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Diinyada ve Tiirkiye'de Alkolizm

Alkolizm; 6zellikle teknolojide ileri bati toplum-
larmin ve gelismekte olan bir¢ok diinya iilkesinin
onemi gittikce artan bir ahlak ve saghk problemidir.
ABD'dc 7. sirada gelen 6liim sebebini alkolizm ve
alkolizme bagh olarak gelisen karaciger hastaliklari
teskil etmektedir (1). Amerika, Fransa, Almanya,
Italya, Avusturya, isvicre, Ispanya ve Belcika gibi
bircok bati iilkelerinde baz1 boélgelerde kronik
alkoliklerin sayis1 neredeyse toplumun %30'una
yaklasmistir (2). Ayrica bu iilkelerin bazi1 yerlesim
birimlerinde hastane vakalarimin %50'yc yakinini
alkolikler ve alkole bagh komplikasyonlarin
olusturdugu belirtilmektedir. ABD'de erkeklerde
kisirhigin ve fizyolojik nedene baglh olmayan cinsi ik-
tidarsizhigin ilk sebeplerinden birisinin alkolizm
oldugu bildirilmistir (3). Alkolizmin
olusumuna yatakhk ettigi, viicudun diger hastahk et-

kanser

kenlerine karsi savunma giiciinii azalttig1 da bilin-
mektedir. Bilim ve teknolojide gelismis bati
iilkelerinin, alkolilzmin yaptig1 tahribati ortaya
koymanin disinda, bu zararh aliskanh@mn onlen-
mesinde fazla bir etkinliklerinin olmadig1 ayr1 bir
gercektir.

Ulkemizi alkolizm vc alkol tiiketimi acisindan
bati toplumlari ile karsilastirdigimizda, ilk anda teh-
like boyutlarinin onlardaki kadar yiiksek olmadigi
sanilabilir. Ancak 1930'lu yillarda Kkisi basina yilhk
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alkol tiiketiminin 1 litre oldugu noktasindan Kisi
basina 11 liltrc alkol tiiketen (4) noktaya geldigimiz
diisiiniildiigiinde olaya ¢cok fazla iyimser bakmanin
miimkiin olamiyacagi anlasilir. Bu tablo bize,
iilkemizde alkol tiiketiminin 1930'u yillardan bu
yana, %I1100 artis gosterdigine isaret etmektedir.
Oysa bu siire icerisinde diinya alkol tiiketimi or-
talamasinda goriilen artis %I25 civarindadir (5).

Alkol, Sindirimi ve Metabolizmasi

Genellikle alkol denildiginde etanol veya
etilalkol (CH3 CH? OH) anlasilmaktadir. insanlar
etilalkolii alkollii iceceklerle almaktadirlar. Ancak
alkollii iceceklerin disinda insan kalin barsaginda
mikrobiyal fermantasyon yolu ile cok az miktarda
etilalkol meydana gelmektedir. Bu yol ile olusan
etilalkoliin giinliik miktar1 3 gram civarinda olup
bunun portal kan konsantrasyonuna yansimasi 0.5
mM'lik bir degerdedir (6). Bu miktar alkollii icki
icenlerin kan etanol konsantrasyonu ile kiyaslaninca
bilimsel bir deger tasimadigl kolayca anlasilir

Giiniimiiz bat1 toplumlarinda giinliik enerji ih-
tiyacinin  %I10'n alkollii iceceklerle karsilanmak-
tadir (6). Bir litre masa sarabinin (%12 v/v etanol)

*  En kiiciik boy bir sise vviski veya kiiciik boy bir sise beyaz
ispanyol sarabi a¢ karnina icilirse kandaki alkol
konsantrasyonu yaklasik 4 mM Kkonsantrasyonunda
olciilmektedir (6).

** jnsanlarin tersine herbivorlarda kalin barsakta mikrobiyal
fermenlasyon yolu ile yiiksek miktarlarda etilalkol meydana
gelir. Etilalkoliin metabolize edilmesinde gérev yapan bir
enzim olan alkoldchidrogenaz'in piirifikasyonunda 6nemli

kaynak olarak at karacigerinden yararlanilmaktadir.
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verdigi enerjinin 3000 kj oldugu hesaplanmistir (***.
Ancak alkollii iceceklerin verdikleri enerji, viicut
icin gerekli olan asil enerji kaynaklarindan yarar-
lanilmasinmi 6niine gec¢tiginden, bu enerji kiardan
ziyade zarara neden olmaktadir.

Diger gida maddeleri gibi alkol de barsaklardan
emilerek kana ve oradan da karacigere tasinir.
Alkoliin metabolize edilmesinde hiz sinirlayici
basamagi, (rate limiting step) barsaklardan absorbe
edilme hiz1 belirler. Alkol kiicUk bir molekiiler
yapiya sahip oldugundan kolaylikla hiicre membran-
lanndan gecebilir. Barsaklardan absorbe olan
etilalkoliin bilyiik miktar1 karacigere tasinir. Burada
asetaldehii'e okside edilir. Bu oksidasyon isinde
gorev yapan ii¢ farkl enzim sistemi bulunmaktadir
(7). Bunlar:

a) Encok etkili oldugu bilinen enzim NAD 4- -
bagh alkoldehidrogenazdir.

CII3CII20I1 + NAD -* CIi3 CHO + NADII + 11

b) Mikrozomal etanol okside eden sistem
(MEOS):

Bu sistemnde karisik fonksiyonlu bir oksidaz
(MEOS) gorev yapar. Bu enzim sistemi NADPH ve
oksijene ihtiya¢ duyar.

CH3CII20H + NADFH + H* + 202 -+ C1I3
CIIO + 2112 02 + NADP+

Bu reaksiyon sitokrom P-450 sisteminde
meydana gelir. Etanol, sitokrom P450 rediiktaz en-
zimine baglanmada, ilaglar ile kompetisyona girmek-
tedir. Bu durum kronik alkoliklerde 6nemli bir
sorun teskil etmektedir. Kronik alkoliklerde etanol,
enzimin aktif merkezini isgal edeceginden, bazi
ilaclarin kan sirkiilasyonundaki konsantrasyonlari
toksik seviyeye ulasmaktadir.

c¢) Peroksizomlarda mevcut olan katalaz ve
siiperoksitdismutaz adli enzimler H202 ile birlikte
etanol oksidasyonunda da rol oynamaktadir.

**% Pegisik besin maddelerinin ve alkoliin verdigi enerji degerleri:

Protein
Yag
Karbonhidrat
Etanol

1 kalori =4.18 Joule (J) (6)
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CH3CII2011 + 11202 -» CII3CIIO + 21120

Alkol konsantrasyonunun diisiik oldugu durum-
larda, karacigerde bulunan alkoldehidrogcnaz en-
ziminin gordiigii is ¢cok 6nemlidir (enzimin K, !i 1
mM civarindadir). Diger iki enzim sistemi ise kanda
alkol konsantrasyonu yiikseldiginde devreye girmek-
tedirler (MEOS"nin K,"i 10 mM civarindadir).
Kanda alkol konsantrasyonu 1 mM'"mn iizerine
ciktiginda bu iki sistem etanol oksidasyonunda aktif
olarak gorev alirlar. Alkolik sahislarda kan etilalkol
konsantrasyonu ¢ogu zaman 100 mM'"mn iizerine
cikmaktadir. Bu durumda karacigerde etanolu ok-
side eden biitiin enzimler substratla satiirasyona
kavusacaklarindan alkoliin karacigerde okside edil-
mesi sekteye ugrayacaktir. Bu durumda devreye
diger dokularda (gastrik mukoza, bobrek, adipoz
doku) bulunan diisiik aktivitedeki alkol
dehidrogcnazlar girecektir. Ancak bu enzimlerin
kataliz giicii simirhidir ve ¢cok az miktarda alkolii ok-
side edebilmektedirler (7).

Karacigerde olusan asetaldehit, asetaldehit-
dehidrogenaz enzimi ile okside edilerek asetata ¢cev-
rilir (8).

CIbCIIO + NAD* 1102 -* CII3COO" + NADH + 211’

Bu doniisiimii katalizleyen enaz iki tip asetal-
dehitdehidrogenaz enziminin deney  sicani
karacigerinde varhgi bilinmektedir (9). Bunlardan
birisi  sitoplazma, digeri ise milokondriyal
kaynakhdir. Asetaldehitin = %90" karacigerde
mitokondriyal kaynakhh enzim ile okside olur.
Karaciger ve kan asetaldehit konsantrasyonu bu en-
zimlerin islevi sonunda ¢ok diisiik diizeyde tutul-
maktadir. Olusan asetat ise asetaldehitin tersine
biiyiik oranda karacigerden diger dokulara
gecmekte ve bu dokularda bulunan asctii-KoA sen-
tetaz enzimiyle asetil-KoA'ya cevrilmektedir.

Karacigerde etilalkolden senlezlcncn asetil-
KOA'larin bir kismi, extra-hepatik dokularin ak-

A ILKj gl- .
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sine, ATP iiretiminden ziyade yag asitleri ve
triacilgliscrol biyosentczine sokulur.

o
CIIjCOO" + ATP + KoA-SII = CII3-C-S-COA + AMP + PPi

Etilalkol Metabolik Reaksiyonlari
Nasil Etkiliyor

Yapilan arastirmalar alkoliin metabolizmaya
yaptig1 zararh etkilerden, etanol metabolizmasi
sirasinda meydana gelen N AD H ve asetaldehitin
sorumlu oldugunu ortaya c¢karmstir (10-12).
Karaciger hiicrelerinde sitoplazmik NAD" /NADH
oram yaklasik 1000'dir. Gerek deney hayvanlarina
alkol vererek ve gerekse kronik alkoliklerde yapilan
arastirmalar, bu oramin en az 10 kat azaldigim
gostermektedir (13). Organizmada yiiriiyen birgok
metabolizma reaksiyonlar1 i¢in elektron tasiyicisi
olarak gorev yapan (oksidasyon-rediiksiyon)
NAD/NADH konsantrasyonundaki diisme, dolayh
olarak bircok metabolit ve reaksiyon iiriinii kon-
santrasyonunda degismelere sebep olur.
NAD'/NADH oranindaki degisme, okside olmus
reaktanlarin konsantrasyonlarinda azalmaya, biitiin
dehidrogenasyon reaksiyonlarinda ise artmaya
sebep olarak metabolik anarsiye yol acgar.

Karacigerde etanol metabolizmas: ile ilgili
yiiriiyen son reaksiyonlar sitoplazmik NADH'in
reoksidasyonunu ve NADP 'nin rediiksiyonunu
NADP,
kapasitede calisan pentoz fosfat yolu ile okside
edilir. Sitoplazmik NADH'in reoksidasyonu icin
milokondriyal elektron tasinim sistemine yollan-

kapsamaktadir. hepatosillerde yiiksek

mas1 gerekmektedir. Bu is sitoplazma ve
mitokondri arasinda calisan malat/aspartat ve
gliserofosfat mekik (shuttle)
basarilmaktadir. Baz1 durumlarda (kronik alkolik-

lerde oldugu gibi) hidrojen iyonlarinin mekik sistem-

sistemleri ile

leri aracihig ile mitokondriya transferi, sitoplazmik
NADH
gerceklesmektedir. Sitoplazmada redoks denge
NADH lehine artarken NADdiizeyi siddetle
asagiya diismektedir. Bu durum bir taraftan

iiretim kapasitesinin cok altinda

karacigerde laktatin piriivat'a doniismesine engel
olur, diger yandan da alkol dehidrogenazin alkolii
okside etme hizini inhibe eder. Alkoliklerde kanda
laktik asit konsantrasyonu yiiksektir. Bu tabloya lak-
tik asidozis ad1 verilir. Kronik alkoliklerde goriilen
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hipoglisemi, glikoneogenezisin engellenmesinden

dolayr gelismektedir (6).

Etanolun mctaboliz.e edilmesi ile olusan asetal-
dehitin toksik etkili oldugu bilinmektedir (12).
insanlarda Kkan etilalkol konsantrasyonu 24-56 m M
smirlari icerisindeyken buna eslik eden asetaldehit
konsantrasyonu 0.02-0.03 mM olarak o6l¢iilmiistiir.
Cok diisiik diizeydeki asetaldehit konsantrasyonu
etilalkoliin yaptig1 etkilerin
bir¢ogundan sorumlu tutulmaktadir. Aldehit-
dehidrogenaz aktivitesi inhibe edilince kanda asetal-
dehid konsantrasyonu yiikselmektedir. Bu in-
hibitorler icersinde pryogallol ve yiiksek alifatik al-
dehidler de bulunmaktadir ki bunlarin alkollii
iceceklerde bulunudugu bilinmekledir (10).

metabolizmaya

Alkol ve Beslenme

Bat1 iilkelerinde goriilen yetersiz beslenmenin
(malnutrisyon 6nemli nedenlerinin basinda kronik
alkolizm gelmektedir. Kronik alkolizm birc¢ok organ
sistemini etkilemekte olup bu tesirler, cogu kez be-
slenme yetersizligine yol acar. Etkilenen organlarin
basinda hematopoietik sistem, norolojik sistem,
pankreas, barsaklar ve Kkaraciger gelmektedir.
Alkolizm; kan yapim sisteminde folat eksikligine yol
acarak megaloblastik anemi'nin sekillenmesine,
kronik alkoliklerde tiyamin (B1 vitamini) eksikligi
ise sinir sistemini etkileyerek Wernickekorsakoff
sendromuna yol acar. Alkol pankreas bezinden
salgilanan sindirim enzimlerini baskilar ve emilim
bozukluklarina neden olur. Devamli alkol alinmasi
bir¢cok mikro gida maddesinin barsaklardan
emilimini engeller. Bunlar icerisinde en goze car-
panlar1 Folat (B9), Tiyamin (B1) ve B12 vitamin-
leridir (1,13). Alkoliklerde folat yetmezligi 6zellikle
alkolik karaciger hastaliklarinda ¢ok genel bir tablo
olusturmaktadir. Folat DN A sentezi icin gereklidir.
Eksikliginde, hizh hiicre boéliinmesi gosteren kemik
iligi ve ince barsaklar etkilenir. Kronik alkoliklerin
%40'1nda megaloblastik anemi goriilmektedir. Folik
asit eksikligine sivi, elektrolitler ve glukoz malab-
sorbsiyonu da eslik etmekledir. Ciinkii barsak epitel
hiicrelerinin absorbsiyon gorevi icin folat gereklidir.
Alkolik deney hayvan modelleri olusturularak
yapilan arastirmalarda, folat absorbsiyonunda ve
karaciger folat diizeylerinde 6nemli derecelerde
azalmalar tesbit edilmistir. Bunlarin yaninda gerek

disk1 ve gerekse idrarla folat atiliminin arttig:
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goriiliir. Yapilan arastirmalar folat emilim bozuk-
luguna ilaveten karaciger ve bobreklerde hiicre
diizeyinde bozulmalarin varhgim gostermektedir (1).

Alkol ve Karaciger

Alkoliin karacigerde ii¢ farkh sistemle metabo-
lizc edildigine daha 6nce deginmistik Bu arada
alkoliin karacigerde molekiiler patolojisinden ve
sebeb oldugu morfolojik degisikliklerden ozet
olarak sozedecegiz. Son 30 yilda alkol metabo-
lizmasiyla ilgili yapilan yogun arastirmalar, alkoliin
2. dereceden bir malnutrisyonel faktor olmakla kal-
may1p, hepatotoksik bir ajan oldugunu en ince
ayriitilariyla ortaya koymustur. Karacigerde etanol
oksidasyonu sirasinda meydana gelen iiriinler,
hepatositlerde redoks degisikliklere neden olmak-
tadir. Bu redoks degisimler ise karacigerde lipid,
karbonhidrat, protein ve piirin biyosentez yol-
larinda metabolik anarsiye yol acar. Buna bagh
olarak karacigerde yag birikimi, ve hiperiirisemi, lak-
tik asidemi, ketonemi tablolari glesmektedir.

Karaciger, alinan veya viicutta olusan zararh
bilesiklerin zararsiz hale ¢evrildigi en dnemli or-
gandir. Zehirsizlcstirme karaciger hiicrelerinin mik-
rozomal fraksiyonunda yer alan P-450 sisteminde
olur. Kronik alkoliklerde etilalkol sitokrom P-450
rediiktaz enzimine baglanmada diger toksik bilesik-
lerle yarismaya girer. Sistem etilalkoliin ok-
sidasyonu kaydigindan zararh
bilesikler zararsiz hale c¢evrilemez. Karaciger ve
kanda toksik bilesiklerin diizeyleri yiikselir. Bu
durum karaciger basta olmak iizere diger organlar-
da da hasar olusmasina yol acabilir (6).

tarafina diger

Son yillarda etanolun karacigerde pre-oksidant
etkisi arastirillmaktadir. Bu konuda en belirgin olan
sonu¢ endoplazmik retikulumda etanolun ok-
sidasyonu sirasinda serbest radikallerin
olustugunun ortaya konulmasidir. Serbest radikal-
lerin, asetaldehidin aldehid oksidaz ile oksidasyonu
sirasinda meydana geldigi sanilmaktadir. Bu serbet
radikaller icerisinde en etkili olani, oksijen radikali
tiirlerinden siiperoksit anyonudur. Etanol ok-
sidasyonu sirasinda olusan siiperoksit, lipid perok-
sidasyonuna neden olur. Gerek insanlarda ve
gerekse devaml alkol verilerek olusturulan deney
hayvami modellerinde karacigerde

diizeylerinin de diistiigii goriilmiistiir. Son 20 yildir

vitamin E

bu alanda c¢alisan arastirma gruplarmin vardigi
sonuc¢ sudur: Gerek insan ve gerekse deney hayvan-

CELIiK ve Ark.
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larinda devamli alkol alimi karacigerde oksidatif
hasara yol acar. Alkol, yaglarin peroksidasyonunu
(siiperoksit gibi radikaller aracilig1 ile) arttirirken
antioksidan faktorlerin (vitamin E gibi) azal-
masinada yol acmaktadir (16,17).

Etilalkoliin molekiiler diizeyde hepatositlerde
yaptig1 tahribat belirli bir zaman i¢cinde morfolojik
bozukluklara doniisiir. Alkoliin neden oldugu
karaciger hasar1 gelisme sirasina gore 5 grupta
toplanmaktadir. Bunlar:

1. Karaciger yaglanmasi, steatosis,

Alkolik akut hepatit,
Merkezi hiyalin sklerosis,
Seato-skicrosis,

MR W

Siroz.
Konunun Kklinikle Kkorelasyonu acisindan daha
Blake'in  (18-20)

genis bilgi icin Yalcin ve

makalelerine basvurulabilir.

Kronik alkoliklerin en az %80'inde ''yagh
karaciger" gelisir. Yagh Kkaracigerde, karaciger
hiicrelerinde ester halinde olmayan yag asidlcri
birikmesi s6z konusudur. Yagh Kkaraciger tri-
acilgliserol birikimi ile karakterize bir tablo gosterir.
Buna karsilik kolesterol esterleri miktarinda ise cok
hafif diismeler Yagh karaciger
tesekkiiliiniin nedenleri konusunda
hipotezler ileri siiriilmiistiir. insan ve hayvanlarda
son yillarda yapilan deneysel arastirmalarda, yagh
karaciger olusmasinda o6nemli bir faktoér olarak
karaciger ¢ok diisiik yogunlukta,
lipoproteinlcrin (VLDL) salgilanmasinin bozul-
dugu gosterilmektedir. Yagh karacigerde
salgilanmasinin

goriiliir.
tartismal

hiicrelerinde

lipoproteinlcrin  kana disinda
protein sentezi ve daha bircok metabolik yolun
bozuldugu muhakkaktir. Yagh karaciger daha sonra
siroza sebep olmaktadir. Karacigerde toksik bilesik-
lerin miktarlarinin artmasi ve Dbelirtilen diger
faktorler birlikte, harabiyeti hizla karaciger
dokusunda yayginlastirirlar. Hepatit ve bunu
takiben siroz olusur. ileri derecede siddetli vakalar-
da zehirsizlcstirme goérevini yitiren karacigerde
hepatik koma ve bunu takiben 6liim sekillenebilir

17.21.22).

Alkol Ve Merkezi Sinir Sistemi

Etilalkoliin beyin ve sinir sistemine olan etkisi
hem daha kompleks hem de daha ilgi cekicidir. Sinir
sistemine etilalkoliin akut etkisi uyar1 yani in-
hibisyonun ortadan kaldirilmasi, seksiiel istegin

T Klin Gastroenterohepatoloji 1991, 2
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ariiirilmasi, saldirganlik ve antidepresif etki olarak
0zetlenebilir. Kronik etkisi ise beyinde hasar, fizik-
sel bagimlilik, tolerans.uyku bozuklugu olarak ifade
edilir. Cogunlukla alkoliklerde beyin kan akiminin
azalmasi, tiyamin eksikligi, protein, DN A sentezin-
deki azalma ve membran yapilarinda meydana
gelen degisiklikler rol oynar (6,23).

1950'li yillardan bugiine kadar yapilan deneysel
arastirmalarda beyinde kronik alkol zehirlen-
mesinin oksijen dengesizligine, kortikal ve subkor-
tikal damarlarda ve kan akimimin azalmasina
yolagtig1 gosterilmistir. Sicanlarla yapilan
arastirmalarda kronik alkol zehirlenmesinin mik-
rovaskiiler degismelere, Kkapiller permcabilitenin
suya kars1 artmasina, glukoz girisinin ve oksijen kul-
lanimimmin  azalmasina sebeb  oldugu ortaya
cikartilmistir (24). Alkoliin uzun doénem Kul-
lanilmasi, merkezi sinir sisteminde (serebellum,
hipokampal formasyon, prefrontal korteks) yapisal
degisikliklere yol acar. Buna bagh olarak hiicre
oliimleri goriiliir. Arastirma verileri alkoliin vaktin-
den oOnce noronal yaslanmayr artirdigr yolunda
goriislerin ortaya c¢ilkmasina neden olmustur.
Konunun enteresan olan bir yan1 da alkoliklerde
tipki yashlhiktakine benzer, beyinde morfolojik
degisikliklerin goriilmesidir (25,26).

Kronik alkolizmde gerek diyet ve gerekse ab-
sorbsiyon bozuklugu nedeniyle tiyamin eksikligi
goriiliir. Buna ilaveten alkoliin, beyinde tiyaminin,
tiamindifosfata fosforilasyonunu azaltmasi ile ilgili
kanitlar bulunmaktadir. Tiamindifosfat beyinde
glukoz ve enerji metabolizmasinda gorev yapan ii¢
enzimin ko-faklorii olarak is goriir (piriivat-
dehidrogenez, a-ketoglutarat dehidrogenaz ve
transketolaz). Bu enzimlerden a-ketoglutarat
dehidrogenaz'in rediiklenmesi aspartat, glutamat ve
GABA diizeylerinde diismeye, beyinde alanin kon-
santrasyonunda ise artmaya sebeb olmaktadir (27).

Santral sinir sistemi ve”sinir hiicre membran-
larinda akut ve kronik etanolun etkisi ile ilgili bir
membran hipotezi ortaya atilmistir. Bu hipoteze
gore alkol oncelikle sinir hiicre membranlarinda
gorev yapan lipidlerin diizenini bozar. Bunun
yanisira transportta gérev yapan membran protein-
lerinin yapisinda da degisiklikler gozlenmektedir.
Fiziksel bagimlilik ve alkole toleransin membran
diizeyindeki etkisi bu hipotez ile izah edilmekledir

(28,29).

CELIK ve Ark.
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Yapilan arastirmalar norotransmitter
reseptorlerinin alkol vasitas1 ile etkilendigini de
gostermektedir. Ozellikle etanolun etkiledigi

reseptorler sunlardir: GABA reseptor kompleksi,
glutamat reseptorii, S-HT3, adenilat siklaz sistemi
(G) proteinidir (29).

Etilalkol metabolizmasinda olusan asctaldehid,
beyin aminlerinin y1lim yolunda gérev yapan enzim-
lerin faaliyetini engellemektedir. insan ve deney
hayvanlarinda alkol uygulamasi sonunda idrar yolu
ile atilan biyojenik aminlerin asidik tiirevlerinin
azaldig1 (5-hidroksi indol asetik asid, homovanilik
asid gibi) buna karsilik alkol tiirevlerinin (5-hidrok-
silriptofcnol, 3-metoksi-4-hidroksifenil glikol gibi)
arttigy goriiliir (6).

Alkoliin Ureme (Sex)
Organlarina Etkisi

Alkolik  erkeklerde
fonkisyonlarinda azalma goriiliir. Buna bagh olarak
testislerde Kiiciilme, erkeklerde meme bezlerinin
kadinlardakine benzer biiyiimesi kisirhk ve viicut
killarinin dagiliminda degismeler gozlenir. ABD'de
yapilan bir arastirmada erkeklerde goriilen
kisirhigin ve fonksiyonel olmayan iktidarsizligin cn
onde gelen nedenlerinden birinin alkolizm oldugu
belirtilmistir (6,30).

iireme  organlarimin

Alkolizm; erkeklerde erkeklik hormanlarimn
yapim hizin1 etkileyerek diizeylerinde azalmaya,
oslrojen diizeyinde ise artmaya sebep olur. Alkol
bagimhilarinda ve deney hayvanlarinda plazma
testesteron Konsantrasyonunun diistiigii
goriilmiistiir. Bu durum karacigerin yaninda testis-
lerin- Lcydig hiicrelerinde testesteron biyosen-
tezinin etkilendigini gosterir. Teslislerde alkol-
dehidrogenaz enzimi mevcuttur. Teslislerde muh-
temelen NAD/NADH oranindaki diizensizligin
testesteron ettigi ve, sper-
matogenezisi olumsuz yonde etkiledigi bildirilmek-
tedir. Son arastirmalar alkoliin sex hormonlari
iizerine olan etkisinin ergenlik doneminde 6nemli
oldugunu ve bu donemde alkol icenlerin akran-
larindan daha gec seksiiel olugunluga kavustuklarini
isaret etmektedir (30,31).

sentezini inhibe

Alkoliin iireme fonksiyonlar1 iizerine olan olum-
suz etkisi ile ilgili bugiin ortaya konulanlari
Shakespcar; "... it provokes and unprovokes, it
provokes the desire but it takes away the perfor-
mance'' Shakespcar (Macbeth, Act II, Scene III):
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CELIiK ve Ark.
ALKOLIiZM VE MOLEKULER PATOLOJISi

"Alkol arzulan azdirir ancak performansi alip

gotiiriir' seklinde ifade etmektedir.

Alkol doéllenmis yumurtalarin kromozomlarini
etkilemektedir. Alkol etkisi
kromozomlara sahip embriyolarin olustugu gozlen-

sonunda anormal

mistir. Kronik alkolik annelerin ¢cocuklarinda 'f6tal
alkol sendromu'' denilen gelisme geriligi ve merkezi
sinir sisteminde anormalliklerle karakterize bir
durum goriilmektedir. Hatta hamileligin erken
donemlerinde ¢cok az miktarda alkol alan annelerin

cocuklarinda bile bu sendromun gelistigi bildiril-
mistir (32).

SONUC

Alkolizm yukarida saydigimizin disinda daha
birgok sistemi ve metabolizmay1 olumsuz yonde et-
kilemektedir. Bugiin alkol ve alkolizm konusunda
uluslararas1 bircok arastirma dergisi yaymlanmak-
tadir (**%*). Yiizlerce arastirici, alkoliin zararlarini
ve metabolizmaya olan olumsuz etkilerini aydinlat-
mak icin hayatlarim1 bu sahaya vakfetmistir. Biitiin
bunlara ragmen alkol tehlikesi giin gectik¢e insanhg
daha biiyiik boyutlarda tehdit ettmeye devam etmek-
tedir.

Kanaatimizce bilim ve teknolojide iistiin stan-
dartlara ulasan toplumlarin, bilim ve teknoloji
gayreti
uygun, onun saghgini ve neslini koruyan ideal bir

alaminda gosterdikleri insanin  yapisina

hayat tarzim1 bulma konusunda da goéstermeleri
gerekmektedir.
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