisyonu ve NMDA reseptor
antagonisti ozellikleri ile anksiyete ve epilep-
si gibi baska eksitator nitelikli noropsikiyat-
rik hastaliklarin tedavisinde kullanilabilecegi
veya noropsikiyatrik hastaliklarin  tedavi-
sinde kullanilan bazi ilaclarin etkilerine katki
saglayabilecegi dustinilebilir. Bununla beraber
agmatinin morfinin analjezik etkilerini gicli bir
bicimde potansiyelize etmesive agriyayardimci
olmasi nedeni ile viicut gelistiriciler tarafindan
performansi artirici olarak kullanilmasi ve ag-
matin gibi NMDA inhibisyonu yapan bazi mad-
delerin kotliye kullanim potansiyeli bulunmasi
bu nérokimyasala temkinli yaklasmamiz ge-
rektigini disindirmektedir. Yakin tarihlerde
yaymlanan arastirma sonuglart da agmatinin
belli bir doz araliginda deney hayvanlarinda
sizofreni Dbelirtilerini modelledigine isaret
etmistir.>*>> Ayni diizenekte amfetamin tiirev-
leri ve fensiklidin de agmatine benzer etkiler
olusturmaktadir. Bu veriler agmatin igeren tirtin-
lerin kotlye kullanim potansiyeli olabilecegini
distindirmektedir. Deney hayvanlarinda alkol
ve morfin yoksunluk belirtilerini hafifletmesi-
nin nedeni bu maddelerin etkilerini taklit et-
mesi, yani bu maddelerle arasinda capraz bir
bagimhlik olmasi ile iliskili olabilir.

meslek it sirekll egitim dergist

Noropeptidler, Kolesistokinin ve P Maddesi

Kolesistokinin uyang¢ ve duygudurum ile iligkili
bir noropeptiddir. Kolesistokinin bir
yete bozuklugu tipi olan panik ataklarin olasi
bir néromediyatori oldugu ileri strdlmustir.
Kolesistokininin B reseptor alt tipini antago-
nize eden ajanlarin rodentlerde alkol yoksunluk
sendromunun Jzellikle ge¢ déneminde ortaya
ctkan Dbelirtilerini hafifletmesi bu noéropepti-

anksi-

din alkole fiziksel bagimhlik gelisiminde rolu
olabilecegine isaret etmektedir.>¢

Bir norokinin olan P maddesi (Substance P)
agrinin duyumsanmasinda énemli bir role sa-
hiptir. P maddesinin ayrica diger norokininler
gibi anksiyetenin modulasyonunda da roll
olduguna isaret eden deneysel calismalar
yapilmistir. Yakin tarihli bir calismada®” P mad-
desinin anksiyojenik etkilerine santral nitrik ok-
sidin énemli bir katkisi olduguna isaret eden
deneysel bulgular elde edilmistir.

Kanabinoid sistemi

Esrar bitkisinin icinde bulunan en etkin psikoak-
tif madde olan A9-tetrahidrokannabinol (A9-
THC) ve turevleri
madde bagimlilig literatiirinde degil, ayni za-
manda potansiyel terapo6tik kullanimi agisindan
da son zamanlarda arastirmacilar i¢in buytik

(kanabinoidler), yalnizca

onem tasimaktadir. Simdiye kadar en az iki
kannabinoid reseptdr geni klonlanmis olmakla
birlikte, lglincl bir reseptdr icin kanitlar da
bulunmaktadir.®® Bu reseptorlerden ilki olan
CB, reseptdri santral sinir sisteminde baskin
olan kanabinoid reseptorii olmasi nedeniyle
bazi kaynaklarda “beyin kanabinoid reseptori”
olarak da adlandiriimaktadir.5®

Ventral tegmental alanda (VTA) ve niikleus
akkumbenste 6nemli miktarlarda CB, resep-
tord bulunmaktadir. Bununla birlikte, nukle-
us akkumbensin cevre alanlarinda, merkez
alanlarina goére anlaml derecede daha fazla
CB, reseptérl bulundugu saptanmustir. Ayrica
bu bélgede CB, reseptorlerinin dopaminerjik
hicrelerin terminal ya da hiicre gévdelerinde



bulunmadigl da bilinmektedir.¢®¢! A9- THC ya
da diger kannabinoid agonistleri, nikleus ak-
kumbenste dopamin sallinimini artirmaktadir;
ama bu etki, niikleus akkumbensin yalnizca ka-
buk alanlari ile sinirli gériinmektedir.2

Esrar yoksunlugunun gorece hafif gecmesinin
nedenleri arasinda en 6énemlisi, A9- THC’nin
alkol, kokain ve opioid gibi ilaclara gore yari-
omrinin ¢ok uzun olmasidir. Yine de, son
zamanlarda yapilan calismalarda ve ozellikle
CB, reseptdr antagonisti SR-141716A sen-
tezlendikten sonra, esrarin yoksunluk send-
romuna yol acabilecegine ve belirgin fiziksel
bagimlilik olusturduguna iliskin kanitlar giderek
cogalmaktadir. Kaymakgalan®® rhesus may-
munlarda kronik A9- THC verilmesi ile hiper-
irritabilite, tremor ve anoreksi gibi yoksunluk
belirtileri olustugunu kaydetmistir.

CB, reseptdr antagonisti SR-141716Anin
(rimonabant) morfinle eslestirilen kosullu yer
tercihini 6nledigi gosterilmistir.® Bu calismada
SR-141716A ayni zamanda, 5 glin boyunca
morfin uygulanmis sicanlarda nalokson ile
presipite edilmis yoksunluk belirtilerini de
azaltmistir. Baska calismalarda da, eroinin
sicanlarda kendine verilmesi SR-141716A
tarafindan,®®* A9- THC’nin maymunlarda ken-
dine verilmesi ise opioid antagonisti nalok-
son tarafindan inhibe edilmistir.®¢ Bu bulgular,
kanabinoid reseptorii  blokorlerinin, opiyat
bagimliligi tedavisinde yeni yaklasimlara olanak
saglayabilecegini gostermektedir. Bununla be-
raber, bagimhlik ile iliskili gtincel kaynaklarda
opioid antagonisti olan naloksonun kronik
olarak A9- THC veri-len deney hayvanlarinda
yoksunluk belirtilerinin ortaya cikardigl, ka-
nabinoid CB, reseptdr antagonisti olan
rimonabantin da morfine bagiml sicanlarda
morfin yoksunluk belirtile-rini presipite ettigi
belirtilmektedir.¢”

Noroblastoma hiicre kiilturlerinde kronik alkole
maruziyet endojen kanabinoid olan anandamid
dizeylerinde artisa neden olmaktadir. Farelerde
de kronik alkol alimi kanabinoid CB, reseptor-
lerinde down-regiilasyona neden olmaktadir.
Sicanlarda etanol ve A9- THC arasinda capraz
tolerans gelistigi saptanmistir.s”68 Ote yandan
etanol tercih eden rodentlerde gerceklestirilen

madde bagimhhigi

bazigalismalardaCB, reseptdr antagonistlerinin
etanol tiketimini azalttigina isaret eden veriler
elde edilmistir.*>™ Lallemand ve dig. de”" CB,
reseptor antagonisti olan SR141716A1n disuk
dozlarinda (3 mg/kg) sicanlarda etanol terci-
hini etkilemezken, ylksek dozlarda (10 mg/kg)

etanol tercihini artirdigini ileri stirmuslerdir.

Biitan bu veriler kanabinoid reseptér antago-
nistlerinin alkol ve madde bagimllgin teda-
visindeki yerinin henlz tartismali olduguna ve
konunun daha detayh incelenmesi gerektigine

isaret etmektedir.

Madde Bagimhiliginda
Noroplastisite Hipotezi

Sinir sistemi organizmanin icinde gerceklesen
degisiklikler kadar cevresel degisikliklere de
adapte olabilecek bir yapiya sahiptir. Her
tarld ic ve dis stres diger organ ve sistem-
lerde oldugu gibi beyinde de degisikliklere yol
agabilir. Degisiklik sonugta sinaptik etkinligin
degismesidir.”2

Noroplastisite gelen uyarinin niteligine gore
beyindeki néronlarin ve bunlarn olusturdugu
aglarinyapisal 6zelliklerive mentalislevlerindeki
degisikliklerdir. Stres altinda bu degisiklikler
sonucu depresyon ve sizofreni gibi hastaliklar
olusabildigi gibi 6grenme gibi énemli santral
fonksiyonlarin  olusumunda ve hastaliklarin
iyilesmesinde de noéroplastisite rol oynar. Fizik-
sel bagimllik gelisimi ve yoksunluk sendromu
beyinde noéronal baglantilarda ve ndrotrans-
mitter sistemlerinde olusan “ters adaptasyon-
la” yakindan iliskilidir. Bu “ters adaptasyon”
noroplastisite ile iliskili degisikliklerin sonucu
olabilir Madde bagimhhgl arastirmalarinin
noroplastisiteye (nérogenezis, apopitozis,
norotrofik faktorler, néronlarin direncleri vb.)
odaklanmasi ve noroplastisite Uzerine olum-
lu etkiye sahip ilaclarin madde bagimhhginda
da denenmesi madde bagmliliginin etki
dizeneginin anlasiimasina ve tedavisine
onemli katkilar saglayabilir. Nitekim deney-
sel calismalarda beyin ndroplastisitesinde et-
kili oldugu ileri suriilen bir antidepresan olan
tianeptinin?7* alkol yoksunluk sendromu be-
lirtilerinin  siddetini hafifletici etkisi’” de bu
gorusu destekler niteliktedir.

meslek it sirekll egitim dergist
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MADDE BAGIMLILIGI CALISMALARINDA
KULLANILAN DENEYSEL HAYVAN MODELLERI

Giris

C_\j/[a’ddelere bagimlilik gelisiminde ortak olarak

yasanan sureg¢ “ilag arayisi davranisi”nin (drug
seeking behavior) olusumudur. Bu davranis
biyik 6lctide bagimlilik yapici maddelerin pozi-
tif pekistirici ve diskriminatif (kendilerini baska
maddelerden ayirt ettirici) etkiye sahip olmalari
gibi motivasyonel o6zelliklerine bagl olarak
gelisir. Ote yandan bagimlilik yapici maddelerin
belli bir siire kullanimi santral sinir sisteminde
mekanizmasi heniiz net olarak belirlenememis
olan bir néroadaptasyona neden olur ve bu-
nun sonucu olarak “fiziksel bagimlilik” gelisir.
Maddelere fiziksel bagimlilik gelisimi strecinin
en énemli kanitt maddenin surekli kullaniminin
ani kesilmesini izleyen donemde ortaya cikan
yoksunluk sendromu (veya yoksunluk krizi)
denilen davranissal reaksiyonlardir."? Madde
bagimhhg ile iliskili deneysel calismalarda da,
deney hayvanlarinda, bagimliligin ya madde
arayisi davranisi ya da yoksunluk krizi belirtileri
tizerinden cesitli modeller olusturulabilir.

Bagimlilik arastirmalarinda deney hayvanlari
ve deneysel modeller kullanma nedenlerini ise
maddeler halinde séyle siralayabiliriz:3

1. Bagimlilik psikopatolojisi ile iliskili kritik
sorulara yanit arayan deneysel calismalarin
¢ogunun insanlar tzerinde gerceklestiriimesi
etik olarak olanaksizdir.

2. Deneysel hayvan modelleri lizerinde cesitli
degiskenler temel etkileri bakimindan ve diger
degiskenlerle etkilesmeleri bakimindan ayri
ayri degerlendirilebilirler.

3. Deney hayvanlarinda gerceklestirilen galis-
malarda 6zgiil davranis tiplerini izole ederek,
tedavi tekniklerine verdikleri cevaplari, fizyo-
patolojileri ve orijinleri Gzerinde calismalar ve
degerlendirmeler yapmak mumkindiir.

4. Hayvanlar uzerindeki calismalarla tedavi
tekniklerinin etki diizenekleri saptanabilir.

Deneysel bagimlilik calismalarinin
ozellikleri

Etik kosullar

Bagimhilik calismalari deney hayvanlarina ezi-
yet verici niteliktedir. Bu nedenle gelisigtizel
olarak deney hayvanlari tizerinde calisma orga-
nize edilmemelidir. Bu tip arastirmalar icin en
azindan yerel etik komitelerden onay alinmasi
zorunludur.

Kullanilacak yontemin kullanilacak deney
hayvanina uygunlugu, Uzerinde calisilacak
hipotezi objektif bir sekilde test edebilirligi
ve yerine konulabilecek daha az eziyet veren
bagka bir yontemin bulunmamasi deney
hayvanlar ile gerceklestirilecek olan bagimlilik
arastirmalarinda etik kurul karari alinirken 6zel-

likle Gzerinde durulmasi gereken konulardir.
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Laboratuar kosullan

Deneklerin yasadigl kosullarin kalitesi sadece
etik bir zorunluluk degjl ayni zamanda yapilacak
deneylerin giivenilirliligini de dogrudan et-
kileyen bir faktordir. Bu nedenle deneysel
bagimhhk arastirmalan uluslararasi olcutlere
sahip nitelikli laboratuarlarda yurattlmelidir.

Bagimlilik c¢ahsmalarinin yiratilecegi labo-
ratuarin Ozellikleri asagida maddeler halinde
siralanmistir:

1. Laboratuar dis etkenlere karsi tamamen
izole edilmis olmalidir.

2. Laboratuarin 1sisi ve bagil nemi sabit tu-
tulmalidir. Isinin 21 *= 3°C ve bagll nemin
%60 * 5'te tutulmasi idealdir.

3. Laboratuarin aydinlatiimasi otomatik bir sis-
temle 12 saati aydinlik 12 saati karanhk donem
olacak sekilde ayarlanmaldir.

4. Denekler cevreyi rahatlikla goérebilecekleri
ve sosyal etkilesimlerini kolaylkla strdirebi-
lecekleri buytkliikte kafeslere konmalidirlar.

5. Kafesler icindeki denek sayisi rahat hare-
ket etmelerine ve beslenmelerine olanak sag-
layacak olctide olmalidir.

6. Laboratuarda uzman bir veteriner hekim
bulunmalidir. Bu gerek deney hayvanlarinin ge-
rekse laboratuar calisanlarinin sagligl acisindan
son derece 6nemlidir.

7. Deneklerin ve laboratuarin temizligi strekli
ve hep ayni dénemlerde yapilmahdir.

8. Laboratuar temizliginden sorumlu olan kisi-
lerin de deney hayvanlari hakkinda yeterli bilgi
ve sorumluluga sahip olmalan gerekir.

9. Deneklere verilen yem ve icme suyu stan-
dardize edilmelidir. Gunluk yem miktarindaki
degisiklikler ve farkh oldugunu deneklere
duyumsattiracak derecede degisik tat ve icerige
sahip icme suyu verilmesi ve su kalitesinin sik sik
degismesi deney hayvanlarinin davranislarinda
ongorilemeyen ve deney sonuclarini da etki-
leyebilen degisikliklere neden olabilir.
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Deneysel calismalarla iliskili genel kurallar

Bagimliik calismalarinda dikkat edilmesi
gereken kurallar asagida maddeler halinde

siralanmistir:

1. Kullanilacak yoéntem model olarak seci-
len deney hayvanina etik kosullar ve deger-
lendirilebilirlik bakimindan uygun olmalidir.

2. Kullanilacak denek sayisi yeterli olma-
Iidir.  Bagimhhk calhsmalart ile iliskili
likle davranissal modeller s6z konusu ise her

Ozel-

gruptaki denek sayisinin en az 8 tane olmasi
uygun olur. Daha az sayida denekle calisma bi-
reysel farkhliklar nedeni ile istenen sonuclarin
alinamamasina neden olacaktir.

3. Deneylerin yapilis saatleri arasinda 6zellikle
birbiri ile karsilastirilacak gruplar bakimindan
o6nemli farkliliklar olmamalidir.

4. Skorlamalarda deneyimli bir tarafsiz goz-
lemci kullanilmalidir. Deney yapan kisinin test-
ler sirasinda uygulanacak ilaglarin veya kontrol
maddelerinin (salin vb.) ne oldugunu bilme-
mesi de bir Slgiide tarafsizlik saglayabilir.

5. Ozellikle kombine ilac uygulamalarinda kont-
rol grubundaki deneklere de ila¢ grubundaki ile
ayni sayida salin veya vehikil injeksiyonunun
yapilmasi tim kontrol grubuna da ayni stresin
uygulanmasi bakimindan gereklidir.

6. Kullanillacak deney hayvaninin ydnteme
adapte edilmesi (Ornegin, lokomotor aktivite
olcimlerinde deneklerin deneysel calismalara
baslamadan 6nce aktivite cihazina alinarak or-
tama alismalarini saglamak gerekir).

7. Deneklerin deneyi yapacak kisiye adap-
tasyonlari (Calismanin basinda deneyi yapacak
kisinin kendisine alistirmak igin belli bir stre
deneklere dokunmasi —handling- gereklidir.)

Madde bagimliligi calismalarinda
kullanilan yontemler:

Son 30 yilda madde bagimhhginin mekaniz-
masinin anlasilmasina ve rasyonel tedavisine



yonelik deneysel hayvan modelleri Uzerin-
deki caligmalar giderek yogunlasmis ve bir-
cok deneysel model gelistirilmistir. Bagimhhk
yapici maddelerin etkilerini ve bunlarin teda-
visini incelemek (izere deney hayvanlarinda
gerceklestirilebilecek calismalar ve yontemler
Tablo 1’'de gorilmektedir:

Tablo 1- Deney hayvanlarinda madde bagimlilig
calismalarinda kullamilabilecek yontemler

* Nérotransmitter tayini (Ozellikle, dopamin,
noradrenalin, serotonin, glutamat ve GABA)
* Bazi beyin bolgelerinde morfolojik ve
histolojik incelemeler (Ozellikle striatum,
hippokampus ve serebral korteks)

e Kotuye kullanilan maddenin tayini

* Pozitif pekistiri saptanmasi

* Diskriminatif etkinin degerlendirilmesi

* Yoksunluk sendromu belirtilerinin
degerlendirilmesi

* Maddenin psikostimiilan veya depresan
ozelliklerin degerlendirilmesi

Maddelerin diskriminatif (kendilerini
ayirt ettirici / duyumsatici) etkilerinin
degerlendirilmesi

Deney hayvanlarinda alkol,* benzodiazepinler,®
kokain,® ve nikotin? gibi bagimlilik yapici mad-
delerin belli bir stre kullanimi sonrasi ortaya
cikan yoksunluk sendromunun pentilentet-
razol benzeri anksiyojen diskriminatif stimu-
lus olusturdugu gosterilmistir. Ayrica tim
bu maddelerin ve ilave olarak opioidler ve
kafeinin rodentlerde dikriminatif stimulus
olusturdugu bilinmektedir.® Bumodelin esasi
deneklerin iki adet pedal aracihg ile yem
alarak karnini doyurabildigi bir diizenekte
(Sekil 1) sol veya sag pedal araciligl ile yem
almi ile bagimhhk yapma potansiyeli olan
veya bagimlilik yapan maddenin diskrimi-
natif etkisinin veya salin (kontrol) enjeksiyo-
nun etkisizliginin ortustirulmesidir.

Bu modeli olusturmak icin deneklerde

once Dbeslenme Lkisitlanir. Daha sonra

madde bagimlilig)

kafeslere alinan denekler ilk iki giin Gst Uste
24 saat kafeslerde birakilir ve boylece pedala
basarak yem almayl dgrenmeleri saglanir. ik
egitim doneminde sistem denek hangi pedala
basarsa bassin yem alacak sekilde ayarlanir.
Bu surecte hic pedala basmayan ve yem
almayr 6grenemeyen denekler deney disinda
birakilir. Pedala basarak yem almayr 6grenen
deneklere ise seanslar halinde salin veya
bagimlilik yapan herhangi bir madde (alkol,
kokain, morfin vb.) enjekte edilerek sistem bu
enjeksiyonlara gore farkl pedallar araciligi ile
beslenmenin saglanabilecegi sekilde ayarlanir.
Ornegin salin enjekte edildiginde denek sol
pedala basarak, madde enjekte edildiginde
ise sag pedala basarak yem almayi &grenir.
Deneklerin timu salin ve madde pedallarini
tam olarak ayirt edecek sekilde egitildikten
sonra asil deneye gecilir. Test esnasinda yine
baslangicta oldugu gibi sistem hangi pedala
basilirsa basilsin denegin yem alabilmesine
olanak verecek sekilde ayarlanir. Denekler test
edilecek ilacin enjeksiyonunu izleyerek sanki
salin almig gibi sol pedala basarak yemlerini
alirlarsa test edilen ilacin bagimhlik yapan ilaca
benzer diskriminatif stimulusa sahip olmadigy,
yani bagimliik yapma potansiyeli olmadigi
anlasilir. Kokain gibi giiclii diskriminatif stimu-
lus olusturan bir ilaci ayirt etmeyi bu sistemde
ogrenen deneklere kokainden once test ilaci
enjekte edildiginde denekler salin pedalindan

Pellet Dagitici |

Pelletler

g |

Pellet Alma
Haznesi

Sekil 1- Ilaclarin diskriminatif (kendini ayirt ettirici)
etkilerini degerlendiren diizenek.?
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yem alirlarsa test ilacinin kokainin diskriminatif
stimulus olusturucu etkisini bloke ettigine karar
verilir. Test edilen madde kokain verilmeksizin
tek basina verildiginde deney hayvani kokain
pedalina basarak yem almayi surduriyorsa bu
test maddesinin kokain benzeri diskriminatif
veya bagimllik olusturucu stimulusa sahip
oldugu anlamina gelir.

Anksiyete  bagimhhk maddelerin

yapicl
kullanimmin kesilmesi sirasinda gerek insan-
larda gerekse deney hayvanlarinda yoksunluk
krizinin 6nemli semptomlarindan biri olarak
ortaya cikar. Deney hayvanlarinda, bagimhlk
yapici maddelerden bazilari yoksunluk send-
benzeri

romu esnasinda pentilentetrazol

anksiyete uyarisi olusturur. Diskriminasyon
duzenegi uzerinde ilaclarin pentilentetrazol
benzeri uyariy bloke edip etmedikleri, dolayisi
ile yoksunluk sendromunun anksiyete kompo-
nenti lzerinde tedavi edici etkiye sahip olup

olmadiklar da arastinlabilir.
Pozitif pekistiri olciimii

Bagimhlik yapici maddelerin pozitif pekistirici
ozellikleri diskriminatif oOzellikleri ile birlikte
“llag arayisi davranisinin” olusmasina dolayisi
ile bagimhhgin gelismesine o6nemli o&lcude
katki yapar. Pozitif pekistirici etki diskrimi-
natif etki gibi biyik 6lciide maddenin keyif
verici ve motivasyonel 6zellikleri ile iliskilidir.?
flaclarin pozitif pekistirici 6zelliklerinin olup
olmadiginin saptanmasi bagimlilik yapma po-
tansiyelleri olup olmadigl hakkinda bilgi verici
niteliktedir. Ote yandan bagimlilik yapici mad-
delerin pozitif pekistiri yapici etkilerini bloke
edebilen ilaglar madde bagimliliginin tedavi-
sinde kullanim potansiyeline sahip olabilirler.
llaclarin pozitif pekistirici ozellikleri kendine
verme (self-administration) deneyleri ile test
edilebilir. Deney hayvani bir pedala bastiginda
intravenoz inflizyon yolu ile veya baska bir yolla
bagimliik yapan maddeyi alabilecegj, baska bir
pedala bastiginda da serum fizyolojik gibi inert
bir madde alabilecegi bir kafese yerlestirilir.
ilac intravendz yoldan alinacaksa bir infiizyon
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pompasina bagh bir katater ile jugliler vene
girili. Denegin pedala basmasi ile inflizyon
pompasi devreye girerek madde alinir (Sekil 2).
Deney hayvaninin hangi pedali tercih ettigi
veya pedala basis sikligl onun pozitif pekistirici
etkisi ve bu etkisinin siddeti hakkinda fikir
verir. Amfetamin ve kokain gibi psikostimulan-
lar, morfin ve heroin gibi opioidler, barbitirat-
lar, benzodiazepinler, alkol, nikotin ve ucucu
solventlerin guclu pozitif pekistirici etkileri
bulunmaktadir.'?

Infiizyon pompasi
ve ilag kaynogi

=

=
N

Sekil 2— Kendine-verme test diizenegi.?

Ozellikle alkol gibi oral yoldan kétiiye kullanilan
maddeler ile pozitif pekistiri calismalarinda
pedala basarak oral yoldan alkol alimina izin
Burada ag
birakilmis deney hayvanlari6nce pedalabasarak
yiyecek almay1 6grenecek sekilde egitildikten
sonra, bir pedala bastiklarinda alkol, baska bir
pedala bastiklarinda serum fizyolojik gibi inert
bir madde veya pozitif pekistirici etkisi alkolle
karsilastirilabilecek baska bir madde alabilirler.'®

veren dizenekler kullanilabilir.

Deney hayvanlarinin pedala basislari ve madde
almi arasindaki iliskiyi ayarlayan hassas bil-
gisayar programlar ile pedallar kontrol edilir.
Denek pekistirici 6zelligi olan bir maddeyi ilk
seferde bir kez basarak alabilir. Daha sonra
ayni dozu alabilmek icin pedala giderek daha



fazla basmak zorunda kalir. Ornegin, pozitif
pekistirici etkisi cok siddetli olan kokainin bir
dozunu alabilmek icin maymunlarin 10.000
kereden fazla pedala bastiklari bilinmektedir.!

Rodentlerde bagimlilik yapici maddelerin
motor aktivite iizerine etkilerinin
degerlendirilmesi

Amfetamin, kokain, nikotin, kafein, opioidler,
barbitiiratlar, alkol, benzodiazepinler ve fensik-
lidin gibi maddelerin psikomotor stimiilan et-
kilerinin bagimhlk gelisimine 6Snemli katkisi olan
motivasyonel ve 6forizan 6zellikleri ile yakindan
iliskili oldugu ileri strilmuistir.®'" Bu nokta-
dan hareketle psikostimulanlarin rodentlerde
lokomotor aktiviteyi ve motor koordinasyonu
arttiric etkilerine gelisen duyarlilasma ve to-
lerans psikostimulanlara gelisen bagimhhgin
incelenmesinde kullaniimaktadir.'?13

Bu test kullanilarak ilaclarin sedatif, kas
gevsetici ve psikostimilan etkileri hakkinda
fikir edinilebilir. Ayrica deneklerin agresivitesi
ve anksiyetesi de lokomotor aktivite dlctimleri

ile degerlendirilebilir (Sekil 3).

Pleksiglas Kafes Kizilgtesi
Algilayialar
Dikey Hareket ;
Algilayicilar

madde bagimlilig)

arasindaki iletisimi keser ve bu denegin yaptig
hareketin sekline gore cihaza bagh bir kay-
dedici tarafindan kaydedilir. Bu sistem yardimi
ile rodentlerin horizontal, vertikal ve ambu-
latuvar aktiviteleri kaydedilebilir. Horizontal
hareket, denegin yer degistirme ve dikiime
hareketleri yapmaksizin oldugu yerde yaptig
hareketlerdir. Vertikal hareket, dikilme hareke-
tidir ve bantlar Gzerindeki vertikal sensorler
yardimi ile algllanir. Ambulatuvar hareket ise
denegin kafes icinde dikilme haricinde yaptigi
her tiurli yer degistirme (gezinme) hareke-
tidir. Horizontal ve vertikal aktiviteler deney
hayvaninin stereotipik hareketleri ve agresivi-
tesi hakkinda fikir verici 6zelliktedir.

Her Ug¢ aktivite ayri ayri degerlendirilebilecegi
gibi'* icliniin toplami total lokomotor aktivite
olarak da ifade edilebilir.'®* Kokain ve amfe-
tamin gibi psikostimulanlar ile'$!'” bromokriptin
gibi dopaminerjik agonistler'* rodentlerin loko-
motor aktivitelerinde artislara neden olurken,
haloperidol gibi dopaminerjik antagonistler
lokomotor aktivitede azalmalara neden olur-
lar.'® Diazepam gibi benzodiazepinler ve etanol
rodentlerde doza bagimli bifazik
etkiler olustururlar. Bu ajanlar
dozlarinda
aktivitede artisa neden olurken,
yuksek dozlarda lokomotor ak-
tiviteyi deprese ederler.

lokomotor

disiik

Rodentlerin lokomotor akti-

viteleri gun icinde farkhlk gos-

terebilmektedir. Ardisik lokomo-

Dikey Hareket Algilayicilarinin
Yiiksekligini Ayarlama Vidas:

Hareketi

Yer Degistirme

Algilayicilar

Sekil 3 — Lokomotor aktivite olgiim cihazi.?

Lokomotor aktivite dlciim sisteminin esasi her
bir kenan Gzerinde kizilétesi (IR) 1sik kaynaklari
iceren kare seklinde bir dortgendir. Bu dortge-
nin icine sigacak buyukliikte kare seklinde plek-
siglas bir kafes yerlestirilir. Bu kafesin boyutlari
cesitli Olcllerde olabili. Deney hayvani kafes
icinde bir hareket yaptiginda karsilikli IR sensérler

tor aktivite olcumleri esnasinda

’—J da deneklerin spontan lokomo-

tor aktivitelerinde giderek bir
azalma gozlenir ve bu azalma
ornegin, her iki saatte bir 6
saat boyunca Olcilen aktivitede, 6. saatte,
ilk o6lcime goére olduk¢ca anlamli seviyelere
ulasabilir. Bunedenle birden fazla gruplayapilan
calismalarda aktivite Slciimlerinin gtiniin hep
ayni saatlerinde yapilmasi ve paralel kontrol
grubunun bulunmasi oldukca énemlidir.

meslek it sirekll egitim dergist
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Psikostimulanlarin motor aktivite iizerine
etkilerine duyarlilasma gelismesinin
degerlendirilmesi

Cogunlukla farmakolojik etkiye sahip bir mad-
denin tekrarlayan kullanimi esnasinda mad-
denin bazi etkilerine tolerans gelisir. Bununla
beraber, bazi durumlarda, bir maddenin bir
etkisi tekrarlayan kullanimi esnasinda artabilir.
Bu durum “duyarlilasma (sensitizasyon)” veya
“ters (reverse) tolerans” olarak adlandirilir.
Duyarlilasma toleransin aynadaki gorintisu
gibidir.”®

Duyarlilasma kavrami toleransa gore olduk-
ca yenidir ve duyarlilasma ile iligkili bilinen-
ler tolerans kavramina gore daha sinirhdir.
Duyarlilagsma ile iligkili bilgilerin ¢ogu kokain,
amfetamin, nikotin, alkol, fensiklidin ve mor-
fin gibi maddelerden elde edilen verilere da-
yanmaktadir.'?2 Bu maddeler belli dozlarda
deney hayvanlarina verildiklerinde lokomo-
tor aktivitede artisa neden olurlar. Deney
hayvanina ayni dozun tekrarlayarak verilmesi
durumunda lokomotor aktivitede her seferin-
de giderek artan bir stimulasyon gorlir ve bu
durum ilacin motor aktiviteyi artirici etkisine
gelisen duyarlilasma olarak ifade edilir. ilaclarin
lokomotor duyarlilasma olusturucu etkileri ile
bagimlilik olusturma potansiyelleri arasinda bir
iliski bulundugu kabul edilir.

Bagimhlik yapici maddelerin lokomotor sti-
milan dozlan
dozlar birbirinden farkl olabilir. Duyarlilasma
olusumu genellikle maddelerin lokomotor ak-

ile duyarhlasma olusturucu

tivite Uzerine subeffektif dozlarinda ve aralikli
enjeksiyonlari ile olusturulabilir.

Tolerans gelisiminde oldugu gibi, bazi madde-
ler arasinda “capraz duyarlilasma” s6z konusu-
dur. Bu durum 6zellikle bazi bagimhhk yapici
maddelerden birine gelisen duyarllasmanin
digerine de gelismis olmasi ile karakterizedir.
Morfin, kokain ve alkol ile!®?* amfetamin, ka-
fein ve nikotin arasinda?* capraz duyarlilasma
oldugu deneysel calismalarla gosterilmistir.
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Capraz duyarlilasma ¢aligmalari icin 6nce mad-
delerin lokomotor stimiilan dozlar belirlenir.
Lokomotor aktiviteyi arttirici subeffektif doz
secilerek deneklere her gin veya araliklarla
(iki veya ¢ guinde bir) enjekte edilir. Araliklarla
yapilan enjeksiyonlarda duyarlilasmanin daha
cabuk ve etkin bir bicimde gelistigi bildirilmistir.
iki hafta gibi daha uzun araliklarla da enjek-
siyon yapilarak duyarlilasma calismalari or-
ganize edilebilir. Araliklarla veya araliksiz

tekrarlayan enjeksiyonlara lokomotor akti-
vitedeki artis plato yapincaya kadar devam
edilir. Kontrol grubundaki deneklere ise ilac
grubu ile paralel salin enjeksiyonlari yapilr.
ilac grubunda duyarlilasma gelisimi net olarak
gozlendikten sonra, izleyen tekrarda hem kont-
rol grubuna hem de ilac grubuna aralarinda
capraz duyarllasma olup olmadig test edi-
lecek olan diger ilacin lokomotor aktivite-
yi arttirict bir dozu enjekte edilir (challenge
enjeksiyon=karsi doz enjeksiyonu). Ornegin,
test edilen ilag amfetamin ise ve nikotin ile
arasinda bir ¢apraz duyarlilasma olup olmadigi
incelenmek isteniyorsa, once amfetaminin
tekrarlayan enjeksiyonlari ile amfetamine loko-
motor duyarlilasma saglanir ve son amfetamin
dozundan sonra nikotinin lokomotor aktiviteyi
artirici bir dozu amfetamin yerine hem amfe-
tamin hem de nikotin gruplarina enjekte edilir.
Karsi doz enjeksiyonu yapilan ilag grubunda
Olciilen lokomotor aktivite degerinin kontrol
grubundaki karsi enjeksiyon sonrasi olciilen
degerden anlamli Olciide yiiksek olmasi ve
karsi enjeksiyon ile dlclilen degerin bir dnceki
ilac (6rnege gore amfetamin) enjeksiyonundan
anlamli dlclide farkli olmamasi test edilen iki
ilac arasinda (6rnege gére amfetamin ve niko-
tin arasinda) capraz lokomotor duyarlilasma
oldugunu gosterir.

Vanderschuren ve dig.2> sicanlarda amfetemin
icin ilk dozu izleyen uc haftalik bir ara sonrasinda
yaplilan ilk enjeksiyon ile duyarllasma gelistigini
gozlemlemislerdir. Kayir ve Uzbay ise etanol ile
farelerde gerceklestirdikleri calismada, etanoliin



ilk dozunu izleyerek iki hafta aradan sonra ve-
rilen ayni dozun lokomotor aktivitede bazi
artiglara neden oldugunu, ancak kontrol grubu
ile karsilastirildiginda bu artiglarin duyarlilasma
gelisimi olarak yorumlanabilecek anlamli bir
artis olusturamadigini  géstermislerdir.2! Bu
noktada duyarlilasma calismalarinda enjeksi-
yonlar arasinda kullanilacak bekleme sureleri-
nin duyarllasma gelisimi ile yakindan iligkili
oldugunu ve optimum bekleme suresinin deney
hayvaninin ve kullanilan maddenin tiiriine bagh
olabilecegini dustine-biliriz.

Tolerans gelisiminde oldugu gibi duyarlilasma
da kosullanmis tirde ve ozellikle cevreye
bagimli bir kosullanma ile olusabilir.2¢ Cevre-
ye bagimh kosullanmis duyarlilasmanin iki
yonu vardir: Birincisi, eger duyarllasma ozel
bir mekanda ilac ve/veya maddenin sirekli
alinmasi ile olusmussa, ila¢ (madde) bu o6zel
mekan disinda alindiginda duyarllasma etkileri
kismen veya tamamen ortadan kalkabilir. ikinci
olarak, 6zel bir mekanda maddenin surekli
olarak alimiyla gelisen duyarlilasmada mekanin
kendisi aynen duyarllik gelisen madde gibi
kosullanmis bir uyari saglayarak duyarlilasmaya
yardimci olabilir. Ornegin, bir denek &zel bir
mekana kosullanarak bir maddeye duyarlilik
gelismis ise, ayni mekanda denege madde
disinda etkisiz bir ajan (6rnegin, salin) veril-
se bile maddeye benzer duyarlilasma belirti-
leri
lokomotor aktiviteyi arttirici etkilerine gelisen
duyarlilasmanin cevreye bagimhlik gosterdigi
iyi bilinmektedir. Sicanlara bromokriptin
enjeksiyonlarinin yasadiklari ortamda yapilmasi

gozlenebilir.  Sicanlarda bromokriptinin

ve lokomotor aktivite dlgimlerinin yasadiklar
ortamdan farkli 6zelliklere sahip bir mekanda
gerceklestiriimesi ilacin lokomotor etkilerine
duyarlilasmayi kolaylastirmaktadir.?

Duyarlilasmanin en 6nemli 6zelliklerinden biri
toleransa gore daha kalici olmasidir. Deney
hayvanlarinda bazi stimulan maddelere gelisen
duyarhlasmanin bir yil gibi uzun bir stire sonun-
da bile devam ettigi gézlenmistir.28

madde bagimlilig)

Yoksunluk sendromunun
degerlendirilmesine yonelik modeller

Rodentlerde alkol yoksunluk sendromunun
degerlendirilmesi

Alkole bagimlilik gelisimive alkolyoksunluk send-
romu calismalari icin alkol deney hayvanlarina
inhalasyon,? intragastrik enttibasyon,3° ve co-
gunlukla da sivi diyet yontemleri ile3!32 verilebi-
lir. BUttin bu yontemler icinde asagida siralanan
avantajlari nedeniyle sivi diyet yontemi ro-
dentlerdeki alkol bagimliligy ile ilgili calismalarda
daha cok tercih edilir:

1. Alkoliin suya karistirilarak verilmesindeki kotu
tat gibi denegin alkol alimini kisitlayan aversif
etkiler tadi cazip hale getiren katkilarla gideri-
lebilir. Ayrica denek bu yontemde alkol disinda
bagka bir yiyecek veya icecek almadigindan
tiketim provoke edilir ve boylece gunlik
12-18 g/kg gibi yiiksek dozlarda alkol tiketimi
saglanabilir.

2. Yiksek alkol tiketimine bagl olarak alkoli
suya katarak elde edilenden G¢ misli daha yuk-
sek kan alkol konsantrasyonu saglanabilir.

3. Deneklerin besin tuketimi hassas bir sekilde
degerlendirilebilir ve kontrol edilebilir.

4. Ozgiil deneysel gereksinimler icin besin
komponentlerinin kolayca degistiriimesi mim-
kiindur.

5. Kronik alkol alan deney hayvanlarinda he-
patik vitamin A diizeylerinde dustsler gorulur.
Bu dususler biyimeyi yavaslatici yonde etki
yapar. Sivi diyet yonteminde diyetin icine ye-
teri kadar A vitamini katilarak biyime uzerine
olumsuz etkiler ortadan kaldirilir ve karaciger
harabiyeti en dustik seviyede tutularak denege
cok daha uzun sire alkol verilebilir. Béylece
alkolliin ¢ok uzun siireli kronik kullanimina bagl
etkileri de incelenebilir.

6. Sivi diyet yontemi diger yontemler gibi
travmatik degildir. Ayrica deney hayvaninin
alkolti kendi istedigi kadar almasina olanak
verdiginden insandaki alkol alimma en yakin
hayvan modelidir.

meslek it sirekll egitim dergist
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Sivi diyet ile alkolik deney hayvani modeli
yapilirken kontrol grubundaki deneklere alkol
alanlara paralel olarak alkol iceren sivi diyet
ile izokalorik alkolsiiz sivi diyet verilmelidir.
Alkolsuz sivi diyetteki kalori orani diyetten
cikan alkoliin sagladigl kaloriye esdeger kalori
saglayacak oranda seker katilarak esitlenir. Yani
alkol ile seker izokalorik olarak yer degistirir.
ideal bir alkollii sivi diyette total kalorinin
yaklasik olarak % 36’s1 alkolden saglanmaldir.
Alkoliin total kalorideki paymnin yani miktarinin
artmasi daha az alkol tiketimine ve dusuk
kan etanol konsantrasyonuna neden olabilir.3'
1000 ml’lik bir sivi diyet icinde v/v (hacim/ha-
cim) hesabi ile %6-7’lik etanol konsantrasyonu
vasitasiyla bu 6lciit saglanabilir.3!-32

Sicanlarda alkole fiziksel bagimhlk gelisimi
ve alkol yoksunluk sendromu belirtilerinin or-
taya ¢ikmasi icin oral yoldan intragastrik en-
tibasyon ile giinlikk 9-15 g/kg alkoliin en az 4
glin alinmasi gerektigi ileri striilmistir.3® Sivi
diyet yontemi ile %7.2 v/v alkolin 15-21 giin
arasinda alinmasi da sicanlarda alkol yoksun-
luk sendromunun tim majoér semptomlarinin
ve beyinde dopamin ve serotonin gibi alkol
bagimlilig ile iligkili nérotransmitterlerin turn-
overinde cesitli degisikliklerin ortaya cikmasi
icin yeterli olabilmektedir.!5-17:32-35

Laboratuvarimizdaki calismalarda Wistar cinsi
sicanlar modifiye ederek kullandigimiz sivi di-
yet ile3? calismanin 5. gliniinden itibaren 26 glin
sure ile 9 g/kg'in tzerinde etanol almaktadirlar
(Sekil 4).
mu belirtilerini ortaya cikarabilecek siddette bir

Bu tiiketim alkol yoksunluk sendro-

fiziksel bagimliliga neden olmaktadir. Calismanin
baslangicinda sivi diyetin icindeki alkol kon-
santrasyonu %2.4 ve % 4.8 gibi degerlerdedir.
Calismanin 7. glininden itibaren sivi diyet
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Sekil 4- GATA Psikokofarmakoloji Arastirma Unitesi’'nde
modifiye sivi diyet teknigi ile etanol verilen Wistar sicanlarin
etanol verilmesinin baslangicindan itibaren bir ay siire ile
giinliik etanol tiiketimleri (n= 450 sigan).

icindeki etanol konsantrasyonu %7.2’ye ¢ika-
rilmakta ve bu konsantrasyon ile calismaya de-
vam edilmektedir (Tablo 2).

Formiilasyonin her asamasinda 500 Unite vi-
tamin A ilavesi yapilir. Bu diyet 1000 ml’sinde
1000.7 kcal icerir. Seker ve etanol izokalorik
olarak yer degistirmek suretiyle konsantras-
yonlar ayarlanir. Kontrol grubuna 1000 ml
sit icinde 13.2 g seker ve 500 Unite vitamin
A konulmus olan esdeger kalorili (izokalorik)
etanolsuz sivi diyet verilir.

Sivi diyet teknigi ile calismada en ¢ok dikkat
edilmesi gereken hususlar asagida maddeler
halinde siralanmustir:

1. Modifiye sivi diyet giinliik olarak hazirlanip
hep ayni saatte verilmelidir.

2. Gunluk agrlik ve tuketim kontrolt yapilmal,
elde edilen degerlerden g/kg/giin tiketimler
her denek icin ayr1 ayri hesaplanmalidir.

3. Kaliteli stt kullanilmalidir. Dayaniksiz giinliik
sise sutleriile etkili bir tiiketim saglanamayabilir.
Dayanikh karton ambalajlarda sunulan siitler
tercih edilmelidir.

Tablo 2- Siganlara uygun modifiye sivi diyet formiilasyonu (1000 ml’lik formiilasyon)

Siire ve Oran Siit (ml) % 92?3;’:, ) Seker (g)
ik 3 giin, % 2.4 975 25 8.15
izleyen 4 giin, % 4.8 950 50 4.85
7. giinii izleyerek, % 7.2 925 75 1.65
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4. Siselerin ve uclarin ¢ok iyi yilkanmas! ge-
reklidir. Yikama islemi her giin yapilmaldir. lyi
temizlenmemis siseler koti koku nedeniyle
tiketimi azaltabilir.

5. Siselerin kafeslere konulduktan sonra sizinti

kontrolii yapilmalidir. Damlatmayr 6nleyen
bilyali sistemle calisma tiketimin daha saglkl

ve kesin saptanmasina yardimci olur.

6. Deneklerin kafes temizliginin en az iki glinde
bir yapilmasi gereklidir.

7. Yoksunluk donemi test edilirken laboratuvar
ortaminda asiri uyaricilardan (ses, 1sik, siradisi
glrtd vb.) sakinilmahdir.

8. Yoksunluk calismalarinda deney hayvanlari-
nin verebilecegi zarara karsi gerekli 6nlemler
alinmig olmalidir.

9. Degerlendirmelerin ayni arastirmaci tarafin-
dan yapilmasi ve mimkdinse iki ayri tarafsiz goz-
lemci ile skorlamalarin yuritilmesi gereklidir.

Yukaridaki kurallara uyulmamasi halinde elde
edilen sonuglarin bilimsel gecerliligi cok yuk-
sek olmayacaktir.

Alkol alimina yatkinliklar1 olan ve alkol tercih
eden (Sardinian alcohol preferring rats gibi)
ozel sican turleri ile calismada alkol tuketimi
daha yuksektir ve alkol v/v %10 gibi ylksek
konsantrasyonda deneklerin icme suyuna
karistirilarak da verilebilir.3¢ Ancak bu tiir sicanlar
pahali olmalari ve tlkemizde yetistiriimemeleri
nedeni ile Ulkemiz kosullarindaki alkolizm
calismalarinda sivi diyet ve intragastrik en-
tibasyon gibi teknikler daha cok tercih edil-

mektedir.

Yirmidort saatte tlketilen alkol miktarinin
hesaplanmasi ve deney baslangicindan so-
nuna kadar viicut agiriginin degerlendirilmesi
amaciyla gunlik olarak tuketilen hacim kay-
dedilirken, viicut agirhklan da kaydedilme-
lidir. Her bir sicanin 24 saatlik alkol tiiketimi;
asagidaki formil ile hesaplanarak g/kg/glin

seklinde kaydedilmelidir.3”

madde bagimlilig)

A =d [(Vx 75)/W]
A = g/kg/gun Alkol tuketimi
d = %96.5 Alkolin 6zgul agirhgi
(25 °C’de 0.81 g/cm3)
V = Gunluk tuketilen sivi diyet miktari (ml)
W = Deney hayvaninin agirhg (g)

Kan etanol diizeyi olciimii

Alkole fiziksel bagimlilik gelisebilmesi baki-
mindan diger énemli bir parametre de alkol
alan deneklerde, alkolii hangi yontem ve yoldan
alirlarsa alsinlar kanda yeterli etanol konsantras-
yonunun saglanmasidir. inhalasyon yéntemi
veya intragastrik entiibasyon ile alkol verilme-
sinde hizli ve yeterli lclide kan etanol diizeyine
erisilir. Sivi diyet tekniginde deneklerin giin
icinde istedikleri donemlerde alkol almalarina
izin verildiginden gelisiglizel dénemlerde 6l¢ii-
len kan etanol dizeyleri yetersiz ve celiskili
sonuglar allnmasina neden olabilir. Sivi diyet
teknigi ile alkol verilen deneklerde kan etanol
duizeyi dlcimlerinin paralel ve ayri bir grupta en
az iki haftalik %7.2’lik alkol tuketimini izleye-
rek tercihan 24 saatlik bir alkol icme suresinin
sonunda yeni alkolli diyet verilme saatinden
bir kag saat dnce yapilmasi uygun olur.

Deneklerden kan eter anestezisi altinda intra-
kardiyak yoldan alinabilir. Sicanlarda kuyruk
veninden kan alinmasi etanol diizeyi tayini
icin yeterli kan alimma cok defa izin vermez.
Kuyruk kesilmek suretiyle kanatilarak kan alma
ise etik nedenlerle dogru degildir. Kan etanol
duzeyi fluoresan polarizasyon immunoassay
yontemi ile veya spektrofotometrik yontemle
serumdan hizli bir sekilde degerlendirilebilir.
Dikkat edilmesi gereken o©nemli bir nokta
alinan kan orneklerinin acik tiiplerde uzun sire
bekletilmemesidir. Boyle bir durumda kandaki
etanol ucarak hatali veya dusuk duzeyler dlcul-
mesine neden olur. En iyisi agz1 kapakl kiigiik
tiplere kanin alinarak bekletmeden hizli bir
sekilde testlerin yapiimasidir.

Ozellikle sivi diyet teknigi ile gerceklestirilen
calismalarda 120 mg/dI'nin Uzerinde kan
etanol dizeyi Olcilmesi yeterli alkol alinmis
oldugunu teyit eder. Laboratuarimizda Tab-
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lo 2'de tanimlanan modifiye sivi diyet ile
yaptigimiz g¢alhsmalarda sicanlarda 120-300
mg/dl arasinda yeterli ve yiliksek kan etanol
diizeyleri saptanmistir,13:32:38:39

Alkol Yoksunluk Sendromu:

Alkole fiziksel bagimlilik gelisimine yeterli siire
alkol alan deney hayvanlarinda alkol kesilmesini
izleyen donemde yoksunluk Dbelirtileri ortaya
cikar. Alkol yoksunluk sendromunun belirtileri
Ozellikle sicanlarda cok iyi tanimlanmistir.!®:30-32
Bu Dbelirtilerin ¢cogu alkol yoksunlugundaki fare-
lerde de gozlenebilir.2*° Alkol yoksunluk sendro-
munda gozlenen belli basl semptomlar Tablo 3'te
gorulmektedir:

Tablo 3- Rodentlerde gézlenen alkol
yoksunluk sendromu belirtileri

Lokomotor hiperaktivite

Artmis stereotipik aktivite

(6zellikle koklama, taranma ve bas sallama)
Postir bozuklugu

Yirime bozuklugu

irritabilite ve ajitasyon

Islak kdpek silkinmesi (wet dog shake)
Kuyrukta sertlik ve tremor

Genel tremor

Dis catirdamasi (teeth chattering)
Katatoni

Nobetler (seizure)

Stereotipi rodentlerin bir g6zlem kafesinde am-
bulatuvar (gezinme) hareketi disinda kalan ve
yineleyerek yaptigl hareketlerdir. Bu hareketler
Tablo 4’te gorilmektedir.

Tablo 4- Rodentlerde gozlenen belli basl streotipik
davranislar

Kemirme (gnawing)

Taranma (grooming)

Dikilme (rearing)

Sik sik basini havaya kaldirma

(head weaving)

Havayi koklama (sniffing)

Esneme (yawning)

Yalanma (licking)

Cigneme (chewing)

Ekseni etrafinda donme (turning behavior)

Gelisen stereotipik hareketlerin siddeti ile
paralel olarak bu hareketlerden sadece biri,
bir kaci veya timu bir denekte ortaya cikabilir.

meslek it sirekll egitim dergist

Stereotipinin siddeti birim zamanda deney
hayvaninin yaptig stereotipik hareketlerin
sayllmasi ile veya ortaya cikan stereotipik
hareketlerin cesidi ve sayisi skorlanarak ifade
edilebilir.'

Stereotipik hareketler artmis dopaminerjik ak-
tivitenin degerlendirilmesinde bir dlclt olarak
kullanilabilir. Amfetamin ve kokain gibi indirekt
etkili dopaminerjik agonistler ile bromokriptin
gibi dopaminerjik reseptor agonistleri belli bir
doz araligina kadar rodentlerin lokomotor ak-
tivitesini artirirken ylksek dozlarinda lokomo-
tor aktiviteyi azaltip stereotipik hareketlerin
ortaya cikmasina neden olurlar.!!4!-43 Stereo-
tipik hareketler alkol yoksunluk sendromu-
nun erken doénemlerinde oldugu gibi, artmis
anksiyete ve arastiricilik (exploring) ile birlikte
de ortaya cikabilir ve rodentlerde alkol yok-
sunluk sendromunun bir belirtisi olarak da
degerlendirilmektedir.!>-303%

Tablo 3’te goriilen semptomlar alkoliin ke-
silmesini izleyen ilk saatlerden baslayarak
giderek siklig1 ve siddeti artan bir seyir izler.
Bunlarin gérulme suresi, sirasi, siklig ve siddeti
denekler arasinda bireysel farkhhklar goste-
rir. Alkol yoksunluk sendromunun siddeti de
bu semptomlarin sayisi ve siddeti ile orantili
olarak hafif, orta ve siddetli olmak lizere g
grupta degerlendirilebilir. Tim semptomlarin
gozlendigi bir denegin siddetli, en az tic semp-
tomun gozlendigi bir denegin hafif, licten faz-
la semptomun daha siddetli gozlendigi bir
denegin ise orta siddette yoksunluk sendromu
gecirdigi kabul edilir.3°

Lokomotor hiperaktivite, artmis stereotipi,
tremor ve islak kopek silkinmesi gibi semp-
tomlar alkol yoksunlugunun erken dénemle-
rinden baslayarak en azindan 6-8 saat giderek
hafifleyen siddette devam ederken, epileptik
nobetler 6. saat gibi daha ge¢ dénemde orta-
ya ¢ikar. Alkol yoksunluk sendromu esnasinda
noébetler spontan olarak meydana gelebilecegi
gibi 100 dB siddetinde zil uyarisi ile, anahtar
singirdatarak veya denek elle uyarlarak da
olusturulabilir.

Katatoni (katalepsi) ilaclarin oOzellikle ekstra-
piramidal santral sinir sistemi Uzerine etkile-
rini rodentlerde degerlendirmeye yoénelik bir



davranis modelidir. Noroleptik ilaglar gibi santral
sinir sisteminde Ozellikle striatumda dopaminer-
jik asinmi inhibe eden ilaclar rodentlerde belirgin

katatoni olustururlar.#44%

Katatoni Slcumleri icin “dikey tel testi” (verti-
cal wire test) sik kullanilan basit ve kolay uygu-
lanabilir bir ydntemdir.38 Burada 90°’'lik bir aci ile
dik olarak yerlestirilmis bir tel tzerine birakilan
deney hayvaninin hareketsiz kals suresi kay-
dedilir. Katatoninin pozitif kabul edilebilmesi
icin bu siirenin 15 saniyeden fazla olmasi ge-
rekir. Bu tel 45°’lik bir ac1 ile konabilecegi gibi
tamamen yatay olarak da konabilir. Tel yatay
olarak yerlestirilmisse katatoninin pozitif kabul
edilebilmesi icin deney hayvani en az 120 sani-
ye pozisyonunu hi¢ degistirmemelidir. Katatoni
degerlendirilirken dikey testte en az 15 saniye,
yatay testte 120 saniyenin {izerinde hareketsiz
kalis strelerinin ortalamasi alinabilecegi gibi,
gruplarda katatoni belirlenen denek ylzdesi
veya katatotoninin suresi skorlanarak katatoni
siddeti tizerinden de degerlendirme yapilabilir.
Deney hayvaninin pozisyonunu degistirmeden
hareketsiz olarak kaldig| siire ne kadar artmissa

katatoninin siddeti o olctide fazladir.

Dikey tel testinde katatoni siddetinin katatoni
siiresi yardimiyla degerlendirilmesine yonelik
bir érnek Tablo 5'te sunulmustur.

Tablo 5- Dikey tel testinde katotoni siddetinin
skorlanmast.*’

Katatoni siiresi Skor
<15 saniye 0
15 - 20 saniye 1
21 - 35 saniye 2
36 - 50 saniye 3
51 - 60 saniye 4
> 60 saniye 5

Islak kopek silkinmesi, tremor, kuyruk sertligi
ve dis catirdamasi gibi semptomlar var veya
yok seklinde degerlendirilip gbézlenen po-
pulasyondaki % olus sikliklar ile ifade edi-
lip degerlendirilebilirler. Postir ve yirime
bozuklugu, irritabilite ve ajitasyon gibi belirti-
ler olus siddetlerine gore skorlanarak deger-
lendirilebilirler.'®:32

madde bagimlilig)

Alkol yoksunluk sendromu esnasinda odiyojenik
epileptik nébetler alkolik deneklerin %50-80’inde
ortaya ¢ikar. Bu nobetlerin latent siiresi, % siklig
veya siddeti degerlendirilebilir. Nobet siddetinin

degerlendirilmesinde skorlama yapilabilir.'®

Yukarida sayilan tim semptomlar tek tek
degerlendirilebilecegi gibi, semptomlarin ayri
ayrl degerlendirilmesi sonucu deneklerde
gozlenen her bir semptoma verilen skorlarin
toplami “total alkol yoksunluk sendromu sko-
ru” olarak ifade edilebilir ve total alkol yoksun-

luk sendromu siddeti de degerlendirilebilir.'*32

Rodentler disinda rhesus maymunlarda,**?
sempanzede 8 ve kopekte *° de alkol bagimliligini
incelemeye yonelik modeller tanimlanmis ve
kullanilmustir. Bu modellerin kullanimi pahali olma-
lart ve rodentlerdekine gore uygulama giicltkleri
nedeni ile oldukca sinirlidir ve ayrintilarindan bu-

rada soz edilmeyecektir.

Rodentlerde morfin yoksunluk
sendromunun degerlendirilmesi

Farelerde fiziksel bagimlilik gelistirmek ve yok-
sunluk sendromunu izlemek igin subkutan
yoldan U¢ giin sure ile glinde tU¢ kez morfin
silfat enjekte edilir. Dordiinci giin fareye yine
tek doz morfin sulfat enjekte edildikten iki saat
sonra opioid antagonisti nalokson 5 mg/kg
dozda intraperitoneal yoldan enjekte edilerek
morfin yoksunluk sendromunun farelerde en
sik gorilen ve kolay degerlendirilen semptomu
olan sicrama (jumping) davraniglari presipite
edilir. Bir gézlem kafesine alinan farede nalok-
son enjeksiyonunu izleyen 30 dakika boyunca

sicramalarin sayisi degerlendirilir.>®

Majeed ve dig.’' farelere morfini 10 mg/kg
dozda ip yoldan 7 giin sure ile vermisler, bu
siirenin sonunda 2 mg/kg ip nalokson enjeksi-
yonunu izleyerek farelerde sicrama davranisi,
dikilme (rearing) ve agirlik kaybi gibi morfin yok-
sunluk sendromu belirtilerini incelemislerdir.
Bu calismada sicrama ve dikilme hareketleri
15 dakika sure ile sayilirken, deney oncesine
gore agirlik kayiplari da gram olarak kaydedi-
lerek degerlendirilmistir.

Farede morfine fiziksel bagimhlk gelistirmek
icin cilt altina pellet implantasyonu yéntemi

meslek it sirekll egitim dergist
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de kullanilir. Bunun icin fare eter ile aneste-
ziye edilerek 25-75 mg’lik baz morfin pelletleri
kiicuk bir insizyonla skapula bdlgesinde cilt
altina yerlestirilir. Yetmis iki saat sonra fareye
4 mg/kg ip nalokson veya 50 ug/kg naltrekson
enjekte edilerek sicrama, defekasyon ve viicut
agirhgindaki azalma gibi morfin  yoksunluk

sendromu belirtileri degerlendirilebilir.32-3*

Sicanlarda morfine fiziksel bagimhlk gelistir-
mek icin, baz morfinden hazirlanan morfin
pelletleri (total 150 mg olacak sekilde 2 adet
75 mg’'lik) eter anestezisi altinda kiguk bir in-
sizyon yapilarak skapular bolgeye yerlestirilir.
Pelletlerin yerlestiriimesini izleyen 72 saat son-
ra sicanlara 2 mg/kg nalokson enjekte edilerek
morfin yoksunluk sendromu presipite edilir.
Sicanlarda sicrama (jumping), 1slak kopek
silkinmesi (wet dog shake), kivranma (writh-
ing), defekasyon, pitozis, dis catirdamasi (teeth
chattering), dikilme, taranma ve cigneme
gibi artmis stereotipik hareketler ve diyare
calismalarda gozlenen ve tanimlanan belli bash
morfin yoksunluk sendromu semptomlaridir. Bu
semptomlarin siddeti veya siklig skorlanarak
olusan yoksunluk sendromunun siddeti ve bu-
nun Uzerine ilaclarin etkisi degerlendirilir.33-55
Morfin pelletleri 25 mg dozda uygulanip yok-
sunluk presipitasyonu 2 yerine 4 mg/kg nalok-

son ile de gerceklestirilebilir.>?

Rodentlerde morfine fiziksel bagimlilik geligimi
ile iliskili deneysel calismalarda gozlenebi-
lecek ve degerlendirilebilecek yoksunluk sen-
dromu belirtileri Tablo 6’da 6zetlenmistir.3>:¢
Bu belirtilerin timu veya bazilan gelisen fizik-
sel bagimliligin siddeti ile orantih siddette
deneklerde gozlenebilir. Ayni alkole fiziksel
bagimlilik gelisiminde oldugu gibi, morfine
fiziksel bagimlilik gelisiminin siddeti ve yok-
sunluk sendromu esnasinda gozlenebilen be-
lirtilerin sayisi ve siddeti bireysel degiskenlik
gosterir.  Morfin  yoksunluk sendromu ile
iliskili cahsmalarda Tablo 6'da siralanan
semptomlardan belirgin olarak goézlenenler

degerlendirmeye alinabilir.

Tablo 6- Rodentlerde gézlenen morfin
yoksunluk sendromu belirtileri

Dokununca siddetli ciyaklama(squeal on touch)

Salyada belirgin artig (salivation)

Islak kopek silkinmesi (wet dog shake)
Rinore

isemede artis (urination)

Diyare

Agirhik kaybi

Vicut 1sisinda kayip

Sicramalar (jumpings)

Dis catirdamasi (teeth chattering)
Basta stirekli seyirmeler (head twitch)
Basin yinelenerek saga, sola ve
yukari sallanmasi (head weave)

Rodentlerde nikotin yoksunluk
sendromunun degerlendirilmesi

Nikotin bagimliligina yonelik calismalarin
yapilabilmesi i¢in uygun bir sican modeli Malin
ve dig.>” tarafindan tanimlanmistir. Bu modelin
esasl eter anestezisi altinda sicanin skapulasina
ici nikotin tartarat sollisyonu ile dolu bir osmo-
tik mini pompanin inplante edilmesi ve 7 giin
siire ile glinde en az 9 mg/kg hizda subkutan
nikotin inflizyonunun saglanmasidir. Yedi gin-
luk strenin sonunda sicana 1 mg/kg nikotinik
antagonist mekamilamin subkutan yoldan en-
jekte edilerek nikotin yoksunluk sendromu be-
lirtileri presipite edilir ve ortaya ¢ikan Tablo 7'de
gorulen yoksunluk semptomlaririnin siddeti ve
siklig1 ile bunlarin Gizerine ilaclarin etkileri alkol
ve morfin yoksunluk sendromundakine benzer

yontemlerle degerlendirilir.57-5°

Tablo 7- Rodentlerde gozlenen nikotin
yoksunluk sendromu belirtileri

Guclikle soluk alma (gasps),
Abdominal kivranma,

Dis catirdamasi (teeth chattering),
Cigneme davranisi (chewing),

Islak kopek silkinmesi (wet dog shake)
Tremor

Pitozis,

Seminal ejekulasyon,

Esneme

Tirmalama

Ani kacma davranisi (escape)
Kivranmalar (writhings)

meslek it sirekll egitim dergist

Yoksunluk sendromunu presipite etmek icin
nikotinik antagonist olarak intraventrikiler
heksametonyum?®® veya dihydro-p-eritroidin ¢!

de kullanilabilir.
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MADDE BAGIMLILIGININ TEDAVISI

Madde Bagimhlig ilacla Kesin Tedavi
Edilebilir Bir Hastalik Midir?

C_\X/gdde bagimlilig daha 6nce de bircok kez

64

bahsedildigi gibi sosyal, ekonomik, gene-
tik, psikolojik ve nérolojik boyutlar olan son
derece karmasik bir olgudur. Madde bagimlihig
dizelme (remisyon) ve niks (relaps) donem-
leri ile seyreden kronik bir beyin hastaligidir.
Diger bir¢ok kronik hastalikta oldugu gibi
madde bagimliliginin  tedavisi de sempto-
matik niteliktedir. Madde kotliye kullanan ve
bagimli olan bir kisi asirt doz kullanimina bagli
toksik etkiler, yoksunluk déneminde ortaya
cikan belirtiler, kronik madde kullanimina bagh
norolojik, psikolojik veya diger tibbi belirtiler
ve bagimhligin kendisi icin tedaviye ihtiyac
dutabilir.!

Tipta hastaliklarin  tedavisi radikal (ras-
yonel) veya semptomatik olmak uzere iki
baslik altinda incelenebilir. Radikal tedavide
hastalik etkeni ilag veya baska bir yontemle
kokten ortadan kaldirilarak kesin bir tedavi
gerceklestirilir. Radikal tedavilerde yeterli sire
ilac kullanildiktan sonra kesilir ve hastalik be-
lirtileri tekrar ortaya cikmaz. Buna en gu-
zel ornek bakteriyel enfeksiyonlarin duyarli
olduklari antibiyotiklerle tedavisidir. Sempto-
matik tedavilerde ise hastalik belirtilerinin biri,
birkag1 veya tamami ilag tedavisi ile kontrol altina
alinabilir; ancak tedavi kesilirse kontrol altina
alinan belirtiler tekrar ortaya cikar. ilacin kronik

olarak cogunlukla da émir boyu kullanimi gerekir.

meslek it sirekll egitim dergist

Buna hipertansiyon, diyabet ve Parkinson send-
romu gibi hastaliklar 6rnek verebiliriz.

Santral sinir sistemi hastaliklarinin kokten te-
davisi icin en 6nemli kosul bu hastalklarin
altinda yatan nedenlerin tam olarak aydin-
latilabilmesidir. Bugtin icin sizofreni basta ol-
mak Uzere, epilepsi, Parkinson sendromu ve
madde bagimlilig gibi beyin hastaliklarinin te-
davisi semptomatiktir ve surekli ila¢ kullanimini
ve hekim kontrolu altinda olmay: gerektiren bir
durumdur.

Santral sinir sistemine yonelik bircok hastaligin

radikal olarak tedavi edilebilmesi icin bu
hastaliklarin insandakine en yakin diizeyde
taklit edilebilecegi deneysel hayvan model-
leri gelistirilmistir ve bu modeller tzerinde bir
taraftan etki mekanizmasina yonelik eksik bil-
gilerin tamamlanmasina bir taraftan da yeni ve
etkili ilaclarin gelistiriimesine devam edilmek-
tedir. Madde bagimliligy ile iliskili cahismalar da

devam etmektedir.

Madde bagimliiginin ilacla kesin tedavi edile-
bilir bir problem oldugunu iddia etmek veya
bu iddiay1 desteklemek sadece yeni bagimlilar
olusumuna yardimci olur ve bilimsel olarak da
gercegi yansitmaz. Henliz madde bagimliligini
kokten tedavi eden etkili bir ilaca sahip degiliz
Tedavinin, bagimli olduktan sonra, irade gicl
veya ilaglar yardimi ile tekrar kisilerin eski ha-
line donebilecegi seklinde ifade edilmesi hatall
ve yeni bagimlilar olusmasini tegvik edicidir.



Madde bagimhihg: tedavisinden
ne anlamaliy1z?

Tedaviden anlasilan, 6zel merkezlerde gergek-
lestirilebilen ve deneyimli bir uzman kadro-
su gerektiren pahali ve uzun sireli bir caba
olmalidir. Bu ¢alismalar sonucu tedavi edilen
ve tekrar topluma doénen vakalarda da niiks
orani oldukca yiiksektir.

Tedavinin iic asamasi vardir:

1. Hastanin toplumdan izole edilmesi donemi:
Hasta bagimliliginin tedavi edilebilecegi 6zel
bir klinige yatirilir.

2. Detoksifikasyon (temizlenme) donemi:
Kullanilan madde tamamen kesilir ve yerine
daha disuk fiziksel bagimlilik olusturan bir
madde verilir veya yoksunluk sendromunun
hafif ge¢mesini temin edecek bazi sakinlestirici
ilaclar verilerek viicudun maddeden arinmasi
saglanir.

3. Rehabilitasyon donemi: Madde kullanimina
neden olan ve/veya zemin hazirlayan psikolojik
ve sosyal problemlerin ¢6ziilmesine calisilir. Bu
dénem yillarca surebilir.

Madde bagimhiliginin tedavisinde iki kritik
nokta vardir: Bunlardan birincisi yoksunluk
krizinin kontrol edilmesi, ikincisi ise iyilesmis
hastada tekrar denemenin (ntks, relaps) 6n-
lenmesidir. Yoksunluk krizi madde bagimliliginin
surdirdlmesinde kritik bir etkendir. Baslangicta
keyif almak amaciyla koétliye kullanilan mad-
delerin etkilerine kisa siirede tolerans gelisir.
Gelisen tolerans daha ¢ok madde almi ile
hizla fiziksel bagimliligin yerlesmesine katki
saglar. Baslangicta keyif amach olan madde
arayisi davranisi ilerleyen sirecte tamamen
yoksunluk krizinden sakinmak amachdir. Yok-
sunluk krizinin kontrolii madde ihtiyacini orta-
dan kaldirmak acisindan son derece dnemlidir.
Bircoklar1 yoksunluk krizinin kontroliini madde
bagimliliginin tedavi edilmesi olarak algilarsa
da bu iki bakimdan dogru degildir: Birincisi
yoksunluk krizini gecirmek veya kontrol et-
mekle madde bagimhhg sona ermez. Kisinin
madde arayisi davranisinin tamamen ortadan
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kaldinlmasi gerekir ki tek basina yoksunluk
krizinin kontrolii bunu saglamaz. ikincisi de
yoksunluk krizinin kontroliinde kullanilan en
etkili ilaclarin da aslinda bagimhlk yapici mad-
delerle ayni 6zelliklere sahip aralarinda capraz
bagimlilik olan veya ayni grubun daha farkl
kimyasal yapiya sahip uyeleridir. Sonucta yok-
sunluk krizinin kontroli bir yerine koyma te-
davisi gibidir. Bu durumda gercek anlamda bir
tedaviden s6z etmek mimkiin degildir. Ancak
hastanin yasa disi yollardan bagimhlik yapici
maddeyi almayi surdirmesi yerine hekim
tarafindan recetelenen ve devlet kontroliinde
olan ilaglan kullanmasi kuskusuz c¢ok daha
dogru bir yaklasimdir.

Beyin noérokimyasi  agisindan  bagimlilik
yapici maddelerin etkisi degerlendirildiginde
GABAdan, serotonine, noradrenalinden gluta-
mata kadar neredeyse bilinen buttin nérotrans-
mitterlerin madde bagimhhg ile bir sekilde
iliskili olmasi, olaya genetik, sosyal, kiilttrel
ve davranissal bircok faktoériin dahil olmasi
madde bagimliigini ¢ok karmasik bir olgu
haline getirmektedir. Boylesine karmasik bir
beyin probleminin tek bir mucize ilagla radikal
bir sekilde tedavi edilebilecegini diisiinmek ise
fazla iyimser bir yaklagimdir. Deney hayvanlari
tizerinde yurutilen bazi ¢alismalarin sonuglari
umut vermekle beraber yakin gelecekte
hastaligin ilacla etkili ve kesin bir tedavisinin
gerceklemesini bekleyemeyiz. Gelecek ilaglar
belki semptomlarin daha etkili kontroliine ve
nikslerin aralarinin uzamasina yardimci olabi-
lir. Zaman i¢inde kendileri bagimlilik yapmayan
antidepresanlar ve bazi antipsikotikler madde
bagimhliginin ¢esitli asamalarinda 6nleyici veya
tedaviye yardimci olarak kullanilabilirler. Bun-
larla iliskili deneysel calismalarin sonuclarindan
bu yazinin son bélimiinde s6z edilecektir.

Madde bagimlilig: tedavisinde
kullanilan guncel ilaclar?

Detoksifikasyon doéneminde kullanilan ilac-
lar arasinda opioid bagimlilarinda metadon
ve buprenorfin en cok tercih edilen ilaclardir.
Buprenorfin metadona gore detoksifikasyon-
da daha etkili olmakla beraber metadon kadar
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tercih edilmemektedir. Bu ilaglar morfin ve he-
roin gibi maddeler ile capraz bagimllik goste-
rirler; ancak daha uzun etki sirelidirler ve daha
dusuk siddette fiziksel bagimhhk olustururlar.
Opioid bagimlilarinda naltrekson gibi opioid
antagonistleri de bu déonemde opioid 6zlemini
gidermek icin kullanilabilir. Ancak naltreksonun
yoksunluk sendromunu hafifletici veya 6nleyici
yardimci ilaclar ile birlikte verilmesi gereklidir.
Tek bagsina verildiginde yoksunluk sendro-
munu daha da siddetlendirebilir.2 L-alfa-asetil
metadol (LAAM) metadonun daha uzun et-
kili bir formudur ve opioid bagimliliginda bazi
calismalarda metadondan daha etkili olarak
metadon yerine kullanilmistir.®* Buprenorfin
ve naloksonun bir kombinasyonu da Uretilerek
opioid bagimlilarinin tedavisine sunulmustur.
ilag tlkemizde de kullanim icin izin almuistir.
Sublingual olarak kullanilan buprenorfin/nalok-
son kombinasyonu opioid bagimlilarinin teda-
visinde etkili olmustur.* Buprenorfin mi opi-
oid reseptorlerinin parsiyel agonisti ve kapa
reseptorlerin  zayif antagonistidir. Fransa’da
1996’dan buyana opioid bagimliliginin teda-
visinde kullaniimaktadir. Tek basina sublingual
formu da tedavide kullaniimaktadir.!

Alkol bagimlilarinda da yine aralarindaki
capraz bagimliliktan yararlanilarak benzodia-
zepinler ile detoksifikasyon yapilabilir. ilaclarin
dozlan gelisen fiziksel bagmhhgin dere-
cesine (bagimhhk yapici maddeyi kullanim
suresi ile yakindan iligkilidir) ve kisiye gore
ayarlanmalidir. Alkol bagimlilarinda disulfiram
(antabus) gibi alkolin metabolizmasini inhibe
ederek asetaldehidin tiksindirici ve istenme-
yen etkilerinin presipite edilmesi, hekim kont-
rolii disinda kullaniimasi tehlikeli olabilecek bir
yontemdir. Haloperidol, fenazepam ve lityum
hidroksibutirat t¢li kombinasyonunun deney
hayvanlarinda alkol tercihi ve tiketimini buyuk
olctide azaltmasindan hareketle bazi tlkelerde
bu tip Uclii kombinasyonun tedavideki etkinligi
arastiriimaktadir.®

Son zamanlarda alkol bagimliliginin tedavisinde
yenibirilag olan akamprosat (kalsiyum asetilhomo-
taurinat) ile basarili sonuglar elde edildigine iliskin
yayinlar yapilmistir. Akamprosat 1990 yilindan
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buyana 6zellikle Avrupa’da alkol bagimliliginin
tedavisinde denenen ve kullanilan bir ilagtir.
Yakin tarihlerde Ulkemizde de kullanima
sunulmustur. Beyinde GABA benzeri etkiler
olusturdugu ve glutamaterjik sistemde ozel-
likle NMDA aracili stimilasyonu inhibe ettigi
gosterilmistir. Plasebo kontrolli calismalarin
sonuclart akomprosatin insan alkoliklerde
ozellikle alkolu siddetle arzulamay: (crawing)
ve alkol birakma sonrasi niiksleri (relaps) ciddi
yan etkiler olusturmaksizin azalttigina isaret
etmektedir.®?

Madde bagimliligi tedavisinde izlenebilecek
stratejilerden biri de fiziksel bagimlilik gelisen
vakalarda semptomatik tedavi ile yoksunluk
sendromu belirtilerini ortadan kaldirmak veya
yoksunluk sendromunun siddetini azaltmaktir.
Klonidin gibi ., agonitleri, anksiyolitikler ve bazi
antikonvulsanlar bu amacla kullaniimaktadir.®

Kokainve amfetamin gibistimulan bagimlilarinin
tedavisi daha glictiir. Bu tip bagimlilarda izle-
nebilecek standart bir yol olmamakla beraber,
bazi kaynaklarda bromokriptin ve amantadin
gibi dopaminerjik agonistler onerilmektedir.
Buradaki strateji dopaminerjik agonistlerin
kokain veya amfetamine karsi siddetli ozle-
mi azalticr etkilerinden yararlanmaktir. De-
sipramin gibi antidepresanlar da stimulan
yoksunlugu esnasinda gelisen depresyonun ve
ilac 6zleminin giderilmesinde etkili olabilmek-
tedir. Bromokriptinin alkol 6zlemini ve tike-
timini azalttigl ve bazi alkol yoksunluk send-
romu belirtilerine iyi geldigine isaret eden
yayinlar da yapilmistir.2® Kokain bagimliliginin
tedavisinde metadon denenmis, fakat etkili
bulunmamustir.?

Nikotin bagimhhginin tedavisine yonelik olarak
dopaminerjik bir agonist olan bupropion ve
parsiyel bir nikotinik reseptor antagonisti olan
vareniklinin gerek sigara icme &zlemini azalt-
mada, gerekse yoksunlugun ve nikslerin 6n-
lenmesinde etkili olduguna isaret eden Kklinik
veriler mevcuttur.®!"" Nikotin bagimhhginin
onlenebilmesi veya kontrol edilebilmesi icin
ast calismalan da yapimis ve gerek deney
hayvanlarinda,'? gerekse Kklinikte* basarih



sonuglar elde edilmistir. Asi ile iligkili olarak in-
sanlarda Faz Il calismalarina kadar gelinmistir.
Asl calismalari umut veren bir baska bagimlilik
yapici madde de kokaindir.!*

Tatin bagimhliginin tedavisine yonelik olarak
kullanilan yontemlerden biri de nikotin yerine
koyma tedavisidir. Burada amag nikotini tutiin
disinda baska yollardan vererek nikotin yok-
sunluk krizinin 6nlenmesi veya hafif gecirilmesi
yolu ile kisilerin sigaray1 birakmalarina yardimci
olmaktir. Bunun i¢gin vicuda yapistirilabilen
bantlar, nikotin sakizi veya nazal spreyi gibi
nikotin tastyici sistemler kullanilir. Nikotin
yerine koyma tedavisinin agir sigara icicile-
rinde sigaranin kesildigi erken doénemlerdeki
siddetli yoksunluk belirtilerinin kontrolliinde
oldukca etkili oldugu gosterilmistir.> Niko-
tin yerine koyma tedavisi sigara biraktirma
programlarinda birakmanin erken dénem-
lerinde kullanilabilecek bir yontemdir. Ancak
bagimliligin siddetine ve kisinin icicilik dere-
cesine gore aylarca sirdurulebilir. Psikoterapi
ve benzeri bagka yontemlerin, kisileri egzersiz
ve bazi yararll keyif alabilecekleri ve mesgul
olabilecekleri hobilere yoneltmenin de dev-
reye girmesi kullanim suresinin ve dozunun
azaltilmasina yardimcr olur. Nikotin yerine
koyma tedavisinde sakiz kullanildigi durum-
larda en dnemli sorun kan nikotin seviyesinin
yeterli duzeyde tutulamamasidir. Bu nedenle
nikotin tasiyici kontrollu salinim bantlarin tek
basina veya sakizla birlikte kullanilmasi ge-
rekir.'® Sakiz ve bandin yani sira nikotin nazal
spreyi de gelistiriimis ve onay alarak kullanima
sunulmustur.'® Nikotin yerine koyma tedavi-
sinde en etki tasiyici sistem nazal spreydir.
Ondan sonra kontrolli salinim bantlari ve sakiz
gelmektedir.!?

Beyin endokanabionid sisteminin nikotin,
opiyatlar, alkol ve kokainin 6forizan ve po-
zitif pekistirici etkilerinden sorumlu oldugu
hipotezinden'®!® yola cikilarak kanabinoid
antagonistlerinin bagimlilik tedavisinde kulla-
nilabilecegi dugtinilmustir. Kanabinoid CB,
reseptdr antagonisti rimonabant bu amac-
la cesitli bagimhlk tirleri ile iliski deneysel
calismalarda denenmis ve olumlu sonuclar
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elde edilmistir.?® Bununla beraber, rimona-
bant klinik kullanimda bazi 6nemli yan etkileri
nedeni ile tartisma konusu olmustur. Ozel-
likle intihar riskini artirmasi bu ilacin daha ileri
calismalarda denenmesinde 6nemli bir sorun
olusturmustur.2’22 Bugiin icin rimonabantin
kullanim glivenligi halen tartismali durumunu
korurken endokannabinoid sistem {izerinden
bagimlilik tedavisinde kullanilabilecek yeni ilag
gelistirme cabalar devam etmektedir. Bununla
beraber ila¢ endustrisinin Sanofi-aventis, Merck,
Pfizer ve Solvay gibi énemli firmalarn 6zel-
likle rimonabant lizerindeki klinik calismalarn
durdurmuslardir.

Sentetik bir morfinan tirevi ve bagimllik
yapma potansiyeli olduk¢a dusuk
dekstrometorfanin da eroin bagimhhgmnin te-
davisinde etkili olabilecegini ileri siren yayinlar

olan

yapilmistir. Bununla beraber dekstrometorfanin
bagimlilik tedavisinde kullanimi fazla yaygin
degildir. NMDA reseptor antagonistleri, Ca?*
kanal blokdrleri ve nitrik oksid sentaz inhibitor-
leri bagimhlik tedavisinde umut veren ve halen
tzerinde deneysel calismalar yuritilen potan-
siyel ilag gruplaridir.

Madde bagimliliginin tedavisinde
kontrollu recetelemeye tabi olmayan
baska psikotroplar da etkili olabilir mi?

Depresyon ve sizofreni gibi baska psikiyat-
rik hastaliklarla madde koétuye kullanimi ve
bagimhliginin da sikhkla gorilmesi ve bu
hastalarda kullanilan antidepresanlarin ve an-
tipsikotik ilaclarin madde arayisi davranisi ve
yoksunluk sendromunun kontroliine de katki
sagliyor goriinmesi kendileri bagimhhk yapma-
yan bu ilaclarin tek basina madde bagimliliginin
tedavisine katki saglayabilecegi izlenimini
vermistir. Klasik antipsikotik ilaclar bazi tlke-
lerde detoksifikasyonun erken déneminde te-
davide kullanilmaktaydi. Son yillarda, sizofreni
tedavisine bircok yeni atipik antipsikotik ilag
girmistir. Bu ilaclarin alkol ve madde bagimlilig
tedavisinde kullanimlari ile iligkili galismalar

oldukca kisithdir.
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Laboratuarimizda 1995-2006 yillan arasinda
deneysel olarak alkole bagimh yapimis
sicanlarda alkol yoksunlugunun lokomotor
hiperaktivite, ajitasyon, stereotipi, 1slak kopek
silkinmesi, tremor ve odiyojenik nobetler gibi
temel belirtileri Gzerine moklobemid, venla-
faksin, St. John wort (sar1 kantaron), essitalo-
pram, tianeptin ve fluoksetin gibi noradren-
erjik/serotonerjik veya serotonerjik aktivite
Uze-rinden etkili olan antidepresanlarin etkileri
incelenmis ve bunlarin sonucglari muhtelif der-
gilerde yaymlanmistir (Tablo 1). Bulgularimiz
serotonerjik sistem Uzerinden daha secici etki
gosteren antidepresanlarin alkol yoksunluk
sendromunun belirtilerini glicli bir sekilde in-
hibe ettigini gdostermistir. Bu ¢alismalarda sari
kantaron’un da bu ilaclar kadar olmasa da bazi
belirtiler Gzerine etkili olmasi ilging bir veridir.
Alkol Uzerine etkilerine ilave olarak sari kan-
taron nikotin yoksunlugu ve 6zlemi tizerine de
etkili bulunmustur.23-2¢

Deneysel veriler bazi antidepresanlarin alkol
bagimhliginin yoksunluk sirecinin kontroliin de
yararh olabilecegine isaret etmektedir.

Laboratuarimizda 2006-2009 yillari arasinda
gerceklestirdigimiz baska calismalarda da
olanzapin, klozapin, risperidon, ketiyapin
ve ziprasidonun ayni model uzerinde etkile-
rini degerlendirdik. Ayrica klozapinin niko-

tin ile indiiklenen lokomotor aktivite artisi
ve duyarlilasma Uzerine etkilerini inceledik.
Calismalarimizin olanzapin ve klozapin ile
iliskili verileri yayinlanmistir. Diger ilaclarin et-
kileri Gizerine calismalar ise tamamlanmis olup
yayina hazirlanmak tzeredir.

Caligmalarimizda olanzapini alkol yoksun-
luk sendromu belirtilerinin kontroliinde faz-
la etkili bulamadik. Dahasi olanzapin alkol
yoksunlugunun deney hayvanlarina 6zgu anor-
mal postir ve yirime gibi belirtilerini daha da
kotilestirdi.3> Buna karsin, baska bir atipik an-
tipsikotik olan klozapin hem alkol yoksunluk be-
lirtilerinin®® hem de nikotine gelisen lokomotor
duyarlilasmanin3®? inhibisyonunda oldukca etki-
li bulunmustur. Daha 6nce klozapinin cift tanili
(dual diagnose) hastalarda madde kullanimini
azalttig bildirilmisti.3® Kontrollii olmayan, ret-
rospektif iki caismada da klozapinin sizofreni
hastalarinda alkol birakmayi kolaylastirdigi3®
ve alkol alinan giin sayisini azalttigi*® da ileri
strdlmusti. Alkol ya da madde kullanmay1
biraktiktan sonra klozapin tedavisine devam
edenlerde maddeye yeniden baslamanin
azaldig da bildirilmistir.*!

ilk degerlendirmelerimize gére, calismamizda
kullandigimiz ketiyapin de alkol yoksunluk be-
lirtilerini gliclt bir sekilde inhibe etmektedir. Bu
ilacin kendisinin de kottiye kullanim ve bagimlilik

Tablo 1- Alkol yoksunlugu semptomlari iizerine antidepresanlarin etkileri*

Fluoksetin L b l N i !
Tianeptin ! Ly L Ll Ll [}
Essitalopram 0 0 ! L b 0
Sart kantaron L1l - U - l Ll
Venlafaksin 0 0 0 0 0 l
Molklobemid - - - - > 0

0= etkisiz; | hafif etkili; || orta etkili; ||| yiiksek etkili; -: degerlendirme yapimadi

* Sicanlarda yapilan ¢alismalar?™3*
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yapma potansiyeli olduguna isaret eden
calisma sonuglar**** alkol yoksunlugu tizerine
etkilerinin yerine gecme seklinde olabilecegini
dusindurmektedir. On bulgularimiz, risperido-
nun alkol yoksunlugunda ekstrapiramidal yan
etkileri doza bagimli olarak artirdigina, zip-
rasidonun ise pek énemli bir etkisi olmadigina
isaret etmektedir. Bu veriler 1siginda klozapin
disinda diger atipik antipsikotiklerin alkol
bagimliligin tedavisinde antidepresanlar ka-
dar etkili olamayacagini disindirmektedir.
Klozapinin de agranilositoz yapici yan etkisi
ve bu yan etkinin gorilme sikliginin yuiksekligi
kullanimini oldukga kisitlamaktadir.

Etil alkol, metanol ve morfin
zehirlenmesi ve tedavisi

Pratikte sik karsilasilan zehirlenmeler olmasi
dolayisi ile bu makalenin son kisminda etanol,
metanol ve morfin asirt dozuna bagli toksisite
ve tedavi ele alinacaktir.

Akut etil alkol zehirlenmesi ve tedavisi:

Alinan alkol miktarina gore asiri sarhosluk veya
alkol komasi seklinde kendini gosterir. Hip-
notik ilaclarla, anksiyolitiklerle veya narkotik
analjeziklerle birlikte alkoliin mutad miktar-
larda alinmasi sonucu da gelisebilir. Alkolin
icki seklinde sik kullanilan bir madde olmasina
ragmen akut zehirlenme insidensinin seyrek
olmasinda fazla miktarda alinan alkoltn bulanti
ve kusma yapmasinin roli vardir. Sarhosun
kaza yapmaya ve kazaya maruz kalmaya fazla
elverisli olmasi nedeniyle, akut zehirlenme ile
birlikte kafa travmasi bulunabilir ve ona bagh
norolojik belirtiler zehirlenme belirtilerine ilave
edilmis olabilir. Kusmugun aspirasyonuna bagl
aspirasyon pnomonisi de akut zehirlenme ile
birlikte bulunabilen diger bir komplikasyonu
olusturur. ileri dénemde hipostatik pnémoni
de gelisebilir. Aspirasyon sonucu bogularak
olim olabilir.

Birlikte bulunan bu belirtiler, akut alkol zehirlen-
mesinin teshisinde hekimi yaniltabilir. Hasta
sogukta kalmissa, belirgin derecede hipotermi
vardir. Alkol komasinda solunum yavaslamis,
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kalp hizlanmigtir. Pupillalar normal veya dilate
durumdadirlar. Tereddiit edilen durumlarda
mimkiinse, kanda veya nefeste alkol analizi
yaptirilir. Nefes koklanmasi yaniltici olabilir.

Kanda alkol konsantrasyonunun saptanmasi
alkol intoksikasyonu icin en dnemli Olgiit-
lerden biridir. Bununla beraber kandaki alkol
konsantrasyonuna  bakarak intoksikasyo-
nun derecesinin kestiriimesi ve davranissal
degisiklikler, alkole yanit vermede gobzlenen
bireysel farklliklar nedeni ile bazi giicliiklere
neden olabilir. SOyle ki, kan alkol konsantras-
yonu 50 mg/100 ml dolayinda oldugu zaman,
cok az kiside klinik belirti verecek derecede
akut intoksikasyon gorulir. Kan alkol duzeyi
150 mg/100 ml olcilen bireylerin %50’sinden
fazlasinda alkol intoksikasyonu belirtileri gorii-
lirken, 350 mg/100 ml alkol diizeyine ulasan
tiim bireylerin pratik olarak alkol intoksikasyonu
belirtilerinin timiinu sergileyecegi kabul edilir.
Kan etanol diizeyinin 450 mg/100 ml'yi astig
durumda medyiller paralizi ve 6lim kaginilmaz
kabul edilir. Bununla beraber, 780 mg/100 ml
kan alkol diizeyi 6lglildigi halde 6lmeyen bir
kadin hasta rapor edilmistir.4®

Alkol komasinin tedavisinde, akut barbitiirat ze-
hirlenmesinin tedavisinde uygulanan yontem-
lere basvurulur; fakat idrarin baziklestirilmesine
gerek yoktur ve dilretiklerle zorlu dilirez genel-
likle tavsiye edilmez. Akut alkol zehirlenmesi-
nin tedavisinde Uzerinde 6nemle durulmasi
gereken iki 6nlem solunum depresyonunun
onlenmesi, diizeltiimesi ve kusmugun aspiras-
yonunun Onlenmesidir. Solunum depresyonu
ileri derecede degilse kafein, amifenazol,
doksapram ve pentilentetrazol gibi analeptik
ilaclarin injeksiyonu solunum depresyonu ve
bilin¢ bulanikligini ortadan kaldirabilir. Ancak
solunum depresyonu agir derecede ve hasta
komada ise adi gegen ilaglarin tedavi degeri
yoktur. Bu durumda respiratdrle mekanik solu-
num yaptirilir. Alkol zehirlenmesinin 6limle
sonuclanmasi kiiciik cocuklardaki zehirlenme-
lerde daha sik gorilir; ¢linkd 5 yasa kadar he-
patik alkol dehidrojenaz etkinligi eriskinlerdeki
diizeye erismez.>
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Hipereksitasyon ve konfluizyon icindeki ajite
sarhoslan sakinlestirmek icin klorpromazin
ve ufak dozda diazepam veya paraldehid in-
jeksiyonu yapilabilir. Barbittratlar ve diger
hipnotikler, solunum depresyonunu ve biling
bulanikhgini artiracaklarn icin ajite durumdaki
asiri sarhoslarin tedavisinde kontrindikedirler.
Akut alkol intoksikasyonunda (cocuklarda
daha cok olmak tizere) hipoglisemi sik gorulir.
Hipogliseminin nedeni, esas olarak hepatik
glukoneojenezin alkol tarafindan inhibisyonu-
dur. Hipogliseminin diizeltilmesi icin i.v. hi-
pertonik glukoz solisyonu verilmesi gerekir. Bu
durumda glukagon injeksiyonu hipoglisemiyi
dizeltemez; cuUnki karacigerdeki glikojen
depolari tikenmis durumdadir. Ketoasidoz,
dehidratasyon ve elektrolit denge bozuklugu
(kusmaya bagl hipokalemi gibi), uygun bir
elektrolit sollisyonu i.v. inflizyonla uygulanarak
dizeltilir.?

Metil alkol zehirlenmesi ve tedavisi:

Metil alkol zehirlenmesinde Santral Sinir Sistemi
tzerindeki depresyona bagli belirtiler ikinci planda
kalir. Zehirlenmesinin iki 6nemli belirtisi vardir:

1) Yikim sonucu olusan formik aside bagli asidoz.
2) Ayni sekilde olusan formaldehidin retinayi
bozmasina bagl gdrme bozuklugu, optik diskte
hiperemi ve daha sonra irreversibl zedelenme-
ye bagl olarak gelisen korliik. Bu sayilan be-
lirtilere huzursuzluk ve deliryum eslik eder.?

Metil alkoliin 1.2 ml/kg’lik dozu olduricidiir.
15 ml gibi nisbeten ufak bir miktarinin bile koér-
lik yaptigl saptanmistir. 70—100 ml miktarinda
ise genellikle 6lime neden olur; 6limle sonug-
lanan olgularda kérliik élimden 6nce ortaya
cikar. Kurtulanlarin devamli sakat kalmasina
neden olur. Ayrica santral sinir sisteminin
kalicr zedelenmesine bagl motor disfonksiyon
seklinde sakathklar da gorilir. Metil alkol ze-
hirlenmesinde 6limuin nedeni siddetli asidoz
ve onun komplikasyonlaridir.®

Metil alkol zehirlenmesinin tedavisi icin spesi-
fik bir antidot olan fomepizol (4-metil pira-
zol) yakin tarihlerde Amerikan Gida ve ilag
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Dairesi'nden onay almistir. Saglik Bakanlig
tarafindan tlkemizde de kullanilmasi icin ge-
rekli izin verilmistir.

Fomepizol alkol dehidrojenaz (ADH) enzimini
gucli bir sekilde inhibe ederek metanolin
toksik bilesiklerine déniismesini 6nleyerek et-
kili olur. ADH'ye baglanma afinitesi ve metil
alkoliin toksik bilesiklerine dénlismesini inhibe
edici etkisi etil alkole gére oldukca yiksektir.
Dolayisi ile metil alkol zehirlenmelerinde etil
alkole gore daha etkilidir. Tekrarlayan dozlarinda
ozellikle CYP,E, enzim sistemini aktive ederek
kendi eliminasyonun hizini da artirir. Metil alkol
zehirlenmelerinde genellikle i.v. yoldan 15 mg/
kg dozunda verilir. Eger hastanin ilk OSlgiilen
serum metil alkol dizeyi 20 mg/dLnin altinda
ise ve hastada asidoz ve renal yetmezlik
gelismemigse ilave dozlarin verilmesine gerek
yoktur. Bununla beraber, eger hastada ilk 6lcu-
len serum metil alkol diizeyi 20 mg/dLnin tze-
rinde ise metil alkol diizeyi 20 mg/dLnin altina
diisene kadar her 12 saate bir 10 mg/kg'lik fo-
mepizol ile tedaviye devam edilir.*¢ Fomepizol
oncesinde etanol verilmis olmasi fomepizol te-
davisinin etkinligini azaltmaz. Ancak etanolln
fomepizolin metabolizmasini azaltarak kan
diizeyini yiikselttigi bildirilmistir.*” Bu nedenle
antidot tedavisine baslamadan 6nce etil alkol
aldig1 bilinen vakalarda doz konusunda daha
duyarli davranmak gerekir.

Metil alkol zehirlenmelerinde fomepizole al-
ternatif veya birlikte uygulanabilecek diger iki
onemli tedavi yaklasimi sunlardir:>

a) Sodyum bikarbonat sollisyonu inflize edile-
rek asidozun diizeltilmesi: Asidozun dizeltil-
mesi sakathk nedeni olan kérligiin gelismesini
onleyebilir; ¢linkl asidoz formaldehidin retina
Uzerindeki toksik etkisini artirici bir etkendir.
Kalevilestirici tedaviye mumkiin oldugu kadar
zaman kaybetmeden baglaniimasi gerekir.

b) Etil alkol verilmesi: Etil alkol ADH enzimine
karsi metil alkol ile yarisarak metil alkolin
toksik metabolitlere doéniusmesini yavaslatir.
Ancak bu tedavinin etkinligi fomepizole gore
dusuktar.



Metil alkol yavag yikildig! icin asidoz duzeltil-
dikten sonra hasta kendi haline birakilirsa,
yeniden asidoz gelisebilir. Bunun icin antiasido-
tik tedaviye birka¢ giin devam etmek gerekir.
Periton diyalizi metil alkol ve metabolitlerinin
klerensini hizlandirabilir.

Akut morfin zehirlenmesi ve tedavisi:

Parenteral yoldan 30 ve oral 120 mg'a kadar
morfinin bir seferde alinmasi genellikle ciddi
bir toksik belirti olusturmaz. Ozellikle opioid
koétlye kullananlarda ve bagimlilarinda bu doz-
lar tolerans gelismesi nedeni ile daha yukari
degerlerdedir. daha
cok intihar amagh veya bagimllarin parante-

Morfin zehirlenmeleri

ral yoldan asiri dozda morfin almalari sonucu
gelisir. Hastada belirgin bir solunum glicligi
ve doza baglh olarak ciddi solunum depres-
yonu, koma ve gozde toplu igne basi kadar
biiziilme (midriyazis) gorulur. Hastada hipo-
termi gelisir. Hastada solunum depresyonu
varsa, tedavi icin narkotik antagonisti nalokson
2 mg dozunda intravendz, intramuskuler veya
subkutan yoldan enjekte edilir. Yeterli cevap
allnamamissa 2-4 mg daha ilave edilebilir.
Gerekirse hasta dikkatli izlenmek kosulu ile
doz 20 mg’a kadar ytukseltilebilir. Naloksonun
eliminasyon yarilanma émri kisa oldugundan
hastanin durumuna gére 20-60 dakikada bir
tekrarlanir. Hastada solunum depresyonu yok-
sa nalokson 04-0.8 mg dozunda intravendz
yoldan verilir. Morfin oral yoldan alinmissa
% 0.02’'lik permanganat soliusyonu ile mide
yikanir ve yikama borusu cikarllmadan 250
ml suda eritilmis 25 g sodyum stilfat purgatif
olarak verilir.!48
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ULKEMIZDEKi TEMEL SORUNLAR VE
MADDE BAGIMLILIGI iLE MUCADELE

Madde Bagimhihg ile iligkili
Ulkemizdeki Temel Sorunlar

M/[a'dde bagimliligi énemli bir beyin hastalig

olmasinin yani sira toplumun genc¢ nifusu
tzerinde etkili olan ciddi bir halk saglk so-
runudur. Sorun ayni zamanda ¢ok boyutludur.
Saglik sorunu olmasi disinda bagimhlik yapici
maddelerin dagitimi ve pazarlanmasindan elde
edilen paranin yasa disi orgiitleri ve terérizmi
finansa etmesi hem ulusal hem de uluslar arasi
bir glivenlik sorununu da giindeme getirmek-
tedir. Konu ayni zamanda oldukca poptlerdir
ve basin-yayin organlari icin her zaman énemli
bir haber degeri vardir. Basin-yayin organlarinin
konuyu isleyis bicimi son derece énemlidir ve
bazen yarardan ¢ok zarar getirebilmektedir.

Madde bagimliligi bir hastaliktir; ancak bu
hastaligl kanser, diyabet, sizofreni, depresyon
ve benzeri hastaliklar gibi degerlendirmek
biyik bir yanilglya neden olur. Baska hicbir
hastaligin etrafinda yilda 500 milyar dolarlik bir
kara para donmemekte, baska hicbir hastalik
yasadisi eylem ve Orgiitlerle ve terdrizm
ile bu kadar icli disli olmamaktadir. Madde
bagimhhgini degerlendirirken ve micadele
stratejileri belirlerken bir hastaliktan ¢ok daha
fazlasini diisiinmek, konunun tim boyutlarini
degerlendirmek ve gercekci yaklasimlar ser-
gilemek gerekir.

Ulkemiz séz konusu oldugunda maalesef
hastaligin tanimindan hastalik olup olmadiginin
tartisiimasina, tedavisinden miicadele yontem-
lerine kadar bilim diinyasi da dahil olmak tzere
standart ve bilimsel gercekler dogrultusunda
bir isbirligini yansitan yaklagimlar s6z konusu
degildir. Ulkemizdeki sorunlar asagida mad-
deler halinde siralanmis ve irdelenmistir:

1) Konu bilimsel yaklasimlarla siirekli ve
dogru bir bicimde ele alinmiyor: Madde
bagimhhig: ile iliskili en 6nemli noktalardan
biri toplumu dogru ve bilimsel gecerliligi
kanitlanmis bilgilerle aydinlatarak gerek geng-
lerin, gerekse ailelerin ve toplumun tim kes-
imlerinin uyanik ve dikkatli olmasini ve bu
dikkati sirdiirmesini saglamaktir. Ulkemizde
topluma verilen genel izlenim bilimcilerin,
diger baska konularda oldugu gibi, madde
kétlye kullanimi ve bagimliligl konusunda da
ortak bir goriise sahip olmadiklaridir. Kimi bil-
imcilere gore madde bagimhhgl kolaylikla te-
davi edilebilen bir hastaliktir, kimine gore bir
beyin hastaligi degil ruh hastaligidir. Kimine
gore de llkemiz-de madde kotlye kullanimi ve
bagimliligi gibi bir sorun yoktur. Olan sorun ise
minimaldir. Okullarda genclerin ve ¢ocuklarin bu
hastalik hakkinda bilgilendirilmesini gereksiz bu-
lanlar, bu diistincelerini okullardaki egitimin genc-
lerde ve ¢ocuklarda bu maddelere karsi meraki
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arttiracaginadayandirmaktadirlar. Ulkemiz bilim
insanlari arasinda bu kadar farkli diisiinceler
olmasi ve bunu zaman zaman basin ve yayin
organlari araciligl ile topluma yansitmalari,
okullarda ve genclere yonelik egitimlerde
yaklasimlarin kisiye gore degisebilmesi sadece
kafasi karisik ve ana-baba dizeyinde de ol-
dukga korkan ama ne yapacagini ¢ok iyi bilme-
yen bir kitle yaratmaktadir. Halkimizin, 6zel-
likle ana-baba diizeyinde, konuya yaklasiminin
6zl “acaba benim cocugum madde kullaniyor
mu veya kullanir mi?” korkusudur. Bu korku-
nun olacaklara bir faydasi olmadigi gibi, bu
kadar 6n planda olmasi aslinda bilgisizlikten
kaynaklanmaktadir. Verilen konferanslarin ve
egitimlerin buyuk ¢ogunlugu korku odaklidr.
Bu egitimlerde bagimlilarin gecirdikleri krizler,
bu maddelerin ne kadar tehlikeli oldugu, insani
nasil ginden giine erittigi gibi konular islenir
ve egitimi alanlara bunlardan uzak durulmasi
gerektigi siki sikiya tembihlenir. Sonug olarak
bu yapilan ashnda bir egitim degildir. Kor-
kutarak kisileri bagimlilik alt kiltiriinden uzak
tutmaya calismaktir. Sonuc olarak, ulkemizde
oncelikle gecerli bilimsel verilere dayanan bil-
giler 1s1891Inda toplumu uyanik tutmak, dogru
bilgilendirmek, bilgiler geldikce eski
yaklasimlart degistirmek ve madde kotiye

yeni

kullanimi ve bagimlliginin ne oldugunu bilen
bir toplum yaratmamiz gerekiyor. Bu konuda
su ana kadar basarill oldugumuz séylenemez.

2) Basin ve yayin organlarinda izlenmeyi
artirmaya yonelik, bilimsel gerceklerden
uzak, yanlis ve yeni bagimhilar olusmasini
tesvik edici Dbilgiler

iceren yaymnlar

yapilabiliyor: Madde kotuye kullanimi ve
bagimliligl Glkemizde basin ve yayin organlar
ya da medya dedigimiz kesimin énemli haber
kaynaklarindan biridir. Bu konu medyada her
zaman On siralarda haber degerine sahip-
ti. Okumayi, belli bir konu hakkinda derinle-
mesine arastirma veya inceleme yaparak bilgi
sahibiolmay ve analitik diistinmeyi pek becere-
meyen bir toplum yapimiz var. Okullarimizdaki
ezberci egitim ve dershane kiiltiri gencleri-
mizin ¢ok yonli ve yaratici disiinmesini engel-
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liyor. Analitik diistinemiyorsaniz ve bir seyleri
derinlemesine arastirma ve inceleme ko-
nusunda becerileriniz gelismemisse veya buna
sabriniz yoksa genellikle kolayci yollardan
bilgi edinmeye yonelirsiniz. Yeterince anali-
tik dislinemiyorsaniz 6zgliven eksikliginiz de
vardir ve size bir seylerin empoze edilmesi ol-
dukca kolaydir. Ulkemizde depremden, domuz
gribine, kiresel iIsinmadan madde bagimhligina
kadar bircok 6nemli konuda toplumsal bil-
gilendirme ve yodnlendirme medya zerin-
den gerceklesmektedir. En egitimsizinden
en egitimlisine tim bireylerimiz medyada
okuduklari veya duyduklarindan oldukca et-
Medya da istedigi konuyu
istedigi sekilde ele alip isleyebilmektedir. Med-
yada bilimsel konulardaki haberler genellikle
abartili ve ilgiyi artiracak sekilde verilir. Bazi
haberlerde de bilimsel dogrular yerine tam ter-
si bilgiler verildigi sik g6zlenen bir durumdur.
Ulkemiz medyasinin en énemli kaygisi satis
ve reklamdir. Medyanin hatali haberler Uret-
mesinde ve toplumu yanhs bilgilendirmesin-
de kendi reklamini yapma kaygisi icinde olan
sorumsuz bilim insanlarinin katkisini da unut-

kilenmektedir.

mamak lazimdir. Ulkemizde belli problemler
veya konular Uzerinde yogunlasarak calisan
veya belli bir konuya yillarint adamis bilim
insani sayisi da azdir. Saglikla ilgili bir alandaki
herhangi bir tniversitesinin lisans diplomasina
sahip ve uzmanligini sinir bilimleri ile iligkili bir
alandan almis veya almamis herkes her konu-
da rahatlikla konusabilmekte ve medyada yer
alip halki aydinlatma gayreti icine girebilmek-
tedir. Madde bagimhhg konusunun medyada
islenmesi 6zel bir 6zeni gerektirmektedir. Kan-
serin veya bagka bir énemli hastaligin teda-
visinin bulundugunu mijdeleyen, ama gercesi
yansitmayan veya kanitlanmasi icin zamana
ihtiyag gosteren bilgilerle ilgili haberler belki
o hastalik turt ile problemi olan kisilere ve
bunlarin yakinlarina gereksiz bir umut vere-
bilir; ancak madde bagimhhg ile iligkili benzer
haberler yeni bagimlilarin olusmasina zemin
hazirlayabilir.
asagida verilmistir.'*

Bu tarz haberlere bazi 6rnekler
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la sunlan soylayor: "

“sMorfin ve morfinden iiretilen
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o zuk insaniarda iki, ruhsal durum- mir
ikian sonra fizik - nemeleri yapiidi
yapmakiadir. Diger tedavinin ba-
e aruculan ki veys - L-Aspartik ssie SIl

Sekil 1- Milliyet Gazetesi’'nde
Turgay Gozdereliler’in haberi.!

Ia bir kimsenin alkole ya da sigaraya ba-
fimii_olmasimn_ sorumlularindan biri,
genetik yapi ve beyin.

Simdi de daha iyi haber:

o =

Sekil 2- Milliyet Gazetesi 'nde
Levent Cinemre 'nin haberi.
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MADDE BAGIMLILIGI
TARIHE Mi KARISIYOR?
16 Mart 2009 ¢ Hurriyet.com.tr

3. Ulusal Psikofarmakoloji Kongresi'nde
gerceklestirilen basin toplantisinda agmatin
ve ruhsal hastaliklar Gzerindeki etkisi konusun-
da yapilan calismalar dikkat cekti. Yapilan
arastirmalar agmatinin madde bagimliligy,
sizofreni, depresyon, anksiyete bozukluklar
gibi hastaliklarda énemli rol oynadigina dair
bulgular ortaya koyuyor.

Sekil 3- Aktiiel Dergisi’nin kendisi de bagimlilik yapan
bir madde olan ibogain ile iligkili haberi.’

dort  haberin  ortak  noktasi
madde bagimilliginin 6nemli ancak kolay-
ca tedavi edilebilecek bir hastalik oldugunu
vurgulamasidir. Sekil 1’'deki haberde kuskusuz
yapilan bazi bilimsel calismalar vardir ve bunlar
onemli dergilerde yayinlanmistir; ancak haber-
lerin verilis tekniginde, bu calismalarin deney
hayvanlari ile sinirh oldugu, ortada bulusa
yonelik bir patent olmadig! ve gelistirilmis bir
ilacin uygun bilimsel yontemlerle bagimlilarin

Buradaki

Sekil 4- Hurriyet.com.tr 'nin haberi.*

tzerinde etkili oldugunu ortaya koyan bir veri
bulunmadigl tamamen goéz ardi edilerek bu
alanda yeni bir ila¢ bulundugu bildirilmekte-
dir. Sekil 2’deki haberde ise madde bagimhhg)
bir muayenehanede ayaktan kolaylikla tedavi
edilen bir hastalik olarak ifade edilmektedir.
Maalesef bu tarz haberlerin bagimlilara ve aile-
lerine umut verdigini ileri sirenler de vardr.
Bu haberlerle ifade edilen diyabet, astim veya
romatoid arterit gibi bir hastalik olsa haberler

meslek igi siirokli egitim dergisi
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bilimsel olarak dogru olmasa da insanlara bos
bir umut verdigi disunilebilir. Ancak séz ko-
nusu olan madde bagimlilig ise soyle ciddi
bir tehlike vardir: Bagimlilik yapan maddeleri
pazarlayanlarin ana hedefi genclerdir. Ozellikle
ergenlik déneminde gengler risk almaya ve
hata yapmaya cok yatkindir. Bu haberler dene-
me karasizligl icinde olan genclerin “nasil olsa
tedavisinin kolay oldugunu diigiinerek” kolayca
bu maddeleri denemelerine yardimci olmustur.
Bu haberlerin gencleri kandirmaya calisanlar
tarafindan da kullaniimadigini diistiinmek buyuk
bir saflik olur.

Medya madde bagimlilig ile iliskili haber-
leri yaparken ozel bir 6zen ve dikkat gos-
termek zorundadir. Bilim adamlarinin da bu
konularda medyaya demec verirken veya
konusurken yanlis anlasiimalardan dogacak
tesviki gz 6éniinde bulundurmasi gerekir. Ul-
kemizde bir televizyon kanalinda saatlerce
esrarin ve kokainin fiziksel bagimhhk yapip
yapmadigl tartisilmigtir. Bu tartisma sonunda
sokaktaki vatandas esrar ve kokainin morfine
gore daha iyi bir madde oldugu fikrine sahip
olmustur. Ancak bu fikir bilimsel olarak dogruyu
yansitmaz. Maddelerin digerlerine gore daha
az tehlikeli veya tehlikesiz oldugunun ol¢iist
fiziksel bagimlilik yapip yapmamalari degildir.
Bu tiir konusmalarin yapilacagl yer televizyon
kanallart degil, bilimsel kongrelerdir. Halka
anlayabilecegi
egitim amaclh anlatmak gerekir. Deprem veya
domuz gribi tartismalarinda oldugu gibi her

seviyede Dbilimsel dogrulan

kafadan farkll sesin ciktigl tartismalar madde
bagimlilig1 konusuna uygun degildir. Televizyon
kanallari bu tarz yaklasimlarla, bir taraftan
izlenme oranlarini artirirken diger taraftan da
maddelerin denenme sikligini artirtyorlar. Ne
yazik ki bu tir sorumsuz haber ve tartismalara
devlet eliyle bir yaptirirm veya engelleme de
uygulanmamaktadir.

Sekil 3’'teki haber ise daha vahimdir. Burada
hem madde bagimliliginin tedavi edildigi hem
de bunun ibogain ile gerceklestigi bildirilmek-
tedir. ibogain de bagimlilik yapici bir maddedir

meslek it sirekll egitim dergist

ve bircok bagimliligin yoksunluk krizini “yerine
gecme” yolu ile hafifletebilir veya tamamen
yok edebilir. Bu haber ile yapilan genclere hem
tedavisi var mesaji ile deneme rahathg getir-
mek hem de bagimlilik yapan bagka bir mad-
denin reklamini yapmaktir.

Sekil 4’teki haberde de bir 6gretim uyesi-
nin agmatin ile iliskili soyledigi bazi veriler
“madde bagimliiginin agmatin tedavisi ile
tarihe gomilecegi” mesaji ile verilmistir. Bu
o6zel sayinin baska bir makalesinde agma-
tin konusunda da dikkatli olmamiz gerektigi
vurgulanmisti. Buradaki veriler cok dogru bile
olsa heniuz insanlarda ciddi bir sonuc elde
etmeden madde bagimliliginin tarih olmakta
oldugunu ilan etmek yeni bagimlilar olusumunu
tesvik etmekten baska bir ise yaramaz.

Sonuc¢ olarak, tlkemizde medyanin madde
bagimlihgi konusundaki haberleri isleyis ve veris
bicimi deneme kararsizlig) icinde olan gencg-
leri tesvik edici niteliktedir. Medyanin madde
bagimliligl konusunda yaptigl haberler bazen
bagimlilik yapan maddelerin kendilerinden bile
daha tehlikeli olabilmektedir. isin daha vahim
tarafi kimsenin bunun farkinda olmamasidir.

3) Bilimsel
teknigi yok: Medya bilim haberlerini bile bilim-

bilgiye dayali haber verme
sel bir teknikten uzak yaklasimlarla yine abartili
olarak sunmaktadir. Bunun en buyiik nedeni
ulkemizde gazetecilerin cesitli alanlara 6zgul
olarak uzmanlasmamalarndir. En iyi
haber teknigi magazin teknigidir ve okunurlugu

bilinen

da artirmak icin bu teknik bilim haberlerinde
bilim abarti ve
spekiilasyonlart kaldirmaz. Asagida madde
bagimlilig alanina o6zgul iki bilimsel haberi

de kullaniimaktadir. Ancak

medyanin veris bicimi érneklenmistir.>¢

ilk haberin bashginda erkeklerin ereksiyon
bozuklugunda kullanilan bir ilacin uyusturucuyu
biraktirdigi mesaji veriliyor. isve¢ Lund Uni-
versitesi'nde hangi bilim adamlarinin bu id-
diada bulundugu ve bu iddialarinin nerede
yayinlandig gibi noktalar belirsizdir. Boylece,
gercekte boyle bir calisma olup olmadig
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Viagé’ya bagla
uyusturucuyu birak

ISVEC'TE yapilan bir arastirmaya gore, ikti-
darsizlik ilac1 Viagra, uyusturucu bagimhlan-
nin tedavisinde de olumlu sonuglar alinmasini
sagliyor. Isvec Lund Universitesi'den bilim
adamlan, "Viagra, uyusturucu tedavisi goren-
lerin ‘cinsel durumunu diizene sokarak’ teda-
viye yardimei oluyor. Viagra kullanan denek-
lerde iyilesme belirtileri de goriiliiyor. Sadece
uyusturucu degil alkol bagimhlarinin da Viag-
ra kullanmalarini 6neriyoruz” dedi.

Sekil 5- Aksam gazetesinin viagra ve uyusturucu

bagimhiligi konusundaki abartili haberi.’

hakkinda da bilgi sahibi olamiyoruz. Ya da
boyle bir calisma varsa calismanin bitiiniinde
bilim insanlarinin asil séylediginin ne oldugunu
da goremiyoruz. Zaten analitik disinmeyi
sevmeyen bir toplum oldugumuz icin haberin
bashg) yaziy1 kaleme alanin séyledigini pesinen
kabul etme egiliminde oluyoruz. Bu haber
madde bagimliligl ve kétiiye kullanimini dnceki
haber orneklerinde oldugu gibi tegvik etmesi-
nin yani sira baska bir saglik sorununu da or-
taya ctkarma potansiyeline sahiptir. Viagranin
etkili maddesi olan sildenafilin gicli damar
gevsetici etkisi vardir. Alkol de akut kullanim
dozlarinda damar genisletici etkiye sahiptir.
Buna en glzel Orneklerden biri asir soguk
ortamda alinan alkolin damar genislemesi
sonucu 1Is1 kaybini arttirmasina baglh olarak
donmayi kolaylastirmasidir. ki adet damar
genisletici maddenin bir arada kullaniimasi kan
basinci Uzerinde ani dususler seklinde olum-
suz bazi etkiler olusturabilir. Kan basincindaki
ani degisimler kalp ritim bozuklugu gibi baska
onemli saglik sorunlarim da tetikleyebilir.
Viagra benzeri ilaclan 6zellikle orta yas ve daha
ileri yaslardaki erektil fonksiyon problemi olan
erkeklerin kullandigl géz 6niine alindiginda ve
bu yaslarda antihipertansif kullaniminin sikhgy
da hesaba katildiginda haberden etkilenerek
viagra ve alkoli birlikte daha rahat kullananlarin
ciddi saglk sorunlari yasayacag uzak bir ihti-
mal degildir.

madde bagimhligi

Bu haberin baska bir sakincasi da saglkl bi-
reylerde viagra ve alkoliin birlikte kullanimini
tesvik etmesidir. Toplumumuzda bilincli ilag
kullanimi baska bir sorundur. Sildenafil ile alkol
arasinda normal veya diisiik dozlarda ciddi bir
etkilesme rapor edilmemis olmakla beraber,
ozellikle asiri alkol alimi ile birlikte sildenafilin,
etki mekanizmalari g6z dniine alindiginda, ciddi
yan etkiler ortaya cikarmasi olasiligl kuvvetlidir.

Sonug olarak, bu haber de bircok yonden halk
saghgini olumsuz yonde etkilemektedir ve bi-
limsel gerceklerden uzaktir.

MILLIYET VE HURRIYET GAZETELERI, 17 Ekim 2008

ABD'LI aragtirmacilar, az
miktarda alinan alkoliin bile
beyinde kigiilmeye yol agtigini
tespit etti.

Arastirmada, 2 bin yetiskinin icki
aliskanliklari ve beyin hacimleri ile
icki icen ve igmeyenlerin
beyinlerinin MR gériintiileri
incelendi.

Beyinleri kafataslarini kaplama
orani hig alkol almayanlarda yiizde
78.6, alkolii birakanlarda yiizde
78.2, mutedil igenlerde yiizde 77.8
ve cok icenlerde viizde 77.2 olarak

Sekil 6- Milliyet ve Hiirriyet Gazeteleri’nin alkoliin beyin
tizerine etkileri ile iligkili haberi.®

Sekil 6’da gorilen haberin kaynagl da belir-
sizdir. Haberde Amerikali arastiricilardan s6z
edilmektedir; ancak bunlarin kimlikleri be-
lirsizdir. Calisma nerede yaymnlanmig? Cok
kicuk yuzdelerle ifade edilen bu farkhhklarin
bilimsel bir énemi var mi? Bu kadar kiigiik
farkliliklar bagka faktorlerden de etkilenerek
ortaya cikabilir mi? gibi sorularin da yaniti
alinamamaktadir.

Burada da alkol ile iliskili olarak bilimsel ger-
ceklerden uzak ve halka yanlis mesaj veren bir
yaklagim s6z konusudur.

Bu sorunlarin ¢6zimi icin, medyanin etik
degerlere saygili ve bilimsel gerceklere uygun,
satis ve kazang¢ kaygisindan cok halkr biling-
lendirmeye yonelik bir yayin politikasi gtitmesi,
bilim haberlerini yapabilecek nitelikte uzman
gazeteciler yetistirilmesi ve bu tur haberlerin

uzman denetiminde yapilmasi gerekmektedir.

meslek it sirekll egitim dergist
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4) Kritik kurumlar arasinda koordinasyon
zayifligi: Ulkemizde madde bagimliig) ile mii-
cadele cercevesinde ortak bir ulusal strateji
gelistirebilmek icin ayrintilarindan bu yazinin
ilerleyen boliminde, madde bagmlilig ile
mucadelede, s6z edilecek olan kurum ve
kuruluslar arasinda saglikli ve olmasi gere-
ken bir iletisim bulunmamaktadir. Kurum ve
kuruluslarin konuya yaklagimi kuskusuz iyi ni-
yetlidir; ancak bireyseldir. Sonugta kurumlar ve
kuruluslar arasi fikir ve yaklasim farkhliklari or-
taya ¢ikmakta ve bu farkliklar ortak bir uzlasma
ile giderilemediginden giicli bir ulusal strateji
olusturulamamaktadir.

5) Egitimin hangi seviyede ve nasil verilecegi
konusunda kansiklhiklar var: Bir 6&nce-
ki maddede ortaya koyulan koordinasyon
eksikliginin bir sonucu olarak, egitimin kim-
lere hangi diizeyde ve nasil verilecegi konusu
belirsizdir. lyi niyetle verilen konferanslar ve
gerceklestirilen egitimler konunun uzmanlari
tarafindan uygun tekniklerle verilmediginden iz-
leyici kitle tarafindan anlasilamama veya yanlis
anlagilmalar olabilmektedir. Bu durumda tam
anlamiyla “kas yapayim derken goz cikarilmasi”
deyimine uyan bir sonuc ortaya ¢ikmaktadir.
Koéth ve hatall egitim egitimsizlikten de kot
sonuclar dogurabilmektedir. Madde kotlye
kullanimi ve bagimlihigl konusundaki egitim an-
cak dogru yerde, dogru zamanda, dogru kisiler
tarafindan dogru tekniklerle verildigi takdirde
hedefine ulasir.

6) Madde bagimliliginin sosyal, psikolojik ve
biyolojik boyutlarini ortaya koymaya yonelik
bilimsel arastirmalarn kisithhgi: Bir prob-
lemle basa cikabilmenin en énemli asamasi
dnce onu dogru tanimlamak ve anlamaktir. Ul-
kemizdeki madde kotlye kullaniminin boyutlar
ile iliskili olarak yeterli bilimsel veriye sahip
olmadigimiz bir gercektir. Yapilan bazi kisith
calismalarin sonugclari sorunun giderek artan
bir seyir izledigine ve madde koétiiye kullanim
yasinin giderek distiiglne isaret etmekte-
dir. Bununla beraber, bu verilerin daha genis
olcekli calismalarla desteklenmesine ihtiyag

meslek it sirekll egitim dergist

vardir. Ote yandan, madde kétiiye kullanimi ve
bagimliligl konusunda bdlgesel risk haritalarina
sahip degiliz. Universitelerin konu ile iliskili
arastirma projelerinin azligl sorunun olasi
blyudkligu ile celismektedir.

Aslinda madde koétiiye kullanimi ve bagim-
hhginin tlkemiz icin énemli bir risk oldugunu
anlamamiza yardimci olabilecek tlkemizin nu-
fus yapisi ve konumu ile iligkili baska somut
veriler de bulunmaktadir.
maddelerin kétiye kullanimi toplumun geng
nifusu arasinda yaygindir ve bu maddeler

Bagimhlk yapici

psikososyal zararlarini en cok gencler lize-
rinde olustururlar. Turkiye Cumbhuriyeti geng
ve dinamik bir nifusa sahiptir. Dahasi Ulkemiz
bagimlilik yapici maddelerin tretildigi dogunun
geri kalmus tlkeleri ile bunlarin pazarlandig bati
tlkeleri arasinda kritik bir gecis noktasindadir.
Guvenlik guclerinin yaptigl operasyonlarda
yasadisi maddelerin yakalanma miktarlarinda
son yillarda ciddi bir artis olmasi da olayn l-
kemiz i¢in ciddi bir risk olusturdugu gercegini
pekistirmektedir. Madde bagmlilig! ile ilis-
madde
bagimliligi miicadeleye de dnemli dlctide katki

kili Dbilimsel c¢alismalarin yapilmasi

saglayacaktir.
Madde bagimliligi ile miicadele

Madde bagimlhg ile savasta temel strateji
Yeni bagimlilarin olusmasinin 6zellikle egitim
yolu ile engellenmesidir. Ezberci degil, analitik
dustinceye dayali bilim, etik ve hukuk bilinci
asilayan bir ulusal egitim programi olmalidir.
Gengler kendilerine yoénelik girisimlere “hayir”
diyebilecek bir bilince ve glice sahip olmalidir.
Ayrica daha uretken, kendisi ile bansik,
bagimliik yapan maddelerden degil de Uret-
tiklerinden keyif alan bireyler olusmaldir. Bi-

tlin bunlari saglamanin yegane yolu egitimdir.

illegal bagimlilik yapici maddelerin dagitimi ve
kullanimi terér orgutlerine, organize sug orgtit-
leri ve cetelere ve Turkiye tizerinde koti emelleri
olanilkelere énemli 6l¢lide cikar saglamaktadir.
Ayrica bu tip maddelerin psikolojik ve biyolojik



savas unsurlart olarak kullanildigr ve bundan
sonra da kullanilacagl bir gercektir. Bu nok-
tada madde bagimhlig ile miicadele cerceve-
sinde ailenin yani sira, hiitkiimetin, sivil toplum
orgutlerinin, tGniversitelerin ve guvenlik glicleri-
nin katihmi ile ulusal bir strateji olusturulmasi
ve gelismelere goére bunun yenilenmesi ge-
reklidir. Her seyden énce ilk yapilmasi gereken
sey hikimetin onderliginde tim ilgili kurum
ve kuruluslarin katihmu ile etkili bir eylem plani
ve devlet politikasi olusturmaktir. Bu politika
bireylerin egitiminden universitelerin konu ile
iliskili yapacaklarr arastirmalara kadar genis bir
alani kapsamalidir.

Madde bagimhlig ile micadelenin ¢ 6nem-
li elemani vardir. Bunlar arastirma, egitim ve
koordinasyondur. Arastirmanin iki ayagi vardir:
Birinci ayakta sorunun Psikososyal boyutlarini
saptamaya yonelik calismalar, ikinci ayakta
ise madde bagmhhginin mekanizmasinin
anlasilmasina ve tedavisi icin yeni ilaclarin
gelistiriimesine yonelik calismalar yer alir. Her
iki ayakta da Universitelere énemli bir rol ve
gorev diismektedir.

Egitim aile, okul, kamu ve 6zel sektorde faa-
liyet gosteren her turlii kurum ve kuruluslarin
katihmui ile sirekli olmalidir. Egitim dogru bil-
gilere sahip, sorunu iyi bilen uyanik bir toplum-
sal biling gelistiriimesine gucli bir destek
saglamalidir.

Guvenlik birimleri, Universiteler ve arastirma
enstitiileri, ilk ve orta dereceli okullarin idari
kadrolari, basta Saglik Bakanligi olmak lizere
Milli Egitim Bakanlhg), ic isleri Bakanlig ve Milli
Savunma Bakanligl ile konu ile iligkili tim sivil
toplum Orglitleri arasinda stratejik ve dogru
isbirligine dayanan etkili bir koordinasyon
saglanmalidir.

Sonug¢ olarak, madde bagimlhg ile etkili
bir miicadele icin 6nce sorunun net olarak
tanimlanmasi, risk haritasinin dogru bir sekilde
belirlenmesi ve daha sonra buna yonelik etkili

madde bagimhligi

bir egitim ve arastirma programinin bir devlet
politikasi cercevesinde uygulanmasi gerekme-
ktedir. Madde bagimlilig! ile miicadele birey-
lerin madde kullanimini engelleyerek toplum
sagliginin
otesinde, bagimhlik yapan maddelerin pazar-

korunmasina yardimci olmasinin
lanmasi sonucu ortaya cikan bulyilk paranin
azalmasi ve buna bagl olarak yasa disi orgit-
lerin ve terorin daha kolay kontrol edilebil-
mesi anlamina da gelir.

Kaynaklar

1. Gozdereliler T. Uyusturucu aliskanligini ortadan
kaldiran ilag bulundu. Milliyet Gazetesi, 7 Ocak 1984.

2. Cinemre L. Bagimsizlik miicadelesi. Milliyet Gazetesi,
18 Mayis 2000.

3. Aktiiel. ilacmi kendi buldu. Ugmak igin aldig1 ibogain’in
her tiirlii bagimlilig1 yok ettigini kesfeti. Say1 269, 1996.
4. Hurriyet.com.tr. Madde bagimlilig1 tarihe mi karistyor?
16 Mart 2009.

5. Aksam Gazetesi. Viagra’ya basla uyusturucuyu birak.
27 Aralik 2007.

6. Milliyet ve Hiirriyet Gazeteleri. Alkol beyni kiigiiltii-
yor. 17 Ekim 2008.

meslek it sirekll egitim dergist

79



80

eczane isletmeciligi

Prof.Dr. Remzi ORTEN

1941'de Kayseri’de dogdu. 1966°da A.LT.I.A’dan mezun oldu. 1970’de A.LT.IA’da
muhasebe asistam olarak géreve basladi. 1973 'de A.I.T.I.A’da doktor, 1977 de docent
ve 1988 'de Gazi Universitesi 'nde profesor iinvanini aldi. A.I T.I.A Muhasebe Enstitiisii
Miidiirliigii, Bolu Idari Bilimler Yiiksek Okulu ile Egitim Yiiksek Okulu ve Meslek
Yiiksekokulu Miidiirliigii, Gazi Universitesi Mesleki Egitim Fakiiltesi Dekanhgi, Kamu
Hizmetleri Arastrma Vakfi Kurucu Uyeligi, Tiirk Standartlart Enstitiisii Muhasebe
Standartlart Ozel Daimi Komitesi Uveligi, Malive Bakanhig Tekdiizen Muhasebe
Sistemi Hazirlama Komisyonu Uvyeligi gérevierinde bulundu. Ayrica, Gazi Univer-
sitesi Iktisadi ve Idari Bilimler Fakiiltesi Isletme Boliim Baskanligi ve Yonetim Kurulu
Upyeligi, yine bu iiniversitede Muhasebe Uygulama ve Arastirma Merkezi Miidiirligii
gorevlerinde bulundu. Yeminli Mali Miisavirlik iinvanina sahip olan ORTEN, Nisan
2008 de emekli olmustur. Halen Gazi Universitesi ve Atilim Universitesinde muhasebe
dersleri vermektedir. Fransizca ve Ingilizce bilmektedir:

ECZANE ISLETMELERINDE STOK TAKIBI,

SORUNLARI VE COZUM ONERILERI

1. GIRIS

C%ilindigi gibi, stok takibinde genelde iki
yontem kullanilmaktadir. Bunlardan biri Stirekli
Envanter Yontemi (SEY), digeri Aralikl Envanter
Yontemi (AEY)'dir. Bu iki yontem arasinda
ahslarla ilgili 6nemli bir fark yoktur. Satislarda
bu iki yontem arasindaki en belirgin fark soéyle
ozetlenebilir: ‘SEY’ de biri satisa, digeri satislarin
maliyetine ait olmak Uzere iki kayitlama yapilir.
Bu uygulamada gelirler alacak karsihiginda
satiglara kaydedilirken satislarin maliyeti gideri
de stok azaltilarak ilgili hesaba bor¢ kaydedi-
lir. Béyle bir uygulamanin dogal sonucu olarak
asagidaki 3 temel bilgi muhasebede hesaben
belli olur;

 Stok Tutari
* Satislarin Maliyeti Tutar
 Satis Kari Tutar

Stoklara ait yukandaki 3 temel bilgiyi donem
sonunu beklemeden elde etmeyi isteyen
isletmeler bu yontemi kullanmaktadirlar
(Sanayi isletmelerinde, supermarketlerde bu
yontem uygulanmaktadir).

Ornegin; stok tutari 150 birim, satilan stoklarin
maliyeti 100 birim olan bir ticari mal 130
birime satilmissa, bu yonteme gore satis ge-
liri 130 TL, satislarin maliyeti gideri 100 TL ol-
makta ve 30 TL de satig karini olusturmaktadir.
isletmede kalan stok ise 50 birim olarak ilgili
stok hesabinda yer almaktadir.
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AEY’ de ise satis yapildiginda sadece satis ge-
lirleri kaydedilmekte satigslarin maliyetine iligkin
kayitlama dénem sonuna (genelde yil sonuna)
kadar ertelenmektedir.

Yukaridaki basite indirgenmis O&rnegimizde
satis tutarini olusturan 130 TL alacak veya
nakit hesaplarinin borcu karsihginda satis
geliri olarak kaydedilmekle yetinilmektedir.
Bu nedenle satin alindiginda maliyet bedeli
ile stoklara kaydedilen 150 birimden satilan
kisma isabet eden 100 birim de dénem so-
nuna kadar stoklarda (eczane isletmelerinde
raftaki ilac stoklarinda) yer almaktadir. Boyle
bir uygulamada yukaridaki 3 temel bilgiden
hicbirini dénem sonuna kadar muhasebeden
elde etmek mimkiin olamamaktadir.

Yaptigimiz incelemeye gore eczane islet-
melerimizde, temelde bu ydéntem (AEY)
uygulanmaktadir. Dolayisiyla, eczane islet-

melerinde dénem sonuna kadar stok tutari,
satislarin maliyeti gideri tutari, ilag satis kan
tutart hesaben belli olmamaktadir. Eczane
isletmelerinde AEY’in uygulanmasi, performans
denetiminin de etkisi ile ilag karhlik oraninin
fazla gosterilmesi eczanelerimizde 6nemli so-
runlara neden olmaktadir.

Bu yazimizin amaci; biytk sipermarketlerde
uygulanan surekli envanter yonteminin eczane
isletmelerimizde de uygulanmasinin geregini
Ozetlemek ve eczane isletmelerinde uygula-
nan aralikli envanter yonteminin sakincalarini
ortaya koymak, eczane isletmelerimiz icin bir
stok affinin dnemini vurgulamaktir.



2. AEY’e Gore Stok Takibi ve Donem Sonu
Stoklarinin Belirlenmesi

Eczane isletmelerinde temelde stok takibi icin
aralikli envanter yontemi uygulanmaktadir.
Bilindigi gibi bu yénteme gore ilag satiglarinin
maliyetine ait kayitlama doénem sonun-
da yapilmaktadir. Bu uygulamanin eczane
isletmeleri acisindan anlami, yil icinde satilan
ilaclarin maliyet bedeli kadar bir tutarin yil
sonuna kadar eczane rafinda durmasidir. Bu
yonteme gore ilag stoku, ilag satislarinin mali-
yeti ve ilag satis kari donem sonuna kadar belli
olmamaktadir.

Yillik eczaci karinin (yillik ilag satis karinin) dogru
ve gercege uygun olarak belgelenebilmesi icin
yil sonunda KDV’'den arindirilmis ilag stok
tutarinin sayimla belirlenmesi gerekmektedir.

Eczanelerimizde doénem sonu ilac stoku-
nun maliyet bedelini tespit etmek kolay bir
islem degildir. Nedeni, eczanelerimizin ilag
fiyatlarinin Saglik Bakanlig tarafindan belirlen-
mesi ve ilaclarin lzerinde maliyet bedelinin
degil, KDV de dahil perakende satis fiyatinin yer
almasidir. Cari uygulamaya gore kutu bazinda
ilac alislarinin maliyet bedelini eczanelerimizin
muhasebe kayitlarindan belirlemek de mim-
kiin olamamaktadir.

Ozetle, aralikli envanter yénteminin temelini
olusturan dénem sonu stoklarinin fiili sayimla
tespit edilmesi ve ilac satislarinin maliyet be-
delinin ve satis karinin dénem sonu stokuna
ve gercege uygun olarak hesaplanmasi ec-
zane isletmelerimizde, genelde, mumkin
olamamaktadir.

3. Eczane isletmelerinde Uygulanan Baglama
Yonteminin Stoklara, Satislarin Maliyetine ve
Doénem Kararina Etkisi

1) Performans denetiminin etkisiyle eczacilik
kar orani muhasebeciler tarafindan tahmini ve
yiksek olarak belirlenmekte ve muhasebeye
ait teknik bilgisi yetersiz olan eczanelerimiz de
bu yiiksek kar oranini kabul etmektedirler. Bu
uygulamaya baglama yéntemi diyebiliriz.

2) Kar oraniin oldugundan yiiksek gosteril-
mesi ilag satis karinin yiiksek olmasina neden
olmaktadir.

eczane isletmediligi

3) ilac satis karinin yiiksek olmasi eczaneleri-
mizin olmasi gerekenden daha fazla gelir ver-
gisi 6demeleri sonucunu dogurmaktadir.

4) ilac karinin fazla olmasi, muhasebedeki
dénem sonu ilag stoklarini, fazla gosterilen kar
kadar arttirmaktadir (sisirmektedir).

5) Dénem sonu ilag stoklarinin fazla goste-
rilmesi, eczanedeki fiili stok ile muhasebe-
deki kaydi stok arasinda farkin olmasina
neden olmaktadir (muhasebedeki stok tutari
artmaktadir).

6) Fiili ilac tutarina (eczanedeki ilag tutarina)
nazaran muhasebedeki ilag tutarindaki bu
hayali (gercek olmayan) artma, eczane
isletmelerimizde buyuk tutarlara ulasmaktadir.

7) Muhasebedeki stok tutari ile eczanedeki stok
tutarini karsilastiran vergi denetim elemanlari
fark kadar tutarin faturasiz satis yapildigini ifa-
de ederek, bu fark icin fatura kesilerek gelir
kaydedilmesini istemektedirler.

8) Boyle bir uygulama baglama yénteminin ve
performans denetiminin etkisiyle fazla ddenen
gelir vergisinin bir kere daha 6denmesi so-
nucunu dogurmakta, ayrica KDV 6denmesini
de gerektirmektedir.

9) Dénem sonu ilag stokunun fazla gosterilme-
si, fazla gosterilen tutar kadar ilag satislarinin
maliyet bedelinin az gdsterilmesine neden
olmaktadir.

10) Eczanelerimizin genelinde durum yukarnda
anlatildig) gibidir.

Sonu¢ olarak, eczanelerimizde uygulanan
aralikh envanter yontemi ve baglama yonte-
mi eczacihlk karnin fazla hesaplanmasina
neden olmaktadir. Bu da eczanelerimizdeki
ilac stoklarinin artmasi (sismesi) sonucunu
dogurmaktadir.

Daha acik bir ifade ile bu uygulamada, faturasiz
satis degil, performans denetiminin etkisiyle
kar oraninin ve karin fazla goésterilmesinden
kaynaklanan gorunusteki (gercek olmayan)
stok artisi s6z konusu olmaktadir. Eczaneleri-
mizin varhgini surdirebilmesi ve maliyemizin,
gelecekteki vergi kaybinin 6nlenmesi acisindan
gercek duruma uymayan bu goriiniisteki stok
artisinin diizeltilme zorunlulugu vardir.

meslek it sirekll egitim dergist
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4. Uygulama Ornesi

Konunun daha kolay anlatimi acisindan asagida
rakamsal bir uygulama ornegi verilmistir.

Sarp eczanesinin dénem basi ila¢ stoku 110.000
TLdir. Dénem ici ilac ahslari 1.190.000 TL
olmustur. Yl icindeki ilag satislarn 1.440.000 TL
degerindedir. Aralikli envanter yontemini uygu-
layan bu eczanenin dénem sonunda sayimla
tespit edilen ilac stokunun alis maliyeti 100.000
TL olarak tespit edilmistir. Bu bilgilere gére:

A) Aralikli envanter yontemine gore;

1. ila¢ satislarinin maliyetini hesaplayalim.

2. ilag satis karini hesaplayalim.

3. llag satis karina gore eczanenin 6demesi
gereken gelir vergisini hesaplayalim.

4. Maliyet Uzerinden kar oranini hesaplayalim.

B) Baglama yontemini uygulayan muhase-
becinin maliyet tizerinden kar oranini %25
olarak belirlendigini varsayarsak;

1. ila¢ satislarinin maliyetini hesaplayalim.

2. ilag satis karini hesaplayalim.

3. llag satis karina gére 6demesi gereken gelir
vergisini hesaplayalim.

4. D6énem sonu ilac stokunu hesaplayalim.

C) Performans denetiminin etkisiyle
%5 fazla gosterilen maliyet Gizerinden
kar oraninin;

1. Satis karina,

2. Gelir vergisine,

3. D6énem sonu stokuna,

4. Satislarin maliyetine etkisini hesaplayalim.

A) Aralikli Envanter yontemine gore hesap-
lanan ilac satislarinin maliyeti, ila¢ satis
kari, gelir vergisi, maliyet iizerinden kar
orani:

1. llac Satis Maliyetinin Hesaplanmasi: ilag
satislarinin maliyeti asagidaki genel denge for-
mulinden yararlanilarak sdyle hesaplanir;

a) Dénem Basi Stok Mevcudu + Dénem Ici
Net Alislar = Dénem Sonu Stok Mevcudu +
Satislarin Maliyeti

DBSM + DINA = DSSM + SM

meslek it sirekll egitim dergist

Yukaridaki genel denge formiiliinde belli ol-
mayan tutari ifade eden satislarin maliyeti
asagidaki gibi hesaplanir:

b) SM = DBSM + DiNA - DSSM
SM = 110.000 + 1.190.000 — 100.000 =
1.200.000 TL

2. ilac Satis Karinin Hesaplanmasi: ilag satis
kar1 net ilac satis hasilati ile satislarin maliyeti
arasindaki farki ifade eder ve séyle hesaplanir;

ilac Satis Kari = Net ilac Satis Hasilat1 — ilac
Satiglarinin Maliyeti

ilac Satis Kari = 1.440.000 — 1.200.000 =

240.000 TL

3. ilac Satis Karina Goére Eczanenin Odemesi
Gereken Gelir Vergisinin Hesaplanmasi: ilag
satis karinin disindaki gelir ve giderlerin esit
oldugu ve vergi oraninin % 30" a tekabll ettigi
varsayimina gore ornegimizdeki eczanenin
odemesi gereken gelir vergisi 72.000 TL dir.
Bu tutar soyle hesaplanir;

Odenmesi gereken gelir Vergisi = ilac Satis
Kar1 x Vergi Orani
Odenmesi gereken gelir Vergisi = 240.000 x

%30 = 72.000 TL

(Bilindigi gibi gelir vergisi kanunu madde 103’ e
gore Gelir Vergisi Orani %15 ile % 35 arasindadir.
Kolay anlatim amaciyla gelir vergisi oraninin
%30’ a denk geldigi ve vergi mevzuatina uygun
olan ila¢ satis karinin disindaki gelir ve gider-
lerin esit oldugu kabul edilmistir).

4. Maliyet Uzerinden Kar Oraninin Hesap-
lanmasi: Maliyet Uzerinden kar orani soyle
hesaplanir;

Maliyet Uzerinden Kar Orani = ilac Satis Kari /
ilac Satislarinin Maliyeti

Maliyet Uzerinden Kar Orani = 240.000 /

1.200.000 = % 20

B) Gercekte %20 olan maliyet uiizerinden kar
oraninin performans denetiminin etkisi-
yle %25 olarak belirlendigi varsayildiginda
ilag¢ satislarinin maliyeti, ilag satis kari,
ilac satis karina gore odemesi gereken gelir



vergisi, donem sonu stogu asagidaki gibi
hesaplanir:

1. ilag Satislarinin Maliyetinin Hesaplanmasi:
Yukaridaki formiile gore ilag satiglarinin maliyeti
1.140.000 TL dir. Bu tutar sdyle hesaplanir;

SM = DBSM + DINA - DSSM
SM = 110.000 + 1.190.000 - 160.000 =
1.140.000 TL

2. ilac Satis Karinin Hesaplanmasi: Ornekteki
bilgiye gore ilac satis kart 300.000 TL dir. Bu
tutar soyle hesaplanir;

ilac Satis Kari = Net ilac Satis Hasilati — ilag
Satislarinin Maliyeti

ilag Satis Kari = 1.440.000 - 1.140.000 =

300.000 TL

3. llag Satis Karina Gére Odemesi Gereken Ge-
lir Vergisi: Bu varsayima gore édenmesi gerek-
en gelir vergisi 90.000 TLdir. Bu tutar asagidaki
gibi hesaplanir;

Gelir Vergisi = Kar x Vergi Orani
Gelir Vergisi = 300.000 x % 30 = 90.000 TL

4. Dénem Sonu ilag Stokunun Hesaplanmasi:
Doénem sonu ilag stoku da bu varsayima gore
160.000 TL olur. Bunu da sdyle hesaplayabiliriz;

DSSM = DBSM + DINA - SM
DSSM = 110.000 + 1.190.000 - 1.140.000
= 160.000 TL

C) Performans denetiminin etkisiyle %5
fazla gosterilen maliyet izerinden kar
oraninin satis karina, gelir vergisine, donem
sonu stokuna ve satislarin maliyetine etkisi
asagidadir:

Aralikli envanter yontemine gore dogru bilgileri
gosteren Ornekteki (A) sikki ile hatali bilgileri
yansitan (B) sikki karsilastirildiginda, baglama
yontemine gore %5 fazla olarak gosterilen
maliyet Uzerinden kar oraninin ilag¢ satislarinin
maliyetini 60.000 TL azaltici ilag satis karini,
dénem sonu ilac stok mevcudunu ayni tu-
tarda (60.000 TL) arttirici etkide bulunmustur.
Odenen vergi tutan da érnekteki bilgilere gore
18.000 TL fazla olmustur. Bu bilgiye gére mali-
yet uzerinden %5 oraninda fazla gosterilen
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kar oraninin yukarida istenilen kalemlere etkisi
sOyle hesaplanacaktir;

1) Satis Karina Etkisi = Hesaplanan Kar -

Olmasi Gereken Kar

Satis Karina Etkisi = 300.000 — 240.000 =

60.000 TL Kar Fazlasi

2) Gelir Vergisine Etkisi = Odenen Gelir Vergisi
— Odenmesi Gereken Gelir Vergisi

Gelir Vergisine Etkisi = 90.000 - 72.000 =

18.000 TL Vergi Fazlasi

3) D6nem Sonu Stokuna Etkisi = Hesaplanan
Do6nem Sonu Stok Mevcudu — Olmasi Gereken
D6nem Sonu Stok Mevcudu

Dénem Sonu Stokuna Etkisi = 160.000 -
100.000 = 60.000 TL Stok Artisi( gercek ol-
mayan)

4) Satislarin Maliyetine Etkisi = Hesaplanan
Satislarin Maliyeti — Olmasi Gereken Satislarin
Maliyeti

Satiglarin  Maliyetine Etkisi = 1.140.000
- 1.200.000 = -60.000 TL Az Gosterilen
Satiglarin Maliyeti Tutar

Yukarida acik¢a gorildigli gibi baglama
yoénteminin ve performans denetiminin etkisiy-
le maliyet tizerinden kar oraninin %5 fazla gos-
terilmesi, ilag satis karini ve dénem sonu ilag
stok tutarini 60.000 TL arttirmistir. Bu uygula-
ma, 1 yilda 18.000 TL fazla gelir vergisi 6den-
mesi sonucunu dogurmustur. ilag satislarinin
maliyeti de bu gercege uygun olmayan uygula-
maya gore 60.000 TL az gdsterilmistir.

Stoklardaki 60.000 TL tutarindaki artis, gercek
anlamda satin alinan ilag stoku degildir. Daha
acik birifadeyle, kar oraninin ve satis karinin faz-
la gosterilmesi nedeniyle hayali bir stok artisini
ifade etmektedir. Ornekteki eczanemizde
gercek anlamda var olmayan bdéyle bir hayali
stok artisini faturasiz satis kabul edip gelir kay-
dedilmesini istemek gercege uygun degildir.
Yukardaki ornek ve aciklamalarimizdan acikca
gorildugl gibi, kar oraninin ve karin fazla gos-
terilmesi 1 yilda 18.000 TL tutarinda fazla ge-
lir vergisi 6denmesi sonucunu dogurmustur.
Ornegimizdeki 1 yila ait bu hatali uygulamanin
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5 yil sureyle devam ettigi varsayildiginda mu-
hasebede yer alan kaydi stok tutar ornek ec-
zanedeki fiili stok tutarina goére 300.000 TL
fazlahk gosterecektir (60.000 x 5 = 300.000
TL). Hayali stok artisini ifade eden bu 300.000
TL tzerinden % 30 gelir vergisi hesaplanmasi,
90.000 TL tutarinda mukerrer vergi 6denmesi-
ni gerektirdigi gibi, 24.000 TL tutarinda da
ilave KDV 6denmesine neden olacaktir. Ayrica
vergi usul kanununun 341. ve 344. maddeleri
geregince bir kat vergi ziyal cezasi kesilmesi de
yapilacaktir. Bu uygulamanin vergi adaletine ve
gercege uygun olmadigi ortadadir.

5. Sonuc ve Oneriler

Eczane isletmelerinde SEY'in ve barkod
sisteminin uygulanmasi hem eczacilik kari-
nin hem de stok sismesinin Onlenmesi
acisindan yapilmasi gereken en uygun bir
uygulamadir. Bu uygulamanin yapilabilmesi
icin eczane isletmelerimizin alis ve O&zel-
likle satis faturalarinda gerekli degisikliklerin
yapilmasi, muhasebe ile entegre bir yazilim
programinin olusturulmasi gibi bazi diizenle-
melerin yapilmasi zorunlulugu vardir. Ancak bu
calismalar bize gore kolaylikla yapilabilir.

Yukarida anlatildig) gibi eczane isletmelerimizde
stoklarin takibi AEY’'ne gore yapilmaktadir. Bu
uygulamaya gore ilag satis karinin gercege uy-
gun olarak belirlenebilmesi icin ddnem sonun-
da (6zellikle yil sonunda) eczanede mevcut
olan ila¢ stoklarinin maliyet bedeli ile tespit
edilerek hesaplamalarin bu stok tutarina goére
yapilmasi gerekmektedir.

Kutu bazinda ilaclarin maliyet bedelinin mu-
hasebede kayitl olmamasi, ilgililerde bazi
teknik bilgilerin eksikligi gibi nedenlerle bunu
tespit etmekte sorunlar yasanmaktadir.

Ortalama satis karliigini esas alan perakende
satis yontemine veya depodan ya da koope-
ratiften gelen yillik faaliyet raporunu esas alarak
dénem karini gercege yakin olarak belirlemek
miimkiinse de, bize gbre, donem karinin bu
sekilde belirlenmesine iliskin ilerideki yazimizda
ele alacagimiz 6nemli sorunlar vardir.

Stoklarin takibinde AEY’in uygulanmasi ve per-
formans denetiminin etkisi ile muhasebedeki
kayith stoklarin sismesinden meydana gelen
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stok noksanina iligkin uygulama 6rnegimizdeki
sonuglar ve ¢6zim Onerisi de asagida
Ozetlenmistir:

1) Eczane isletmelerinde s6z konusu olan mu-
hasebedeki stok fazlasi, gercek bir stok tutarini
degil, performans denetiminden etkilenen ec-
zanelerimizin satis karinin fazla gésterilmesin-
den kaynaklanan hayali bir stok sismesini ifade
etmektedir. Boyle bir stok artisi olmadigl igin
satisi da s6z konusu olamaz.

2) Eczanelerimizdeki fiili stok tutarina na-
zaran muhasebedeki stok tutarinda karin fazla
gosterilmesinden kaynaklanan bu hayali farki,
faturasiz satis olarak kabul edip fark kadar
satis geliri yazmak daha onceki yillarda fazla
gelir vergisi 6denmesine (6rnegimizde 18.000
TL) ragmen mukerrer gelir vergisi (90.000
TL) ve KDV (24.000 TL) 6denmesi sonucunu
doguracaktir.

3) Bu hayali stok sismesinin faturasiz satis
kabul edilip, mukerrer gelir vergisi ve KDV
alinmasi eczanelerimizin ¢ogunun varliklarini
sirdirememesine ve Devletimizin gelecekte
vergi kaybina neden olacak bir durum arz et-
mektedir.

4) Eczanelerimizin satislarinin tamamina yakin
kisminin kurumlara yapildigl ve fatura kes-
meden kurumdan tahsilat yapilamayacag)
nazara alindiginda, fiili stok ile muhasebe-
deki kayith stok arasinda bu kadar buyuk tu-
tarda bir farkin cari uygulamaya gére mimkiin
olmayacag) da ortadadir.

5) Eczanelerimiz, genelde, 6denmesi gereken
vergiyi fazlasi ile 6deyen kuruluslarimizdir.

Gergek stok artisindan degil, performans de-
netiminin etkisiyle gercek durumdan fazla kar
gosterme ve fazla vergi 6demeden kaynakla-
nan bu hayali stok sismesi icin bir stok affinin
getirilmesi eczanelerimizin varligini surdire-
bilmesi ve Maliye Bakanligimizin gelecekteki
vergi kaybinin dnlenmesi acisindan hayati bir
6nem arz etmektedir.

Eczanelerimize makul bir ek vergi yiki de
getirilerek, bir stok affinin c¢ikarnlmasi Mali-
ye Bakanligimizin cari gelirini arttiracagy gibi
gelecekteki vergi kaybini da 6nleyecektir.



I. Giris

elime manas; ilaglarin hazirlandigl veya
hazir ilaclann satildig! yer olan; Arapca ecza ve
Farsca hane isimlerinin birlesmesinden dogmus
olan Eczahane kokli gecmisi? ile Tirk Ticari
hayatinin uzun soluklu isletmelerindendir.
“Eczahane” kelimesi yillar iginde séylem
sekli yazin diline yerleserek “Eczane” olarak
ifade edilmeye baslanmistir. Buglin Tiirk Dil
Kurumu’nun sézliik ve imla kilavuzunda da bu
sekilde anilmaktadir.*

Sihhiye ve Muaveneti ictimaiye Vekaleti®nin
miuisaadesi alinmak kosulu ile tibbi eczalar ve
kimyevi maddelerin toptan satisina mahsus
ecza ticarethaneleri acilabilir.® Yine Eczacilar
ve Eczaneler Hakkinda Kanun’a gbre eczane
acmak salahiyetine haiz olan her eczaci ecza
ticarethanesi acip isletme hakkini kullanabilir.®
Bunun yaninda Ecza ticarethanesi islerinden
mesul olacak diplomali bir eczaciyr midir gos-
termek sartiyla eczaci olmayan kimseler dahi
ecza ticarethanesi acabilirler. Diplomal eczaci
olmak sartiyla, seriklerden birinin ticarethane
islerinden mesul mudur gosterilmesi sartiyla
sirketler tarafindan dahi ecza ticarethanesi
acilabilir.®

Uygulamada sahis adina kurulan ecza tica-
rethaneleri; Turk Eczacilan Birligi'ne bagh 51
bolge de konuslanmis olan Eczaci Odalarindan
kendi bolgesine bakan odaya kayit olmalari da
gerekmektedir.

Dr. Adem Utku CAKIL (SMMM)*

1971 yihinda Malatya’da dogdu. Ekonomist ve Miisavir agirlikly bir aileden gelen
CAKIL; ilk, orta ve lise ogrenimini babasinin memuriyeti nedeniyle degisik illerde
tamamladi. 1992-1996 yillarinda Inonii Universitesi Iktisadi ve Idari Bilimler Fakiil-
tesi Isletme Boliimiinii bitirdi. 1997-1999 yillarinda Inonii Universitesi Sosyal Bilimler
Enstitiisti fsletme Anabilim Dali, Muhasebe Finansman Anabilim Dali’'nda “Finans
ve Muhasebe” konusunda yiiksek lisansin,; 1999-2000 yillarinda Gazi Universitesi
EU. INICEF. CEBES Program Enstitiisii, i§letme Anabilim Dali, Muhasebe Finans-
man Anabilim Dalinda doktorasini tamamladi. Halen ozel sirketlerde Denetim Kurulu
Uyeligi ve Finans Koordinatorliigii yapan CAKIL, Mali Miisavir iinvanina sahiptir.

Eczaneler ticari igletme niteli§ine haiz
kurumlardir. Gelir Vergisi'ne tabi olan Ec-
zaneler; Gelir Vergisi Kanunu'nun 2 inci mad-
desi kapsaminda gelirlerini, 40 inci maddesi
kapsaminda da giderlerini diizenleyerek vergi-
ye tabi kilinirlar.'®

Sirket statlstine sahip olan eczane dagitim
ve ecza Urlinleri imalatina iliskin igletmeler ise
Kurumlar Vergisi Kanunun 6 inct maddesi hiik-
miinde belirlenen kar tizerinden vergilendirme
yapilir.!" En nihayetinde 6. madde de belirtilen
kar belirleme sekli; Gelir Vergisi Kanunun Ticari
Kazang hakkindaki hiikiimleri uygulamaya gén-
derme yapmaktadir.

1. isleyis ve Tanimlar

Eczane ticarethaneleri; 6zel veya birlik depo-
larindan tedariklenme saglanarak; receteli
veya recetesiz (receteye tabi 6zel ilaclar haric)
perakende ilac ve kimyevi maddelerin satimini
yapmaktadirlar. Bunun yaninda laboratuar
sartlarina alet ve edevatlarina sahip olan ec-
zaneler, 6zel imal edilen ila¢ ve kimyevi mad-
deler Uretiminde bulunup satimini yapabilir.'2

Eczanelerle ecza depolari, ecza ticarethaneleri
ve ecza imalathaneleri ve laboratuarlari Saglik
ve Sosyal Yardim Bakanliginin denetimi altinda
olup her zaman teftise tabidirler. Yasal olarak
yilda en az iki defa teftisi mecburi oldugu gibi
lizum goruldugi takdirde her zaman teftis
edilebilirler.”
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Tiark Vergi Mevzuatina gore vergi matrahinin
tayini i¢in eczane gelirden indirilebilecek ec-
zane giderleri'* asagida siralanmistir. Borglar
ve Turk Ticaret Kanunu acisindan gider olarak
addedilmis olan giderler kanuni defterlerde
gelirden indirilmis dahi olsa vergi kanunlari
acisindan indirilebilecek giderler asagida
belirtilmis olan giderlerdir.

1. Ticari kazancin elde edilmesi ve idame et-
tirilmesi icin yapilan genel giderler; Bunlar
elektrik, su, haberlesme gibi giderleri ihtiva et-
mektedir.

2. Eczane hizmetli ve iscilerinin is yerinde veya
is yerinin mustemilatinda iase ve ibate gider-
leri, tedavi ve ilac giderleri, sigorta primleri ve
emekli aidat giderleri.

3. isle ilgili olmak sartiyla, mukavelename-
ye veya ilama veya kanun emrine istinaden
o6denen zarar; ziyan ve tazminatlar.

4. isle ilgili ve yapilan isin ehemmiyeti ve
genigligi ile mutenasip seyahat ve ikamet
giderleri.

5. Kiralama yoluyla edinilen veya isletmeye
dahil olan ve iste kullanilan tasitlarin giderleri.

6. i§letme ile ilgili olmak sartiyla; bina, arazi,
gider, istihlak, damga, belediye vergileri,
harclar ve kaydiyeler gibi ayni vergi, resim ve
harclar.

7. Vergi Usul Kanunu hikimlerine gore ayrilan
amortisman ve itfa pay giderleri.

8. isverenler tarafindan dicretliler adina birey-
sel emeklilik sistemine 6denen katki paylari.'s

9. Fakirlere yardim amaciyla gida bankaciligi
faaliyetinde bulunan dernek ve vakiflara Mali-
ye Bakanliginca belirlenen usul ve esaslar cer-
cevesinde bagislanan gida, temizlik, giyecek
ve yakacak maddelerinin maliyet bedeli.

Ticari isletmelerde esas ugras alim satimdir.
Basit anlamda bakildiginda da eczanele-
rinde emtia alim satimi yapan isletmelerdir.
Buradaki emtianin ilag, tibbi ve kimyevi mad-
deler oldugu goriilecektir. ilacin iretimini ve
eczanede satimini yapan ecza isletmelerini
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bir mamul Ureten isletme olarak nitelemekte
mimkiindir.' Hem vergi hem de muhase-
be sistemi acisindan emtia, stok ve envan-
tere iliskin maliyet ve degerleme yontemleri
incelendiginde;

Gelir Vergisi Kanunu'nun 39 uncu maddesinde
“Emtia alim ve satimi ile ugrasanlarda ticari
kazancin bulunmasi icin hesap dénemi so-
nundaki emtia mevcudunun degeri hasilata,
doénem basindaki emtia mevcudunun degeri ise
giderlere ilave olunur.” denilmektedir.!” Ticari
kazancin bu suretle tespit edilmesi sirasinda
Vergi Usul Kanununun degerlemeye ait hikim-
leri ile Gelir Vergisi Kanunun ticari giderlerine ait
hikimlerine uyulur.

Yukarida da belirtildigi gibi stoklarda degerleme
ticari kazancin tespitinde dnemli bir unsurdur.
Cinki eczanelerde maliyeti belirleyen esas
unsur emtia satis maliyetleri ile envanter mali-
yetleridir.

Vergi Mevzuatina gore; emtia, maliyet bedeliy-
le degerlenir. Emtianin maliyet bedeline na-
zaran degerleme glintindeki satis bedelleri %10
ve daha fazla bir disuklik gosterdigi hallerde
mukellef, maliyet bedeli yerine emsal bedeli
oOlciistini tatbik edebilir. Bu hiitkiim imal edilen
mamuller i¢in de uygulanabilir.'® Emsal bede-
linin mukellef tarafindan bizzat hesaplandigi
hallerde, bu hesaplara ait kayit ve cetveller is-
pat edici kagitlar olarak muhafaza edilir.®

Eczane isletmelerine ticari anlamda bakil-
diginda, satislarin maliyet tablosunu etkileyen
unsurlarin oldugu goriilecektir. Bu unsurlarin
cogu yasal diizenlemeyle belirlenmistir. slet-
me disi nedenlere dayanan bu diizenlemeler
iki baslik altinda incelenebilir. Bunlardan ilki,
Eczane isletmelerinin Tedarik ve Karliigini et-
kileyen diizenlemelerdir. ikincisi ise Eczane
isletmelerinin Satis ve Karliigini Etkileyen
diuzenlemelerdir.

ilac imal sanayisi tarafindan verilen ve depolar-
ca da uygulanarak eczanelere yansitan Kamu



Kurum Iskontosu; orijinal ve jenerik ayrimi
yapilmaksizin baz iskonto orani?® %11 (oriji-
nal ilaclar i¢in referansa baglh mahsuplagmalar
sakl kalmak sartiyla) olarak uygulanmaktadir.
Ancak, KDV dahil perakende satis fiyati 3,56
TL ve daha az olan ilaclar icin perakende satig
fiyat1 (KDV déahil) Gzerinden %4 oraninda indi-
rim uygulanmakta, ayrica indirimli bedel tze-
rinden eczaci indirimi yapilmaktadir.?!

Kamu Kurum Iskontolart sosyal guvenlik
kurumlarina kesilen faturalarda da aynen
yansitilmaktadir. Kurum 1skontolar depolar
tarafindan toplam satis fiyatindan KDV ve eczaci
kar dusuldikten sonra hesaplanmaktadir.
Sosyal glivenlik kurumlarina kesilen satis
faturalarinda ise toplam recete bedeli Gzerin-
den 1skonto edilerek fatura diizenlenmektedir.

Onemli bir noktada Kamu Kurum iskontosu
hesaplanmasinin basta yapilmasi nedeni ile
tim fatura alti 1skontolarinin etkilenmesidir.
Bu nedenle depolardan alinan “erken 6deme
iskontosu” da olmasi gerekenden daha az
hesaplanmaktadir.

Yukaridaki aciklamalarim eczane isletmesinin
almis oldugu kurum iskontolarinin tamamini
sosyal guvenlik kurumlarina faturalama da
gecerlidir. Diger bir boyut eczane isletmesi
hicbir sekilde sosyal glivenlik kurumlariyla
anlasmasi yoksa depolardan alinan kurum
iskontolari direk olarak kar olacaktir. Burada
onemli olan alinan kurum iskontolar ile sos-
yal givenlik kurumlarina kesilen faturalardaki
kurum 1skontolari mukayesesinin yapilmasi
olacaktir. Iskonto aleyhte cikmasi gayri safi kar,
lehte cikmasi bir zarar unsuru olacaktir.

Bu duruma o6rnek olarak; Yiiksek meblaglh bir
ilac olan “Enbrel Flakon” adl ilac Ek-2/D liste-
de ve SGK provizyon sisteminde %11 kamu
kurum 1skontolu olarak yer almasina ragmen
eczanelere %5,30 oraninda bir Kamu Kurum
Iskontosu ile fatura edilmekte oldugu tespit
edilmis olsun eczanenin dis 1skonto oranlarn
kapsaminda zarari %5,70 olacaktir.22

Diger bir drnekte; ilac firmasi “calcimaks-d3”
isimli ilacin kamu kurum 1skontosunu 4 Aralk
2009 tarihinden gecerli olmak tzere %11 den
%24 cikardigini varsayallm. %11 Kamu Ku-

rum Iskontosu ile alinan ilag; %24 Kamu Ku-
rum Iskontosu ile kuruma satis yapildigi hal-
de Eczacinin dis i1skonto oranlar zarar %13
olacaktir.??

Ecza depolar tarafindan eczanelerin calisma
kosullarina goére verilen iskontolar ile Ecza
depolar tarafindan kampanya veya bagka
sekillerde verilen bedelsiz mallar bu gruba
girmektedir. Mal Fazlasi (MF) statiisinde olan
indirimler fatura tizerinde gelmekteyken, ozel
iskontolar ya alis faturasi Gizerinde belirtiimek-
te ya da eczaneler tarafindan alis yapildiktan
belli stire sonra “hizmet faturasi” diizenlenmek
kosuluyla depolarca veya Ecza Kooperatifleri
tarafindan fatura edilerek edinilmektedir.

Beseri Tibbi Uriinlerin Fiyatlandirimasina Dair
Teblig*in 10’uncu maddesine istinaden Saglik
Bakanlgl koordinatorligiinde kurulmus olan
Fiyat Degerlendirme Komisyonu tarafindan
ilac fiyatlann zaman zaman duisurilmekte
ve eczane isletmelerinde mevcut stok ve
karliliklarini etkilemektedir. Vergicilik agisindan
ilac fiyatlarinda yasanan diisme nedeniyle
yiksek bedelle alinmis olan ilaclar tzerinden
ddenen KDV (indirilecek KDV) ile fiyat diisiisi
nedeniyle dusuk fiyatla satilan ilaglar Gzerinden
alinan KDV (Hesaplanan KDV) arasinda dogan
fark nedeni ile eczane isletmelerinin devreden
KDV leri veya KDV devirleri artmaktadir.

Gecmis doénemlerde depolar veya imalatci
firmalar tarafindan fiyat dustsleri karsilanmis
ve eczanelere disen olumsuz etkileri ber-
taraf edilmistir Ancak son doénemlerde
depolarin veya imalatci firmalarin bu yoén-
i egilimlerinin olmamasi nedeniyle disus
farklarr karsilanmamaktadir. Bu durum eczane
isletmelerinde mevcut olan stok maliyetlerini
disturmekte ve bu da karliig! etkilemektedir.
Karlilhk hesaplanirken, ilac fiyat dislslerine
dikkat etmek ve mevcut olan stoklara ne kadar
yansidigini hesaplamak gerekmektedir.2®

ilac Fiyat Kararnamelerinin veya Kararlarinin
bir diger olumsuz yoni ise depolardan yuk-
sek fiyatla edinilmis olan bazi ilaglarin Sosyal
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Guvenlik Kurumlarma fatura edilirken duastk fi-
yatlarla fatura edilmesidir.

6rne§in;

8699673098043 Barkod Nolu “Zyprexa 10
mg 28 Tb” ilacin 02.04.2009 tarihinde PSF
si 232,34 TL (KDV Dahil), Depocu Net Satis
Fiyati 177,11 TL (KDV harig), Sosyal Guvenlik
Kurumu’na Satis Fiyati 117,01 TL (KDV Dahil)

8699516042257 Barkod Nolu “Panto 40
mg 28 Tb” ilacin 02.04.2009 tarihinde PSF si
51,99 TL (KDV Dahil), Depocu Net Satis Fiyati
38,51 TL (KDV haric), Sosyal Guvenlik Kurumu
na Satis Fiyat1 24,96 TL (KDV Dahil)

8699569280408 Barkod Nolu “Ceftinex 125
mg/5 ml 100 ml Oral Siisp.” ilacin 02.04.2009
tarihinde PSF si 46,87 TL (KDV Dahil), Depocu
Net Satis Fiyatt 34,72 TL (KDV harig), Sosyal
Guvenlik Kurumu na Satis Fiyat1 28,12 TL (KDV
Dahil)

Son yillarda gelismekte olan tedavi usullerine
paralel olarak ecza depolari ve eczanelerde-
ki antibiyotik ve miyath mustahzaratin satis
fiyatlarida ecza depolarinda satilmakta olan
diger mistahzaratlarnn fiyatlarindan ¢ok yuk-
sektir. Ustelik bu grup miyath miistahzarlardan
cogunun fabrika imalatindan itibaren kullan-
ma sireleri bir yil gibi cok kisa vadelidir. Ecza
depolarinda ve eczanelerde bu grup ilaclarin
satisinda da umumi satis yekinu icerisinde en
bayuk yeri isgal etmektedir.

Yukarida gosterilen mucip sebeblerle bera-
ber kirilma, bozulma, doékilme, ucma gibi
diger faktérlerde gozoninde tutularak ecza
depolarinda ve eczanelerde satilmakta
olan tibbi miustahzarata Ticaret ve Sanayi
Odalarinin yayimlamis oldugu fire zayiat lis-
tesinde yillik %5’e kadar fire ve zayiat orani

verilmistir.2® ictihat ve temayiilde eczanelerde
uygulanan fire ve zayiat orani %3 oraninda
uygulanmaktadir.??

Uygulamaya iliskin agagida 6rnek verilmistir;

Dénem Bagi Ticari Mal (emtia) Meveudu 34,567.89
Donem I¢i Ticari Mal (emtia) Net Alimlart | 123,789.46
Satilabilir Ticari Mal (emtia) Toplam1 158,357.35
Fire Tutar1 (%5) 7917.87
Fireden Armdirilnig Satilabilir Ticari Mal (emtia) Tutari ~ 150,439.48
Satilan Ticari Mal (emtia) Maliyeti 126,650.36
Dénem Sonu Mal (emtia) Meveudu 23,789.12

Fireye ayrilan veya Bozulan ecza mallan
karsiiginda ayrilan fire tutarna iliskin daha
énce indirim konusu yapilmis olan Indirilecek
KDV Tutari Katma Deger Vergisi Kanunun 30.
maddesinin C bendi geregince ayrica beyan
edilerek nakden 6denir.2® Ornegimizde stok
emtianin %8 KDV ye tabi oldugu varsayildiginda
indirim konusu yapilamayacak olan KDV tutari
=7917.87*% 8 = 633,43 TL dir.

isletme hesabi esasina goére defter tutan Ec-
zane isletmeleri, emtia envanteri c¢ikarmaya
mecburdurlar.

Emtiaya, satmak maksadiyla alinan veya imal
edilen mallarla iptidai ve ham maddeler ve
yardimcl malzeme dahildir. Emtia envanteri,
muamelelere ait kayitlarla kanstirilmamak
sartryla yeniden ise baslama halinde isletme
defterinin bas tarafina, miiteakiben de her
hesap dénemi kapandiktan sonra muamele
kayitlarini takip eden sayfalara yazilir. isteyenler
ayri bir envanter defteri tutarak emtia envanter-
lerini bu deftere kaydedebilirler.2®

Vergi Usul Kanunu’na gore, bliylik magazalar ve
eczaneler emtia mevcutlarinin envanterlerini

Yapilan Fire hesabinin yaymlanmis olan Fire ve Zayiat Oranlar1 icinde olmasi halinde Muhasebe Kaydi,

659 Diger Olagan Gider ve Zararlar Hesab1 7,917.87
659.50 Fire ve Zayiat Gider ve Zararlari 7,917.87

153 Ticari Mallar 7.917.87
153.50 Fire ve Zayiat Giderleri 7,917.87

(Ilag Fire ve Zayiat Giderlerine iliskin Tutarlarin Kayitlara Alinmas1)

meslek it sirekll egitim dergist



¢ yilda bir cikarabilirler. Bu takdirde envanter
ctkarilmayan yillarda hesaben mevcut iktisadi
kiymetleri envanter defterlerine kaydederler.3°

Vergi Usil Kanunu'nun 177 inci maddesi
kapsamina giren ve bilanco esasina gore defter
tutmak zorunda olan eczane isletmeleri icin en-
vanter ¢ikarmak, bilanco gliniindeki mevcutlari,
alacaklari ve borclari saymak, 6lcmek, tartmak
ve degerlemek suretiyle kesin bir sekilde ve
mifredatl olarak tespit etmektir.3!

Bu konuda akademik goriis degerlemenin
maliyetin mi, yoksa piyasa degerinin mi esas
alinacagina gore degismektedir. Literatiirde
degerleme bu esaslara gore maliyet degeri ile
piyasa degeri ile ve son olarak da maliyet veya
piyasa degerinden dusuk olani ile degerleme
olarak U¢ yontem bulunmaktadir.3? VUK na
gore; ticari teamile gore tartiimasi, sayllmasi
ve Ol¢iilmesi mutat olmayan mallarin degerleri
tahminen tespit olunabilir.3?

Eczane isletmeleri icin stok degerleme ve
karhlk belirleme Uzerine yapilan calismalarda
Aralikh Envanter Metodunun 6zel bir uygulama
bicimi olan “Satis Uzerinden Ortalama Karlilik
Orani ile Aralikli Envanter Uygulamasi Metodu”
benimsenmistir.

Uygulanan bu yoéntemle eczane isletmeleri
stoklarin envanterinde fiili sayim yapilmadan
satis tutar Uzerinden ortalama kar oranina
gore satis kari, satislarin maliyeti ve donem
sonu stok mevcudu hesapladiklarindan;
doénem sonu stok degerinin ve satis karinin
olmasi gerekenden daha fazla, satislarin mali-
yetinin ise daha az hesaplanmasina sebep
olmaktadir. Buna sebep — sonug iliskisi Gzerin-
den bakildiginda karhhk yiksek olmaktadir.

Eczane isletmelerinin stok hareketlerini izle-
mede kullandiklar1 yontemler incelendiginde;
Surekli Envanter Metodunu kullanan isletme-
lerin %2, Aralikli Envanter Metodunu uygulayan
isletmelerin ise %98 oldugu gorilmustir.34

Bu hususta gecerli olmasi gereken yontem, fiili
sayima dayali ve kutu ila¢c maliyet izleme yontemi
olarak ifade edebilecegimiz, bilisim teknolojisine
dayall miktar ve fiyat izleme yetenegine sahip,
“Surekli Envanter Yontemi” dir.

Son bes yil icinde yasanan gelismeler ve
yasal diuzenlemeler neticesinde; Eczane
isletmelerinin, gecmis yillara kiyasla karlilik
oranlart dismistir. Bunun baslica nede-
ni ilag fiyatlar icin yeni kriterler belirlenmis
olmasidir. Bu kriter ilag fiyatlan icin bundan
boyle AB Ulkeleri arasinda en dustik fiyatlarin
esas alinmasini getirmektedir.3> Bunun yaninda
karliik dustisini  saglayan diger nedenler
asagidaki sekilde ifade edilebilir;

a. llag alis fiyatlarina, ithal ve yerli ilag alis
kosullarina gore karhlk oranlar da degisiklige
ugramigtir.

b. Eczane isletmelerinin kar oranlarinin be-
lirlenmesi icin hangi ila¢tan ne kadar alinmis,
ne kadar satilmis, ne kadar elde stok kalmis
gibi verilerin saglkh bir sekilde muhasebeye
aktarilamamasi veya belgelenememesi de ec-
zane isletmelerinin karhiliklarinin tam anlamiyla
belirlenememesini glindeme getirmistir. Ancak
bu hususta en énemli neden Eczane isletmesi
temeline dayali bir bilgisayar yazilim programinin
olmayisidir. Klasik Grin takip modiline dayal
olan bilgisayar yazilimlan daha cok 6zellik arz
eden ecza stoklarina iliskin verilerin aktarilmasi
temeline cevap verememektedir.

c. Karlhigr direkt etkileyen diger bir unsur ise
tahsilatla ilgilidir. Daha ¢cok kamuya satis yapan
eczane isletmeleri; tahsilatta yasanan sikintilar
nedeniyle elde edilen gelirden tahsil edile-
meyen senetsiz alacaklan icin reeskont he-
saplayamamakta ve maliyetlerini hesaplarina
yansitamamaktadirlar. Bu ise karlikta énemli
kayiplara neden olmaktadir.

d. Son olarak Vergi Denetim Elemanlar, Mali
Musavirler ve Eczacilar icin karlilik hesaplamalari
bir birinden bagimsiz bircok unsuru bilmeyi
gerektirdiginden net karlliga ulasmada yasa-
nan hesaplama farkhliklari veya yodntemleri
isletme karhhgini degisiklige ugratmaktadir.
Maliye Bakanligl denetim elemanlar incele-
mede karmasik olan karlilik oranlarinda saglikl
bir tespit yapamamaktadir. Mali Misavirler ise
bazi deger ve iskontolarl kanuni defterlerine
aktaramamaktadir. Eczacilarda ticari acidan
Urdn izlemesi ve bire bir Grtin karhhgini yapsalar
da toplu olarak karlilig1 belirleyememektedirler.
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24 Ocak 2009 Tarih ve 27120 Sayih Res-
mi Gazete’de yayimlanan “Beseri ilaclarin
Fiyatlandiriimasi Hakkinda Tebligde Degisiklik
Yapilmasina Dair Teblig” ile; 22.09.2007 tarihli
ve 26651 sayili Resmi Gazete’de yayimlanan
“Beseri lIlaclarin Fiyatlandinlmasi Hakkinda
Teblig"in “Kademeli Fiyatlandirma” bashkh 12.
maddesinde yer alan kademeli kar oranlarini
gosteren tabloda kar oranlari asagidaki sekilde
degistirilmistir:

Depocuya satis fiyatinin;

10 TL’ye kadar olan kismi i¢in (10 TL dahil)

10- 50 TL arasinda kalan kismi i¢in (50 TL dahil)
50-100 TL arasinda kalan kismi igin (100 TL dahil)

100-200 TL arasinda kalan kismi i¢in (200 TL dahil)

200 TL tstiinde kalan kismi igin

Eczane isletmeleri genel bir ifade ile belli ku-
rum ve kuruluslara fatura diizenlemektedirler.
Bu kurum ve kuruluslar su sekilde siralanabilir;

* T.C. Sosyal Guivenlik Kurumu (SGK) Baskanlig;
Genel Saglik Sigortasi (GSS) Genel Mudurlugu

o il Saghk Mudirligi (Yesil Kart)

e [l Saymanligindan tahsile tabi ilde bulunan
kamu kurum ve kuruluslarinin ¢alisanlarina ve

* Nihai kisi ve kuruluslara
* Yurtdisinda yerlesik kisi veya kuruluslar

Bu kurumlara kesilen faturalarda asagidaki
Iskontolar bulunmaktadir;

i. Kamu Kurum Iskontosu
ii. Eczaci Iskontosu

iii. Hasta Katilim Payi

Daha 6nceki boélimde “Kamu Kurum Iskon-
tosu” izah edilmistir. Kisaca ifade etmek ge-
rekirse ilag sanayi tarafindan verilen ve depo-
lar araciig! ile de eczacilara yansitilan Kamu
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Kurum Iskontosu, eczacilar tarafindan Sosyal
Guvenlik Kurumuna diizenlenen faturalarda da
aynen yansitilmaktadir.

Bilindigi lizere kamu kurum i1skontolari orijinal
ve jenerik ayrimi yapilmaksizin baz iskonto
oranina tabi olup oran %11 dir. Ancak, KDV
dahil perakende satis fiyatt 3,56 TL ve daha
az olan ilaclar icin perakende satis fiyati
(KDV dahil) lzerinden %4 oraninda indirim
uygulanmaktadir.

Depocu kir1 (%) | Eczaci kari (%)

9 25

8 25

7 25

4 16

2 12

Ornegin®

Tutar Oran

Eczane Isletmesi Satis Faturasi
2008 Temmuz Ay1 Regeteleri PSF7 Toplami | 15,689.97

Kamu Kurum Iskontosu 1,986.46 | 12.6607%

Eczane Isletmesi Alis Faturalari
2008 Mayss Ayi {lag Alimlart PSF Toplami | 71,629.14

Kamu Kurum Iskontosu 4,972.16 | 6.9415%

2008 Haziran Ayt {lag Alimlari PSF Toplamt | 52,769.91

Kamu Kurum Iskontosu 3,455.86 | 6.5489%
Allnan ve verilen Kamu Kurum Iskontolari
arasindaki farkin sebepleri incelendiginde;

1. Eczanelerin Sosyal Guvenlik Kuruluslarina
dizenlemis olduklari faturalar SGK Provizyon
Sistemi Uzerinden dizenlenmektedir. Sistemin
calisma disiplini, hesaplama yolu ve sekli
hakkinda bilgi sahibi olunamamaktadir.

2. Kamu Kurum 1skontolar1 depolar tarafindan
toplam satis fiyatindan KDV ve eczaci kari
dusuldikten sonra hesaplanmaktadir. SGK ya
kesilen faturalarda ise 2008 Yili Sosyal Gliven-
Uygulanacak indirim oranlan” bashkli kisminda
ise; Kamu Kurum Iskontosu sonrasinda indi-



rimli bedel tizerinden eczaci indirimi yapilacag)
hikmolunmustur.

3. Yine depolardan alinan erken odeme
iskontosu da bu hesaplama Uzerinden
incelendiginde daha az alinmasmna neden
olmaktadir. Daha acik bir ifade ile Kurum
iskontosu hesaplanmasindan dolayi tim fatu-
ra alti 1skontolar etkilenmektedir.

31.01.2009 tarihinde Maliye Bakanhg ile TEB
arasinda yapilan protokolde3?® 31/01/2009 tari-
hinden itibaren uygulanacak yeni sozlesmeli
eczane 1skontolarna iliskin olarak; Maliye
Bakanligy ile Turk Eczacilan Birligi arasinda im-
zalanan 2009 Yilina ait Eczanelerden ilac Temi-
nine liskin Protokol iin 3.4 {incii maddesinde
eczacl tarafindan asagida belirtilen indirim
oranlar belirlenmistir;

.....

lar icin katim pay1” bashg! altinda “Kurumdan
gelir ve aylik alanlar icin %10, diger kisiler icin
%20 oraninda katilim payi alinir.” denilmek-
tedir. Bu madde hikmine dayanarak Katilim
pay! tahsili ayni tebligin “6.6.2. Ayakta teda-
vide saglanan ilaclar icin katihm pay1 tahsili”
nin Kurumdan gelir ve aylik alanlar ile bakmakla
yukimli oldugu kisiler disinda kalanlar iginse
Kurumla s6zlesmeli eczaneler araciligiyla tahsil
edilecegini hiilkme baglamustir.

Bu tutar eczaneler tarafindan SGK ya kesilen
faturalarda indirim konusu yapilmaktadir.

Eczacilar; Bolgelerinde Kurulu bulunan veya
kuracaklar “Eczacilar Uretim Temin Dagitim
Kooperatif” lerine ortak olabilirler.

2008 yil1 satis hasilatt (KDV harig¢) (31 Ocak — 31 Aralik 2009 Tarihleri Arasinda)®

350.000 TL’ye
350.001-600.000 TL
600.001-900.000 TL
900.000 TL

2008 yih satis hasilati olmayan yeni acilan ec-
zaneler icin en disuk indirim orani uygulanacag)
beyan edilmistir.

2008 Yih Satis Hasilatlarinin SGK'na yanls
beyani durumunda*; Hasilat teyit islemleri
neticesinde 1skonto oranini hatal belirleyecek
sekilde yanls beyanda bulunan eczanelerin ve
fatura bilgilerinin, Kurum tagra tegkilatinca tes-
pit edilerek bagkanliklarina bildirilmesini mite-
akiben, yalnizca bu eczanelere ait iade edilen
fatura muhteviyati recetelerin Provizyon Siste-
minden silinerek yeniden kaydedilmesi yoluna
gidilmeksizin diizeltiimesine izin verilecegi
bildirilmistir.

29 Eylul 2008 Tarih ve 27012 (1. Mukerrer)
Sayili Resmi Gazete’de yayimlanmis olan “2008
Yili Sosyal Givenlik Kurumu Saglik Uygulama

kadar olan eczaneler tarafindan
arasinda olan eczaneler tarafindan
arasinda olan eczaneler tarafindan

uzerinde olan eczaneler tarafindan

% 0;
% 1;
% 1,5;
% 2,5;

Genel bir ifade ile;

“ilag, ilac hammaddeleri, drog kimyasal madde,
saglik ve eczane gerecleri, tiketim ve ambalaj
malzemeleri veteriner ve zirai ilac insektisin,
rodentisin, itriyat ve kozmetik mamulleri ile
yasalarla eczanelerde satisi yapilabilen her tiir-
14 emtia ihtiyaclarini karsilamak bunlarin temin,
dagitim ve gerektiginde Uretim calismalarini
dizenlemek igin cgesitli girisimlerde bu-
lunmak, eczane ile ilag sektorini saglkh
olusumuna katkida bulunmak ile ortaklarinin
hak ve cikarlarini korumak” amaciyla kurulan,
Eczacilar Uretim Temin Dagitim Kooperatifle-
rine ortaklk*' eczane isletmesinin istirak payi
ile olur.

Eczacilar Uretim Temin Dagitim Kooperatifleri
her yil sonunda gelir ve gider sonucunun mus-
pet olmasi halinde belli bir payini Risturn (Te-
mettl) olarak ortaklarina dagitmaktadirlar.??
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eczane isletmeciligi

Sonucun zarar olmasi halinde ise kooperatif tim kaynaklarini tiiketmesi halinde ek édeme ve
sermaye artirimi talep edebilir. Risturn dagitimi ortagin dénem icindeki aligveris oranlarina gére
yapilr. Ek 6deme veya sermaye artirimi ise istirak payina gore olur.

6rne§in;
Sifa Eczanesi, “S.S. EDAN Eczacilar Uretim Temin Dagitim Kooperatifine” 2.450 Pay karsilig
2.450,00 TL karsiiginda istirak etmistir. Istirak taahhiidii nakit olarak ddenmistir.

Hesap Kodu Hesap Ad1 Borg¢ Alacak
242 istirakler 2,450.00

242.01 | S.S. EDAN Eczacilar Uretim Temin Dagitim Kooperatifi [2,450.00

243 Istiraklere Sermaye Taahhiitleri (-) 2,450.00
243.01 | S.S. EDAN Eczacilar Uretim Temin Dagitim Kooperatifi 2,450.00
243 Istiraklere Sermaye Taahhiitleri (-) 2,450.00

243.01 | S.S. EDAN Eczacilar Uretim Temin Dagitim Kooperatifi |2,450.00

100 Kasa 2,450.00

100.01 Merkez Kasa 2,450.00

isletme hesabina gére defter tutan Eczane isletmeleri, almis olduklar risturn bedellerini Gelir
Vergisi Beyannamesinde Risturn Geliri olarak beyan ederler.

Bilanco usuliine gére defter tutan Eczane isletmeleri ise Tek Diizen Hesap Planin (TDHP) 64 —
Diger Faliyetlerden Olagan Gelir ve Karlar grubu altindaki 640 — istiraklerden Temettii Gelirleri
hesabinda beyan ederler.

Ornegin;

Sifa Eczanesinin “S.S. EDAN Eczacilar Uretim Temin Dagitim Kooperatifi” n den 2008 Yili Risturn
Geliri 2.083,50 TL olarak tahakkuk etmistir. Tahakkuk eden bedelin; 1.080,00 TL si ilac karsiligy,
geriye kalan 1.003,50 TL si ise Sifa Eczanesinin T.C. Ziraat Bankasi Hesabina havale ettirilerek
tahsil edilmistir.

Hesap Kodu Hesap Ada Borg¢ Alacak

153 Ticari Mallar 1,000.00
153.01 % 8 Tlag Alimlart 1,000.00

191 Indirilecek KDV 80.00 2,450.00
191.08 % 8 lik Mal ve Hizmet Alimlarina iliskin KDV 80.00 2,450.00

102 Bankalar 1,003.50
102.01 T.C. Ziraat Bankasi 1,003.50

640 Istiraklerden Temettii Gelirleri 2,083.50
640.01 | S.S. EDAN Eczacilar Uretim Temin Dagitim Kooperatifi 2,083.50

VI. Muayene Ucreti

1 Ekim 2008 ‘de yururlige giren 5510 Sosyal Sigortalar ve Genel Saglik Sigortasi Kanunu ile
dizenlenmis; 2008 Saglik Uygulama Tebligi'nin 6. Katilim Payi basliklh maddesinde yapilan
dizenleme ile sigortali ve hak sahipleri tarafindan édenmesi gereken muayene katilim payinin
eczanelerden tahsili Gzerinde yasal diizenleme yapilmistir.
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2008 yili Saglik Uygulama Tebligi ile birlikte ec-
zanelerde ilag parasi disinda daha 6nce 2 TL
olarak alinan muayene Ucretleri anilan teblig’e
gore yeniden dizenlenerek;

Kapsama dahil kisilerin saglik kurum ve
kuruluslarindaki ayakta tedavilerine iliskin he-
kim ve dis hekimi muayenelerinden;

a. Birinci basamak saglik kuruluslari ve aile
hekimligi muayenelerinde 2 TL,

b. Ikinci ve ucilncti basamak resmi saglik
kurumlarinda 8 TL,

c. Ozel saglik kurumlarinda 15 TL, tutarinda
katilim payi alinir.

Kapsama dahil kisilerin ayakta tedavilerinde
hekim ve dis hekimi muayeneleri sonucunda
recete dizenlenmemesi veya recete edilen
ilaclarin temini amaciyla eczanelere miira-
caat edilmemesi durumunda; birinci basamak
saglik kuruluslar ile aile hekimligi muayene-
lerinde katilim payr alinmaz, ikinci ve tglUncl
basamak resmi saglik kurumlari ile 6zel saglik
kurumlarindaki muayenelerde yukaridaki tu-
tarlardan 3 TL indirim yapilir.#* hikm bulun-
maktadir.

Birinci basamak saglk kuruluslarinda yapilan
muayenelerden alinacak 2 TL tutarindaki kati-
lim payi; muayeneye bagli olarak anlasmali ec-
zane tarafindan hak sahibine verilen ilaclar icin
dizenlenen fatura ve/veya fatura eki listelerde
yer alan receteler esas alinarak, hak sahibinin
kurumu tarafindan memurun ayligindan kesinti
yapilmak suretiyle tahsil edilecektir.** Memu-
run kendisi ve bakmakla yikimli bulundugu
aile fertleri adina dizenlenmis olan her bir
recete icin ayri ayrn muayene katilm payi
hesaplanacaktir.*®

lIkinci ve Uglincii basamak resmi saglik
kurumlarinda yapilan muayeneler icin 8 TL
tutarinda muayene katilm pay1 alinacaktir.

Muayene katihm paymin 5 TL tutarindaki kis-
mi, saglik kurumlarn tarafindan diizenlenen te-
davi faturalan esas alinarak tahsil edilecektir.
Muayene katilim payinin 3 TL tutarindaki kismi
ise, muayeneye bagli olarak anlasmali eczane
tarafindan hak sahibine verilen ilaglar icin
dizenlenen fatura ve/veya fatura eki listelerde
yer alan receteler esas alinarak, hak sahibinin
kurumu tarafindan memurun ayligindan kesinti
yapilmak suretiyle tahsil edilecektir. 46

Ozel saglk kurumlarinda yapilan muaye-
neler icin 15 TL tutarinda muayene katilm
payl alinacaktir. Muayene katilim payinin
12 TL tutarindaki kismi, 6zel saghk kurumlan
tarafindan dizenlenen tedavi faturalar esas
alinarak tahsil edilecektir. Muayene katilm
payinin 3 TL tutarindaki kismi ise, muayeneye
bagl olarak anlagsmali eczane tarafindan hak
sahibine verilen ilaclar i¢in diizenlenen fatura
ve/veya fatura eki listelerde yer alan receteler
esas alinarak, hak sahibinin kurumu tarafindan
memurun ayligindan kesinti yapilmak suretiyle
tahsil edilecektir.*’

Yesil kart verilerek tedavileri saglanan kisilerin,
birinci basamak resmi saglk kuruluslarinda
gordukleri tedavileri nedeniyle duzenlenen
recete muhteviyati ilaclarini almak tzere ec-
zanelere basvurmalari halinde 2 TL tutarinda,
ikinci ve Uglincli basamak resmi saglik kurum-
larindaki tedavileri nedeniyle eczaneye bas-
vurmalar halinde 8 TL tutarinda kendilerinden
muayene katilim payi alinacaktir. Yesil kart ver-
ilerek tedavisi saglanan kisilere saglik kurum ve
kuruluslan tarafindan recete diizenlenmemesi
veya bu kisilerce eczaneye miracaat edilme-
mesi halinde muayene katiim payr alinmayacag
belirtilmistir.*®

Ozel saglk kurum ve kuruluslarinda muaye-
ne olan hastalar icinse ila¢ parasinin yaninda
alinan 10,00 TL muayene Ucreti uygulamasina
01.02.2009 tarihinde son verilmistir.?® Tim
Eczaci Isverenler Sendikasi (TEIS), Sosyal
Guvenlik Kurumu (SGK) ve Turk Eczacilar
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Birligi arasinda imzalanan “2009 ilac Alm
Protokoli”nin, bazi maddelerinin yuriitmesi-
nin durdurulmasi ve iptali istemiyle Danistay’da
dava acilmistir.3°

01.10.2008 tarihinden itibaren gecerli olan
diizenleme o6ncelikle isci ve isveren uygulan-
maktayken Sosyal Giivenlik Kurumu’'nun yaptigi
dizenleme ile hastaneye giden memurlar da
01.01.2009 tarihinden itibaren ayni sekilde
muayene katihm parasi 6deyeceklerdir.

Sigortali, Memur ve hak sahipleri tarafindan
odenmesi gereken muayene katilim payinin
eczanelerden tahsilinde sigortali, memur ve
hak sahipleri tarafindan kredi karti ile 6deme
yapimak istenmesi ve o6deme karsihiginda
fis/fatura talep edilmesinin buyiik bir sorun
yarattigl gorilmaustir. Bu durumlarda fis/fatura
kesilmesinin eczane isletmelerine buylk bir
mali kiilfet getirileceginin 6ngoérilmesi ile TEB
tarafindan Maliye Bakanhgi'ndan aciklama
istenmistir.3' Maliye Bakanhg tarafindan yapi-
lan agiklamada Sosyal Glivenlik Kurumu adina
yapilan muayene {creti tahsilatlarina iliskin
tutar icin eczaneler tarafindan herhangi bir
belge diizenlenmesine gerek bulunmadigl bil-
dirilmistir.

Bu halde;

1. Muayene Ucreti bir yasa tarafindan
hitkmolunmus ve cesitli kurumlarin (Universite
ve devlet hastaneleri gibi) alacagidir.

2. Hak sahipleri muayene lcreti olarak ecza-
neye Odedikleri tutar karsiliginda, eczaneden
fis veya fatura talep etmeyeceklerdir.

3. Eczane isletmesi muayene lcretini topla-
mak ve kurumlar adina SGK ya teslim etmek
Uzere gorevlendirilmis tahsilat noktalaridir.

4. Muayene lcreti eczane isletmesi icin bir ti-
cari gelir veya alacak veya bor¢ degildir.

5. Muayene Ucreti eczane isletmesi tarafindan
tahsil edilmesi yasal zorunluluk olan bir ytkim-
lalaktar.

Bu nedenle muayene Ucretlerinin “369 -
Odenecek Diger Yiikiimliilikler Hesabi”’nda
izlenmesi dnerilmektedir.
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Ornegin;

Sifa Eczanesi 30.11.2008 tarihinde SGK
Baskanhgi GSS Genel Mudurlugi’'ne dizenlen-
mis oldugu fatura tzerinde 973,10 TL Mua-
yene Ucreti tahsilati yaptigini beyan etmistir.
Buna gore muhasebe kaydi;

1. Endirekt yonteme gore (TDHP na goére uy-
gun olan) muhasebe kaydi.

Muayene (cretinin hastalardan tahsil edilmesi
halinde;

Hesap Kodu Hesap Ad1 Bor¢ | Alacak
100 Kasa 973.10
Merkez
100.01 Kasa TL. 973.10
Odenecek Diger
369 Yiikiimliliikler 973.10
369.50]  MuaYene | g3 10
Ucreti

Eczaneler tarafindan hastalardan tahsil edilmis
olan muayene Ucretinin, kurum tarafindan ec-
zane alacagina mahsup edildiginin bildirilmesi
halinde;

Hesap Kodu Hesap Ad1 Bor¢ | Alacak

Odenecek Diger

Yiikiimliliikler 973.10

369

Muayene

LS Ucreti

973.10

120 Alicilar 973.10

T.C.SGK Bagkanligt

GSS Genel Madirligi| >

120.01

Kayit yapilacaktir. Endirekt Yonteme Gore diger
bir diger uygulama da “369 - Odenecek Diger
Yukimlultkler Hesab1” yerine alinan muayene
Ucretinin ticari bir niteligi olmamasi nedeni ile
“336 - Diger Cesitli Borclar Hesabi”’nda izlen-
mesi onerisidir. Anilan tutarin kamu adina
yapilmasi nedeni ile bu 6neriye katilmiyoruz.



2. Direkt yonteme gore ise muhasebe kaydi

Hesap Kodu Hesap Adi Bor¢ | Alacak

100 Kasa 973.10

Merkez

100.01 Kasa TL

973.10

120 Alicilar 973.10

T.C. SGK Bsk. GSS

Genel Miidiirligi AL

120.01

DirektYonteme gore muhasebe kaydiyukaridaki
sekilde olacaktir. Ancak direkt yontemde fatura
tutarina iliskin SGK 6demesi yapilacagindan ve
SGK fatura tahsilatina iliskin hatalarin olmasi
halinde alacak Gizerinden kesinti yapacagindan;
onceden alinmis ve fatura tutarindan mahsup
edilmis olan muayene tcreti toplaminin kasa-
dan alinarak borglaniimasi veya kamuya nakit
olarak yatirilmasi gereken yukimlalik haline
gelebilir. Bu nedenle direkt yontem yerine en-
direkt yontem uygulanmasi dogru olacaktir.

Turk Vergi Mevzuati agisindan Ticari Kazancg-
tan indirilecek giderlere iliskin aciklama 193
Sayili Gelir Vergisi Kanunu®*’nun 40 inci mad-
desinde hitkmolunmustur. Anillan madde cer-
cevesinde Eczane isletmeleri safi kazancin
tespit edilmesi icin, asagidaki giderleri Gayri-
safi kazanclarindan indirebilirler:

1. Ticari kazancin elde edilmesi ve idame et-
tirilmesi icin yapilan genel giderler;

2. Hizmetli ve iscilerin is yerinde veya is yeri-
nin mistemilatinda iase ve ibate giderleri, te-
davi ve ilac giderleri, sigorta primleri ve emekli
aidati, belirlenmis sekli ile giyim giderleri;

3. isle ilgili olmak sartiyla, mukavelename-
ye veya ilama veya kanun emrine istinaden
odenen zarar, ziyan ve tazminatlar;

4. isle ilgili ve yapilan isin ehemmiyeti ve
genisligi ile mitenasip seyahat ve ikamet
giderleri;

5. Kiralama yoluyla edinilen veya isletmeye da-
hil olan ve iste kullanilan tasitlarin giderleri;

6. isletme ile ilgili olmak sartiyla; bina, arazi,
gider, istihlak, damga, belediye vergileri, harclar
ve kaydiyeler gibi ayni vergi, resim ve harclar;

7. Vergi Usul Kanunu hiikiimlerine gore ayrilan
amortismanlar;

8. isverenler tarafindan {icretliler adina bireysel
emeklilik sistemine 6denen katki paylari(Gerek
isverenler gerekse Ucretliler tarafindan bireysel
emeklilik sistemine 6denen ve vergi matrahinin
tespitinde dikkate alnan katki paylarinin
toplami®3);

9. Fakirlere yardim amaciyla gida bankaciligi
faaliyetinde bulunan dernek ve vakiflara Ma-
liye Bakanhginca belirlenen usul ve esaslar cer-
cevesinde bagislanan gida, temizlik, giyecek
ve yakacak maddelerinin maliyet bedeli;

Her haltikarda ticari olarak tim gider ve zarar-
lar indirim konusu yapilabilir ancak yukarida
siralanan giderler verginin tespiti acisindan indi-
rilebilir gider olarak hitkmolunmustur. Bunlarin
disindaki gider ve zaralar vergi mevzuati agisin-
dan Kanunen Kabul edilmeyen gider niteliginde
olup; matraha ilave edilecektir.

Tirk Eczacilar Birligi nin “ilacta Durum” baghkh
yazi dizisinden “Ilacta Durum — 4” de5* Aylk
50.000 TL ciroya (yillik 600.000 TL) sahip bir
serbest eczanenin sahip oldugu genel kosullar
dustntlerek ortalama gider hesabi yapildiginda
ortaya cikan durum tarafimizca revize edilerek
asagidaki tabloda sunulmustur.

Gider Gi((;g‘zl‘el;r(n”l?L)
1 | Kira 3.500,00
2 | Elektrik 175,00
3 |Su 25,00
4 | Tletisim Bedeli (ADSL Baglantist, 2 Adet Telefon) 250,00
5 | Mali Miisavir 500,00
6 | Kirtasiye /Temizlik Maddesi 250,00
7 | Personel Yemek - Cay Vs. 520,00
8 | Personel Ucretleri (2 Personel igin) 1.100,00
9 | SGK (2 Personel i¢in) 400,00
10 | SGK Isveren (Bagkur) 350,00
11 | Vergiler
Kira Stopaj1 700,00
Isci Stopaji| 200,00
SM Stopaji 100,00
Toplam| 8.070,00
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Gorllecegi Uzere, aylik cirosu 50.000 TL
olan bir serbest eczanenin ortalama isletme
gideri asgari 8.070,00 TL civarindadir. Bu tu-
tara stopaj disindaki diger vergilerin aylik kisit
tutarlarindan diisen payla, amortisman ve her
eczanede muhtemel olan demirbas alimlar ve
bakimi (bilgisayar, jenerator) ile diger ekstra
odemeler dahil edilmemistir.>>

Yine Biylk sehirlerde kira masrafinin kiigiik
sehirlere oranla daha yiiksek olmasi ve ec-
zanede istihdam edilen personel sayisinin
Tablo’da sunulan ortalamadan daha fazla
olmasi gibi nedenlerle daha fazla gidere sa-
hip olunacag disiinilirse, blyiik sehirlerdeki
gider miktar bu rakamdan daha fazla olacaktir.
Bu giderlere ek olarak perakende satis fiyati
Uzerinden hesaplanan toplam cirodan; iskonto
ve KDV tutarlarinin diistlmesi ile olusan karlilik
durumu ise asagidaki Tablo’da sunulmustur.>¢

Eczane Karhlik Tablosu
(70 Giin Vadeli Calisan Eczane Uzerinden Hesaplama)

flgili Doneme Ait Kalemler Ayhk | %
PSF Uzerinden Alim Tutar1 50.000,00
Alim KDV si 3.703,70 8
Iskonto Oncesi Alim Tutari 46.296,30
Eczane Iskontosu 8.564.81 18,5
Mal Fazlasi Iskontosu 415046 | 11
Ara Toplam 33.581,02
Kamu Kurum Iskonto 369391 | 11
Ara Toplam 29.887,11
Odeme Iskontosu 821,90 2,75
Mal Alig Maliyeti 29.065,21
PSF Uzerinden Satis Tutari 50.000,00

Kamu Kurum Iskontosu (Kuruma Satista)|5.500,00 | 11
Kurum Iskontosu Diisiilmiis Satis Tutar |44.500,00

Eczane Kurum Iskontosu 067,50 1,5
Eczane Iskontosu Diisiilmiis Satis Tutar |43.832,50
Satis KDV si 324685 | 8
Satiglar 40.585,65

Fire 608,78 1,5
Satilan Mal Maliyeti 29.065,21

Briit Satis Kar1 veya Zarar1 10.911,65
Faaliyet Giderleri (Asgari Tutar) |8.070,00
Faaliyet Kar veya Zarari 2.841,65

Vergi (Gelir Vergisi 1. Sira Vergi Orani)|426,25 15
Net Kar Tutar1 2.415,40

meslek it sirekll egitim dergist

1. Eczane isletmelerinin resmi kurumlara
kesmis oldugu faturalar vergi usul kanunu
hiikiimlerine aykirt olup bu konuda eczaci
odalari ve birlige gérev dismektedir.

Maliye Bakanhg) ile gorisulerek resmi kurum-
lara kesilen faturalarda “vergi usul kanunu
hikimlerine tabii degildir” ibaresi inceleme
elemani karsisinda uyusmazliklar 6nlenecek
ayni zamanda eczacinin karsisinda bir tehdit
unsuru olan her fatura icin usulsiizlik cezasini
ortadan kaldiracaktir.

2. Eczane isletmelerinin almis oldugu Kamu
kurum iskontolarinin tamamini sosyal glivenlik
kurumlarina faturalama da gecerlidir. Diger bir
ifade ile eczane isletmesi hicbir sekilde sosyal
guvenlik kurumlariyla anlasmasi yoksa veya
faturalamayr SGK ya yapmamissa; depolardan
alinan kamu kurum iskontolari kar sayilacaktir.
Burada 6nemli olan alinan kurum iskontolari ile
sosyal giivenlik kurumlarina kesilen faturalardaki
kurum 1skontolarinin mukayesesinin yapilmasi
olacaktir. Iskonto aleyhte cikmasi gayri safi kar,
lehte ¢ikmasi bir zarar unsurudur.

3. Maliye Bakanlhg tarafindan fatura Uzerin-
de gozikmeyen iskontolar kabul edilmemek-
tedir. Bu da uyusmazliklara neden olamakta
ve ispat yikimliligli de eczaci isletmelerine
dismektedir. Iskontolarin 3 aylk gecici vergi
dénemlerinde alinan iskontolardan diisilmesi
ve karlliklarin buna goére hesaplanmasi gerek-
mektedir.

4. Eczane igletmelerinin satiglarinin yogunlukla
Kamu Kurumlarina yapilmasi nedeni ile elde
bulunan fazla kaydi stok tutarlarinin 6zellikle
“kare barkod” uygulamasina gecilmeden ev-
vel makul bir vergi yuku ile fiili stok tutarina
indirgenmesinin saglanmasi, gelecekte eczane
isletmelerinin daha dogru ve reel vergilendi-
rilmesini saglayacaktir.

5. “Eczane Isletmesi” mantigina dayali bir bil-
gisayar yazihm programi olusturulmalidir. Bu
program hem eczane isletmelerinin karisik
maliyet ve muhasebe siteminin izahi icin hem
de eczane isletmelerinin ticari Ongorulerini
yapmalari icin faydali olacaktir.



6. Ulusal bazda entegre olmus bir program
ile sikca degisen talimat ve yonetmelikler
eczacilar tarafindan izlenebilmesi saglanmal
ve en onemlisi eczacilar Uzerindeki kirtasiye
yuki azaltilmalidir.

7.Eczanelerin ekonomik kayiplarini karsilayacak
énlemler alinmasi amaciyla; ilag Fiyatlarinin
belirlenmesinde “eczacilarda” sisteme dahil
edilmelidir.

8. Net alim ve satim fiyatlarinda uygulamaya
donik cahsmalar yapilmaldir. Iskontolar ve
farkh fiyat egsikleri uygulanarak eczanelerin
ticari yapilanyla oynanmamalidir. Bu kap-
samda uygulanmakta olan tim iskontolarin
toplam yukinin ya makul dizeye cekilmesi
saglanmall ya da tamamen kaldinlarak net alim
ve satim tutarlarl Uzerinden islem yapilmasi
saglanmalidr.

9. Ulkemizde cok sikca uygulanan “8limii
gosterip sitmaya razi etmek” politikasindan

vazgecilmelidir. Saglk ve tedavi alaninda
hasta ile saglik sektériiniin nihai halkas! olan
eczanelerin hasta edilmesi nihayetinde bagka
bir éneri getirmiyorsaniz hem tehlikeli hem de
faydasizdir. Yine eczane isletmeleri tarafindan
fatura Ureten sistem Sosyal Guvenlik Sistemi-
dir. Bu sistem tim halkin ortak sistemidir.
Velhasil tim sistemin yiiksek ve gereksiz mali-
yetlere suruklenmesi toplumsal olarak sosyal
guvenlik kurumunu da yipratmaktadir.

10. Eczane isletmelerinin yasal olarak tahsil
etmek durumunda olduklari alacaklarint SGK
da 75 giin de Yesil Kartli recetelerde 4 ila 6
ay arasinda, konsolide biitceye ait kurumlarda
ise 6 ay ile 1 yil arasinda tahsil edebilmekte-
dirler. Bu tahsilatin gecikmis olmasi karlihgy
direkt etkiledigi gibi para maliyeti acisindan
da eczane isletmesini zarara sokmaktadir. En
nihayetinde paranin zaman degerinden kay-
naklanan zarar oldugu gibi yeniden piyasaya
aktarilmasindan kaynaklanan gecikme maliyeti
de s6z konusu olmaktadir.

Sifa Eczanesinin 2008 Yill dénem basi verilerine gére Dénem Basi Ilac Stogu Tutarn
82.876,73 TL; D&nem Bas 1 itriyat Stogu ise 10.453,20 TL dir.

Satislarin Maliyeti Hesaplandiginda;

1 Beyan Edilen Satislarin Maliyeti

l.a Satilan ilac Maliyeti

1.b Satilan Itriyat Maliyeti

Fire Tutan ((DBIM+D [ A) *0,03)
Hesaplamaya Esas Satislarin Maliyeti
Beyan Edilen Yurt i ci Satislar

abhWN

Firelere iliskin Odenecek KDV Tutar ( 2% 0,08 )

494.776,57
445.489,82
49.286,74
26.777,31
521.553,87
530.153,77
2.142,18

Eczanenin Tahsildt Reeskontunun hesaplanmasi icin fatura &deti ve fatura kesim zamanlan
bilinmedigi icin Stok Devir Hizi hesaplanarak tahsilat sdresi belilenebilir drnegimizde stoklar
5.39 defa dénmUs tUr. Bu ise ortalama 60 ginde tahsiléta geldigi anlamindadir. Zaten soruda
da ortalama tahsilat streleri veriimis tir. Genel anlamda 60 gin kabul edildiginde

Satrglarm Maltyet!
(Rinem Bag Frak +Dénem Fonu SFeak)
443,488 82 5 39
=3.

Stok Devir Hizi =

= [10.453.20 + 72.265,74)
Tahsilat Reeskont Tutan

Naminal Defer = faiz Orann » &lin Sayrs:

= Stok Devir Hiz

452.006.11 » 8527 « 60

Reeskant Tutarr =

36.000 + {(Fafz @rom = Glin Sayis)

= = 20.291.2
36.000+ (27~ 60) o A Th

Sifa Eczanesinin 2008 Yili Mali D&nemi icin Hazirlanan Mali Beyaninda Ticari Mal Maliyeti
412.481,48 TL olarak Beyan edilmis ve 3.800,17 TL de vergi hesap edimis tir. Ornegimizdeki
veriler 1s1ginda Sonuc¢ islemi olarak vergiye esas gelir hesabinin incelemesinde tarafimizca
yapilan hesap ile Sifa Eczanesi tarafindan beyan edilen gelir ve 6denecek vergi acisindan
karsila stirmal bir gelir tablosu dizenlense idi sonu¢ a sagidaki gibi olacakti.

meslek it sirekll egitim dergist
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eczane isletmeciligi

Sifa Eczanesi
31.12.2008 TARIHL AYRINTILI GELIR TABLOSU

Tarafimizca Hesaplanan

Eczane Tarafindan Beyan Edilen

A. BRUT SATISLAR

687.762,15

687.762,15

YURTIGI SATISLAR

T.C. SGK Baskanlgi GSS Genel MUdUrligu
Kamu Kurumu Haricinde Yapilan Satislar
Dénem I ¢i lfriyat Safislan

YURTDI§I SATISLAR

DIGER GELIRLER

687.762,15
609.139,50
18.514,57
60.108,09

0,00

0,00

609.139,50
18.514,57
60.108,09

687.762,15

0,00
0,00

SATIS iNDIRIMLERI(-)

157.608,38

157.608,38

SATISTAN IADELER (-)

SATIS ISKONTOLARI (-)

Kamu Kurum Iskontosu (KK i)
Eczane I skontosu (%2,38)

%10 - 20 Katilm Paylan Toplami
DIGER INDIRIMLER (-)

0,00

157.608,38
72.518,18
14.107.20
70.983,00

0,00

72.518,18
14.107,20
70.983,00

0,00
157.608,38

0,00

C. NET SATISLAR

530.153,77

530.153,77

o

. SATISLARIN MALIYETi(-)

494.776,57

412.418,48

SATILAN MAMULLER MALIYETI (-)
SATILAN TICARI MALLAR MALIYETi (-)
Satlan i lac Maliyeti

Satilan ltriyat Maliyeti

SATILAN HiZMET MALIYETi (-)

DIGER SATISLARIN MALIYETi (-)

0,00
494.776,57
445.489,82
49.286,74
0,00
0,00

0,00
412.418,48

0,00
0,00

BRUT SATIS KARI VEYA ZARARI

35.377.20

117.735,29

m

. FAALIYET GIDERLERI (-)

73.317,99

73.317,99

ARASTIRMA VE GELISTIRME GIDERLERI (-)
PAZARLAMA, SATI§ VE DAGITIM GIDERLERI (-)
GENEL YONETIM GIDERLERI (-)

0,00
0,00
73.317,99

0,00
0,00
73.317,99

FAALIYET KAR VEYA ZARARI

-37.940,79

44.417,30

F. DIGER FAALIYETLERDEN OLAGAN GELIR VE KAR

3.012,50

3.012,50

iSTIRAKLERDEN TEMETTU GELIRLERI

3.012,50

3.012,50

G. DiGER FAALIYETLERDEN OLAGAN GiDER VE
ZARARLAR (-)

47.068,54

47.068,54

REESKONT FAIZ GIDERLERI (-)
DIGER OLAGAN GIDER VE ZARARLAR (-)

20.291,24
26.777,31

20.291,24
26.777,31

H. FINANSMAN GIDERLERI (-)

0,00

0,00

OLAGAN KAR VEYA ZARAR

-81.996,83

361,25

. OLAGANDISI GELIR VE KARLAR

0,00

0,00

J. OLAGANDISI GIDER VE ZARARLAR (-)

0,00

0,00

DONEM KARI VEYA ZARARI

-81.996,83

361,25

K. ODENECEK VERGI VE DIGER YASAL
YUKUMLULUKLER KARSILIGI (-)

0,00

3.800,17

DONEM NET KARI VEYA ZARARI

-81.996,83

-3.438,92

meslek it sirekll egitim dergist
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1-Adem Utku CAKIL — SMMM Web Side : www.autku-
cakil.com e-mail : aucakil@turmob.org.tr

2-Baytop, Turan, “Eczahane‘den Eczane’ye — Tiirkiye’de
Eczaneler ve Eczacilar (1800-1923), istanbul, Bayer
Yayievi,1995.

3-Eczaciligin gegmisi i¢in Istanbul Universitesi Eczacilik
Fakiiltesi yaymlarindan derlenmis olan http://www.
eczanemonline.com.tr/eczaneler/pages/ecz_hakkinda.
asp?id=12 linki ziyaret edilebilir.
4-http://tdk.org.tr/TR/SozBul.aspx?F6E10F8892433CFF
AAF6AA849816B2EF0SA79F75456518CA

5-Saglik ve Sosyal Yardim Bakanhigi. (T.C. Saghk
Bakanlig1)

6-12.3.1927 Tarihinde Resmi Gazete’de yayimlanmis
olan 984 Sayili “Ecza Ticarethaneleriyle Sanat ve Ziraat
Islerinde Kullanilan Zehirli Miiessir Kimyevi Maddelerin
Satildigi Diikkanlara Mahsus Kanun” nun 1. Maddesi.
7-24.12.1953  Tarih, 8591Sayili Gazete’de
yayimlanmis olan 6197 Sayili “Eczacilar ve Eczaneler
Hakkinda Kanun” nun 2.3.4. ve 5. Maddeleri
8-12.3.1927 Tarihinde Resmi Gazete de yayimlanan 984
Sayih “Ecza Ticarethaneleriyle Sanat ve Ziraat Islerinde

Resmi

Kullanilan Zehirli Miiessir Kimyevi Maddelerin Satildig1
Diikkénlara Mahsus Kanun” nun 2. Maddesi.
9-12.3.1927 Tarihinde Resmi Gazete de yayimlanan 984
Sayil “Ecza Ticarethaneleriyle Sanat ve Ziraat Islerinde
Kullanilan Zehirli Miiessir Kimyevi Maddelerin Satildig1
Diikkanlara Mahsus Kanun” nun 3. Maddesi.
10-06.01.1961 Tarih, 10700 Sayili Resmi Gazete’de
yayimlanmis olan 193 Sayili Gelir Vergisi Kanunu.
11-21.06.2006 Tarih, 26205 Sayili Resmi Gazete’de
yayimlanmis olan 5520 say1ili Kurumlar Vergisi Kanunu.
12-26.05.1928 Tarih, 898 Sayili Resmi Gazete’de
yayimlanmis olan 1262 Sayili “Ispengiyari ve Tibbi Miis-
tahzarlar Kanunu”

13-24.12.1953 Tarih, 8591Sayili
yayimlanmis olan 6197 Sayili “Eczacilar ve Eczaneler
Hakkinda Kanun” nun 30. maddesi

14-06.01.1961 Tarih, 10700 Sayili Resmi Gazete’de
yaymmlanmis olan 193 Sayili Gelir Vergisi Kanunu 40.md.

Resmi Gazete’de

15-Gerek isverenler gerekse iicretliler tarafindan bireysel
emeklilik sistemine 6denen ve vergi matrahinin tespitinde
dikkate alinan katki paylariin toplami Gelir Vergisi Ka-
nunun 63 {incii maddesinin birinci fikrasinin (3) numaral
bendinde belirlenen oran ve haddi asamaz.

16-Orten. Remzi, “Temel Muhasebe Egitimi Seminer
Notlar1”, Tirk Eczacilart Birligi, Mayis, 2005, Elazig,
Sayfa 1.

17-06.01.1961 Tarih, 10700 Sayili Resmi Gazete’de
yayimlanmig olan 193 Sayili Gelir Vergisi Kanunu 39
uncu madde

18-10.01.1961 Tarih, 10703 - 10705 Sayili Resmi
Gazete’de yayimlanmis olan 213 Sayili “Vergi Usul
Kanun”un 274 uncii maddesinin 1.bendi

19-10.01.1961 Tarih, 10703 - 10705 Sayili Resmi
Gazete’de yayimlanmig olan 213 Sayili “Vergi Usul Ka-
nun” un 267 inci maddesinin 3.Bendi

20-5510 say1l1 Sosyal Sigortalar ve Genel Saglik Sigortasi
Kanunun 72. maddesi geregi olusturulan Saglik Hizmetleri
Fiyatlandirma Komisyonunca alinan karar. http://www.
erbakis.com/index.php/2008/09/05/kamu-kurum-iskon-
tosu-uygulamasi-hakkinda-sgk-duyurusu/

21-29 Eyliill 2008 Tarih ve 27012 Sayili (1. Miikerrer)
Resmi Gazete’de yayimlanmig olan “2008 Yili Sosyal
Giivenlik Kurumu Saglik Uygulama Tebligi” nin “14.1.
Uygulanacak indirim oranlar1” isimli bendi
22-http://www.teis.org.tr/news/120/
ARTICLE/1904/2009-04-22.html
23-http://www.eczacininsesi.com/index
php?yon=haber&id=2252

24-03 Mart 2004 Tarih ve 25391 Sayili Resmi Gazete’de
yayimlanmis olan “Beseri Tibbi Uriinlerin Fiyatlari
Hakkinda Teblig”

25-Cetin. Biilent, “Eczanelerde Vergi ve Muhasebe
Uygulamalar1” Egitim Semineri Notlari, Bursa, Kasim
2006.

26-  www.burdurtso.com/dosya/firevezaiatoranlari.doc
(Eczane Miistahzarlari (22.02.1994/30))

27-Danistay 3. Daire 12.11.1986 Tarihli, 1986/866 Sayili
Esas, 1986/2208 Say1li Karar “Ilaclarin Kirtllma, Dokiilme,
Bayatlama, Akma ve Buharlasma Sebebiyle Verecegi % 3
Firenin Satilan Emtianin Maliyet Bedeline Uygulanmasi
Gerektigi Hakkinda.”

28-2.11.1984 Tarih vel8563 Sayili Resmi Gazete’de
yayimlanmis olan 3065 Sayili Katma Deger Vergisi Kanu-
nun 30 uncu maddesi

29-10.01.1961 Tarih, 10703 - 10705 Sayili Resmi Gazete’de
yayimlanmis olan 213 Sayili “Vergi Usul Kanun” nun 195.
maddesi

30-10.01.1961 Tarih, 10703 - 10705 Sayili Resmi
Gazete’de yayimlanmis olan 213 Sayili “Vergi Usul Ka-
nun” nun 190. maddesinin 1. bendi

31-10.01.1961 Tarih, 10703 - 10705 Sayili Resmi Gazete’de
yayimlanmis olan 213 Sayili “Vergi Usul Kanun” nun 186.
maddesi

32-Orten  Remzi, Ozdemir Fevzi Serkan, “Eczane
Isletmelerinde Stoklarin Degerlemesi ve Donem Karinin
Belirlenmesi”

33-10.01.1961 Tarih, 10703 - 10705 Sayili Resmi Gazete’de
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yayimlanmis olan 213 Sayili “Vergi Usul Kanun” nun 186.
maddesi

34-Orten Remzi, Ozdemir Fevzi Serkan, a.g.m. s.5
35-Avrupa Birligi (AB) iiyeleri arasindan her yilen az 5, en
fazla 10 iilke “referans iilke” olarak Saglik Bakanliginca
belirlenir ve bir tebligle duyurulur.

36-TEB 22. Bolge Malatya Eczact Odast nin 15.08.2008
tarih ve 022.44.T.067.2008 Sayili TEB Merkez heyeti
Bagkanligina gondermis oldugu yazidan alinmistir. http://
www.eczanedeyiz.com/index.php?ind=news&op=news
show_single&ide=473

37-PSF = Perakende Satis Fiyati

38-http://www.teb.org.
tr/?modul=haberdetay&id=1175300

39-Bu oranlar takip eden yilin mart ayma kadar yani
eczacilarm yeni ciro bildirimine kadar sarkmaktadir. Bu
acidan diistiniildiigiinde bu oranlar1 eczacilar takip eden
yilin mart ayina kadar kullanmaktadirlar.

40-T.C. Sosyal Giivenlik Kurumu Bagkanligi GSS Genel
Miidiirliigii Ilag ve Tibbi Malzeme Sozlesme ve Ode-
meleri Daire Bagkanligi tarafindan Birligimize gonderilen
08.04.2009 tarih ve 4820728 sayili yazi ile, Birligimize
gonderilen 02.02.2009 tarih ve 348 sayili yazilarina atifta
bulunularak kooperatifin ortak sayisi siirsizdir. Ancak
kurulusta en az yedi kiginin bir araya gelmesiyle kurulur.
41-+ Medeni haklar1 kullanma yetenegine sahip olmak,
Eczact Odasi’na kayith eczaci olmak.

* 6197 sayili kanun ve deontoloji kurallarma aykir1 bir
davranisi bulunmamak sartlari aranir.

* Ayrica 1163 sayili kooperatifier kanununun 9. madde-
sindeki hiikiimlere uygun tiizel kisilerde ortak olabilir.
42-Eczacilar  Uretim Temin Dagitim Kooperatifieri
Genel Kurulu yillik bilangoyu ve gelir-gider hesabini
onayladiktan sonra gelir-gider farki iizerine karar verir.
Miispet gelir-gider farkinin; %10’u olagan yedek akgeye,
%]1’i Sanayi ve Ticaret Bakanligi emrindeki, Tanitma
ve Egitim Fonuna %10’u Sosyal Yardim Fonuna, %25°i
Yatirim ve gelistirme 6zel fonuna, ayrimi yapildiktan son-
ra %54 1 ortaklara kooperatifle yapmis olduklari iglemler
oraninda RISTURN olarak dagitilir. Risturnlarin dagitim
sekli ve zamanlar1 genel kurulca tespit edilir. Gelir-gider
farki olumsuz oldugu taktirde, ortaya ¢ikan agik yedek
akgelerden, bunlarinda yetmemesi halinde olusturulan
6zel fondan ve ek 6demeler ile ortak sermaye paylarindan
karsilanir. Olumsuz sonuglar ortadan kaldirilmadikca
gelir-gider farki dagitimi yapilmaz. Yedek akgeler ortak-
lara dagitilamaz. Ortaklara sermaye iizerinden kazang
dagitilamaz, faiz verilemez. Yonetim kurulu baskan ve

iiyelerine ve denetgilere kazang lizerinden pay verilemez.
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43- “Tedavi Katilim Paymim Uygulanmasi

Hakkinda Teblig” http://rega.basbakanlik.gov.tr/
main.aspx?home=http://rega.basbakanlik.gov.tr/
eskiler/2009/09/20090918.htm&main=http://rega.basba-
kanlik.gov.tr/eskiler/2009/09/20090918.htm

44-“Tedavi Katilim Paymin Uygulanmasi

Hakkinda Teblig 7.1 http://rega.basbakanlik.gov.
tr/main.aspx?home=http://rega.basbakanlik.gov.tr/
eskiler/2009/09/20090918.htm&main=http://rega.basba-
kanlik.gov.tr/eskiler/2009/09/20090918.htm

45-“Tedavi Katilim Payinin Uygulanmasi

Hakkinda Teblig 7.2” http://rega.basbakanlik.gov.
tr/main.aspx?home=http://rega.basbakanlik.gov.tr/
eskiler/2009/09/20090918.htm&main=http://rega.basba-
kanlik.gov.tr/eskiler/2009/09/20090918.htm

46-“Tedavi Katilim Paymin Uygulanmasi Hakkinda
Teblig 7.27
katilim 12.htm
47-“Tedavi Katilm Paymin Uygulanmas: Hakkinda
Teblig 7.3”
katilim_12.htm
48-“Tedavi Katilim Paymin Uygulanmasi Hakkinda
Teblig 8’  http://www.alomaliye.com/2009/tedavi
katilim 12.htm

49-2008 Y1l1 Sosyal Giivenlik Kurumu Saglik Uygulama
Tebliginde Degisiklik Yapilmasina Dair Teblig” http:/
www.teb.org.tr/?modul=haberdetay&id=1175262

50- http://www.tusider.org/?mod=duyuru-detay&id=297
51-T.C.Maliye Bakanligi Gelir idaresi Baskanligi’nin

http://www.alomaliye.com/2009/tedavi_

http://www.alomaliye.com/2009/tedavi

Tiirk Eczacilar Birligi’'ne gondermis oldugu 19.11.2008
tarih 111512 sayili yazi.

52-193 Sayili Gelir Vergisi Kanunu, 31.12.1960 Tarihin-
de kabul edilmis olup, 06.01.1961 Tarih ve 10700 Sayili
Resmi Gazete de yayimlanmistir.

53-Indirim konusu yapilacak prim, aidat ve katkilarm
toplami, 6dendigi ayda elde edilen ticretin % 10’unu (bi-
reysel emeklilik sistemi disindaki sahis sigorta poligeleri
i¢cin 6denen primlerde, 6dendigi ayda elde edilen iicre-
tin % 5’ini) ve yillik olarak asgari ticretin yillik tutarmni
asamaz.

54-http://www.teb.org.
tr/?modul=haberdetay&id=1175381



ezun olan bir eczacilik fakultesi 6grencisi,
meslegini her ne alanda olsun uygulama-
ya basladiginda keskeler sdylemeye baslar.
Bircogumuz su sizlanmalar yapmisizdir:

* Farmakoloji dersine daha ¢ok
calissaydim,

* Mevzuati daha dikkatli dinleseydim,
* Stajlarimi daha programli yapabilseydim,

¢ Isletme ve finans konusunda daha ¢ok
bilgilenseydim.

Bunlar ve benzeri serzenislerin mutlaka gecer-
lilik payr vardir. Universal egitimimiz ne ka-
dar uluslararasi standartlarda olursa olsun,
egitimdeki amacg gercek yasama entegre ola-
bilen bilgiler ile meslektaslar gelecege hazirlikh
kilmaktadir.

Eczacilik fakiiltelerinde alinan farmasétik kimya,
teknoloji, botanik ve farmakoloji konularini
kapsayan dersler olmazsa olmaz meslegimizin
belkemigi bilgileridir. Ancak bu bilgilerin mesle-
ki yasamda ne sekilde kullaniimasi gerektiginin
orneklerini veren dersler de tim diinyada
miufredata yogun bir bicimde girmislerdir.
Klinik eczaciik ve isletmeciligi son otuz
yildir oturtulmaya caligilan hizmet ve egitim
konularndir. Ancak sosyal eczacilik olarak
ozetleyebilecegimiz kavram daha bir¢ok konu
basligi ve uygulamalan da kapsamaktadir. Farkh

Uzm.Ecz.08rt.Grv. Nazli SENCAN

1968 yilinda dogdu. Orta ve lise egitimini TED Ankara Koleji’'nde tamamladi. 1991
yvilinda Hacettepe Universitesi Eczacilik Fakiiltesi’ni bitirdi. Yiiksek Lisansint 1994
yilinda, Hacettepe Universitesi Eczacilik Fakiiltesi Eczacilik Isletmeciligi Anabilim
Dali’'nda tamamladi. 1998 yilinda Hacettepe Universitesi Eczacilik Fakiiltesi Eczactlik
Isletmeciligi Anabilim Dali, Eczacilik Isletmeciligi; 2007 yilinda Yeditepe Universi-
tesi Fen Edebiyat Fakiiltesi, Antropoloji programlarinda yeterliliklerini aldigi dok-
tora ¢alismalarini tamamlamak iizeredir. 2004 yilinda yart zamanl olarak bagladig
Yeditepe Universitesi Eczacilik Fakiiltesi'ndeki egitmenlik gorevini 2005 yihndan
bugiine kadar tam zamanl dgretim gorevlisi olarak siivdiirmektedir. Evli ve bir ¢cocuk

sahibidir. nazlisencan@yeditepe.edu.tr

tlkelerde uUniversal ¢ati altinda sosyal eczacilik
yapilanmalan farkhhk gostermektedir. Turkiye
icin onerdigimiz sosyal eczacilik bélimui su
konulari kapsamaktadir:

e Eczacilik tarihi,

* Deontoloji ve biyoetik,

¢ Eczacilik yonetimi-isletmeciligi,

¢ Eczacilik yonetmelikleri ve mevzuat,
e ilag ve eczacilik hukuku,

e flac ve eczacilik politikalari,

¢ Eczacilik egitimi,

¢ Farmakoekonomi,

* Farmakovijilans,

* Farmakoantropoloji,

* Uygulamali eczacilik (stajlar dahil olmak Uzere),
* Halk saghgy,

* ilag bilgi hizmetleri,

¢ Klinik eczacilik.

Yoénetim, organizasyon, iletisim, muhasebe ve
finans vb konulara deginerek meslektaslarimizin
sosyal eczacilik konularinda donanimlandigini
iddia edemeyiz. Birbiri ile i¢ ice olan ama tek
tek Uzerinde durulmasi gereken ve konular
surekli genisleyen sosyal eczacilik, bakis acisi
hasta odakll egitim icin olmaz ise olmazidir.
Bireysel tedavinin 6neminin asikar oldugu, ilag
danigmanliginin ana hizmet konusu oldugu
gunimuizde danismanlik kalitesi, teknik bil-
gi kadar bu bilginin nasil kullanilacagl ve
aktarilacagina baghdir.

meslek it sirekll egitim dergist



sosyal eczacilik

Mevlana'nin belirttigi gibi; “ne kadar bi-
lirsek bilelim, soylediklerimiz karsimizdakinin
anladigi  kadardir.”  Kisisellestirilmis  bilgi,
hastaya aktarilirken empati kurabilme, kiil-
turel farkliliklart benzerlikleri sezinleyebilmek,
sistematik olarak hastayr takip edebilmek
bilimler

icin eczacinin sosyal bilgileri ile

zenginlesmesi gereklidir.

Sosyal eczacilik konusu sadece ders konusu
degildir. Gercek ve glncel mesleki uygula-
ma alanlarinda neredeyse sinirsiz konularda
arastirma yapmak, hizmet ve egitim kalitesine
katkida bulunmak misyonlari arasindadir. Et-
kin hizmet veren motive ve yaratici eczacilar
ile beraber

arastirma yapmak meslegin

performansini artiracaktir.

GiUnimuzde eczacilik hizmet odakli calismalari
icermektedir. Hizmet sunumu icin ise holistik
yani BUTUNCUL bir yaklasimla bilgi aktarimi
yapiimasi gerekmektedir. Kisacasi sosyal
konulari, dersleri ve arastirmalari icermeyen
eczacilik egitimi ve uygulamalar eksik kalmak-

ta ve buitunselligini yitirebilmektedir.

Sosyal eczacilik konularinin egitmenleri, sa-
hada calisan konunun gercek u

w
L

sulayicilandir.

Ornegin bizzat klinik eczaci olarak calisan bir
hastane eczacisinin deneyimlerini yine has-
tane ortaminda ogrenciler ile paylasmasi veya
tecrubeli bir serbest eczacinin hasta ile iletisim
konusunda bizzat yasadigl ornek olaylar ile
canlandirma yaparak ve aktif katilimi saglayarak
gerceklestirdigi egitimler uygulayicilarin egit-
men olarak katkilarinin alinmasi gelecek nesil-
lerin yetismesi acisindan yasamsal énemlidir.
Bu asamada uygulayicilarin katki saglamayi
isbirligi
olmalari 6n sarttir. Fakiltemizde yaptigimiz
benzer uygulamalarda bu konuda higbir sikinti

istemeleri ve akademi ile icinde

cekilmemis ve hem meslektaslarimizin hem de

ogrencilerimizin kazandigl gézlemlenmistir.

Sosyal eczacilik konularinin ortak noktalarindan
biri de, amacin bireysellestirilmis hizmet ka-
dar halk saghg hizmetlerinin saglanmasina
destek olmaktir. Tedavi kadar koruyucu ilag
paylasiimasi, ilag
kullaniminin tesviki, tedavi protokoliine uyumun
saglanmasi, kronik hastalarin hastalik ve ilac
kullanimlarinin  takibinin yapilmasi toplumsal

bilgilendirmelerinin akila

sagligin gelismesinde 6nemli parametrelerdir.

Turkiye'de, akademik olarak bakildiginda
sosyal eczacilik konusunda cok zayifmis gibi
gorunebiliriz. Ama meslektaslarin sahip oldugu

tecribe (know-how) uygun bir yénlendirme ile

| inanlmaz sinerjizmalar yaratabilecektir. Ana-

) \i dolu insanin kiltirel 6zellikleri sosyal eczacilik
N Y.

konularinda hizla gelismemiz igin inanilmaz

. \:- olanaklar sunmaktadir. Uluslararasi arenada
- sunulan ¢alismalarda, Glkem eczanelerinde do-

gal olarak verilen hizmetlerin hasta saghgina
saglanan olumlu katkilari Slciimlenmekte ve
kat edilen yol gosterilmektedir. Bilim sistema-
tik olarak veri toplamay: gerektirir. Halihazirda
verilen veya motivasyon ile ¢ok kisa sirede
verilmeye baslayacak olan uygulamalar ile hem
hizmet kalitesi attirilabilecek hem de bilim
diinyasi ile bu gelismeler paylasilabilecektir.

Bu asamada diger giinliik rutin ve yapilasi ge-
reken isler yaninda eczacilarimiza diisen sos-
yal sorumluluklar neler olabilir:



¢ Staj yaptirmaya acik olmak (kendi eczane-
sinde veya fakiiltelerde),

¢ Hastalara verilen bilgi ve hizmetin verilerin
kaydini sistematik bir bicimde tutmak,

* Mutlaka bir eczane bilgisayar programi kul-
lanmak,

o MISEP lere diizenli ve siirekli katilmak,

* Meslektaslar ve akademi ile ortak projeler
ile hizmet ve mesleki itibar kalitesini attiracak
calismalar icinde yer almak,

* Mesleki bilimsel ve sosyal organizasyonlarin
icerisinde olmalk,

¢ Egitimci eczaci olmaya goniilli olmak.

Mesleki varhgimiz ve kalitemizi ortaya koya-
sosyal
saglanmasinda akademisyenlere de Onemli
gorevler dismektedir:

bilmemizde o6nemli bilinglenmenin

* Kendi kabugundan biraz siyrilip gercek hayat
icin neler yapabilecegini distiinmeli,

¢ Uygulama alanlarinda sik sik stajlar yapmali,
¢ Arastirma konularini kisa-orta ve uzun vadede
meslegin gereklilikleri konusunda strdiirmeye
oncelik vermeli,

¢ Tim uygulayicilar ile etkin bir etkilesim ve
iletisim halinde olmal.

Sosyal eczacilik uygulamalarinin yayginlasa-
bilmesi icin elini tasin altina koymasi gereken
onemli diger bir gurup da meslek orgiitleridir.

sosyal eczacilik

Meslek
basinda birlestirici olarak tim uyelerin moti-
vasyonunu saglamaktir. Bununla beraber su

orgutlerine disen sorumluluklarin

sorumluluklar tasimak durumundadir:

* MISEP programlariicine satis, musteri iliskileri
kadar sosyal konulara da agirlik vermeli,

e Bilimsel ortak arastirmalar yapilmasi ko-
nusunda dnci olmali.

Meslek orgiitlerimizden aldigimiz  bilgiye
gore MISEP programlarina yilda 2000-3000
kisinin katildig1 bildirilmektedir. Kisi bazinda
bakildiginda ise ayni 700-800 kisinin dizenli
gelisme ve degismeleri izledigi séylenmektedir.
Geriye kalan 23000 eczacimizin yasam boyu
ogrenme felsefesi ile tanismasini ve surekli
egitim programlarina katilimlarini saglamak da
bir sosyal eczacilik sorunsalidir.

Bir fikir tartisiirken ve sorumluluk paylasimi
yapilirken genellikle yasal altyapi ilk duzeltil-
mesi gereken nokta olarak bildirilir. Ancak
meslegimizin inanilmaz degisimler gecirdigi
bu wyillarda, oncelik olarak yasal cerceve-
nin olusmasini bekleyecek liksimiz yoktur.
Dayanagimiz olusana kadar hi¢ vakit kaybet-
meden meslegimizin devamliligl ve gelecek
nesillere ulasabilmesi i¢in eczacihk ile il-
gili 6ncelikli sosyal konulari belirlememiz ve

¢6zum yollarini denememiz gereklidir.

meslek it sirekll egitim dergist
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Ecz. Esra CELIK

2008 yilinda Yeditepe Universitesi Eczacilik Fakiiltesinden mezun olmus ve Ila¢ Bilgi
Merkezinin (YIZDA)* kurulum ¢alismalarina koordinatér olarak destek vermektedir:

Aymi fakiiltede Klinik Eczacilik Yiiksek Lisans programina devam etmektedir.

* YIZDA= Yeditepe Universitesi Ilag ve Zehir Bilgi Danisma Birimi Bu birim

Farmakoekonomi ve Farmakoepidemiyoloji Arastirma Merkezine baghdir.

Ceviri: Jack M. Rosenberg, Tina Koumis, Joseph P. Nathan, Lorrain A. Cicero,
Howard McGuire, Current status of pharmacist-operated drug information centers
in the united states, AJHP. Vol 61, Oct 1, 2023-2033, 2004.

Yeditepe Universitesi llag ve Zehir Bilgi-Danisma Birimi, YIZDA Koordinatérii

/962 yilinda Kentucky Universitesi'nde ilk res-
mi ilac Bilgi Merkezi'nin (IBM) kurulusundan
beri, calistiran  IBM’lerinin  cesitli
yanlarini konu alan arastirmalar yapilmis ve de
basilmistir. Arnold&Marie Schwartz, Eczacilik
Fakiiltesi Uluslararasi ilag Bilgi Merkezi ve Saglik
Bilimleri 1974’den bugiine 7 adet ulusal iBM
konulu arastirma yapmistir. Bu arastirmalar
iBM’lerin maddi
kaynaklariyla ilgili dnceki bilgileri glincelleme ve

eczacl

personel, hizmet ve
eczacilik uygulamalarinin bu alaninda yenilikleri
ve yeniliklerin cesitli yanlarini ortaya koymak
amacli dizayn edilmistir. Son yapilan kapsamli
arastirma 10 yildan daha uzun bir stire 6nce
yuratilmuistar. Bu arastirmanin amaci, Ameri-
ka ve Porto Riko’daki IBM’ler hakkindaki bilg-
ileri gincellemek, bu arastirmadan elde edilen
bilgileri 30 yil icerisinde yapilan arastirma bil-
gileriyle karsilastirmak ve iBM'’lerin yenilikleri-
ni, gelisme ve bliyiimesini gozlemlemektir.

Kisa Ozet

Amag: Eczacl calistiran Amerika ve Porto
Riko’daki ilac bilgi merkezleri (iBM) arastirldi
ve sonuclar, gecen 30 yil icerisinde hazirlanan
benzer aragtirmalarinkiyle karsilastirildi.

Metod: Ocak 2003’de, anket organize IBM
(diizenli olarak saglk personelinden gelen genis

meslek it sirekll egitim dergist

kapsamli talepleri personelin yerlesimi, uyelik
durumuna bakilmaksizin kabul eden bir merkez)
oldugu dustinilen 151 kuruma gonderildi. An-
ket; tyelik, personel, hizmetler, kaynaklar, kalite
glivencesi, egitime katihm ve maddi kaynaklar
gibi ana baghklar icermektedir.

Bulgular: Kriterleri karsilayan 119 IBM’in (%79)
81'i anketi cevaplamistir. Hastane ve medikal
merkezler, eczacilik okul ve Universiteleri en
fazla katilm saglayan kurumlar oldular. Son
on yil icerisinde kapanan IBM’lerin sayis
azalmistir ve iBM eczacisi ve diger personelin
sayisi son 30 yilin en azi olarak bildirilmistir. ilag
bilgilendirme eczacilarinin gecmise gore daha
iyi egitildigi goriilmektedir ve daha yuksek bir
yiizdede ileri diizey egitim almislardir. iBM’ler
tarafindan verilen hizmetler daha 6nceki bul-
gularla ayni kalmistir sadece artik eczacilik
ogrencileri ve eczacilik alaninda yapilan kurs
ve egitim faaliyetlerine daha fazla katkida bu-
lunmaya baslamislardir. Yararl oldugu en cok
belirtilen kaynak Micromedex Saglk Serileri,
bunu takip eden MEDLINE ve AHES ilag Bil-
gisi olmugtur. Resmi kalite glivence programi
olan IBM’lerin yiizdesinde énceki 10 yila gére
onemli bir degisiklik olmamistir. Maddi kay-
naklar ile Gcretli hizmetleri ayni kalmustir.



Sonug: 1986’dan beri iBM’lerin sayisi siirek-

li olarak azalmistir ve ilag bilgilendirme
eczacllarinin sayisi 30 yilin en az dizeydedir.
iBM servisleri kapsamli olmaya devam etmistir.
Arastirilan iBM’lerin yalnizca yansinin kalite

guivence programi bulunmaktadir.
Calisma Metodu

Ocak 2003’de hazirlanan anket, dlzenli
bir ilac Bilgi Merkezi=iBM (diizenli olarak
saglik personelinden gelen genis kapsamli
talepleri; personelin yerlesimi, uyelik duru-
muna bakilmaksizin kabul eden bir merkez)
oldugu disiintlen 151 kuruma gonderildi. Bu
tanimlama onceki tim arastirmalarimizda bir
katihm kriteri olmustur ve bundan dolay: ver-
ileri karsilastirlmasi ve yeniliklerin farkedil-
mesini saglamistir. Adres listesi daha édnceden
basiimis olan rehberimizden derlenmistir, 2002
Drug Topics Red Book iBM’ler listesi, ve son
rehberimizin basimindan sonra bizi agilislariyla
ilgili iBM’lerin
Buna ek olarak, arastirma terimlerinin “ilag
bilgi merkezi,” “eczacilik,” ve “eczac1” cesitli

olarak bilgilendiren listesi.

kombinasyonlari kullanilarak daha énce olma-
yan IBM’leri bulmak icin bir internet arastirmasi
yapilmistir. Son olarak, ilag Mevzuati ve ASHP
Haber Baglantisi'nda veritabanimizi giincel-
lememiz icin eczacilari iBM’leri ile ilgili de-
mografik bilgi vermek konusunda motive
eden uyarilar basildi. 2003 Mart1 ortasinda
baslangictaki postalara cevap
iBM’lere bir takip mektubu ve arastirmanin bir
kopyas! gonderildi. ikinci postayr da cevapla-
mayan IBM’lere yaklasik 3 kez telefon edildi.
Veri toplama Temmuz 2003’de bitirildi. Calisma
Long Island Universitesi tarafindan kurumsal
gbdzden gecirme olarak onaylandi.

vermeyen

Anket sorulan 44 coktan se¢cmeli ve bosluk
doldurma sorusundan olusuyordu ve 1992’de
kullanilan araglardan sonra sekillendirildi. So-
rular iBM’lerin genel o6zellileri ve iBM’lerin
calisanlar, ilag bilgilendirme taleplerinde cevap-
lamak icin kullanilan kaynaklari, saglanan ilag
bilgi servislerinin kapsami, iIBM miisteri profili,

arastirma / ¢eviri

doktorlarin recete uysulamalarinda iBM’lerin
etkisi, kalite glivence olcltleri, eczacilik dene-
yimsel egitimi ve alanina katim programlari,
maddi kaynaklar ve saglanan hizmetlerin mali-
yet etkinligi profilinin belgelenmesi hakkinda
bilgi almak amaciyla diizenlenmistir. ilac bil-
gilendirme alaninda disardan bir uzmanda
arastirmay! teftis etmistir.

Belirlenen istatistikler Microsoft Excel (Mic-
rosoft Corp, Redmond, WA) ile derlenmis ve
verilerin ¢ogunun analizinde O6zellikle 6nce-
ki arastirmalarda yayinlanan veriler eksik
oldugunda kullaniimigtir. Tablo bilgileri, tze-
rinde istatistik testler yapabilmek amaciyla
yuzdelik sekilde sunulmustur, yizdeler iligkili
toplam n bilindiginde frekanslara cevirilmistir.
Bu frekanslar sonrasinda test etmek icin analiz
edilebilir ya da oranlara doénusturilebilirdi.
Kullanim veya
icinde degismesi dolayisiyla bir grubun stipheli
olmas! durumlarinda, bu grubun kayitlarn son-

ifadenin dislnilen zaman

raki analizden cikartildi. Buna ek olarak, goz-
lenen degisimlere yapilan bir kisim testlerin
oran ya da frekanslan tablolanmig verilerin m
oraniyla karsilastirilarak arastirma yapilan yila
gore oranlanmasina cevrilmistir. Sonuclar ki-
kare olarak raporlanmistir.

iBM’lerde alinan aylik soru sayisi, hizmetler ve
kalite glivencesiyle ilgili olarak degerlendirilen
ogelere Kruskal-Wallis testi ve Jonckheere-
Terpstra testine StatXact analitik programi
kullanilarak uygulanmustir.

Sonuclar

Anket gonderilen 151 merkezden 119'u
yanitlamistir ve toplam yanit orani %79 olarak
bulunmustur. Cevaplayan 119 kurumdan 16’s1
(%13) bize iBM’lerinin olmadigini, 2’si (%2)
sadece zehir kontrol merkezi oldugunu, ve
1'i (<%1) ilag ve zehir danisma servisleri bir
arada oldugu igin ilag bilgi hizmetlerinin ozel
sorularl yanitlayamayacagini bildirdi. Kalan
100 iBM’den 81°i (%68) katilm kriterlerimizi
karsilamaktaydi. Bu IBM’lerin bilgileri toplandi
ve herhangi bir egilimin fark edilebilmesi
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icin 6nceki arastirmalarimizla karsilastirild.
Katihm kriterlerini karsilamayan 11 iBM’in
bilgi kaynaklari konusundaki verileri, onceki
arastirmalarla bu bilgilerin karsilastirimamasi
nedeniyle sadece bilgi kaynaklarl analizinde
kullaniimistir.

Hizmetlerin kullanilabilirligi: Kriterlerimizi
karsilayan 81 IBM’in yerlesimi Kolombiya ve
Porto Riko Bolgesi'nde 33 eyalete dagimis
bulunmaktadir. Yanitlayanlarin 4’4 (%5) 24
saat hizmet verdiklerini belirtmislerdir. 24 saat
hizmet vermeyen 77 iBM’den otuz dokuz
(%51)’'u mesai saatleri disinda da hizmet
sagladiklarini; Bunlarin 28’i (%72) bu olayin
kurumdaki eczacilik departmaninin personeli
tarafindan yapildigini bildirmistir.

iBM’'in amaci: iBM’lerin birincil hedefi-
ni adlandirmak amaciyla soruldugunda;
katilimcr 80 kurumun 64’G (%80) bunun bir
hizmet vermek oldugunu Dbelirtirken 33'G
(%41) egitim ve 62’si (%8) arastirma cevabini
vermistir(katilimcilarin birkaci birden fazla bi-
rincil hedefleri oldugunu belirtmistir.)

Bagh olunan kurum: Bagli olunan kurumlar
Tablo 1’de listelenmistir. Hastaneler, medikal
merkezler, eczacilik okul ve {niversiteleri IBM’ler
tarafindan en cok bagl olundugu belirtilen ku-

rumlar olarak gosterilmistir. IBM’lerin  %51’i

sadece tek kuruma bagl oldugunu bildirmelerine
ragmen, bir merkezin bagl oldugu kurum orta-
lama =S.S sayisi 2.1+1.6 olarak bulunmustur.
Hastaneye bagli 58 IBM’den elli ikisi (%90) 300
veya daha fazla yatakl olan kurumlar icerisinde
bulunmaktadir.

Personel: Tablo 2’de gosterildigi gibi, 2003’'de
iBM’lerde 203’ii eczaci (tam zamanh [>35
saat haftada] ve yari zamanh [<35 saat haf-
tada] ikisi birlikte) olan toplam 312 kadrolu
tye calismistir. Ortalama olarak her merkezde
2.5 eczaa bulunmaktadir. Tam zamanh
eczacllarin yari zamanl eczacilara orani
1.7’ye 1’di. On adet iIBM (%12) tam zamanli
eczacist bulunmadigini bildirmistir. Yiz kirk
dort ilag bilgilendirme eczacisi (%71) bir dok-
tor eczaci lisans derecesine sahip iken, 49'u
(%24) en fazla lisans derecesine sahiptir. On
sekiz eczaci (%9) yuksek lisans, isletme yik-
sek lisansi ve felsefe yuksek lisansi ve bunlarin
kombinasyonlari gibi lisans Ustli derecelere

sahiptir.

Yanitlayan 80 kurumun yetmis besi (%94)
en az 1 doktor eczacilarinin kadrolu olarak
var oldugunu bildirmislerdir. 192 stajla ilgili
kullanilabilir bilgiler veren eczacinin, yiiz otu-
zu (%68) doktor eczaci lisans veya eczacilik

Tablo 1: ilag Bilgi Merkezlerinin (IBM) Bagl Oldugu Kurumlar
iBM’lerin sayisi (%)

1974 1976 1980 1986 1992 2003
Birlesmeler ” (n=61)° (n=74) (n=96)8 (n=127)° (n=117)10 (n=79)
Hastane veya me dikal merkezler 52 (85) 65 (88) 78(81) 120 (94) a82(70) 57(72)
Eczactli Fakitteleti 32(52) 44(59) 60(63) 74(58) 84(72) 48 (61)
Tip Falaitteleri 17 (28) 18 (24) 20(21) 46 (36) 47 (40) 17 (22)°
Saghk sistetmitie bagl
Falilteler L8 . 19(15) 20017) 15(19)
Kiitiiphane . 33(26) 30(26) 13(16)
Hemgirelik okullass 16 (26) 11(15) 13(14) 30(24) 29(25) 1(14)
Zehir Konteol Metkez 23(31) 361(38) 24(19) 15(13) 719)
Dig hekinligi fakiittesi 7(11) 10(14) 5(5) 1(<1) 1(<1)
Diget & . 112

a: En yakin tam saywa yuvarlanmigtir.
b:Birden fazla kuruma bagli olabilecek merkezler

c: 1992 degerinden onemli derecede farkl bir deger (X2 [1] = 8.01, p < 0.05).

d: Bilgi toplanmadi
e: Saghk egitim merkezi ¢evreleri
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Tablo 2: ilac Bilgi Merkezlerinde Gorev Alan Personel Kategorileri
{“ahsan sayis1
Pers nnel_ ) 1976 1980 1986 1992 2003
Kategorisi (n=71  (n=91% (n=120 (n=118)"" (n=80)
Tatn zamanh eczact g2 132 239 235 129
a1 zamanh eczact 148 124 03 160 74
Intéirn wewa 6drenc 103 108 78 a8 20P
Ihtisas déonemi a3 67 52 5g¢ 414
Selaeterlils e
vinetin kadrosu . 66 60 -8 44
Diger® LT 29 1 30 4

a:
Tam zamanlt ya da yart zamanl

b: Yazici dgrenciler disinda

c: 29 ilag bilgisi ihtisas donemi ve esligini kapsar
d: 36 ilag bilgisi ihtisas donemi ve esligini kapsar

e: Ornegin, hemgire, doktor, klinik koordinator, klinik sef, ila¢ bilgilendirme koordinatorii,

kiitiiphane gorevlisi ve tip ogrencisi
- Bilgi toplanmadi

lisans programi stajinin bir parcasi olarak ilag
bilgilendirme staji yapmistir. 60 eczaci (%31)
ihtisas doénemi
sinde boyle bir egitim almistir. Buna ek olarak

eczacihlk uygulama igeri-
eczacllarin 49'u (%26) bir ilac bilgilendirme
ihtisas donemini, 4’4 (%2) ilag bilgilendirme
bir yiksek lisans derecesini ve 3’t (%2) bir ilag
bilgilendirme bursunu tamamlamuslardir.

Hizmetler: Katiimcilarin 71’i IBM personeli
tarafindan yapilan cesitli hizmetler hakkinda
bilgi verdiler. ilac bilgilendirme taleplerine
ek olarak, en cok bildirilen hizmetler belirli
araliklarla yayin hazirlamak (%80), eczacilik ve
tedavi bilimi komitesi aktivitelerine katilmak
(%79), egitim ve staj saglamak (%79), iBM’le
dogrudan baglantili olmayan ydnetimsel isleri
yerine getirmek (%0660),
disinda literatiir arastirmasi yapmak (%65), is-

rutin sorgulamalar

tenmeyen ilac etkilerini raporlamak (%65), ilag
kullanimiyla ilgili arastirmalar yeniden gézden
gecirmektir. Katihmcilarin bu gibi cesitli akti-
viteler i¢in harcadigl zamanin ortalama yuzdesi
Tablo 3’'de listelenmistir.

On bes IBM &zel sektore 6zel ilag bilgi hizme-
ti saglamaktadir. Avukatlik birolari (%47) ve
ilac firmalart (%20) bu servislerin en buyuk
paydaslaridir. Diger hizmetlerden bitkisel bilgi
yardim hatti ve buyuk bir sipermarket eczane

icin bir online “eczaciniza sorunuz” hizmeti
not edilmistir.

Ortalama ayhk soru sayisi ve soru tipleri
Tablo 4 ve 5’de listelenmistir. Cevaplayan
78 IBM’den yirmi ikisi (%28) soru sayisinin
gecen yillara kiyasla arttigini, 36’s1 (%46) ayni
kaldigini ve 20’si (%26) azaldigini bildirmistir.
Ortalama olarak, ila¢ bilgi taleplerinin %82'si
telefon araciligiyla alinmakta ve sorularin
%59’unu cevaplamak 30 dakika ya da daha
kisa stirmektedir. ilag bilgisi cevaplarinin ytizde
yemisi sadece sozlu olarak, %20’si sozlu
olarak ve yazilh bir kontrol ile birlikte ve %10’u
sadece yazili olarak saglanmaktadir. Mantikli
cevaplama(bilgi ve deneyimden kazanilan bil-
ginin entegrasyonuyla sentezlenen cevaplar
olarak tanimlanmis) gerektiren sorularin orta-
lama = S.S yizdesi %44 = %23’tur. En sik ilag
bilgisi talep eden kisiler eczacilar, doktorlar ve
hemsirelerdir.

Yetmis yedi IBM veri girisi icin kullanilan
sistemler, bunlarin saklanmasi ve yeniden
diizenlenmesiyle ilgili sorulart yanitlamistir.
Bunlardan, 29'u (%38) yalnizca bilgisayara
dayali veritabani, 25'i (%32) sadece kagida
dayali sistem ve 23’UG (%30) her ikisini birden
kullanmaktadir. Bilgisayara dayali veritabani
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Tablo 3: ilag Bilgi Merkezi (IBM) Aktivitelerinde Harcanan Zaman Yiizdesi

Ortalama zaman {%o)
. 1980 1986 1992 2003
Aktivite n=78° (n=121° (n=115"" (n=68)
Tag bilgist talebi cevaplama
_ 57.0 372 30.2 34.7
Eczacilik ve tedavi bilind
komitelerinde wer alma P 12.9 11.2 138
Egitith wapina, staj zaglama . 7. 9.2 134
Warrty olugturima 11.0 75 5.3 5.7
Bellenneyen ilag etlisi rapotlata
. 1.8 6.0 5.5
Vanetitisel ghrevler (IBM'le ilgisi
olmayrat) . 6.3 7 45
Nag kallaritd wamlat wénlendirmek . ¥i 58 4.4
Literatiyu aragtirmalaried yénetmek 12.0 i 48 4.4
deminetler vermek ve sunumlar
hamtlamak 9.0 5.7 3.6 3.6
Setvis igl e Sitimd yinetmek 2.0 1.9
Hastarun tedavisivd gozden gegirrmek . 18 2.0 1.2
Biltender ipin makale gdzden gegirmek . e 0.6 1.1
Hasta damgmanhf vaprmak wee 0.7 1.0 1.0
Detleme makale hazirlarmalk 4.0 20 0.6 0.
Deergiler ipin kige vazis hazirlaraak 3.0 0.7 1.0 0.8
Ozetlerne hizmeti saflarna 2.0 0.7 4.5 0.6
Gitig veya ciks gorismelerin
gonetmel 03 02 02
Diéer 2.0 3.1 2.0 2.5

a: Yuvarlamadan dolay yiizdelerin toplami 100 ¢ikmayabilir.

b: Bilgi toplanmadi

c: Ornegin, ilag eksigi giderilmesi i¢in planlama, kurumsal denetleme kuruluna katilim, veritabani yéonetimi, tedavi
vanlisliklart bildirimi, inceleyerek ilag hazirlama, kadro gelistirme ve subeye ait kalite giivencesi.

kullanan 52 IBM’in, 37’si (%71) firma icinde kendi sistemlerini gelistirirken, 15’i (%29) ticari
olarak piyasada bulunan ve satilan tGrinleri kullanmaktadir.

77 katiimcidan elli ikisi (%68), ilac tedavisiyle ilgili iBM’'den saglanan bilgilerin sonucunda,
doktorlarin hastanin tedavisinde degisiklikler yapmasi diisiincesi tzerine etkisi hakkindaki
sorulari cevaplamistir.Bunlarin 18’i (%23) objektif olarak bu etkiyi oncelikle talep eden kisiyi
takibe alarak 6lcmustur.

Tablo 4: ilac Bilgi Merkezleri (IBM) Tarafindan Alinan Ortalama Aylik Sayisi

iBM'lerin sayis1 (%) 2

Soru 1973 1974 1976 1980 1986 1992 2003
sayist (=51  (n=56  (n=68) (=83 (n=112° (n=108)"" (n=78)
<50 13(25) 12(21) 9(13) 20(24) 211019) 17 (16) 11(14)
51-100 20(39) 19(34) 18(26) 10(12) 24(21) 25(13) 17(22)
101-150 5010 7113) 13(19] 14017 20(18) 16(13) 16(21)
151-200 2(4) 5(9) 7(10) 13(18) 13112) 12(11) 12(15)
=200 11(22) 13(23) 21(31) 26 (31) 34130) 38(33) 22(28)

a : En yakin tam say1 degerine yuvarlanmuistir.
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Tablo 5: ilac Bilgi Merkezleri (IBM) Tarafindan Alinan ilac Bilgisi Taleplerinin Cesitleri

Tiim Taleplerin Ortalamasi (%)

Bigi Talehi 1976 1980 1986 1992 2003
Kategorisi in=55" (n=75% (n=115° (n=105)"" (n=60)
Tedari bilgisi 2 16.3 18.0 1&.1 183 17.0
Beklenmmerren ilag etkisive ran
etkiler 16.0 163 16.6 16.7 16.2
Vabarcl irin veya SBD
firiinlerinin tarmmlanmas: 14.0 16.3 15.2 15.6 14.3
Diozaj 15.8 106 10.8 11.5 10,1
Etkilegim 4.0 55 74 &.0 a1
Uygurlak _ 7.6 83 76 7.8 6.1
Tarmaralayie: ve alternatif tedawi c 53
Farmasitik gecimlililc
a.0 a0 5.4 4.2
Farmakokinetik a 2.2 3.4 a7 5.3 4.0
Toksisite 8.0 5.6 4.6 27 1.9
Eontrendikasyon 24 3.1 1.7 1.4 1.8
Diiger 8 7.8 69 1001 10.1 9.4

a: Yuvarlamadan dolayt yiizdelerin toplami 100 ¢ikmayabilir.
b: Terapétik kullanim ve gegimlilik bilgileri, terapotik gecimlilik bilgilerinin toplanmadigi 1986 yili haricinde her

yili kapsamaktadir:
c¢: Bilgi toplanmadi.

d: Metabolizma, terapétik ilag seviyesi denetimi ve hesaplamalar: kapsar.
e: Ornegin, ilag¢ kullamimuyla ilgili derlemeler veya ila¢ kullanimi degerlendirmesi, farmakoekonomi, hukuk, genel
tiriin bilgisi, madde bagimliligi, bilesim, gebelik ve emzirme, belge diizenlenmesi ve farmakoloji.

Bilgi kaynaklari: Katihmcilara ilag bilgisi cevap-
larken kullanilan en yararli 5 kaynagin listesi
soruldu. Talepler, American Society of Health-
System Pharmacists’in (ASHP) cikardigi hasta-
ya Ozel ilag bilgisi notlarinda gdsterilen grupla-
ma sisteminden sonra dizayn edilmis 15 gruba
ayrilmistir. Her grupta en ¢ok kullanildig: bildi-
rilen 5 kaynak Tablo 7’de 6zetlenmistir. Micro-
medex Saglik Serisi 15 kategorinin 14’Gnde
(%93) diger tim kaynaklardan fazla olarak,
soru cevaplamada yararli bir kaynak oldugu
belirtilmistir. Diger sik bildirilen kaynaklarin
icinde ise MEDLINE ve AHFS ilac Bilgi Sistemi
yer almaktadir.

Egitim: Yetmis alti katihmci staja katiliyor
olduklarini belirmistir. Yetmis iki (%95) iBM
doktora programi icin yazmanlk yapmis ve
2’si (%3) ayrica lisans stajinda yer almistir. Staj
yeri olarak hizmet veren merkezler icin verilen
herhangi bir zamandaki 6grenci sayisi orta-
lama *= S.S. degeri 2.2+1.7'dir. Genel olarak
iIBM’deki

ogrencilerin calismalara yardimi;

cevaplayanlarin 32’si (%44) tarafindan orta
dereceli, 29'u tarafindan (%40) o6nemli ve
11'i (%15) tarafindan az olarak bildirilmistir
(yuzdeler yuvarlamadan dolayi toplam 100 et-
memektedir). Dort (%5) IBM ilag bilgisi birligi
yapmistir.

Genel olarak, 63 (%83) IBM ihtisas done-
modellerini  egitim
alaninda kullanmistir. Bunlarin; 50’si (%79)
ASHP

dénemi

mi programinin bazi

akredite edilen ihtisas
6’st  (%10) ASHP
tarafindan akredite edilmeyen ihtisas donemi

tarafindan
programlarini,

programlarini ve 7’si (%11) ASHP tarafindan
akredite edilen ve ASHP tarafindan akredite
edilmeyen ihtisas dénemi programlarini bir-
likte kullandiklarini belirtmistir. Spesifik olarak,
54 (%86) iIBM ASHP tarafindan akredite edilen
eczacilik pratigi ihtisas donemi icin, 2 (%3)
iBM ASHP tarafindan akredite edilmeyen
eczaclilik pratigi ihtisas dénemi icin, 19 (%30)
IBM ASHP tarafindan akredite edilen ilag bil-
gilendirme ihtisas dénemi icin ve 11 (%17)
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111



112

arastirma / ¢eviri

iBM ASHP tarafindan akredite edilmeyen ilag
bilgilendirme ihtisas dénemi icin egitim yeri
olarak kullanilmistir. Stajda yer almaya ek
olarak, 77 cevaplayanin 49’'u (%64) ogretici
ilac bilgilendirme egitiminde de yer aldiklarini
belirtmistir.

Kalite giivence: Cevaplayan 78 iBM’in 401
(%51) resmi bir kalite glivence pogramina sahip
oldugunu ve 14’0 (%18) halen olusturulmakta
oldugunu Kalite glivence
programiyla degerlendirilen &zel hizmetler
ve notlar Tablo 8'de listelenmistir. ilag bil-
gisi damismanligl kalite glivence acisindan

bildirmislerdir.

bildirilmis en sik degerlendirilen hizmettir. Bu
danismanliklarda kaliteyi belirleyen kriterler;
dogruluk (%100), butinlik (%98), kullanilan
referanslarin belgelenmesi (%90), zamanlama
(%81), aciklik (%76), objektiflik (%38), hasta
bakimindaki etkisi (%19)’dir. Bir kisi tarafindan
yoOnetilen kendi dahil oldugu bir gézden gecirme
yapilmasi ilag bilgisi danigmanligini yargilamak
icin en sik kullanilan metoddur (%70), bunu
izleyen metod talep yapan kisiden ger bildi-
rim alma (%36) ve komite tarafindan yapilan
bir i¢c g6z gecirme yonetimi (%21)’dir. Bazi
iBM’ler birden cok kalite giivence programi
kullanmaktadir.

Finansman: Cevaplayanlarin yetmis Ucu
servislerinin finansmani hakkinda bilgi verdi.

Hastaneler ile medikal merkezler (%73) ve

yuksekokullar ile Gniversiteler (%37) en fazla fi-
nansman kaynagi olarak belirtilen kurumlardir.
Digerleri ise; parali servis aktiviteleri (%19), fe-
deral ve devlet yardimi (%5), ilag sirketleri (%4),
kuruluslardan ve devletten bagimsiz yapilan
bagslardir (%1). Hepsinin icinde 22(%30) iBM
birden cok kaynakla finanse edilmektedir.

Parali hizmetlerden kazanilan yillik butcenin
belli bir yizdesinden kazandigini belirten 14
iBM’in, 7’si (%50) bu yiizdenin %1-20 arasinda,
3’0 (%21) %21-40 arasinda, 1'i (%7) %41-60
arasinda ve 1'i (%7) %100 olmas! gerektigini
belirtmistir. Cevaplayanlarin ikisi (%14) belli
bir ylizde vermemislerdir. Parali hizmet gelir-
lerinin 12 cevaplayan tarafindan belirtilen en
genel kaynaklari; hastane eczacilar (%67), lite-
ratir arastirma (%58), mumessillik ve uzman
sahitligi (%42), ilag sirketleri (%42), eczacilk
haklar1 yonetimi sirketleridir.

78 IBM’in dokuzu (%12) sagladiklari hizmetle-
rin Ucrete gore etkinliklerini raporlamislardir.
Ucrete gore etkinlik; formiilin gézden geci-
rilmesi (%78), doktor recetesine olan etki
(%78), recetelemede olabilecek sorunlari 6n-
leme (%67), potansiyel yan etkilere erken
midahale (%44), diger saglik calisanlarina
zaman kazandirma (%44), hasta bakimindaki
gelismeler (%22) ve hasta uyuncunu arttirmaya
(%11) dayanmaktadir.

Tablo 6: ilac Bilgi Merkezlerinden Bilgi isteyen Kisilerin Kategorileri

Tiim Damsmanhklrm Ortalamas: (%)

1980 1986 1992 2003
Damganlarm  Kategorisi n=85° (n=120° (=112 (=77

Eczan A 431 340 388 40.6

Dioktar 27.9 343 30.0 244

Heragire 15.2 15.7 10.6 15.0

Halk ve tiiketici b 8.3 104 120

Diiger saflilk personeli 39 5.3 5.6 5.2
Girenei 2.4

Dioktor asistam - 0.6 . - -

_ Diger 6.9 16 2.1 19

a: Hastane eczacisi veya serbest eczaci
b: Bilgi toplanmad.

c: Ornegin, belirtilmemis saglik personeli, miimessiller, depolar, emniyet giicleri, eczacilik égrencileri,
teknisyenler, farmasotik endiistrisi calisanlari, kiitiiphane ¢alisanlari, ve eczacilik disindaki fakiilteler

meslek it sirekll egitim dergist
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iBM’lerin  sayisi son 30 yil icerisinde
dalganmaktadir (Sekil 1). 1986’da en Ust nok-
taya ulastiktan sonra, kriterlerimizi karsilayan
iBM’lerin sayisi durmaksizin azalmistir. 30
yildan geriye dogru baktigimizda, 54 iBM’in
sadece 21'i ilk arastirmadan 2003’e varligini
iBM’lerin
ya da adreslerini degistirmeleri veya birlesme

sirdirmektedir. Ancak, isimlerini

yapmis olmalan nedeniyle, hala varligini
siirdiiren iBM’ler in sayisi gosterilenden fazla

olabilir.
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kurumlarin igerisinde yer almaktadir. 24 saat
hizmet sunan iBM’lerin yiizdesi 1992’de %10
iken 2003 yilinda %5’e inmistir.

iBM’de calisan personel (eczaci ve destekleyici
personel) sayisi 2003’te bugline kadar yapilan
tim arastirmalardan daha azdir (Tablo 2). Bu
iBM’lerin sayisindaki azalmanin etkisi olarak
diisiiniilebilir. Ortalama olarak bir IBM’e diisen
personel sayisi en disuk degerindedir. Ben-
zer bir sekilde, tam zamanh ve yart zamanl

calisan ilag bilgilendirme eczacilar sayisi (203)

Sekil 1: Belirli kriterlerimizi karsilayan anketle belirlenen ilag bilgi merkezlerininin (IBM) sayisl,
1973-2003 IBM Sayisi

140 —
120
110 96
a0
0| 54 61
40—
20—
0

127
‘ 120

1973 19767 1980%

B1
2003

1986° 19921

Anketin Yapildig1 Yil

iBM’ler tarafindan raporlanmis en sik goriilen
birlesmeler hastaneler ve medikal merkezlerle
olmaya devam etti. Eczacilik okullari da en sik
gorilen ikinci birlesme kurumu olarak kalmistir
(Tablo 1). Arastirmalar 1980’den sonra zehir
kontrol merkezleriyle yapilan IBM birlesmelerin
bir
1992’den beri, hemsirelik okullariyla ve kii-

sayisinda  surekli dists gozlenmistir.

tiphanelerle yapilan birlesmeler daha az
sayida olmustur ve tip fakulteleriyle yapilan
birlesmelerde 6nemli bir disis goézlenmistir
(X2 [1] = 8.01, p < 0.05). Dahasi, her IBM’in
yaptigl birlesme sayisilarinin ortalamasinda da
bir dusus gorilmektedir (2003’te 2.1'e karsihk
1992’de 2.6). Onceki raporlarla baglantil
olarak, cogu hastane icerisinde olan IBM’ler
300 veya daha fazla yatak kapasitesine sahip

ve IBM basina diisen ortalama eczaci sayisinin
(2003 yihnda 3.3 iken 2003’te 2.5) daha
onceki arastirmalara gore azaldigi bildirilmistir.
1986’dan Dberi,
eczacisi olmayan iBM’lerin yiizdesinde 3 kat
artis olmustur (1986’da %4 iken, 1992’de %8
ve 2003’te %12).

kadrosunda tam zamanl

iBM’lerin ve bu
merkezlerde calisan eczacilarin sayisindaki

Kriterlerimizi kargilayan
sayisindaki genel azalis, ASHP'nin 2001'de
yayinladigl ulusal hastane diizenlemelerinde
eczacilik uygulamalarinda (ayrica iBM’lerdeki
ve ila¢ bilgilendirme taleplerine hizmet eden
kadro pozisyonlarinda da azalma oldugu
bildirilmistir.) da belirtilen bulgularla uyum-
ludur. Bu raporla 6nerildigi gibi, eczacilarin

meslek it sirekll egitim dergist
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Tablo 7: ilag Bilgi Merkezleri (IBM) Tarafindan Yararli Oldugu Diisiiniilen Kaynaklarin En Sik
Bildirilen Bes Adedi

ilag Bilgisi Talehi ve Kaynaklan Smiflandirmasi No. (%) IBM *
ilan; Van Etkdler in=75]
Micromedex Healthcare Series 68 (91)
AHFS Drug Information b 43 (57)
Product package insert 36 (48]
Meyler's Side Effects of Drugs 35 (47)
MEDIINF 35 (47)
Gerimlilils ve stahilite (n=78)
Handbook on Injectable Drugs® 77 (99)
King Guide to Parenteral Admixtures? 54 (69)
Micromedex Healthcare Series 40 (51)
AHFS Drug Information 15019
International Pharmaceutical Abstracts 15(19)
Biftinleyici ve alternatif tedawt in=77)
Natural Medicines Comprehensive Database” 64 (83)
The Review of Natural Products® 50 (B5)
The Complete German Commission £ Monographs 25(32)
Micromedex Healthcare Series 22(29)
PDR for Herbal Medicines 22(29)
Internat sites* 22(29)
Bilegim we formulasyon (n=73)
Micromedex Healthcare Series 30 (41)
Trissel’s Stability of Compounded Formulations 24 (33)
Remington: The Science and Practice of Pharmacy 21(29)
MEDLINE 19(26)
International Pharmaceutical Abstracts 18(25)
Dosage and administration (n = 78)
Micromedex Healthcare Series 68 (87)
AHFS Drug inform ation® 58 (74)
114 Drug Factsand C ompan’somb 56(72)
Product package insert 33(42)
 Lexi-Comp’s Drug Information Handbook® 22(28)
Hag etllesinlert (n=78)
Micromedex Healthcare Series 63 (81)
Hansten & Harn's Drugn.fn teractions Analysis and Management 57 (73]
Drug Interaction Facts 52 (67)
Evaluations of Drug Interactions 20(26)
Drug Facts and Comparisons 16(21)
Aragtrma ve gebgtrmedels daglar  (n=68)
MEDLINE 28 (41)
Food and Drug Administration Web site (www.fda.gov) 19 (28)
Micromedex Healthcare Series 16 (24)
Unspecified Web sites 16(24)
FDC Reports ('The Pink Sheet”)® 14(21)
Vabanermadde tammlama ve AED egdegenn  ((n=78)
Martindale: The Complete Drug Reference” 73 (96)
[ndex Nominum: International Drug Directory 36 (47)
Micromedex Healthcare Seties 35 (48)
Unspecifiad Web sites 24(32)
European Druag Index 17 (22)
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Ilag Bilgisi Talebi ve Kaynaklan Smaflandirmasi No. (%) IBMa
Uriiniin tarmlanmas: (haskywh) (n=78)
Micromedex Healthcare Series 78 (100)
Iden r—a—Drugt' 35(45)
Drug Facts and Comparisons® 17 (22)
Physicians’ Desk Reference 16(21)
 Lexi-DruglD 14(18)
llacin aragtirlan kullammlar { n = 67)
Micromedex Healthcare Series 41 (61)
MEDLINE 40 (60)
AHFS Drug information 18(27)
Food and Drug Administration Web site (www.fda.gov) 7010)
Centerwatch: Clinical Trials Listing Service (www.centerwatch.
comy 619]
Drug Facts and Comparisons 61(9)
LISP O Volume 1: Drug Information for the Healthcare
Professional 61(9)
Belrtilmers Web Adreslen 6(9)
Farmaloekonomi (0 =45)
MEDLINE 241(53)
Drug Topics Red Book 9 (20)
International Pharmaceutical Abstracts ans)
Pharmacoeconomics &(13)
lowa Drug Information Service 5011
Farmalolanetls (n=72)
Micromedex Healthcare Series 41 (57)
Applied Pharmacokinetics: Principles of Therapeutic Drug
Meonitaring 39 (54)
Basic Clinical Pharmacokinetics 29 (40)
AHFS Drug Information 23(32)
Clinical Pharmacokinetics: Concepts and Applications 11(15)
Product packaae insert 11(15)
Gehelils ve emsrme 'n=77)
Drugs in Pregnancy and Lactation 75 (97)
Micromedex Healthcare Series 41 (53)
Medications and Mother’s Milk: A Manual of Lactational 115
Pharmacology 20 (26)
Product package insert 17 (22)
MFDIINF 15(19)
Tedavi Bilimi (1= 77)
Pharmacotherapy: A Pathophysiologic Approach 71(92)
Applied Therapeutics: The Clinical Use of Drugs 58 (75)
Harrison's Principles of Internal Medicineb 31 (40)
MEDLIME 21(27)
Micromedex Healthcars Series 20(28)
Toksikolon  (n = 66)
Micromedex Healthcare Series 53 (80)
Goldfrank’s Toxicologic Emergencies 18 (27)
Elienhorn's Medical Toxicology: Diagnosis and Treatment of
Human Poisoning 14 (21)
Casarett & Doull’s Toxicology: The Basic Science of Poisons 12(18)
Lexi-Comp’s Poisoning and Toxicology HandbookP 11 017)

a: Kriterlerimizi karsilamayan 11 IBM’ de kapsar:

b: Yazili hali belirtilmis ama elektronik hali de mevcut.

c: Ornegin, www.gnc.com, www.consumerlab.com, www.herbs.org, www.nccam.nih.gov,
www.supplementwatch.com ve belirtilmemis web adresleri

Not: Kaynak isimleri bulunabilirligin saglanmast amaciyla ¢evrilmemigtir.

meslok it sirekll egitim dergist



116

arastirma / ¢eviri

is sorumlulugunundaki daha biylk entegra-
syonlar olmasi bu distisii neden olarak gos-
terilebilir. Eczacilarin daha iyi egitiimesinden
kaynaklanan o6zglivenin artmasi da sebe-
plerden biri olabilir. Kapsamli ila¢ bilgilendirme
veri tabanlari, kitaplar ve internet kullaniminin
artmasi saglik calisanlari ve halk icin, IBM’le
baglanti kurmadan ilag bilgisine ulasmay! daha
kolay, daha cabuk ve daha rahat bir sekilde
elde edilebilir hale getirmistir. Uyelik sistemiyle
ulasilabilir hale gelmis formiiler monogaflarinin
hazirlanmasi bu islevin yerine getiriimesinde
iBM’lere olan giiveni azaltmis olabilir. Yiikiim-
lilik ve fiyat-icerik konularindan dolay1 IBM
modeli degisiyor olabilir. Kuruluslar kurum igi
arama servislerini kisitlamaya ve dahasi kriter-
lerimizi karsilayan iBM sayisini azaltmayi géz

oniinde tutmaya karar vermislerdir.

Onceki yillardaki gibi, 2003 yilinda da yiiksek
okullar ve Universiteler (2003’te %37, 1992’de
%35 ve 1986’da %32) en genis ikinci finans-
man grubu olarak sabit kalirken hastaneler
ve medikal merkezler (2003’te %73,1992’de
%82 ve 1986’da %88) IBM’lerin en genel fin-
ansman kaynagl olmaya devam etmistir. Ancak
yiksekokullar ve Universitelerden alinan para
yuzdelerinin aksine, hastaneler ve medikal
merkezlerden saglanan finansman ylzdesi

meslek it sirekll egitim dergist

1986’dan bu yana énemli derecede azalmistir
(X2 [2] = 6.87, p < 0.05). Diisiincemize gore,
bu bulgular saglik bakim sisteminin yiizlestigi
ekonomik baskilarla iligkilidir. Biitceyle ilgili kes-
intiler bu nedenle iBM’lerin ve onlar yoneten
ilac Dbilgilendirme eczacilarinin sayisindaki
azalmanin diger bir sebebi olarak gosterilebilir.

Parali hizmet faaliyetlerinin 1992’de oldugu
gibi artacag beklenebilinirdi ama, bitcesinin
bir ylzdesini Parali hizmet faaliyetlerinden
saglayan katilimcilarin sayisi aslinda azalmistir
(1992'de %26 iken 2003’te %19). Bulgularimiz
1999°da yapilan IBM’lerin %22’sinin Parali
hizmet faaliyetlerini strdirdigli bulan bir
arastirmayla da uyumludur. Paral hizmet faa-
liyetlerinin azalmasina ek olarak, katihmcilar
herhangi gelir saglamaya yonelik aktiviteler
icin yapilan takip ve planlarin sayisinin da az
oldugunu isaret etmislerdir. Bu da gelir ge-
tiren danismanlik hizmetlerini talep etmek
icin gerekli olan pahali kaynaklarin, is glcu
sinirlamalart ve bitce kistlamalari ile 6nlen-
mesine dayandirilabilir.

Hizmetlerinin hastanin ilag tedavisinde siklikla
degisiklikler yaptirdigina inanan katihmcilarin
sayisinda énemli bir fark olmamasina ragmen
(1986’da %65, 1992'de %76 ve 2003’te %68)
(X2[2] = 3.40, p < 0.05), bunu dogrulamak i¢in
objektif degerler kullanana IBM’lerin yiizdes-
inde kayda deger bir dusts vardir (1986'da%31,
1992’de %35 ve 2003’te %23). Dahasl, sade-
ce dokuz IBM servislerinin maliyet etkinligini
belgelemistir. Saglanan hizmetlerin savunmay!
vurgulayan bir saglik bakim sistemi ¢aginda,bu
yuzdelerin o6nceki yillara goére artmadigini
gormek bizi sasirtmistir. Hizmetlerin Ucretleri-
ni hakl cikarma eksikligi IBM’lerin sayisindaki
azalmaya yardim etmis olabilir. Fakat IBM’lerin
degerini kanitlayan baska yollar da olabilir ve
belki de ilag bilgilendirme eczacilarinin yaptigi
maliyet etkinligi géstermesi zor olan klinik ve
egitim faaliyetlerine baglanmaktadir.

iBM’lerde calisan eczaci sayisinda azalma
gorulurken, eczacilarin egitim seviyelerinde



yikselme goriulmektedir. Doktor derecesine
sahip ilag bilgilendirme eczacilarinin ylizdesi
oldukca artmistir (1986’da ve 1992’de %42
iken 2003’te %71). Bu sonuclar, tim eczacilik
okullarinda doktor eczacilik programinin giris
seviyesinin artirlmasiyla da bagdasmaktadir.
Bundan baska, 2003 yilinda bulytk bir
yizde doktor eczacilk veya eczacilik lisans
programinin bir parcasi olarak 6zel ilac bil-
gilendirme staji yaptiklarini  bildirmislerdir
(1992'de %54 iken 2003’te %G8). ilag bilg-
ilendirme ihtisas donemi programini, bursunu
ya da master programini tamamlayanlarin
sayisi ayrica yukselmistir (1992'de %11 iken
2003’'te  %29). Aslinda degisim daha fazla
olabilirdi ciinkdi 1992’deki arastirmanin tersine
ilag bilgilendirme yerlerini ve ortaklarini veril-
erden cikardik.Bu sekilde iyilestirilen egitim
daha verimli ilag Dbilgisi vermeye ve genis
kadroya olan ihtiyaci azaltan birka¢ faktorden
biri olabilir.

iBM kadrosunun goriinen sekilde kiiciiltil-
mesine ragmen, IBM personelinin ilag bilg-
ilendirme disinda cesitli farmasoétik hizmetlere
katkida bulunmasi 1992’deki bulgularla uyum-
lu olmaya devam etmistir. 1992’de en yuksek
seviyesine ulasip daha sonra azalan 6zetleme
hizmetinde harcanan zaman ve egitim ve sta-
jda harcanan gozle gorulir
zamanin disinda bu aktivitelerde harcanan za-
man yuzdesi sabit kalmistir (Tablo 3). Bununla
beraber, 6zetleme hizmeti saglayan IBM’lerin
ylizdesi degismeden kalmistir (1992’de ve
2003’de %8). Hukuk firmalan ve farmasotik
ureticiler gibi ozel sirketlere saglanan ozel-
likli hizmetlerin sayisinda 6nemli bir azalma
olmustur (1992’de %32 iken 2003’de %19)
(X* [1] = 6.04, p < 0.05). Bu servislerin
tedarigindeki azalma, internetten ve diger elek-
tronik ilag bilgi kaynaklarindan bu miugterilerin
ila¢ bilgisine ulasabilmelerinin artmasi ile
iligkilidir.

bir sekilde artan

Gecen 30 yil icerisinde, IBM’ler tarafindan
alinan soru sayisinda dnemli bir artma olmustur
(Jonckheere-Terpstra istatistigi [556] = 2.483,
p=0.01) (Tablo 4). Toksisite ile ilgili sorularin
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1976’dan sonar giderek azalmasina ragmen,
iBM’ler tarafindan alinan soru tipleri genel-
de ayni kalmistir.Bu zehir kontrol merkeziyle
birlesen IBM’lerin yiizdesindeki azalmayla,
dava acilma kaygisi ve saglik personeliyle halkin
iBM ve zehir kontrol merkezlerinin ayri islevleri
olmasi bilincinin artmasiyla bagdastinlabilir
. llag bilgisi isteyen kisilerin cesitlerinde belli
bir degisiklik olmamuistir (Tablo 6); buytik bir
cosgunlugu eczacli, doktor, ve hemsireler olan
saglk personeli olmaya devam etmektedir.
Ankete yanit verenlere gore ayirt edici cevap
gerektiren ilac bilgilendirme sorularinin orta-
lama yuzdesi (%44) gecmis yillardaki yizdel-
ere benzerdir (1976’da %38, 1986’da %46 ve
1992'de %52).

Son on yil icerisinde, IBM’ler tarafindan
saglanan ila¢ bilgisi danismanhg) Kkalitesi-
ni degerlendiren calismalarda cevaplarin

dogrulugunda tutarsizhk bulunmustur. Ka-
lite glivence programlarina gore bir aramanin
degerlenmesine ragmen, resmi bir kalite
glivence programi oldugunu bildiren iBM’lerin
ylizdesinde (1992’de %60 iken 2003’te %51)
(X*[1] = 1.75, p < 0.05) son on yl1l icerisinde
1986’dan 1992’ye (%44) kadar olan zamanda
oldugu gibi 6énemli bir degisiklik olmamuistir.
Belki de bunun yerine IBM’ler kaliteyi arttirma
calismalariyoniinde harekete gecmislerdir (sor-
gulama yapmadigimiz konu). Resmi bir kalite
glivence programi olan IBM’ler icin, 1986’dan
beri genel olarak hizmetlerin ve kalite glivence
maddelerinde anlamli  degisiklikler vardir

meslok it sirekll egitim dergist
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(X2 [2] = 12.62 , p = 0.0018) (Tablo 8).
1992’den beri, personel nitelikleri ve servis
saatleri uygunlugu Uzerinde degerlendirme
yapan iBM’lerin sayisinda belirgin bir diisis
gozlenmistir.

1976, 1980, 1986 ve 1992’'de yaptigimiz
arastirmalar herhangi bir ihtisas doénemi
programina katilan iBM’lerin ylizdesinin nis-
peten sabit oldugunu géstermistir ( %54 ile %66
arasi degismekte). Ancak, 2003’te herhangi
bir cesit ihtisas donemi programina katilan
iBM’lerin  yiizdesinde énemli bir yiikselme
olmustur (%83) (X* [1] = 33.64, p < 0.05
onceki yillarin toplanmis analizleri ile 2003'iin
karsilagtiriimsi). Bu ASHP'nin kabul ettigi ihtisas
dénemi programlarinin sayilarinin son 10 yil
icerisindeki artisindan dolayi olabilir. [BM’lere
artan katihm, 1996’da ASHP tarafindan kuru-
lan ihtisas Dénemi Egitim Sistemi modelinin
bir sonucu olabilirBu egitim sistemi modeli
eczacilk staji ihtisas doénemi yeterliligi icin
gerekli olan dort ana konudan biri olarak, ilag
bilgisi ve ilagla ilgili devlet politikasi gelisimini
icermektedir. Doktora programinin (1992’de
%59 iken 2003’'te %95) ve eczacilik lisans
programinin bir parcasi olarak (1992'de %73
iken 2003’te %3) staj icin kullanilan iBM’lerin
sayisinin artmasi, eczacilik okullari tarafindan
doktora programina giris seviyesine cevrilmesi
nedeniyle beklenmekteydi. Bu ylzden egitime
ve staja harcanan zamandaki artisin gittikce
artmasi (Tablo 3) ve ilk amaci egjtim olan
iBM’lerin %41’lik yiizde de olmasi sasirtici
degildi.

Onceki tim arastirmalarimizda oldugu gibi,
' yeri ve baglantisina bakmaksizin tiim saglik
personelinden cesitli sorular alan tim orga-
nize merkezleri arastirmaya dahil ettik. Boyle

~ yaparak, hizmetlerini yeni mezun olmus

eczacllarla sinirlayan baglantili bir kurumun
icinde yer alan IBM’leri arastirmanin disinda
tuttuk. Bu secim kriterleri 6nceki arastirmalarla
karsilastirma yapilabilmesi icin gerekliydi.
Son arastrmamizda farkedilen [BM’lerin
sayllarindaki azalmanin, daha énceden kriter-
lerimizi karsilayan ama hizmetlerinin faaliyet
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Tablo 8: Resmi Bir Programa Sahip ilag Bilgi Merkezleri (IBM) Tarafindan Kalite Giivence
Degerlendirmesinde Kullanilan Hizmet ve Maddeler

IBM2lerin sayis1 (%)

Degerlendirilen hizmet ya da maddeler {n132?'}9 (n '|=9?12}1 0 {fg{ﬁ}}
Tlag bilgisi daragraans 49 (86) 65 (92) 34 (85)
Beklerareyven ilag ethisi bildiriv 20 (35) 42 (59) 20 (50
Biilten pikarma 29 (51) 27 (38) 16 (40)
Tag kullanren derlermeleri 23 (40) 271(38) 16 (40)
Fomiil kentrolii 20 (35) 21(20) 16 (40)
flag deerlendinae 26 (46) 26 (37) 15 (38)
Kaymaklar 16 (28) 12017} 718)
Pessorel srellideri 25 (44) 12(17) 2(5°
Servisin knllaralabilivligi 17 (30) 24(24) 2(5)°
Hizmetler 12 {21) & (8) 1(3)
Diger d LB 3(4) 2(5)

a: En yakin tam sayiya yuvarlanmistir.

b: 1992 degerinden onemli derecede farkli bir deger (X2 [1] = 4.03, p < 0.05).

c: 1992 degerinden onemli derecede farkl bir deger (X2 [1] = 14.75, p < 0.05).

d: Ornegin, arastirma, genel tiiketici tatmini, ila¢ toplama ve telefonla verilen servisler
e: Bilgi toplanmad.

alanlarini yeniden tanimlayan iBM'’lerin arastirma disinda birakimasindan kaynaklanabilir. Fark
edilen herhangi bir yenilik ve bu sonuclardan cikan kararlar kriterlerimizi karsilayan IBM’ler ile
sinirlandiriimigtir. Amaclardan biri dnceki verilerle karsilastirma yapmak oldugu icin, daha énceki
arastirmalarda ki tanim tarzlariyla uyumlu ifadeler kullanilmasi icin her tirlii caba gosterilmistir.
Bu kismi bir sinirlamadir, ¢linkii sorularda yapilan bazi degisimler daha yararli olabilmekte ama
kargilagtirma yapmay! olanakli kilmamambktadir. Son olarak, bilgilerin dogrulugundandan emin
degiliz. Ciinkii bu, arastirmayi kimin tamamladigina ve hatirlama ya da gercek IBM istatis-
tiklerini getirip sorulari cevaplamada kullanilmasina bagldir. Katihmcilarin birkacgi, bazi sorularin
kesin olarak bilinmesi yerine tahmini cevaplar verildigini agiklamigtir. Ancak, bu tim gecmis
arastirmalarimiz icin de gecerlidir.

Sonuc

iBM’lerin sayisi 1986’dan beri siirekli azalmaktadir ve ilag bilgilendirme eczacilarinin sayisi son
30 yilin en diisiik degerindedir. IBM hizmetleri kapsamli olmaya devam etmektedir. IBM’lerin
sadece yarisi resmi bir kalite glivence programi olmasi agisindan arastiriimistir.

meslok it sirekll egitim dergist
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