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llag ve diger psikotrop (psikoaktif) maddelere bagimlilik,
olugsmasinda ve siirdiiriilmesinde, noérobiyolojik ortak noktalari
yaninda, maddenin beyin Uzerindeki etki kalibinin ve genetik,
kultirel, cevresel ve psikososyal faktorlerin rol oynadigi
mudltifaktoriyel bir durumdur.

Bagimhlik yapici maddeye kisa veya uzun sure maruz
kalma sonucu beyindeki motivasyonel siire¢lerin normal
dizenlenmesi bozulmaya (disreguilasyon) basglar. Bu
nedenle bir goriuse gore bagimlilik tekrarlayan madde
zehirlenmesine bagl karmasik bir beyin hastaligidir;
psikiatrik ve ndrolojik dogal hastaliklari taklit eder. Yeni bir
hastalik adi dogmustur:

Madde Kullanim Bozuklugu (Substance Use Disorder)




Bagimhilik terimi yerine klinik baglamda
“addiction” (tutkunluk) sozclugu daha sik
kullanilir.  Bu baglamda bagimlihik olayin
biyoloijisi ile iligkili bir terim olarak kabul edilir.

Tutkunluk ile nedensel ve zamansal
bakimdan iligkili olabilen bir davranissal durum
olan madde kotliye kullanimina mutlaka
kiside bagimlilik gelismis olmasi eglik etmez.

TANIMLAR

DSO’niin konu ile ilgili bir komitesinin yaptig
tanima gore madde bagimlihgu,
psikotrop bir madde ile SSS arasindaki etkilesmeden
dogan ve
ilacin  keyif-artirici1  (“duygudurumu  ylikseltici”)
psikolojik etkilerini duyumsamak icin ve bazen de
yoklugunun verecegi huzursuzluktan sakinmak icin

maddeyi devamli veya periyodik olarak alma diirtiisii
ya da kompiilsiyonu basta olmak Uzere c¢esitli
motivasyon, duygudurum ve algilama
bozukluklarinin ve diger reaksiyonlarin eslik ettigi

psisik ve bazen de ilave olarak somatik (fiziksel) nitelikli

bir durumdur.




Psiyatri nozolojisinde en yetkili bir kaynak sayilan
Amerikan Psikiyatri Derneginin (APD) DSM IV (1994)
Kilavuzunda,

motivasyonel davranigsal bozukluk belirtilerine ve
bireylerarasi etkilesimdeki bozukluklarin tirtne ve
derecesine gore madde kotuye kullanimi ve madde
bagimlihgi icin somut tanimlar yapiimistir.

Madde kotiiye kullaniminin taniminda, kriter olarak
APD , dzellikle, tekrarlayan madde kullanimi sonucu iste,
okulda ve aile i¢inde kisinin temel yukumlalUklerini yerine
getirememesi ve fiziksel bakimdan tehlikeli olan
durumlarda maddeyi tekrar tekrar kullanmasini ,
maddeyle iligkili yedi sorundan en az dguniun son 12 ay
veya daha uzun sure icinde meydana gelmis olmasini
esas alir.

Madde tutkunlugu/bagimliligi taniminda ise APD
uzun sureli kullanilis sonucu

-maddenin etkisinin belirgin sekilde azalmasini ve maddenin
fazla miktarda ve uzun slre alinmasinin gerekmesini,

— madde temin etmek igin ve etkisinden toparlanmak icin
fazla zaman sarfedilmesini,

— madde kullanimina zaman ayirmak i¢in 6nemli sosyal,
mesleki ve dinlentisel etkinliklerden vazgegilmesini ya da
bunlarin azaltilmasini ,

— maddeyle iligkili olasi dort sosyal, yasal veya kisilerarasi
sorundan herhangi birinin son 12 ay icinde meydana
gelmis olmasini esas alir.

— Her iki durumda da ilkinde gérece hafif, ikincisinde daha

ciddi sorunlara karsin madde kullaniminin
birakilmamasi veya birakilamamasi s6zkonusudur.




FARMAKOLOJIK ORTAK OZELLIKLERI:

Bagimlilik-yapici (adiktif) maddelerin ortak
farmakolojik  6zelliklerinden en  Onemlisi
bunlarin farmakolojik bakimdan keyif-verici
veya keyif-artirici  (“mood-elevating”)
psikoaktif maddeler olmasidir. Santral sinir
sistemini etkileyen farmakolojik ajanlardan
bazilari psikoaktif degildir ve ya da psikoaktif
nitelikte olsalar bile psisik etkileri keyif-artirici
sekilde deqildir. Bunlar bagimlilik yapmazlar.

Bagimhlilik olugsmasinda pozitif pekistirinin
onemi ve negatif pekistiri:

Adiktif  maddelerin onemli ortak bir
farmakolojik ozelligi pekistirici_ (“reinforcer”)
olmalandir. Bir maddenin duygudurumda yaptigi
degisme, onu tekrar tekrar kullanma veya onsuz
edememe davranigini tesvik ediyorsa ya da
kullanimini  pekistiriyorsa  boyle bir madde
pekigtiricidir. Bu tlr bir pekistiri , pozitif pekistiri
(positive  reinforcement) veya odullendirme
(“reward”) sayilir. Maddenin yaptigi keyif artmasi
(“mood elevation”) veya ofori, pozitif pekistirici
ana etkendir. Buna maddenin odullendirici etkisi
adi da verilebilir.




Pekistirinin madde kullanmayi
stirdiirmede rol oynayan negatif pekistiri
tird de vardir. Bagimhlik yapan maddeyi
kesmenin  veya bulamamanin  keyifte
yapacagli azalma bagimh icin negatif
(olumsuz) bir durum veya sendromdur
(yoksunluk sendromu). Bagimh bu duruma
dusmekten sakinmak i¢cin maddeyi almaya
devam eder.

Yorumsal bir ifadeyle, negatif pekistiri
bagimlinin istedigi bir durum degildir.

Bir maddenin pozitif pekistiri yapip yapmadigi
sicanlarda ve maymunlarda kendi—-verme (“self-
administration”) deneyleri ile konulabilir; yer
tercih etme yontemi ve diger bazi yontemler de bu
bakimdan ige yarayabilir.

Pozitif pekigtiri fenomeni ilk olarak 1954’te (oids ve
Milner, Comp. Physiol. Psichol. 47: 419-427) hareket edebilen
sicanlarda septal bolge ve medyal 6n beyin demeti
veya ventral tegmental alan gibi  beynin
odullendirici (“zevk verici”) bolgelerine bir uyarici
elektrod yerlestirdikten sonra hayvanin kendi
kendini stimile etmesine olanak veren bir
duzenekte gerceklestiriien intrakranyel self-
stimulasyon yontemi kullanilarak tanimlanmistir.




Elektriksel veya kimyasal (madde vererek
yapilan) pozitif pekistirinin ortak norobiyolojik
ozelligi beyinde genellikle mezokortikolimbik
dopaminerjik sistemin aktive edilmesidir
(dinlentisel kotuye kullanimda tek mekanizma
sayilabilir).

Ancak beyinde noronal sistemler arasindaki
yogun etkilesme (adaptif degisiklikler, bu arada noron
plastisitesi ) nedeniyle dopamin hipotezi bagimlilik
patojenezinde simplistik (kolaya kagan) bir yaklagsim sayilir.
Aslinda bagimhhgin noérobiyolojisi karmasiktir ve
baslangi¢ doneminden sonra karmasiklik daha da artar;

ileric dénemde, prefrontal korteksten n.
accumbens’e giden glutamerjik eksitator yolagin
aktivasyonu patojenezde one geger.

Bagimlilik kazanmigs bir kimsede ilacin
kesilmesi veya farmakolojik antagonistinin
verilmesi maddenin farmakolojik grubuna gore az
veya ¢ok belirgin ve ciddi semptom ve igaretlerle
kendini gosteren  bir yoksunluk sendromuna
neden olur. Buna kesilme (withdrawal)
sendromu veya olayi da denilir.

Yoksunluk belirtilerinin yonu maddenin sinir
sisteminde yaptigi etkinin yoniinin tersidir.Ornegin
depresan ilaglarla iligkili yoksunluk sendromunda
SSS stimulasyonu belirtileri ve stimulan ilaglarla
iliskili sendromda depresif belirtiler egemendir. ilag
asin madde ozlemi (“craving”) butin madde
kesilmesi olaylarinin ortak semptomudur.




Yoksunluk sendromunun altinda yatan
patolojik zemin , maddenin beyinde surekli
olarak bulunmasina kargi maddenin etkiledigi
merkezlerde onun etkisini notralize etmek
icin zit yonde etki yapan
mekanizmalarinin bir suredir aktive
edilmis olmasi ve madde kesilince bu
mekanizmalarin egemen duruma
gecmeleridir. Bu dengesizlik yeni bir
homeostaz olusmasi ile kisa zamanda
duzeltildigi icin yoksunluk belirtileri madde
o0zlemi hari¢ genellikle uzun siirmez. Ancak
yillar stren birakmadan sonra bile nukse
(“relapse”) yatkinlik gegcmez

Psisik ve fiziksel bagimlilik: Bir maddeye tutkunluk
gosteren bir kiside bilimsel bakimdan analitik (veya
didaktik) yaklasimla iki tur bagimlilik ayirt edilir:

Psisik bagimlilik , maddenin pozitif pekistiri
yapmasina baglidir ve tutkunlugun onsuz olmaz
komponentidir.Maddeyi almaya devam etme
arzusu ile kendini belli eder. Kiside maddeye karsi,
maddenin turine gore degisen bir derecede az
veya ¢ok siddetli, baskilanmasi zor bir 6zlem
(“craving”) gelismistir. Madde 0zlemi kigiyi ilag
arama davranisi (“drug seeking behaviour”) igine
sokar. Psigik bagimliigin derecesi maddenin
farmakolojik grubuna ve bazen grup igindeki
konumuna gore degisir. Heroin, kokain ve sigara
dumani icinde alinan nikotin guglu ilag 6zlemi ve
psisik bagimhlik olusturur.




Madde alindi§i zaman olusan keyif
artmasinin (“high”) ve kesildigi zaman olusan
O0zlemin hizi ve boyutu maddenin
farmakokinetigi ile yakindan iligkilidir.

Soyle ki:

Madde beyne hizl giriyorsa keyif artmasi
(“high”) siddetli olur.Ornegdin inhalasyon
yoluyla (“crack) ya da i.v. alinan kokain
veya heroinin cinsel orgazminkine yakin
derecede keyif olugturdugu soylenir.
Beyne fazla girme doz-yanit iligkisine gore
etkinin siddet ve suresini artirir.

Fiziksel bagimliik, maddenin kisa veya
uzun bir stire boyunca bulunmasi sonucu
beyinde etkiledigi merkezlerdeki noronlarda
ona karsl zamanla adaptif degisiklikler ,
(ndroadaptasyon), bu arada belirli
noronlarda plastisite, meydana gelmesine
bagldir. Bu adaptasyon maddeye zit-yanit
seklinde oldugu icin kontradaptasyon adini
da alir.




Fiziksel bagimlilik noron diizeyinde meydana
geldiginden vucut disinda kulturd yapilan noronlari
bir sure maddeye maruz birakarak in vitro olarak
meydana getirmek mumkundur. Fiziksel
bagimhlik, psisik bagimliligin aksine aslinda
bagimlinin istemedigi bir durumdur . Fiziksel
bagimlihgin siddeti, madde kesildigi zaman ortaya
cikan yoksunluk sendromunun somatik (fiziksel)
belirtilerinin siddeti ile olgulur.

Tolerans: Adiktif ilaclarin bazilari strekli
kullanildiklarinda hizli veya yavas bir gsekilde
etkilerinin siddeti azalir, suiresi kisalir. Bu
nedenle kullanan kigi maddenin dozunu artirma
geregi duyar.

Tolerans belirli bir tavan duzeye kadar olusur,
ondan sonra durur.

Ayni néronal mekanizmayla etki yapan ilaclara
karsi gapraz-tolerans olusur. Toleransin gelisme
hizi ve boyutu da ,tipki fiziksel bagimhlik gibi,
maddelerin farmakolojik sinifina gore degisiklik
gOsterebilir.

Duzenli (kesintisiz) alinmasi durumunda bazi
ilaclara karsi yuz kez veya daha ¢ok kez fazla
tolerans gelisebilir (6rnegin opioid maddeler gibi).
llaca maruziyetin kesintili olmasi toleransi olumsuz
etkiler.




ilag kotiiye kullanimi ve tutkunlugunda
kigisel ve sosyal zarar: Bu olaylarin topluma
maliyeti ile topluma ve kisiye zarari birgok
hastaliginkinden daha fazladir ve 6nemli halk
saghigi , sosyal ve hatta siyasi sorunlar
olustururlar.

Bu nedenle ilag¢ kotuye kullanimi ve
bagimlihgi ile mucadele ulusal ve
uluslararasi duzeyde hukumet ve
uluslararasi kuruluslarin gindeminde Onemli
bir yer tutar.Mucadele bolgesel veya global
dayanigsma gerektirir.
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