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ALKOL VE UST SOLUNUM YOLLARI
Dog. Dr. Atila Glingor
GATA Haydarpasa Egitim Hastanesi, istanbul

Karbonhidratlarin mayalanmasi ile elde edilen alkol,
karbon atomuna dogrudan dogruya “~-OH” grubunun baglh
oldugu organik bilesiklere verilen genel addir. Diinya Sag-
lik Orgiitiine gore, sigara ve hipertansiyondan sonra kro-
nik hastaliklara neden olan iiciincii en zararli faktordiir.
Ratlarda etil alkoliin deri, burun, oral kavite ve iist solu-
num yolu mukozasinda, gerek inhalasyonla gerek oral
alim sonrasi irritasyona bagh degisikliklere, epitelde hi-
perplazi ve metaplaziye yol agtig1 gosterilmistir. Ancak
asil onemlisi, gogiis, karaciger, kolon, rektum, iist aerodi-
gestif sistem ve solunum yolu kanserleri icin 6nemli bir
risk faktorii olmasidir. Riskin en ¢ok oldugu bolgeler, te-
masin en ¢ok oldugu hipofarenks, agiz tabani, mezofa-
renks ve dil kokii olup, ne kadar ¢ok alkol tiiketilirse o ka-
dar ¢ok kanser riski vardir.

Agr igici ve tiryakilerde kanser riski, sigara ile icki ic-
meyenlerden 300 kat fazladir ve erkeklerde OF kanserin %
85’1, kadinlarda ise %65’1 alkol ve sigaraya; erkeklerde la-
renks kanserlerinin %25’1 alkole, %75’1 sigaraya baghdir.

Ancak hayvan caligmalarina gore alkol, tiimor gelisimi-
ne neden olmaz. Karsinojen olan asetaldehiddir. Asetalde-

ALKOL VE AKCiGERLER
Dog. Dr. Filiz Kosar

hidin inhalasyonu hamsterlerde larenks, ratlarda nazal mu-
kozada YHK ve adenokansere yol acar. Bunun da nedeni
hiicre boliiniirken DNAy1 etkilemesidir.

Alkolii az tiiketen bazi insanlarda da alkole bagli kanser
goriilmesi, genetik yatkinlig1 da akla getirmektedir, ¢linkii
alkol metabolizmas1 genetik olarak belirlenmistir. Alkolii
asetaldehide okside eden alkol dehidrogenazin (ADH)
ADHI1C*1 alelini tasiyan alkoliklerde, oral kanser gelisme
riski icmeyenlere oranla 40 kat daha fazla, ayn1 miktar
icen ama inaktif homozigot ADH1C*2 ya da heterozigot
alel tasiyanlarda ise risk igmeyenlere oranla 4-7 kat fazla
bulunmustur.

Viicutta asetaldehidi yikan ana enzim aldehid dehidro-
genazdir (ALDH) ve asil enzim ALDH2’dir. Bat1 Asya al-
koliklerinde 6zefagus YHK riski ve inaktif heterozigot
ALDH?2 arasinda giiclii bir iligki gosterilmistir.

Sonuc: Alkol dogrudan karsinojen degildir, ama bir ko-
karsinojen ya da tiimor uyaricisidir. Solvent etkisi ile per-
meabiliteyi etkileyerek, mukozadan karsinojenlerin gecisi-
ni artirir ve iist solunum yollarinda kanser gelismesine ne-
den olabilir.

Yedikule Gogiis Hast. ve Gogiis Cerrahisi Egtm. ve Ars. Hastanesi, 6.Gogiis Hastaliklari Klinigi, istanbul

Karacigerde metabolize edilmeyen alkol mutlaka pul-
moner dolasimdan geger ve bu, fazla miktarlarda alkol
kullanan alkol bagimlist ya da alkolik denen kisilerde
ozellikle daha belirgindir. Bu nedenle akcigerlerin alkol
ve alkol iiriinlerini metabolize ve elimine ettiklerinin sdy-

lenmesine karsilik karacigerdekine benzer organik ve
fonksiyonel hastaliklarin akcigerlerde goriilmesi olasiligi
siklikla mevcuttur. Alkol ile akciger hastaliklarinin iligki-
si eskiden beri bilinmekle birlikte, alkoliin akcigerlere
olan kesin etkisi degerlendirilemez ciinkii ciddi miktarda




ASTIM & RINIT GUNLERI

m 58 Mart 2009 | Acapulco Oftel | KKTC

MIiNIi PANEL |

alkol kullanan kisilerin bircogu ayn1 zamanda ciddi mik-
tarlarda sigara da tiiketmektedir.

Alkoliin akcigerler iizerinde hem dogrudan hem de do-
layli etkileri vardir:

Dogrudan Etkileri: Hem alkoliin kendisinin hem de

onun metabolizma iriinleri olan maddelerin akciger sa-
vunma mekanizmalari, solunumsal fonksiyonlar1 ve bazi
solunum dig1 fonksiyonlart tizerinedir.

Dolayh Etkileri: Alkoliin kendisi tarafindan ortaya ¢1-
kan karaciger hasar1 nedeniyle ortaya ¢ikan kollateral do-
lagima baglidir.

ALKOLUN SOLUNUM SISTEMINE OLAN

DIREKT ETKILERi

Alkoliin akciger savunma mekanizmalarna olan

etkileri

* Mukosilier sistem ve trakeobronsial sekresyonlar tizeri-
ne olan etkileri

e Alveol epiteli lizerine olan etkileri

e Alveoler makrofajlar tizerine olan etkileri

Alkoliin solunumsal fonksiyonlara olan etkileri
¢ Solunum regiilasyonuna olan etkisi

¢ Uykuda solunum regiilasyonuna olan etkisi

» Akcigerlerde gaz difiizyonuna olan etkisi

e Akciger dolagimina olan etkisi

¢ Hava yolu rezistansina olan etkisi

Mukosilier sistem ve trakeobronsial sekresyonlar
iizerine olan etkileri

Alkol, solunum agacinin mukosilier temizlenme meka-
nizmasini biitiiniiyle yavaglatir ve bozar ve bu etkisini kan
diizeyi ile goreceli olarak gosterir, bu diizey insanlarda
toksisite semptomlar1 gelismeden tolere edebilecekleri dii-
zey olan %0.05-0.1’in oldukga iizerindedir (%0.45-1.2).

Alkol trakeobrongial sekresyonlarin yiizey gerilimini
azaltir ki bu nedenle akut pulmoner 6dem tedavisinde kul-
lanim1 s6z konusudur.Yiizey geriliminin diigiiriilmesi ile
kopiiklii sekresyonlarin oksiiriikle daha kolay disart atil-
masi ve eliminasyonu saglanir.

Alkol buharinin inhalasyonu, vazodilatasyon ve hipere-
mi, silia hareketlerinde yavaglama, trakeobronsial sekres-
yonlarin miktarinda artma, kompozisyonunda degisiklik,
surfaktan yapisinda degisikliklere neden olur. Alkol inha-
lasyonunun kronik bi¢cimde tekrarlanmasi ile, dzellikle de
yiiksek miktarlarda ise, kronik bronsite yol agar.

Alveol epiteli iizerine olan etkileri

Alkol direk etkisi ile yiizey gerilimi azaltma etkisinin
yaninda indirekt olarak dipalmitol lesitinin kompozisyonu
tizerine etki yaparak trakeobronsial sekresyonlarin yap1 ve
fonksiyonunu degistirir.

Alkoliin alveoler makrofajlar iizerine olan etkileri

Alkol kiiciik miktarlarda dahi olsa bile bakterilerin ha-
va yollarindan temizlenme yetenegini etkiler. Bu etki hem
alveoler makrofajlarin mobilitesindeki azalma hem de
bakterisidal fonksiyonlarindaki bozulma ile ilgilidir. Bu
etki de muhtemelen katalaza bagimli peroksidasyona olan
etkisi nedeniyledir.

Solunum regiilasyonu iizerine alkoliin etkisi

Alkoliin solunum derinligi ve siklif1 iizerindeki etkisi
yalnizca kandaki konsantrasyonuna degil, onun disinda da
bircok faktore baglidir (ayn1 anda alinan diger medikas-
yonlar, birlikte mevcut olan norolojik ve metabolik hasta-
liklar, solunum sistemi komplikasyonlar vs.). Kandaki al-
kol konsantarsyonu insanlarda 500mg/100 ml gibi diizey-
lere geldigi zaman solunum yetmezligine bagh 6liim vaka-
lar1 goriilebilir. Daha diisiik alkol dozlarinda 350-
450mg/100 ml ise solunumsal aritmi goriilebilir. Bu dii-
zeylerden daha yiiksek alkol konsantrasyonlari ise PaCO,
diizeyi artig1 ve solunumsal asidosise neden olur.

Uyku sirasinda alkoliin solunum regiilasyonuna etkisi
Orta diizeyde kan alkol diizeyleri bile uyku sirasinda
EEG degisikliklerine ve horlamaya neden olur, bu iist ha-
va yolunda diren¢ artisina baghdir ve Hb diizeyinde an-
lamli degisiklikler ile birliktedir. Daha yiiksek alkol dii-
zeyleri sunlara yol acar:
» Hb desatiirasyon epizodlarinda artma
« Apne ve hipopne epizodlarinin siire ve sayisinda artma
» OksiHb desatiirasyon epizod ve siirelerinde artma
Bu sonuclar saglikli kisilerde kolaylikla tolere edilebi-
lirse de, kronik solunum sikintis1 ve uykuda solunum bo-
zuklugu olan kisilerde kardiak fonksiyonlarda bozulma ve
pulmoner hipertansiyona yol agabilir.

Alkoliin akcigerlerde gaz difiizyonuna etkisi

DL Co’da kullanilan metoda gore alkol kullanim1 yanlis
diisiik sonuclarin ¢ikmasina neden olabilir, ayrica birlikte
bulunan anemi ve sigara igme aligkanliginin mevcut olma-
st da sonucu etkileyebilecektir. Ayrica alkoliklerde sik go6-
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riilen aspirasyon pnomonileri de normalden diisiik sonuglar
elde edilmesine neden olan bir faktordiir. Kronik karaciger
hastalig1 ve akut pankreatit de DL Co sonucunu etkiler. Bu-
nun disinda alkol kullanimzi, kan dolagiminin akcigerin san-
tral bolgelerinden ¢ok periferine dogru yer degistirmesi de
DL co azalmasina yol acan, sekonder etkilerdir.

Alkoliin hava yolu direncine etkisi

Alkoliklerde siklikla hava yolu rezistansi artar; bu sik-
lik sigaraya veya kronik bronsit ve pnomoni gibi birlikte
mevcut olan diger hastaliklara baglanmaktadir. Alkollii
icecekler antik caglardan beri astim ve diger solunum yol-
lar1 hastaliklarinin tedavisinde kullanilmaktadir. Bircok
tibbi aragtirmada, alkoliin astimlilarda daralmis olan
bronglar1 genisletebilecegi, hastanin nefesini rahatlatabile-
cegi ve hatta bronglardaki asir1 duyarlili§1 zayiflatarak as-
tim krizlerinin sikliligini azaltabilecegi bile bildirilmistir.

Alkoliin bronslar iizerindeki bu olumlu etkileri etanol’e
baglanmis ve etanoliin diger astim ilaglarina direncli olan
hastalarda, sinirli da olsa, tedavi amacryla kullanilabilece-

TUTUN VE SOLUNUM YOLLARI
Prof. Dr. Atilla Tekat

i ileri siiriilmiistiir. Buna karsilik alkollii ickiler bir¢ok in-
sanda brong spazmi ve astim krizi gibi cesitli istenmeyen
reaksiyonlara neden olabilmektedir. Bu etkiler siklikla va-
zomotor ve bronkomotor aktivite ile ilisiklendirilmistir.

Alkoliin solunum sistemi iizerindeki dolayh etkileri

Hepatik hasarin sonucu olarak pillar hipertansiyon, pil-
lar ven - inferior ve superior vena cava arasinda anosto-
moz gelisimi ve akcigerlerde araknoid vaskiiler anosto-
moz gelisimi ortaya ¢ikar. Venoz kanin arteriyel sisteme
yonelmesi DL Co diisiikliigii ile birlikte hipoksemiye ne-
den olur.

ALKOLIK AKCIGER HASTALIGI

Alkoliin her giin ve giinliik yiiksek miktarlarda kullani-
mi, kronik pnomopatiler, kronik bronsit, pulmoner amfi-
zem, pulmoner fibrosis ve muhtemelen brongektaziye ne-
den olur. Bu kronik pnémopatiler, siklikla kronik malniit-
risyon, tekrarlayan enfeksiyonlar, gastrik icerik aspirasyo-
nu ve alkoliklerde siklikla agir1 tiiketilen sigaraya baglidir.

Ondokuz Mayis Universitesi Tip Fakiiltesi, Kulak Burun Bogaz AD, Samsun

Sigara onlenebilir bir neden olmakla beraber giinii-
miizde oOliimciil hastaliklarin en 6nde gelen nedenlerin-
den biridir. Diinya Saglik Orgiitii sigaray1, * diinyanin en
kolay yayilan ve en uzun siiren salgini” olarak tanimla-

maktadir. Titlin triinlerinin kullaniminin sonuglarina
bagl nedenler, diinyada her yil 4 milyon insanin 6lii-
miine yol agmaktadir.

Tiitiin kullanim1 kardiyovaskiiler, pulmoner, gastroin-
testinal, lireme sistemlerinde bir¢ok hastaliklara ve viicu-
dun bir¢ok yerinde kanser olusumuna neden olmasinin ya-
ni1 sira, en biiyiik etkilerini, burun ve agiz i¢i basta olmak
iizere, iist solunum yollar1 lizerinde gostermektedir.

Tiitiiniin igeriginde bulunan nikotin, tiikiiriik bezleri ve
mukozada bulunan salgi bezlerinde 6nce parasempatik
ganglionlarin stimiilasyonuna bagli kolinerjik ve sonra
ganglionlarin felci ile antikolinerjik etki olusturur.

Sigara dumanindaki tahris edici maddeler silyatoksik-
tir; burun ve paranazal siniislerin temizlenmesinde rolii
olan siliyer aktiviteyi olumsuz etkiler. Sigara i¢enlerde na-

zal mukosilier klirensin azalmasi, silia sayisinda azalma
ve mukusun 6zelliklerindeki degisikliklere baglidir.

I¢ kulak hastaliklarinda ve 6zellikle Meniere hastaligin-
da sug¢lanan etkenlerin basinda da yine sigara ve tiitiin kul-
lanma aligkanlig1 gelmektedir. Sigaranin olumsuz etkisi-
nin, vaskiiler yapilarda meydana getirdigi degisiklikler ve
sensitif yapilar iizerindeki intoksikasyon etkisi sonucu ol-
dugu ileri siiriilmektedir. Yine bu arastirmalarda sigaranin
giiriiltii ve vibrasyona bagl hastaliklarin olusumunda da
etkisi oldugu gosterilmistir.

Oral kavaite ve larenks de irritasyona baglh olarak be-
nign lezyonlarin gelismesinde rol oynadig: gibi, premalign
ve malign lezyonlarin olusmasinda da sigara ve tiitiin kul-
laniminin ¢ok biiyiik rolii vardir. Eritoplaki ve 16koplaki
bu lezyonlar i¢inde en dnemlileridir ve yiiksek oranda ma-
lignlesme egilimleri vardir. Siirekli irritasyonlar yass1 epi-
telde metaplaziye neden olmaktadir. Daha ileri sathada ise
bu degisiklikler displaziye, karsinoma insituya ve yassi
epitel kanserlerine doniisebilmektedir.
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Sigara veya diger tiitiin tiriinlerinin kullanilmasina bag-
I1 olarak gelisen bu degisiklikler, ayn1 zamanda sigara du-
manina maruz kalanlarda da gelisebilir. Ozellikle sigara
dumaninin solunmasi sonucu cocuklarda, ozellikle orta
kulak hastaliklarinin daha sik gelistigi, yapilan ¢aligmalar-
da gosterilmistir.

Kaynaklar

Sigara, gerek icicilerde, gerekse pasif olarak sigara
dumanini soluyanlarda enfeksiyonlarin daha kolay kronik-
lesmesine de neden olmaktadir.

Alman tiim 6nlemlere ragmen sigara ve diger tiitiin
iiriinleri insan sagligini 6nemli 6l¢iide tehdit edici boyutla-
ra ulagmigtir.

1. Kaufman N, Yach D. Tobacco control-challenges and prospects. Bulletin of the World Health Organization. 2000; 78(7):867
2. Hellerstein MK. Benowitz NL. Neese RA, Schwartz JM. Hoh R, Jacop P, Hsieh energy expenditure in heavy smokers. J.Clin Invest 1994; 93:265
3. Tiir A. Sigaramn bilimsel yiizii: Sesen T. Sigara ve kulak burun bogaz. Logos yayimcilik Istanbul 2004: 143-168
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GATA Haydarpasa Egitim Hastanesi, Gogiis Hastaliklari AD, Istanbul

Tiitiiniin en yaygin kullanim bi¢imi sigara i¢imidir. Diin-
yada her yil yaklasik 3,000,000 kisi sigaradan 6lmektedir.
Bu, her 10 saniyede bir aramizdan bir kisinin sigaraya kur-
ban gittigi anlamina gelmektedir. ABD’de bu rakam
435,000 olup her 5 dliimden birisidir. Sigaraya baglh 6lim-
ler yillar icinde giderek artmaktadir ve oniimiizdeki 20 yil
icinde yilda 10,000,000’u gegecegi tahmin edilmektedir.

Sigara ile akciger hastaliklar1 arasindaki baglant1 ilk
kez 1870 yilinda telaffuz edilmisse de, bilimsel anlamda
ilk yayin, 1964 yilinda Amerikan Cerrahlar Birligi tarafin-
dan sunulan ve sigara ile amfizem arasindaki iliskiden
bahseden rapordur. Yine, 1984 yilinda ilk defa sigaranin
KOAH i¢in major risk faktorii oldugunu bildirilmistir. Gii-
niimiizde KOAH tiim 6liim nedenleri arasinda 4. siray1 al-
mistir. Bu nedenle, 6zellikle sigaranin solunum sisteminde
hiicresel diizeyde yaptig1 degisiklikler daha 6nemli bir hal
almustir.

Solunum sistemi iizerindeki etkileri, sigaranin toksik
metabolitlerinin ve nikotinin farmakolojik etkilerinden
kaynaklanmaktadir. Sigaranin yanmasi sirasinda 6000 ¢e-
sit zararli madde olugmaktadir. Bunlarin bir kismi partikiil,
digerleri ise gaz halindedir. Sigara dumanindan her nefes
cekme sirasinda 300,000 ile 3.5 milyar arasinda partikiil
akcigerlerimize ulagmaktadir

Sigaranin solunum sistemi iizerindeki etkilerini,

« Biiyiik hava yolu degisiklikleri (silier kayip, mukoz bez
hiperplazisi, goblet hiicre sayisinda artig, skuamoz me-
taplazi, karsinoma insutu, invazif karsinom)

 Periferik hava yollarindaki degisiklikler (enflamasyon
ve atrofi, goblet hiicre metaplazisi, skuamoz metaplazi,
mukoz plaklari, diiz kas hipertrofisi, peribronsiyal fib-
roz)

« Alveoler ve kapiller degisiklikler (peribronsiyal alveo-
ler harabiyet, kiiciik arterlerin sayisinda azalma, BAL
anormallikler, IgA ve 1gG seviyelerindeki artig, aktive
makrofaj ve notrofillerin yiizdesinde artig )

« Immiin fonksiyonlarda degisiklikler (periferik l6kosit
sayisinda artig, periferik eozinofil artis1, serum IgE arti-
s, alerji deri testi reaktivitesinde azlik, inhale ajanlara
azalmig immiin yanit)
seklinde degerlendirmek miimkiindiir.

Sigara dumanin igindeki zararlilarin alt solunum siste-
minde ortaya ¢ikardig1 bu degisiklikler, sigaraya bagl ak-
ciger hastaliklarinin (akciger kanseri, KOAH, sigara ile
iligkili interstisyel akciger hastaliklari, astim, solunum sis-
temi enfeksiyonlar1 vb.) gelismesine veya mevcut klinik
durumun agirlagsmasina neden olmaktadir.
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