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Karbonhidratlar›n mayalanmas› ile elde edilen alkol,
karbon atomuna do¤rudan do¤ruya “-OH” grubunun ba¤l›
oldu¤u organik bilefliklere verilen genel add›r. Dünya Sa¤-
l›k Örgütüne göre, sigara ve hipertansiyondan sonra kro-
nik hastal›klara neden olan üçüncü en zararl› faktördür.
Ratlarda etil alkolün deri, burun, oral kavite ve üst solu-
num yolu mukozas›nda, gerek inhalasyonla gerek oral
al›m sonras› irritasyona ba¤l› de¤iflikliklere, epitelde hi-
perplazi ve metaplaziye yol açt›¤› gösterilmifltir. Ancak
as›l önemlisi, gö¤üs, karaci¤er, kolon, rektum, üst aerodi-
gestif sistem ve solunum yolu kanserleri için önemli bir
risk faktörü olmas›d›r. Riskin en çok oldu¤u bölgeler, te-
mas›n en çok oldu¤u hipofarenks, a¤›z taban›, mezofa-
renks ve dil kökü olup, ne kadar çok alkol tüketilirse o ka-
dar çok kanser riski vard›r. 

A¤›r içici ve tiryakilerde kanser riski, sigara ile içki iç-
meyenlerden 300 kat fazlad›r ve erkeklerde OF kanserin %
85’i, kad›nlarda ise %65’i alkol ve sigaraya; erkeklerde la-
renks kanserlerinin %25’i alkole, %75’i sigaraya ba¤l›d›r.

Ancak hayvan çal›flmalar›na göre alkol, tümör geliflimi-
ne neden olmaz. Karsinojen olan asetaldehiddir. Asetalde-

hidin inhalasyonu hamsterlerde larenks, ratlarda nazal mu-
kozada YHK ve adenokansere yol açar. Bunun da nedeni
hücre bölünürken DNA’y› etkilemesidir. 

Alkolü az tüketen baz› insanlarda da alkole ba¤l› kanser
görülmesi, genetik yatk›nl›¤› da akla getirmektedir, çünkü
alkol metabolizmas› genetik olarak belirlenmifltir. Alkolü
asetaldehide okside eden alkol dehidrogenaz›n (ADH)
ADH1C*1 alelini tafl›yan alkoliklerde, oral kanser geliflme
riski içmeyenlere oranla 40 kat daha fazla, ayn› miktar
içen ama inaktif homozigot ADH1C*2 ya da heterozigot
alel tafl›yanlarda ise risk içmeyenlere oranla 4-7 kat fazla
bulunmufltur. 

Vücutta asetaldehidi y›kan ana enzim aldehid dehidro-
genazd›r (ALDH) ve as›l enzim ALDH2’dir. Bat› Asya al-
koliklerinde özefagus YHK riski ve inaktif heterozigot
ALDH2 aras›nda güçlü bir iliflki gösterilmifltir. 

Sonuç: Alkol do¤rudan karsinojen de¤ildir, ama bir ko-
karsinojen ya da tümör uyar›c›s›d›r. Solvent etkisi ile per-
meabiliteyi etkileyerek, mukozadan karsinojenlerin geçifli-
ni art›r›r ve üst solunum yollar›nda kanser geliflmesine ne-
den olabilir. 
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Karaci¤erde metabolize edilmeyen alkol mutlaka pul-
moner dolafl›mdan geçer ve bu, fazla miktarlarda alkol
kullanan alkol ba¤›ml›s› ya da alkolik denen kiflilerde
özellikle daha belirgindir. Bu nedenle  akci¤erlerin alkol
ve alkol ürünlerini metabolize ve elimine ettiklerinin söy-

lenmesine karfl›l›k karaci¤erdekine benzer organik ve
fonksiyonel hastal›klar›n akci¤erlerde görülmesi olas›l›¤›
s›kl›kla  mevcuttur. Alkol ile akci¤er hastal›klar›n›n iliflki-
si eskiden beri bilinmekle birlikte, alkolün  akci¤erlere
olan kesin etkisi de¤erlendirilemez çünkü ciddi miktarda
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alkol kullanan kiflilerin birço¤u ayn› zamanda ciddi mik-
tarlarda sigara da tüketmektedir.

Alkolün akci¤erler üzerinde hem do¤rudan hem de do-
layl› etkileri vard›r:

Do¤rudan Etkileri: Hem alkolün kendisinin hem de
onun metabolizma ürünleri olan maddelerin akci¤er sa-
vunma mekanizmalar›, solunumsal fonksiyonlar› ve baz›
solunum d›fl› fonksiyonlar› üzerinedir.

Dolayl› Etkileri: Alkolün kendisi taraf›ndan ortaya ç›-
kan karaci¤er hasar› nedeniyle ortaya ç›kan kollateral do-
lafl›ma ba¤l›d›r.

ALKOLÜN SOLUNUM S‹STEM‹NE OLAN
D‹REKT ETK‹LER‹
Alkolün akci¤er savunma mekanizmalar›na olan
etkileri 
• Mukosilier sistem ve trakeobronflial sekresyonlar üzeri-

ne olan etkileri
• Alveol epiteli  üzerine olan etkileri
• Alveoler makrofajlar üzerine olan etkileri

Alkolün solunumsal fonksiyonlara olan etkileri
• Solunum regülasyonuna olan etkisi
• Uykuda solunum regülasyonuna olan etkisi
• Akci¤erlerde gaz difüzyonuna olan etkisi
• Akci¤er dolafl›m›na olan etkisi
• Hava yolu rezistans›na olan etkisi

Mukosilier sistem ve trakeobronflial sekresyonlar
üzerine olan etkileri

Alkol, solunum a¤ac›n›n mukosilier temizlenme meka-
nizmas›n› bütünüyle yavafllat›r ve bozar ve bu etkisini kan
düzeyi ile göreceli olarak gösterir, bu düzey insanlarda
toksisite semptomlar› geliflmeden tolere edebilecekleri dü-
zey olan %0.05-0.1’in oldukça üzerindedir (%0.45-1.2).

Alkol trakeobronflial sekresyonlar›n yüzey gerilimini
azalt›r ki bu nedenle akut pulmoner ödem tedavisinde kul-
lan›m› söz konusudur.Yüzey geriliminin düflürülmesi ile
köpüklü sekresyonlar›n öksürükle daha kolay d›flar› at›l-
mas› ve eliminasyonu sa¤lan›r.

Alkol buhar›n›n inhalasyonu, vazodilatasyon ve hipere-
mi, silia hareketlerinde yavafllama, trakeobronflial sekres-
yonlar›n miktar›nda artma, kompozisyonunda de¤ifliklik,
surfaktan yap›s›nda de¤iflikliklere neden olur. Alkol inha-
lasyonunun kronik biçimde tekrarlanmas› ile, özellikle de
yüksek miktarlarda ise, kronik bronflite yol açar.

Alveol epiteli  üzerine olan etkileri
Alkol direk etkisi ile yüzey gerilimi azaltma etkisinin

yan›nda indirekt olarak dipalmitol lesitinin kompozisyonu
üzerine etki yaparak trakeobronflial sekresyonlar›n yap› ve
fonksiyonunu de¤ifltirir.

Alkolün alveoler makrofajlar üzerine olan etkileri
Alkol küçük miktarlarda dahi olsa bile bakterilerin ha-

va yollar›ndan temizlenme yetene¤ini etkiler. Bu etki hem
alveoler makrofajlar›n mobilitesindeki azalma hem de
bakterisidal fonksiyonlar›ndaki bozulma ile ilgilidir. Bu
etki de muhtemelen katalaza ba¤›ml› peroksidasyona olan
etkisi nedeniyledir.

Solunum regülasyonu üzerine alkolün etkisi  
Alkolün solunum derinli¤i ve s›kl›¤› üzerindeki etkisi

yaln›zca kandaki konsantrasyonuna de¤il, onun d›fl›nda da
birçok faktöre ba¤l›d›r (ayn› anda al›nan di¤er medikas-
yonlar, birlikte mevcut olan nörolojik ve metabolik hasta-
l›klar, solunum sistemi komplikasyonlar› vs.). Kandaki al-
kol konsantarsyonu insanlarda 500mg/100 ml gibi düzey-
lere geldi¤i zaman solunum yetmezli¤ine ba¤l› ölüm vaka-
lar› görülebilir. Daha düflük alkol dozlar›nda 350-
450mg/100 ml ise solunumsal aritmi görülebilir. Bu dü-
zeylerden daha yüksek alkol konsantrasyonlar› ise PaCO2

düzeyi art›fl› ve solunumsal asidosise neden olur.

Uyku s›ras›nda alkolün solunum regülasyonuna etkisi
Orta düzeyde kan alkol düzeyleri bile uyku s›ras›nda

EEG de¤iflikliklerine  ve horlamaya neden olur, bu üst ha-
va yolunda direnç art›fl›na ba¤l›d›r ve Hb düzeyinde an-
laml› de¤ifliklikler ile birliktedir. Daha yüksek alkol dü-
zeyleri flunlara yol açar:
• Hb desatürasyon epizodlar›nda artma
• Apne ve hipopne epizodlar›n›n süre ve say›s›nda artma
• OksiHb desatürasyon epizod ve sürelerinde artma 

Bu sonuçlar sa¤l›kl› kiflilerde kolayl›kla tolere edilebi-
lirse de, kronik solunum s›k›nt›s› ve uykuda solunum bo-
zuklu¤u olan kiflilerde kardiak fonksiyonlarda bozulma ve
pulmoner hipertansiyona yol açabilir.

Alkolün akci¤erlerde gaz difüzyonuna etkisi
DL Co’da kullan›lan metoda göre alkol kullan›m› yanl›fl

düflük sonuçlar›n ç›kmas›na neden olabilir, ayr›ca birlikte
bulunan anemi ve sigara içme al›flkanl›¤›n›n mevcut olma-
s› da sonucu etkileyebilecektir. Ayr›ca alkoliklerde s›k gö-
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rülen aspirasyon pnömonileri de normalden düflük sonuçlar
elde edilmesine neden olan bir faktördür. Kronik karaci¤er
hastal›¤› ve akut pankreatit de DL Co sonucunu etkiler. Bu-
nun d›fl›nda alkol kullan›m›, kan dolafl›m›n›n akci¤erin san-
tral bölgelerinden çok periferine do¤ru yer de¤ifltirmesi de
DL co azalmas›na yol açan, sekonder etkilerdir.

Alkolün hava yolu direncine etkisi 
Alkoliklerde s›kl›kla hava yolu rezistans› artar;  bu s›k-

l›k sigaraya veya kronik bronflit ve pnömoni gibi birlikte
mevcut olan di¤er hastal›klara ba¤lanmaktad›r. Alkollü
içecekler antik ça¤lardan beri ast›m ve di¤er solunum yol-
lar› hastal›klar›n›n tedavisinde kullan›lmaktad›r. Birçok
t›bbi araflt›rmada, alkolün ast›ml›larda daralm›fl olan
bronfllar› geniflletebilece¤i, hastan›n nefesini rahatlatabile-
ce¤i ve hatta bronfllardaki afl›r› duyarl›l›¤› zay›flatarak as-
t›m krizlerinin s›kl›l›¤›n› azaltabilece¤i bile bildirilmifltir.

Alkolün bronfllar üzerindeki bu olumlu etkileri etanol’e
ba¤lanm›fl ve etanolün di¤er ast›m ilaçlar›na dirençli olan
hastalarda, s›n›rl› da olsa, tedavi amac›yla kullan›labilece-

¤i ileri sürülmüfltür. Buna karfl›l›k alkollü içkiler birçok in-
sanda bronfl spazm› ve ast›m krizi gibi  çeflitli istenmeyen
reaksiyonlara neden olabilmektedir. Bu etkiler s›kl›kla va-
zomotor ve bronkomotor aktivite ile ilifliklendirilmifltir.

Alkolün solunum sistemi üzerindeki dolayl› etkileri
Hepatik hasar›n sonucu olarak pillar hipertansiyon, pil-

lar ven - inferior ve superior vena cava aras›nda anosto-
moz geliflimi ve akci¤erlerde araknoid vasküler anosto-
moz geliflimi ortaya ç›kar. Venöz kan›n arteriyel sisteme
yönelmesi DL Co düflüklü¤ü ile birlikte hipoksemiye ne-
den olur.

ALKOL‹K AKC‹⁄ER HASTALI⁄I 
Alkolün her gün ve günlük yüksek miktarlarda kullan›-

m›, kronik pnömopatiler, kronik bronflit, pulmoner amfi-
zem, pulmoner fibrosis ve muhtemelen bronflektaziye ne-
den olur. Bu kronik pnömopatiler, s›kl›kla kronik malnüt-
risyon, tekrarlayan enfeksiyonlar, gastrik içerik aspirasyo-
nu ve alkoliklerde s›kl›kla afl›r› tüketilen sigaraya ba¤l›d›r.
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Sigara önlenebilir bir neden olmakla beraber günü-
müzde ölümcül hastal›klar›n en önde gelen nedenlerin-
den biridir. Dünya Sa¤l›k Örgütü sigaray›, “ dünyan›n en
kolay yay›lan ve en uzun süren salg›n›” olarak tan›mla-
maktad›r. Tütün ürünlerinin kullan›m›n›n sonuçlar›na
ba¤l› nedenler,   dünyada  her y›l 4 milyon insan›n ölü-
müne yol açmaktad›r.

Tütün kullan›m› kardiyovasküler,  pulmoner, gastroin-
testinal, üreme sistemlerinde birçok hastal›klara ve vücu-
dun birçok yerinde kanser oluflumuna neden olmas›n›n ya-
n› s›ra, en büyük etkilerini, burun ve a¤›z içi baflta olmak
üzere, üst solunum yollar› üzerinde göstermektedir.

Tütünün içeri¤inde bulunan nikotin, tükürük bezleri ve
mukozada bulunan salg› bezlerinde önce parasempatik
ganglionlar›n stimülasyonuna ba¤l› kolinerjik ve sonra
ganglionlar›n felci ile antikolinerjik  etki oluflturur.

Sigara duman›ndaki tahrifl edici maddeler silyatoksik-
tir; burun ve paranazal sinüslerin temizlenmesinde rolü
olan siliyer aktiviteyi olumsuz etkiler. Sigara içenlerde na-

zal mukosilier klirensin azalmas›, silia say›s›nda azalma
ve mukusun özelliklerindeki de¤iflikliklere ba¤l›d›r.

‹ç kulak hastal›klar›nda ve özellikle Meniere hastal›¤›n-
da suçlanan etkenlerin bafl›nda da yine sigara ve tütün kul-
lanma al›flkanl›¤› gelmektedir. Sigaran›n olumsuz etkisi-
nin, vasküler yap›larda meydana getirdi¤i de¤ifliklikler ve
sensitif yap›lar üzerindeki intoksikasyon etkisi sonucu ol-
du¤u ileri sürülmektedir. Yine bu araflt›rmalarda sigaran›n
gürültü ve vibrasyona ba¤l› hastal›klar›n oluflumunda da
etkisi oldu¤u gösterilmifltir.

Oral kavaite ve larenks de irritasyona ba¤l› olarak be-
nign lezyonlar›n geliflmesinde rol oynad›¤› gibi, premalign
ve malign lezyonlar›n oluflmas›nda da  sigara ve tütün kul-
lan›m›n›n çok büyük rolü vard›r. Eritoplaki ve lökoplaki
bu lezyonlar içinde en önemlileridir ve yüksek oranda ma-
lignleflme e¤ilimleri vard›r. Sürekli irritasyonlar yass› epi-
telde metaplaziye neden olmaktad›r. Daha ileri safhada ise
bu de¤ifliklikler displaziye, karsinoma insituya ve yass›
epitel kanserlerine dönüflebilmektedir.

TÜTÜN VE SOLUNUM YOLLARI
Prof. Dr. Atilla Tekat
Ondokuz May›s Üniversitesi T›p Fakültesi, Kulak Burun Bo¤az AD, Samsun
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Sigara veya di¤er tütün ürünlerinin kullan›lmas›na ba¤-
l› olarak geliflen bu de¤ifliklikler, ayn› zamanda sigara du-
man›na maruz kalanlarda da geliflebilir. Özellikle sigara
duman›n›n solunmas› sonucu çocuklarda, özellikle orta
kulak hastal›klar›n›n daha s›k geliflti¤i, yap›lan çal›flmalar-
da gösterilmifltir.

Sigara,  gerek içicilerde, gerekse pasif  olarak  sigara
duman›n› soluyanlarda enfeksiyonlar›n daha kolay kronik-
leflmesine de neden olmaktad›r.

Al›nan tüm önlemlere ra¤men sigara ve di¤er tütün
ürünleri insan sa¤l›¤›n› önemli ölçüde tehdit edici boyutla-
ra ulaflm›flt›r.
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Tütünün en yayg›n kullan›m biçimi sigara içimidir. Dün-
yada her y›l yaklafl›k 3,000,000 kifli sigaradan ölmektedir.
Bu, her 10 saniyede bir aram›zdan bir kiflinin sigaraya kur-
ban gitti¤i anlam›na gelmektedir. ABD’de bu rakam
435,000 olup her 5 ölümden birisidir. Sigaraya ba¤l› ölüm-
ler y›llar içinde giderek artmaktad›r ve önümüzdeki 20 y›l
içinde y›lda 10,000,000’u geçece¤i tahmin edilmektedir.

Sigara ile akci¤er hastal›klar› aras›ndaki ba¤lant› ilk
kez 1870 y›l›nda telaffuz edilmiflse de, bilimsel anlamda
ilk yay›n, 1964 y›l›nda Amerikan Cerrahlar Birli¤i taraf›n-
dan sunulan ve sigara ile amfizem aras›ndaki iliflkiden
bahseden rapordur. Yine, 1984 y›l›nda ilk defa sigaran›n
KOAH için majör risk faktörü oldu¤unu bildirilmifltir. Gü-
nümüzde KOAH tüm ölüm nedenleri aras›nda 4. s›ray› al-
m›flt›r. Bu nedenle, özellikle sigaran›n solunum sisteminde
hücresel düzeyde yapt›¤› de¤ifliklikler daha önemli bir hal
alm›flt›r.

Solunum sistemi üzerindeki etkileri, sigaran›n toksik
metabolitlerinin ve nikotinin farmakolojik etkilerinden
kaynaklanmaktad›r. Sigaran›n yanmas› s›ras›nda 6000 çe-
flit zararl› madde oluflmaktad›r. Bunlar›n bir k›sm› partikül,
di¤erleri ise gaz halindedir. Sigara duman›ndan her nefes
çekme s›ras›nda 300,000 ile 3.5 milyar aras›nda partikül
akci¤erlerimize ulaflmaktad›r 

Sigaran›n solunum sistemi üzerindeki etkilerini, 
• Büyük hava yolu de¤ifliklikleri (silier kay›p, mukoz bez

hiperplazisi, goblet hücre say›s›nda art›fl, skuamöz me-
taplazi, karsinoma insutu, invazif karsinom)

• Periferik hava yollar›ndaki de¤ifliklikler (enflamasyon
ve atrofi, goblet  hücre metaplazisi, skuamöz metaplazi,
mukoz plaklar›, düz kas hipertrofisi, peribronfliyal fib-
roz)

• Alveoler ve kapiller de¤ifliklikler (peribronfliyal alveo-
ler harabiyet, küçük arterlerin say›s›nda azalma, BAL
anormallikler, IgA ve lgG seviyelerindeki art›fl, aktive
makrofaj ve nötrofillerin yüzdesinde art›fl )

• ‹mmün fonksiyonlarda de¤ifliklikler (periferik lökosit
say›s›nda art›fl, periferik eozinofil art›fl›, serum IgE art›-
fl›, alerji deri testi reaktivitesinde azl›k, inhale ajanlara
azalm›fl immün yan›t)
fleklinde de¤erlendirmek mümkündür.

Sigara duman›n içindeki zararl›lar›n alt solunum siste-
minde ortaya ç›kard›¤› bu de¤ifliklikler, sigaraya ba¤l› ak-
ci¤er hastal›klar›n›n (akci¤er kanseri, KOAH, sigara ile
iliflkili interstisyel akci¤er hastal›klar›, ast›m, solunum sis-
temi enfeksiyonlar› vb.) geliflmesine veya mevcut klinik
durumun a¤›rlaflmas›na neden olmaktad›r.
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