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GIRIS VE AMAC

Madde kullanim bozuklugu (MKB) kisinin belirgin toplumsal sikinti, glindelik hayatta
zorlanma ve olumsuzluklar yasamasina yol agacak Olgiide siiregen ve yineleyici madde
kullanimiyla karakterize klinik bir tablo olarak tanimlanir (1,2). Madde kullanimi ile iliskili
bozukluklar noroplastisite araciligiyla beyinde kalict degisikler olusturmalar1 bakimdan giicli
bir biyolojik zemine sahip olup bilisi, davranislari etkileyen ve uzun soluklu tedavi yaklagimlari
gerektiren durumlardir.

Biyopsikososyal bir varlik olarak tanimlanan bireyin madde kullanimina baslama,
miktarini artirma, kullanimi siirdiirmeye ya da birakmaya yonelme davranislari; bireysel,
toplumsal, ekonomik ve kiiltiirel pek ¢ok etmenin karmasik etkilesimiyle gerceklesir. Birlesmis
Milletler Uyusturucu ve Sug¢ Dairesi’nin verilerinde, 2019°da 15-64 yas araligindaki diinya
niifusunun %3.6’sin1in son bir yil igerisinde madde kullandigi, %1.2’sinin son bir yilda opioid
kullandigi ve bunun da yaklasik yarisinin opioid (eroin ve hashas) kullanan kisiler oldugu
belirtilmektedir (3). Opioid kullanim bozuklugu (OPKB), olumsuz sonuglar gelismesine
ragmen siiregen ve yineleyici bi¢gimde opioid tiirevlerinin kullanilmasi olarak tanimlanir (4).

Farmakolojik ve psikososyal miidahalelerin birlikte kullanildigi bir tedavi ve
uyumlandirma programi OPKB tedavisinde gereklidir. Tedavi sirasinda hastalarin opioid ya da
bagka maddeleri kullanmalar1 ve tedaviden sonra opioid kullanimina geri donmeleri sik
goriilmektedir. Opioid agonisti ilaglar ile idame tedavisinin OPKB tanili hastalarda madde
kullanimi olasihigim azalttigi ve madde kullanmadan gecen siireyi artirabildigi bilinmektedir.
Buprenorfin idame tedavisinin opioid kullanan kisileri tedavi kapsaminda tutma, yasadisi

madde kullanimini azaltma, bulasict hastaliklarin toplumda yayilmasini 6nleme, hastalarin



toplumsal iliskilerini ve sosyal yagamlarini diizene koyma yoniinden etkinligi kanitlanmistir (5-
8).

Buprenorfin, yari-sentetik bir opioid tiirevi olup mii opioid reseptorlerine kismi
agonizma gosterir. Nalokson ise mii opioid reseptor antagonisti olup opioidlere bagli solunum
depresyonu, sedasyon gibi etkilerin geri dondiiriilmesini saglar, bu ozelligiyle opioid
zehirlenmesinde ya da doz asiminda kullanilir. Buprenorfin-nalokson (B/N) birlikte dilaltt
formunda kullanildiginda, ilk gecis metabolizmasinin yogun olmasiyla naloksonun etkisi
goriilmez (9), biyoyararlanimi etkilenmeyen buprenorfin tek basina etkili olur. Kotiiye kullanim
amaciyla enjekte edildiginde naloksonun antagonist 6zelligi buprenorfinin etkisini zayiflatir ve
ayrica opioid yoksunluk belirtileri ortaya ¢ikar. Kombinasyon formunun amaci, buprenorfinin
damar yolu ile kotiiye kullanimini engellemektir (10).

Opioid kullanim bozuklugunda arindirma ve idame tedavisi i¢in B/N igeren dilalti
tabletlerin kullanimi Tiirkiye’de 2010 yilinda onaylanmistir. Madde bagimliligi tedavi
merkezleri tarafindan diizenlenmis rapora dayanilarak, rapor siiresi bitimine kadar tiim
psikiyatri uzmanlari tarafindan idrarda madde testi yapilmak kaydiyla, B/N kombinasyon
preparatlar1 kirmizi regeteyle kullanima sunulabilmektedir (10).

Tedavi programinda uzun siire kalan, madde kullanimi birakmis, tedaviye iyi yanit
alinan kisilerde bireysel kimi 6zelliklerin digerlerinden farkli oldugu goze carpmaktadir. MKB
tedavisinde iyi prognozu yordadigi goriilen etmenler arasinda kisisel (motivasyon, kisilik
ozellikleri, estanilar, kisilik bozukluklari), kisilerarasi (aile ig¢i iliskiler, akran grubu, rol model
kisiler), cevresel (maddeye erigebilme kolayligi, madde kullanimi alt kiiltir varligi, sosyal
ortam) ve sosyodemografik etmenler (cinsiyet, yas, sosyoekonomik diizey, diger maddelerin
kullanimu, adli 6ykii) yer alir (5,8,11,12). Tiirkiye’de, ¢esitli merkezlerde yatarak veya ayaktan
takip edilerek tedavi goren hastalarla iligkili prognostik faktorlerin incelendigi idame
tedavilerinin basar1 oranlarina dair sonuclari da iceren son yillara ait ¢aligmalar konunun
Oneminin ve konuya artan ilginin bir gostergesidir (13,14).

Trakya Universitesi Saglik Arastirma ve Uygulama Merkezi Alkol ve Madde
Bagimlilig1 Tedavi ve Arastirma Merkezi (AMATEM), 2013 Nisan ayindan bu yana Trakya
Universitesi Tip Fakiiltesi Ruh Sagligi ve Hastaliklari Anabilim Dali biinyesinde hizmet
vermektedir. AMATEM Klinigimiz biinyesinde yaptigimiz bu ¢alismada, 2013-2019 yillari
arasinda OPKB tanisiyla yatarak tedavi goren, yatarak tedavide B/N tedavisi baglanan ve
taburculuk sonrasi B/N idame tedavisi ile ayaktan izleme alinan hastalarin bir yillik izlem

sonuclar1 geriye doniik olarak degerlendirilmistir. Caligmamizda taburculuk sonrasi agonist



tedavi ile diizelme oranlarinin incelenmesi, tedavi uyumu ve tedavi sonuglar ile iliskili
sosyodemografik ve klinik 6zelliklerin belirlenmesi, elde edilen sonuglar ile tedavi uyumunu
ve basarisim arttiracak Onlemler alinmasi konusunda alanyazina katki saglanmasi

amagclanmustir.



GENEL BIiLGILER

PSIKOAKTIF MADDE

Psikiyatri klinik pratiginde “psikoaktif madde” zararli kullanima, psikolojik ya da fiziksel
bagimliliga yol agabilen maddelerdir (15). Esrar, kokain, eroin gibi yasadisi maddelerin yani
sira yasal diizenlemelerle tibbi amaglar i¢in regetelenen benzodiazepinler, amfetaminler gibi
ilaglar, tretimi, alim ve satimi belli Olgiilerde devlet denetiminde bulunan ugucular, tiitiin,
etanol gibi triinler ya da kafein psikoaktif maddeler arasindadir (16). (Arastirmamizda

“psikoaktif madde” terimi “madde” olarak anilacaktir).

HASHAS GELINCIiGi, OPiUM ve OPiOiDLER

Opioidler isimlerini gelincikgiller ailesindeki Papaver cinsinin bir tiirtinden, renkli ¢igekli
ve yenilebilir tohumlu bir bitki olan hashas gelinciginden (Latince papaver somniferum) alir.
Bitkinin Latince ismi opium, Antik Yunanca’daki “opion”dan (bitki 6zsuyu) tiirer ve bitkinin
olgunlasan kapsiiliine kesikler atildiginda sizan siit benzeri 6zsuyuna atifta bulunur (17,18).

Opiumun psikoaktif etkilerinden sorumlu bilesikler 19. yiizyilda ayristirilip
tanimlanmustir (19). Dogal yolla olusan alkaloid yapidaki morfin, kodein basta olmak iizere
yaklagik 20 adet kimyasala opiyatlar denilmistir (20). Dogada bulunmayan fakat opiyatlarin
kimyasal islemlerden gegcirilmesiyle elde edilen yar1 sentetik tiirevler ya da tamamen kimyasal
yontemler kullanilarak elde edilen sentetik tiirevler ise opioidler olarak adlandirilir. Kimi
kaynaklarda, opioid reseptorlerine baglanarak etkilerini gosteren tiim maddelere opioid
denilmektedir (21).

Opiumdan elde edilebilen dogal opioidler arasinda morfin, kodein, tebain, narkotin; yari-

sentetik opioidler igerisinde eroin, hidrokodon, hidromorfon, buprenorfin, nalokson,
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naltrekson; sentetik opioidler kiimesindeyse metadon, tramadol, fentanil ve tiirevleri,
levorfanol, petidin, propoksifen, meperidin, loperamid, pentazosin sayilabilir (22-24). Viicutta
iiretilerek beyin ve diger organlardaki opioid reseptorlerine baglanan “endojen opioidler” ise
enkefalin, endorfin, dinorfin, neoendorfin, endomorfin, nosiseptindir (25).

Endojen opioidler, her birinin kendi protein 6nciiliiniin proteolitik boliinme ve post-
translasyonel degisim islemlerinden ge¢mesiyle olusur: Proopiomelanokortinden -endorfin,
proenkefalinden enkefalinler, prodinorfinden dinorfinler sentezlenir. Endorfinler mii
reseptorlerine, enkefalinler delta reseptorlerine ve dinorfinler kappa reseptorlerine daha
secicidir (26). Yakin zamanda bulunan endomorfinler ise mii reseptoriine segicilik gosterir (27).

Endorfin salinimi yapan hiicreler hipotalamusun arkuat niikleusunda, niikleus traktus
solitariusta, hipofizde ve pankreas ada hiicrelerinde yerlesir. Enkefalin spinal trigeminal
niikleus ve omurilikte (agri1); amigdala, hipokampus, lokus seruleus ve frontal kortekste
(duygulanim); kaudat niikleus ve globus pallidusta (motor kontrol); medulla oblongatada
(otonom sinir sistemi); eminensia medianada (néroendokrin islevler), ayrica adrenal medullada,
gastrointestinal sistemin sinir pleksuslarinda ve ekzokrin bezlerinde yerlesimli hiicrelerden;
dinorfinler, merkezi sinir sisteminde noronlar ve astrositlerden; nosiseptin ise merkezi sinir

sisteminde noronlardan, astrositlerden ve nétrofillerden salinir (28,29).

OPiOiD RESEPTORLERI

Eksojen ve endojen opioidler etkilerini opioid reseptorleri araciligiyla gosterirler. Beyin
ve omurilikte, ayrica damarlar, kalp, havayollar1 ve akciger, bagirsak dokular: ile bagisiklik
hiicrelerinde opioid reseptorleri bulunur. 1970’lerde kesfedilen ve zamanla yapilar1 ortaya
konulan {i¢ opioid reseptor ailesi mii, delta ve kappa reseptorlerini icerir. Yakin zamanda
kesfedilen dordiincii reseptor ailesi Opiate Reseptor-Like Protein-1’dir (30).

Talamus, hipokampus, amigdala ve lokus seruleusta yerlesen mii opioid reseptorleri
etkinlestiklerinde analjezi, solunum depresyonu, kabizlik, sedasyon, 6fori, miyozis olusur.
Hipokampus, amigdala gibi limbik sistem boélgelerinde, korteks, hipotalamus, niikleus
akkumbens (NAc) ve omurilikte yer alan delta opioid reseptorler periferik analjezide, mii opioid
reseptor aktivitesinin diizenlenmesinde, kardiyovaskiiler sistemin isleyisinde rol oynar.
Talamus, NAc, ventral tegmental alan (VTA), hipotalamus bélgelerinde yerlesen kappa opioid
reseptorler periferik ve santral analjezi, disfori, diiirez, endokrin sistemin diizenlenmesi,

sedasyon, miyozis etkileri bulunur (28).



Opioid reseptorlerinin dagilimlart ve degisik opioidlere olan afiniteleri farkliliklar
gosterir. Degisken ugbirlestirme (alternative splicing) ile farkli reseptdr alttiplerinin olugmasi
(6rn. OPRM1 geninden pl, up2 reseptorleri olusmasi), reseptorlerin homo- ya da
heterodimerizasyonu, farkli ligandlarla farkli konformasyon degisiklikleri ve hiicre i¢i mesaj
iletimi farklilagmalarinin yani sira farkli derecelerde B-arrestin aracili reseptor endositozu da
viicutta opioiderjik sistemin karmasik ¢alisma Oriintiisiiniin sebepleri arasindadir (31-33).

Reseptorde endojen opioidlerinkine benzer etki olusturan veya var olan endojen
opioidlerin etkilerini arttiran maddeler opioid agonisti, benzer etkileri kismi derecede
olusturanlar opioid parsiyel agonisti, reseptore baglanmasiyla endojen opioidin etki
gostermesini engelleyen maddelerse opioid antagonisti olarak adlandirilir. Bir opioid, belli
reseptor ailesine agonist/kismi agonist iken bir digerine antagonist olabilir veya tiimiine
agonizma veya antagonizma gosterebilir. Ornegin nalbufin parenteral kullanimda giiglii kappa-
reseptOr agonist ve mii-reseptér kismi antagonist, levorfanol mii-, delta- ve kappa-reseptor
agonist Ozellikte opioidlerdir (34,35). Ayrica, opioidlerin diger norotransmiter dizgeleriyle
etkilesimleri; baz1 sentetik opioidlerin tasiyici proteinler {izerinden serotonerjik, noradrenerjik

etkinligi degistirmeleriyle 6rneklenebilmektedir (36,37).

OPiOIDLERIN FARMAKOKINETIGI

Eksojen opioidlerin farmakodinamik agidan oldugu kadar yagda c¢oziinirlik,
metabolizma, viicuttan atilim gibi farmakokinetik acilardan gosterdikleri farkliliklar, klinik
kullanimda belirgin degisikliklere yol agar. Burada eksojen opioidlerin ilkérnegi olan morfinin
ve diasetilmorfinin yani bilinen adiyla eroinin farmakokinetik 6zelliklerinden bahsedilecektir.

Morfin sindirim kanalindan, nazal mukozadan ve akcigerden hizla emilir. Agiz yoluyla
kullanimda %90°lik kismi karacigerde glukronik asit ile konjugasyona ve az oranda
demetilasyona ugrar. Karacigerdeki yogun metabolizma sonucu diigiik biyoyararlanim
nedeniyle tibbi kullanimda parenteral yollar tercih edilir (6rn. damar igi, cilt alti, epidural vb).
Emildikten sonra dalak, karaciger ve bobrekler gibi parankimatéz dokularda toplanma
egilimindeki morfinin kan-beyin bariyerini gecis miktar1 diigiiktiir. Analjezik etki damar igi
uygulamada yaklasik 20-30 dakika sonra baslar, beyindeki derisimi en yiiksek degere yaklasik
1 saatte ulasir ve azami agr1 kesici etki 1-1.5 saat sonrasinda goriiliir. Morfinin baslica iki
metabolitinden morfin-3-glukronidin analjezik etkisi azdir fakat néron-uyarici etkileri bulunur
(38). Diger metabolit morfin-6-glukronidin analjezik etkisi morfinden fazladir ancak suda

¢cOzlinirligiin artmas1 nedeniyle kan-beyin bariyerini gegcemez ve siiregen morfin kullanimi



haricinde merkezi opioiderjik etkilere katkida bulunmaz. Kan-beyin bariyerinin bozuldugu
durumlar ya da P-glikoprotein tasiyicinin bloke edilmesi, morfin-6-glukuronidin etkisini
artirarak tahmin edilemez klinik sonuglar olusturabilir. Morfin metabolitleri %90 idrar yoluyla
atilir (39).

Eroin morfinin 3,6-diasetillenmis yar1 sentetik tiirevidir. Fiziksel olarak eroin beyaz,
kokusuz ve aci tat veren kristalize bir tozdur. Merkezi sinir sisteminde eroin esteraz
enzimlerince morfine gore daha gii¢lii mii opioid reseptdr agonisti monoasetilmorfine, diger
dokularda ise 6-monoasetilmorfine ve sonrasinda morfine metabolize olur. Ilk gegis
metabolizmasina ugradigr icin agizdan kullanim tercih edilmez. Plazma proteinlerine
baglanmaz. Yagda ¢oziinebilirligi morfinden 10 kat fazladir, kan-beyin bariyerini hizlica geger
ve etkisi ¢cabuk baslar. Etkisi 4-6 saat silirdligii icin giin i¢cinde tekrarlayan dozlarda kullanimi1

yaygindir (40-42).

OPIOIDLERIN ETKILERI

Opioidler, hiicrede adenilat siklaz etkinligini ve hiicre i¢i siklik adenozin monofosfati
azaltan inhibitdr G proteini reseptorlere baglanirlar; ancak, inhibe ettikleri hiicrenin niteligine
veya ara noron olup olmamasina gore net etkileri etkinlestirici ya da etkinlik azaltici olabilir.
Ormegin NAc’de postsinaptik dopaminerjik néronlarla sinaps yapan presinaptik gama
aminobiitirik asit néronlarinin inhibisyonuna yol acarak, dopaminerjik noronlar1 dizinhibe
ederler, yani etkinliklerini artirirlar. Opioidler reseptor diizeyinde akut etkilerin yani sira
epigenetik mekanizmalar, riboniikleik asit modifikasyonu ve gen ekspresyonu modiilasyonu ile
sinyal kaskadlarini etkilerler, metabolizmada uzun vadeli degisiklikler yaratirlar. Opioidlerin
az veya ¢ok etki gostermedikleri bedensel islev yok gibidir; sinir, kas-hareket, sindirim, kalp-
damar, igsalgi ve bagisiklik dizgeleri tizerinde etkileri bulunur (43). Bunlarm bir kismi
yiizyillardir faydalanilan sagaltici etkilerken, diger bazilar1 glinlimiizde bas edilmek zorunda
kalinan, yer yer tedaviyi kisitlayan yan etkilerdir. Opioidlerin etkileri merkezi sinir sistemi

iliskili ya da periferik etkiler seklinde ayirt edilerek incelenebilir (44,45).

Merkezi Sinir Sisteminde Opioiderjik Etkiler

Opioidler hem supraspinal ve hem spinal diizeyde etki eden, agrinin hem duyusal hem de
emosyonel unsurlarini azaltan giiglii agr kesicilerdir (analjezi). Beyin 6diil sistemi i¢erisindeki
VTA’dan dopamin salinimint artirmak, lokus seruleusta noradrenerjik aktiviteyi baskilamak,

kortizol iiretimini azaltmak yoluyla iyilik hali, kaygisizlik, 6fori, “ylikselme” hissi olustururlar.



Beyin sapinda retikiiler etkinlestirici dizge noronlarinin baskilanmasiyla hafizay
etkilemeksizin uyusukluk, bilingte sislenme hali, konusma ve bilissel islevlerde azalma
olustururlar. Uykunun hizli g6z hareketi-olmayan ve hizli1 goz hareketi evrelerini etkilerler ve
derin uyku siiresini azaltirlar. Medulla ve ponstaki solunum merkezlerinde, kandaki
karbondioksit ve oksijen oranini 6lgen kemoreseptorler tizerinden solunumu deprese ederler.
Anti-tusif etkilerinin biiylik 6l¢tide medulla oblongatadaki oksiiriik merkezinde mii ve kappa
opioid reseptorleri tizerinden gergeklestigi disiiniiliir (46). Kortikal okiilomotor merkez
tizerinde inhibitor etkisinin kalkmasiyla parasempatik yolaklar baskin hale gelir ve gozbebegi
kiigtiliir (miyozis), bu etki opioid antagonistleriyle ya da atropinle geri doniisliidiir ve tolerans
gelisimi izlenmez. Supraspinal mekanizmalarca gdvde kaslarinda katilik olusturabilirler.
Bulant1 ve kusma, beyin sapinda kemoreseptor tetikleme alaninin dogrudan etkilenmesiyle
olusur. Anterior hipotalamustaki termoregiilatuar merkezde mii opioid reseptdr agonizmasi
viicut sicakliginda artmaya, kappa opioid reseptor agonizmasi viicut sicakliginda azalmaya yol

acar (44).

Periferde Opioiderjik Etkiler

Normalde hafif bradikardi disinda kardiyak ve vaskiiler etki gostermeyen opioidler, kalp
rezervi dusiik kisilerde histamin salinimina ve merkezi vazomotor tonus mekanizmalarinda
baskilanmaya bagli periferik arteryel-venoz dilatasyon ve hipotansiyon yapabilirler. Mide asidi
salimiminda azalma ve kasilmalarin baskilanmasi bulantiya yol agabilir. Enterik pleksuslar
tizerindeki opioiderjik etkiler dinlenme tonusunu artirir, peristaltizmi azaltir ve kabizlik gelisir.
Biliyer diiz kaslarin ve Oddi sfinkterinin kasilmasi nedeniyle safra yollarinda biliyer ve
pankreatik reflii meydana gelebilir. Azalmis bobrek plazma akimina, renal tiibiiler sodyum
emiliminin artmasina veya anti-ditiretik hormon salinimi artigina bagh oligiiri gelisebilir.
Morfin, beyinde ve hipofiz bezinde mii ve kappa opioid reseptorleri aracili oksitosin diizeyini
azaltict etkiyle rahim kasilmalarimi azaltir (47). Opioiderjik etkilerle anti-diiiretik hormon,
prolaktin ve somatotropin salinimininda artis; liiteinizan hormon saliniminda azalma izlenir;
testosteron diizeyinde azalmayla birlikte libido olumsuz etkilenir. Omurilik diizeyindeki kasinti
iligkili duyusal sinir devreleri iizerinden ve periferik histamin salinimiyla opioidler kasinti,
kizariklik, terleme, 1sinma ve irtiker yapabilir. Opioidler gerek sempatik sinir sistemi ya da
hipotalamus-hipofiz aksi araciligiyla, gerek dogrudan bagisiklik hiicreleri tizerinden lenfosit
cogalmasi, antikor liretimi, kemotaksis ve dogal oldiiriicii hiicrelerin sitolitik etkinlikleri

tizerinde etkilere sahiptir (44,45).



Opioid Intoksikasyonu

Opioid zehirlenmesinde sedasyon, solunum depresyonu, bulanti, kusma ve kabizlik
izlenir. Siddetli zehirlenmelerde kalp atiminda ve solunum hizinda yavaslama, miyozis (ya da
seyrek olarak siddetli zehirlenmelerde hiperkarbi ve hipoksinin tetikledigi sempatik aktivite
artigina bagl midriazis) (48), konfiizyon ve reflekslerde azalma goriiliir, tablo koma veya 6liime

ilerleyebilir. Solunumun baskilanmast, asirt doz opioide bagli 6liimlerin en sik nedenidir (49).

Opioid Yoksunlugu

Opioid mii agonistlerinin giinler-haftalar siiren kullanimi sonrasinda ndroadaptif
degisiklikler ve tolerans gelisir, agonist alinmadig1 ya da bir kismi-agonist/antagonist alindigi
zaman olumsuz bir deneyim olarak yasantilanan yoksunluk olgusu meydana ¢ikar. Opioid
yoksunlugunda aserme, kiskirma (ajitasyon), kas agrilari, karin kramplari, huzursuzluk,
bedensel salgilarda (ishal, burun akintisi, géz yasarmasi, terleme gibi) artis, artmis kan basinci,
artmis kalp hizi, esneme, tiiylerin diken diken olmasi, midriazis, sicak-soguk basmalari, bulanti-
kusma ve uykusuzluk goriliir (50). Klinik ortamlarda yoksunlugun izlenmesinde salgilarda
artis, kardiyovaskiiler sempatik uyarilma belirtileri, piloereksiyon ve gbz bebeginde genisleme

belirtileri gibi nesnel belirtilerden faydalanilabilir.

OPIOIDLERIN KLINIK KULLANIMLARI

Opioidler klinik pratikte analjezi, akut pulmoner 6dem, oksiiriik, ishal, titreme ve anestezi
i¢in, ayrica OPKB’de arindirma ve idame tedavilerinde kullanilir. Opioid tedaviler sirasinda
kafa travmalarinda intrakraniyal basing artigi riskine karsi, solunum sikintisinda solunum
depresyonuna karsi, karaciger ve bobrek yetmezliklerinde birikime bagli asir1 doz riskine karsi
dikkatli olunmalidir. ilag etkilesimleri bakimindan; merkezi sinir sistemi ve solunum
depresyonu nedeniyle sedatif-hipnotiklerle birlikte kullanimlar1 6nerilmez. Anti-psikotiklerle
kullanimda sedasyon, solunum depresyonu, antimuskarinik ve alfa-blokaj etkilerin artigina
dikkat edilmelidir. Serotonerjik sendrom ve hipertansiyon agisindan monoamin oksidaz
inhibitorleri ve segici serotonin geri alim inhibitorleri ile etkilesimleri dikkate alinmalidir (44).

Morfin, agir ve siiregen agrilarda en etkin ilaglardan biridir ve etkililik bakimindan diger
ilaglar i¢in referans kabul edilir. Gliniimiizde ¢ok yaygin olmamakla birlikte kaza ya da cerrahi
islem nedenli kisa siireli agr1 dindirmekte ya da palyatif bakimda halen kullanimdadir. Eroin
i¢in giiniimiizde Ingiltere, Hollanda ve Isvicre gibi birkag iilkede opioid yerine koyma

tedavisinde kullanilmasi disinda yasal ve medikal klinik kullanim alan1 yoktur (44,51).



Siddetli bagimlilik potansiyelleri nedeniyle opioidlerin regetelenmesi, diger bir¢ok
iilkedeki gibi iilkemizde de gesitli sartlarla sinirlandirilmistir. Tiirkiye Ilag ve Tibbi Cihaz
Kurumu’nun Kirmizi Regeteye Tabi Ilaclar listesinde 03.02.2021 tarihi itibariyle mevcut 15

ila¢ etken maddesinin 13’iinii opioidler olusturmaktadir (52).

BAGIMLILIK ACISINDAN OPiOiDLER

Koétiiye kullanilan tiim opioidler mii opioid reseptor agonisti 6zellik tasir ve farmakolojik
etkiler agisindan morfine benzerler. Morfinin ve diger terapotik kullanimi olan opioidlerin
kotiiye kullanimi, erisim imkanlart nedeniyle ¢ogunlukla saglik alaninda calisanlarda ya da
analjezi, oksiiriik, kabizlik giderme veya idame tedavileri gibi tibbi gerekgelerle baslatilmig bir
tedavi siirecinde yer alan hastalarda goriiliir. Eroin, diinyada en yaygin kullanilan ve bagimlilik
potansiyeli en yiiksek olan opioiddir. Morfine kiyasla eroine karsi tolerans daha hizli gelisir ve
birkag¢ defa kullanim sonrasinda dahi bagimlilik tablosu olusabilir (53,54).

Agr1, kaygi, sikinti yakinmasi olmadan ilk defa opioid kullanan bir kiside sersemlik,
bunalti, disforinin agirlikla eslik ettigi nahos bir deneyim yasanma ihtimali bulunsa da,
kullanicilarin ¢ogunda 6zgiiven artisi, duygudurumda yiikselme, sakinlik, nese, rahatlik, kaygi
ve sikintilarindan kurtulma hali tarif edilir. Damar i¢i kullanim sonrasi1 kullanicilar yogun keyif
hali, karin bolgesinde orgazma benzer kasilmalarla birkag dakika siiren ve tekrar kullanim i¢in
yogun arzu uyandiran bir histen (“rush”) bahsederler. Sonrasinda olusan uyusukluk halinde
kisiler sessiz, ilgisiz, ice ¢cekilmis, dikkat ve bilis agisindan zayiflamis izlenirler. Giderek yogun
ve sik hale gelen kullanimla birlikte birbirini takip eden &fori-durgunluk-yoksunluk dongiileri
nedeniyle kisinin sosyal becerileri ve ¢evresiyle iligkilerinde, giindelik is ve sorumluluklarina

uyumunda, fiziksel ve psikolojik sagliginda bozulmalar goriliir (54).

OPIOIDLERIN KULLANIM YOLLARI

Eroin kullanicilart agizdan kullanim tercih etmemektedir. Farkli diizeneklerle yakilarak
ya da 1sitilarak dumaninin solunum yoluyla inhalasyonu, toz halinde burun i¢ine ¢ekilerek
burun mukozasindan emilmesi, sulandirilarak damar i¢i kullanimi gibi ¢esitli parenteral
yontemlerle eroin kullanilmaktadir. Etkinin yetersiz gelmeye baslamasi ya da buruna cekilerek
kullanimla burun igerisinde lezyonlar olusmasiyla kullanimin zorlasmasi, kisiyi daha hizli ve

kuvvetli etki olusturan damar i¢i kullanim gibi yontemlere yonlendirebilir (54).

10



MADDE KULLANIM BOZUKLUKLARI

Giliniimiizde psikiyatrik bozukluklar i¢in kullanilmakta olan baslica iki tibbi tanisal
siniflandirma sistemi Diinya Saglik Orgiitii’niin Hastaliklarin Uluslararas1 Siniflamasi (ICD)
(55) ve Amerikan Psikiyatri Birligi’nin Mental Bozukluklarin Tanisal ve Sayimsal El Kitab1’dir
(DSM) (2).

Hastaliklarin Uluslararasi Simflamasina Gore Madde Kullanim Bozukluklar:

1994 yilindan beri kullanimda olan ve 2022’den itibaren yerini ICD-11’e birakmasi
planlanan ICD-10’da yer alan “Psikoaktif Madde Kullanimina Bagli Zihinsel ve Davranigsal
Bozukluklar” bagliginda, bir ya da daha fazla sayida medikal ya da medikal-dis1 amagl
psikoaktif madde kullanimiyla iliskilendirilen ve siddet ya da klinik 6zellikler bakimindan
farkliliklar gosteren bozukluklar siniflandirilmistir. On madde sinifi ya da grubu (alkol,
opioidler, kannabinoidler, sedatif ya da hipnotikler, kokain; kafein dahil uyaricilar,
varsandiranlar, tiitiin, ugucu ajanlar, ¢oklu) ile bunlarla iliskili 10 klinik durum tanimlanmakta,
klinik durumlarin tiimiiniin baz1 maddeler i¢in gecerli olmayabilecegi vurgulanmaktadir (56).

Hastaliklarin Uluslararasi Siniflamasi’nin son siiriimii ICD-11’de “Madde Kullanimina
Bagli Bozukluklar” bagliginda bu bozukluklarin “belirli ilaglar da dahil olmak {izere psikoaktif
ozelliklere sahip maddelerin tek bir defa veya tekrarlanan kullanimlariyla iliskili bozukluklar
icerdigi” ve psikoaktif maddelerin “tipik olarak, ilk kullanimlarinda, tekrarlanan kullanimlar
icin ddiillendirici ve pekistirici olan hos veya ¢ekici psikoaktif etkiler tirettigi, devamli kullanim
durumunda bu maddelerin ¢ogunun bagimlilik yaratabilme potansiyeline sahip oldugu ve hem
zithinsel hem de bedensel saglia pek cok bakimdan zarar verme riski tasidiklar1”
belirtilmektedir. ICD-11’de on dort psikoaktif madde simifi veya grubu, ayrica psikoaktif
olmayan fakat tibbi-olmayan zararli kullanimlart olan maddeler gruplamaya dahil edilmistir.
Psikoaktif madde tiirline uygulanabilen tan1 kategorileri bes baglik altinda (zararli psikoaktif
madde kullanim donemi, zararli Oriintiide psikoaktif madde kullanimi, madde bagimliligi,
madde zehirlenmesi, madde ¢ekilmesi) ve madde-kaynakli psikiyatrik bozukluklar sekiz baslik
altinda (deliryum, psikotik bozukluk, duygurudum bozuklugu, kaygi bozuklugu, takinti-
zorlant1 bozuklugu, diirtii kontrol bozuklugu, amnestik bozukluk, demans) siniflandirilmistir.
Her madde i¢in tiim tan1 kategorilerinin uygulanabilir olmadig1 ve bir maddenin tiim madde-

kaynakli psikiyatrik tanilar1 olusturamayabilecegi vurgulanmistir (55).

11



Mental Bozukluklarin Tanisal ve Sayimmsal El Kitabi-5’e Gore Madde Kullanim
Bozukluklar:

Madde ile iliskili bozukluklar, 2013 tarihli DSM-5’te madde kullanim bozukluklar1 ve
maddenin yol actif1 bozukluklar olarak ele alinir ve 10 ayr1 madde kiimesini kapsamaktadir:
alkol, kafein, kannabis ve sentetik tiirevleri, halliisinojenler, inhalanlar, opioidler, sedatif,
hipnotik ve anksiyolitikler, uyaricilar, tiitiin ve diger (ya da bilinmeyen) maddeler. 10 madde
tiiri igerisinde kafein i¢in MKB tanimlanmamustir (1).

Belirlenmis maddelerden herhangi biri i¢in kullanim bozuklugu tanisi konulmasi i¢in
DSM-5’te belirlenmis on bir tan1 dl¢iitii o0 maddeye uyarlanarak kullanilir; on iki aylik siire
icinde bu on bir belirtiden en az iki tanesinin kargilanmasi ve klinik agidan belirgin bir sikintinin
ve islevsellikte azalmanin eslik etmesi halinde tan1 konulur. On bir 6l¢iit kendi aralarinda
yetersiz denetim (ilk dort olgiit), toplumsal islevlerde bozulma (besinci, altinci ve yedinci
olgiitler), tehlikeli kullanim (sekizinci ve dokuzuncu 6lgiitler) ve farmakoloji (son iki 6lgiit)
iliskili olgiitler olarak ayrigir (1).

Madde kullanim bozuklugu tanisi i¢in DSM-5te ii¢ adet siddet belirleyicisi (hafif, orta
ve siddetli diizey) tanimlanmis olup yukarida sayilmis 11 belirtiden 2-3 adedi mevcut ise agir
olmayan MKB’den, 4-5 belirti mevcut ise orta siddette MKB’den ve 6 veya daha ¢ok belirti
varhiginda agir siddette MKB’den bahsedilir. Madde kullanimina bagli bagimlilik sendromu,
orta ve agir siddette MKB’yi kapsar. Agirlik belirleyicileri haricinde iki adet gidis belirleyicisi
(erken diizelme durumunda, kalic1 diizelme ile giden) ve iki adet betimleyici 6zellik belirleyicisi

(idame sagaltiminda, denetimli ¢evrede) tanimlanmugtir (1).

OPiOiD KULLANIM BOZUKLUGU TANISI ve iLISKiLi KLiNiK TABLOLAR

DSM-5’te Opioidla Iliskili Bozukluklar bashiginda OPKB, opioid esrikligi, opioid
yoksunlugu, opioidin yol a¢tigi diger bozukluklar ve tanimlanmamis opioidle iliskili
bozukluklar yer alir. Opioid esrikligi ve opioid yoksunlugu opioid kullanimiyla iligkili klinik
iki durum olarak tanimlanir. Opioidin yol a¢tig1 diger bozukluklar i¢erisinde opioid kullanimi
sonras1 gelisen ve esriklik ve yoksunlukla agiklanamayacak denli agir klinik belirtilerle
seyreden depresyon bozuklugu, kaygi bozuklugu, uyku bozuklugu, cinsel islev bozuklugu ve

(esriklikle veya yoksunlukla iliskili) deliryum tanilart bulunur (1).

Opioid Kullanim Bozuklugu Tamis1 Ii¢in A Tam Olgiitiinde Yer Alan 11 Belirti

1. Istendiginden daha biiyiik 6l¢iide veya uzun siireli opioid kullanimu.
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2. Opioid kullanmay1 birakma veya denetim altinda tutma istegi veya sonugSuz gabalar.

3. Opioid elde etmek, kullanmak veya etkilerinden kurtulmak i¢in gerekli etkinliklere
cok vakit ayirma.

4. Opioid kullanimi i¢in giiglii bicimde istek duyma veya kendini zorlanmis hissetme.

5. Tekrar eden opioid kullanimi sonucu sorumluluklarini yerine getirememe (iste,
okulda, evde).

6. Olumsuz etkilerine ragmen opioid kullanmaya devam etme (toplumsal ve kisiler arasi
sorunlar).

7. Opioid kullanimindan dolay1 giinliik etkinliklerin azaltilmasi1 veya birakilmasi (is,
eglence, vb).

8. Tehlikeli olabilecek durumlarda dahi opioid kullanimina devam etme.

9. Olumsuz bedensel veya ruhsal etkilerinin bilinmesine ragmen opioid kullanmay1
stirdiirme.

10. Opioid etkilerine tolerans gelismis olmast; yani ayni etki i¢in miktar1 giderek artirma
veya ayni Olgiilerde kullanima karsilik azalan etki goriilmesi.

11. Opioid iliskili yoksunluk belirtileri gériilmesi.

DSM-5’te Opioid Kullanim Bozuklugu Tams: I¢in Gidis Belirleyicileri

Erken diizelme durumunda: Daha 6nce OPKB i¢in tan1 dlgiitleri tam olarak karsilanmis
olup, A4 tan1 6lgiitii (opioid kullanimi ig¢in yogun istek, aserme) disinda higbir tani dlgiitii, 12
aydan daha kisa siireli olmak iizere, en az ii¢ aydir karsilanmamaktadir.

Kalic1 diizelme ile giden: Daha 6nce OPKB i¢in tani dlgiitleri tam olarak karsilanmig
olup, A4 tan1 6lgiitii (opioid kullanimi i¢in yogun istek, aserme) disinda hicbir tan1 lgiiti, 12

ay ya da daha uzun bir siiredir higbir zaman kargilanmamaktadir.

DSM-5’te Opioid Kullanim Bozuklugu Tamsi icin Betimleyici Ozellik Belirleyicileri

Idame sagaltiminda: Kisi metadon ya da buprenorfin gibi recetelenen bir opioid agonisti
veya kismi agonisti kullantyorsa ve kullandigi ilag i¢in tolerans ve yoksunluk haricinde OPKB
oOl¢iitlerinin hig¢birini karsilamiyorsa bu ek belirleyici kullanilir. Opioid antagonistiyle siirdiirme
tedavisi i¢in de bu kategorinin kullanimi uygundur.

Denetimli ¢evrede: Kisinin cezaevi, hastane gibi ortamlarda oldugu gibi, bulundugu

cevre dolayisiyla opioidlere ulagimi kisitlanmaktaysa bu belirleyici kullanilir.
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Agirh@in belirlenmesi: Yukarida DSM-5’e gore MKB basliginda deginildigi gibi,
OPKB i¢in A tan1 kriterindeki 11 belirtinin ka¢ adedinin bulunduguna gore agir olmayan (2-3
adet), orta (4-5 adet) ve agir (6-11 adet) derecelerde OPKB’den bahsedilir.

Opioid esrikligi: Yakin ge¢miste opioid kullanilmasiyla birlikte (A 6lgiitii), kullanim
sirasinda ya da sonrasinda klinik a¢idan anlamli, sorunlu davranigsal ya da ruhsal degisiklikler
yasanan (B 0l¢iitii), goz bebeklerinde daralma ya da siddetli tablolarda genislemenin yani sira
uyusukluk, geveleyerek konusma ya da dikkat veya bellek bozuklugu belirtilerinin en az birinin
eklendigi (C olgiitii), bagka bir saglik durumu, baska bir madde kullanimi1 ya da baska bir ruhsal
bozuklukla daha iyi agiklanamayan (D 0lgiitii) tablodur. Alg1 bozukluklar: eslik edebilir ya da
etmeyebilir.

Opioid yoksunlugu: Asir1 olglide ve birkag hafta ya da daha uzun siireyle opioid
kullaniminin ardindan kullanimin azaltilmasi veya birakilmasi ya da belirli siire opioid
kullanimi ardindan bir opioid antagonistinin alinmasi sonrasinda (A 6lgiitii) dakikalar ya da
birkag giin igerisinde gelisen; disfori, bulanti-kusma, kas sizilari, gézyasi akmasi ya da burun
akintisi, gdzbebeklerinde biiyiime-tiiylerde diklesme-terleme, ishal, esneme, ates, uykusuzluk
seklinde siralanan dokuz belirtiden ii¢ veya daha fazlasinin bir arada goriildiigii (B olgiitii),
klinik acidan belirgin sikintiya ya da toplumsal, mesleksel ya da onemli diger alanlarda
islevsellikte azalmaya neden olan (C 0lgiitii), baska bir saglik durumu, bagka bir madde

kullanimi ya da baska bir ruhsal bozuklukla daha iyi agiklanamayan (D &lgiitii) tablodur (1).

OPiOID KULLANIM BOZUKLUGUNDA EPIDEMiYOLOJI

Diinya genelinde eroinin ve diger opioidlerin kullanimi sosyopolitik ve ekonomik
faktorlerle yakindan iligkilidir. Yasadisi opioid pazarlarinda belli bir tiir opioidin tercih
edilmesinde o opioidin bulunabilirligi, diizenli tedarigi, fiyati, ilgili yasal kisitlamalarin
derecesi, regetelenebilir opioidlerin saglik kuruluslarinca sunulma imkan ve tutumlari, opioid
kullanimina yonelik sunulan tedavi imkanlarinin kapsami ve yayginligi, hastalar agisindan
maliyet-etkinligi ve daha birgok etmen etki gosterir. Regetelenen opioid kullanimi sonrasi
bagimlilik gelismesi oran1 yaklasik her 5 kiside bir olarak (%18.2) bildirilmekte (57) ve
opioidlerin kdotiiye kullanimlart giiniimiizde de ciddi bir halk sagligi sorunu olmaya devam
etmektedir. 2016 yilinda diinyada tahminen 26.8 milyon kisi OPKB tanilidir. T1bbi ya da tibbi
olmayan amaglarla opioid kullanan kisiler degerlendirildiginde, 2017 yilinda kiiresel olarak
53.4 milyon opioid kullanicis1 oldugu tahmin edilmektedir ve ayni yil diinya capindaki
100.000°1 agkin opioid asir1 doz Sliimiiniin 47.000°den fazlas1 Amerika Birlesik Devletleri’nde
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(ABD) meydana gelmistir. 2015’te ABD’de eriskinlerin %37.8’1 regetelenmis opioid
kullanmis, %4.7’si doktor Onerisi disinda, yani tibbi amaglar digsinda opioid kullanmis ve
%0.8’inin regetelenmis opioid kullanim bozuklugu tanisi oldugu tahmin edilmistir (5). 2001-
2012 yillar1 arasinda ABD’de eroin kullanimi1 prevalansi %0.33’ten %1.6’ya ve eroin kullanim
bozuklugu prevalansi %0.21°den %0.69’a yiikselmistir (58). 2019°da ABD’de tibbi-amag-dis1
opioid kullanimint bildiren kisi sayisi (evsizler ve kurumda kalanlar hari¢) 10 milyona yakin
olup 9.3 milyon kisi regetelenen opioid, 745.000 kisi eroin, yaklagik 400.000 kisi de her ikisini
birden olarak belirtilmistir (59). MKB olan 20 milyon Amerikali’nin iki milyonunun regeteli
opioid agri kesici ilaglar, 500 bininin eroin kullanmakta oldugu belirtilmektedir. Kronik opioid
tedavisi goren hastalarin %50'ye yakinit OPKB kriterlerini karsilamaktadir.

Tiirkiye’de bagimlilik tedavi merkezlerine yatarak tedavi gérmek amaciyla 2020 yilinda
basvuran kisi sayis1 miikerrer vakalar dahil 12.269 olup, bunlarin 7.238’1 OPKB tanist iledir
(%58.9) (60). 2019°de ise ayni oran %64.3 olarak verilmis olup opioidler arasinda en ¢ok
kullanilan madde eroindir (eroin %60, diger opioidlar %4.3) (61). 2019 yilina ait Tiirkiye
Uyusturucu Raporu’nda maddelere gore tedavi bagvuru oranlari igerisinde %62.1 orani ile eroin
basta gelmektedir. Rapora gore tedavi basvurular1 20-29 yaslar arasinda yogunlasmistir ve
erkeklerde madde kullanim sikligindaki fazlaliga bagh olarak tedavi bagvurularinin tamamina
yakini (%95.5) erkeklere aittir. Opioid kullanim1 ve bagimliliginin yayginlig1 yasa ve cinsiyete
gore degistigi, erkeklerin opioid kullanma olasiliginin ¢ok daha yiiksek oldugu, opioidla iliskili

asir1 dozlarin ¢ogunlugunu olusturduklari bildirilmistir (62).

OPiOID KULLANIM BOZUKLUGUNUN NOROBIYOLOJiSI

Madde kullaniminin nérobiyolojisi; madde kullanim bozukluklarinda karsimiza ¢ikan
ofori, haz verici hisler, tolerans, yoksunluk, kompulsif madde kullanimi, yillar siiren birakma
donemine karsin ortaya ¢ikabilen aserme ve iligkili 6znel ve nesnel olgularin; beyindeki ¢esitli
bolgeler, yolaklar, noérotransmiterler aracilifiyla ve norobilimsel temeller iizerinde nasil
meydana geldiginin agiklanmasidir. Elde edilen bilgilerin kaynaklar1 arasinda hayvan prototip
deneyleri, insan goriintiileme ve genetik ¢aligmalar1 bulunur (5).

Opioidler (ve ortak bicimde diger maddeler) VTA’dan baslayan ve 6diil merkezi olarak
bilinen NAc’de dopamin salinimina yol agan mezokortikolimbik dopaminerjik yolakta etkinligi
artirirlar. Opioidler bu etkileri hem dopaminerjik noronlar iizerindeki opioiderjik reseptorleri
dogrudan uyarmalariyla hem de dopaminerjik néronlar iizerine inhibe edici etkileri bulunan

gama aminobiitirik asit néronlarini inhibe etmeleriyle gerceklestirir (63). Mii reseptorlerin
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aracilik ettigi bu siireg sirasinda madde esrikligi, 6fori ve yiikselme hissi yasantilanir ve sonraki
madde kullanimlar i¢in giliglii bir olumlu pekistirectir. Haz verici deneyime katki saglayan
diger norobiyolojik siiregler arasinda delta opioid, endokannabinoid ya da oreksin
reseptOrlerinin uyarilmasi, limbik sistemdeki haz alma {izerine 6zellesmis kimi noktalarinda
etkinlesme yer aldig diisiiniilmektedir (64).

Opioidlerin bu yolla, dogada bulunan ve giindelik hayatta kiginin normal ilgisini ¢eken
dogal odiillerin sagladiginin ¢ok Otesinde bir yogunlukta dopamin salgisina yol agmalari,
dopaminerjik ve iligkili diger dizgelerde homeostatik dengeler geregi bir karsit tepki olusturur.
Opioid kullanimindan sonra gelisen NAC ya da ventral ve dorsal striatumda dopamin D2
reseptorlerinde diisiik seviyeye ayarlanma, sonraki madde kullanimlarinda deneyimlenecek haz
deneyiminde azalmaya ve ayni hazzi almak i¢in artan miktarda opioid gereksinimine yani
toleransa yol agan mekanizma olarak Onerilmektedir (65). Amigdalada, stresle iliskili bir
ndrotransmiter olan kortikotropin salgilatict hormon artigi, NAc’de kappa opioid reseptor artist
ise net etkileri disfori olan karsit siire¢ gelisimine, madde esrikliginin tam tersi olarak
diisiiniilebilecek ve madde esrikliginin zamanla kaybolmasindan sonra baskinlasip
belirginlesecek nahos yasant: hissi olan yoksunluga ve yoksunlugun bedensel belirtilere yol
acan mekanizma olarak one ¢ikmaktadir ve olumsuz pekistire¢ Ozelligi tasir. Tolerans ve
yoksunlugun madde kullanilmaksizin gecen zamanla azalma gostermesi, yukarida bahsedilen
karsit tepki siireglerinin zamanla yatismasiyla aciklanabilmektedir. Ilk madde alimi sirasinda
bu karsit tepkisel siirecler heniiz ortada olmay1p, sonraki tiim esriklik hallerinde karsit tepki
olarak eslik ettigi i¢in, bazi1 arastirmacilar sonraki higbir 6fori deneyiminin ilk kullanimin
yarattig1 deneyiminin tesine gegemeyecegini One siirerler (66).

Aralikli madde kullaniminin sikliginda, olumlu ve olumsuz pekistire¢ etkiler sonucunda
artma goriilmesiyle madde kullanimi bir aligkanlik haline donlismeye baslar. Aliskanlik haline
dontisme siirecinde One siiriilen mekanizma, NAc’den ¢ikan uyarilarin ortabeyin ile dorsal
striatuma ulasmasi ve norofizyolojik degisiklikler yaratmasidir. Diizenli madde kullanimiyla
dorsal striatumda meydana gelen bu degisikliklerle; madde kullaniminin otomatiklesmis ve
sonuglart dnemsenmez bir hale geldigi 6ne siiriiliir. Bagimlilikta izlenen “bir anda kendini
madde kullanirken” ya da “kontrolden c¢ikmigsken bulma”, stres altinda ya da dikkatsizlik
anlarinda madde kullaniminin artmasi gibi davraniglar bu temelde agiklanabilmektedir (67).

Son birka¢ onyilda mezokortikolimbik dopamin dizgesinin 6diil “arama” davranisiyla,
biligsel siireclerin agirlikta oldugu “hoslanma, begenme” siireclerinin ise kortikal siireglerle

iligkili oldugu ayrimin1 savunan arastirmalar mevcuttur. Bu yaklagima gore bagiml kisilerde,
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artik hoslanmasalar ya da birakmak isteseler dahi, tetikleyici uyaranlar ve ipuglartyla
karsilasildiginda, hassaslasmis mezokortikolimbik dopamin ve mezolimbik glutamat dizgeleri
araciligiyla VTA, NAC, neostriatum ve limbik kortekste asir1 etkinlesme olusur, “madde arama”
davranigini tetiklenir. Bu siiregte, bahsedilen beyin bolgelerindeki sinir hiicrelerinin dendritik
¢ikint1 miktarlarindaki degisim gibi anatomik degisikliklerin de rol oynadig: diistintiliir. Madde
kullanimina uzun siire ara verilmis olsa dahi etkinlesebilen, ayrica strese ve duygulanimdaki
dalgalanmalara duyarli olan bu mekanizmalar asermeyi agiklamakta kullanilmaktadir (68-70).

Madde kullanimimin beyin norobiyolojisinde belirgin etkilerinin gorildiigi diger bir
bolge prefrontal korteks; 6zellikle anterior singulat girus, dorsolateral prefrontal korteks ve
inferior frontal kortekstir. Normal sartlarda prefrontal korteks ve aracilik ettigi yiiriitiicii ve
inhibitor islevler, uzun vadeli hedeflere yonelebilmek agisindan algilanan odiiller ve sartlarla
ilgili degerlendirmeler yapar, diirtiisel ve anlik hedeflere yonelik eylemlere karsi kisinin
kendisini denetlemesine aracilik ederler. Bagimlilik siirecinde bilisin bu énemli unsurlarinda
yasanan sorunlar, birakmaya istekliligi, isteklilik olsa dahi bunu basarabilmeyi 6nemli 6l¢iide
etkiler, hatta bu bilissel kaynaklarin madde ile iliskili diisiince ugrasilarina ve zorlantili
davranislarin siirdiiriilmesine yonlendirildigi sdylenebilir (71,72).

Bagimlilikta etkilendigi gosterilen bolgelerden biri de bedensel duyumlarin igsel algilara
doniistiiriilmesi, kendilik algisinin olusturulmast ve agrinin, duygularin yasanmasinda
fizyolojik rol oynayan insuladir. insula, yoksunluk ya da madde iliskili ipuclarina maruziyet
sirasinda bedenden gelen uyarilar1 aciliyet bildiren i¢sel deneyimlere doniistiirerek yoksunluk
ve madde iliskili ipuglarina hassasiyet olusumuna neden olabilir. Bu etkinligi sirasinda
beyindeki diirtii iligkili dizgeleri giiglendirmesinin yani sira biligsel miidahaleleri yapacak olan
prefrontal dizgeyi zayiflatabildigi, bu iki dizge arasindaki dengeleyici rolii nedeniyle
bagimlilikta 6nem tasidigi distiniilmektedir (73-75).

Sonug olarak tiim opioid kullanan bireylerde olmasa da (oransal olarak diger maddelerin
Otesinde) onemli bir kesiminde opioidlerin kullanimina baglanmasi sonrasi kullanim siiregen
kullanima ilerler ve tekrarlayan defalarla opioidlere maruz kalan beyinde 6diil, diirti ve
giidiileme ile iliskili bolgelerde yapisal ve islevsel degisiklikler olusur. Odiil devresinin ddiile
yanit verme ve uyusturucuyla ilgili olmayan eylemleri motive etme kapasitesi azalir, duygusal
devrelerin strese duyarliliginin artar ve kisinin kendi kendini denetleme kapasitesi bozulur.
Bozulmalarin neticesinde kisi ugramakta oldugu ciddi zararlara ragmen zorlantili uyusturucu
aramay1 ve kullanmayr kesememekte, giiclii bir birakma arzusu olsa dahi uyusturucuyu

titketmeye yonelik giiclii diirtiileri kontrol edememektedir. Bu uyumsuz davranislardan sorumlu
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beyindeki degisiklikler, maddenin kesilmesinden sonra aylar hatta yillar boyunca devam

edebilmektedir (76).

OPiOID KULLANIM BOZUKLUGUNDA ETYOLOJI

Giiniimiizde MKB’ye yonelik ¢ok yonlii bir etyolojik yaklasim benimsenmektedir.
OPKB’nin baglangicinda, ilerlemesinde ve seyrinde genetik, farmakolojik, ¢evresel, toplumsal,
ailesel, davranigsal ve kisilikle iligkili etmenlerin varligi kabul gérmektedir (77).

Bagimlilik gelisim siirecinde kisilik 6zellikleri ve psikopatoloji etkilidir. Asir1 diirtiisellik,
riskli davraniglara meyil, yeni seyler deneme konusunda agiklik, engellenme esiginde diisiikliik,
azalmis 6zgiiven, ilgiyi lizerinde toplamaya egilim, diisiik stres esigi, kaygililik gibi kisilik
ozelliklerinin, erkek cinsiyetin, 25 yasin altinda olmanin bagimlilik gelisimine yatkinlik
yarattigl bilinmektedir. Cocukluk ve ergenlikte hiperaktivite, davranim bozukluklar1 gibi
psikiyatrik tanilar; ¢ocukluk ¢aginda travma, ihmal, istismar dykiisii; ergenlik ve erigkinlikte
anksiyete, depresyon, travma-sonrasi stres bozuklugu veya anti-sosyal kisilik bozuklugu basta
olmak iizere kisilik bozukluklari tanilarinin varligi maddeyi deneme ve MKB ile, ayni zamanda
OPKB gelismesiyle iligkilidir. Bu 6zelliklerin belli dl¢iilerde genetik, epigenetik ve ¢evresel
etkenler araciligiyla ortaya ¢iktigi kabul edilir (78,79).

Aile ve gevresel etmenler OPKB etyolojisinde rol oynar. Ebeveyn yoklugu, bosanma, aile
i¢ci uyusmazliklar ve catismalar, destek yoklugu ya da yetersizligi, asirt denetim ya da asir1
mesafelilik, tutarsiz ebeveyn tutumu, aile ici sozel, fiziksel siddet ya da travmatik yasanti, ailede
alkol-madde bagimlisi birey varligr gibi etmenlerden her biri kiside MKB geligsmesinde etkili
olabilmektedir. Aile tiyesinde MKB gelisimi sonrasinda aile i¢i dengeler olumsuz etkilenir ve
olusan yeni dengeler de madde kullanimini birakmay1 zorlastirabilir (80). Maddi sorunlar,
igsizlik, egitimsizlik, sosyal destegin azligi, yiiksek suc¢ orani, akranlarda madde kullanimi,
madde kullaniminin toplumsal onay bulmasi, statii ve kazang elde etme yolu olarak goriilmesi,
rol model kisilerde madde kullanimi olmasi, erisimin kolay ve maliyetin diisiik olmas1 gibi
cevresel etmenler madde kullanan kisi sayisini artirmakta ve ilk kullanim yasini diisiirmektedir.
Bu kisilerden bir kisminda, diger etmenlerin de etkisiyle, MKB gelismektedir. Engel’in
Sistemler Teorisi yardimiyla daha genis bir agidan bakildiginda ailenin yani sira mahalle, alt-
kiiltiir, sehir, toplum ve nihayetinde insanlik gibi birbiriyle etkilesim halinde olan sosyal
diizeylerin hepsi bireyde madde kullanimmin baslangicini ve siirdiiriilmesini etkiler. Ulkeler
arasinda gelismislik seviyesi, diplomatik-siyasal-ekonomik kosullar, egitim-6gretim olanaklari

ve madde kullanimina karsi toplumsal tutumlardaki belirgin farkliliklar; kiiresel diizeyde
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madde tretimi, dagilimi ve pazarlanmasini etkilemektedir ve bagimlilig1 kiiresel bir sorun
halinde tutmaktadir (81,82).

1970"erde genetik etmenlerden sadece bir olasilik olarak bahsedilirken (83) ilerleyen on
yillarda pek cok hastaligin oldugu gibi OPKB’nin genetigine dair farkindalik artmas,
aragtirmalar bu alanda yogunlasmistir. 1998 tarihli bir ikiz ve evlat edindirme arastirmasinda
opioid kotiiye kullanimina yatkinligin %38'i opioidlere 6zgli, %16's1 diger madde kotiiye
kullanimlariyla paylasilan toplamda %354 oranla genetik faktorlere dayandigr bildirilmis (84),
2005 tarihli bir gézden gecirmede opioid bagimliliginda kalitilabilirligin %55-75 oraninda
oldugu belirtilmistir (85). Genom-¢apinda baglant1 ¢aligmalarinda, kromozom 2 ve 17 (86),
ayrica kromozom 14q'nin belli bir bolgesi (87) opioid bagimliligiyla iliskili bulunmustur. Aday
gen arastirmalarinda mii-opioid reseptor (OPRM1), delta-opioid reseptor (OPRD1), dopamine
D2 reseptor (DRD2), beyin-kaynakli nérotrofik faktor (BDNF) genlerdeki kimi varyantlarin
OPKGB riskinde kiigiik 6lgekli ancak tutarli bir artigla iliskili oldugu gosterilmistir (88). OPRM1
genindeki tek niikleotid polimorfizmlerinden bazilarinin (6rn. A119G) ligandlara afiniteyi,
ligand baglanmasi sonrasi1 kaskadlarin etkinlesme derecesini, reseptér endositozunu ve
desensitizasyonu (dolayistyla tolerans gelisimini), protein glikolizasyonunu (ve buna baglh
hiicresel ekspresyonu) normal varyanta kiyasla etkiledigi gézlenmistir (89).

Genom boyu iligskilendirme g¢aligmalarinda benimsenen "ortak hastalik, ortak genler"
hipotezine gére OPKB poligenik bir hastaliktir ve kiiciik etkilere sahip varyantlar bir araya
gelerek OPKB agisindan giderek artan risk meydana getirir. Bu ¢aligmalarda saptanan OPKB
risk artisiyla potansiyel iligkili varyantlar arasinda OPRM1, KCNG2, KCNC1, CNIH3, APBB2,
RGMA genleri bulunur ve elde edilen bulgular OPKB kalitsalliginin %1 1'ini agiklamaktadir
(88,90). Tedavilere yanit da genetik varyantlardan etkilenir; metadonun farmakokinetiginde yer
alan kimi enzim ve proteinlerdeki (CYP2B6, ABCB1) varyantlar metadona yaniti orta seviyede
degistirmektedir. Tek niikleotid polimorfizmlerinin ¢ogunun genomun protein kodlayan
genlerinde degil fakat ekspresyonu diizenleyen bolgelerde izlenmesi tiim genom tarama
calismalarinin 6nemini vurgular (6rnegin ASTN2, KCNMA1, DUSP4, GABBR2, ENOX1
genlerinin diizenleyici bolgeleri). OPKB genetik yatkinliginin bir diger kismini agiklayan
kopya sayis1 farkliliklar1 (copy number variation, CNV) aragtirmalarinda 18q12.3 ve Xq28'de
intergenik delesyonlar ve 1q21.3'deki bir duplikasyon opioid bagimliligi ile iliskili bulunmustur
(91). Son olarak, tek veya tekrarlayan opioid kullanimi opioiderjik, glutamaterjik ve
muhtemelen bagimlilikla iliskilendirilen baska yolaklardaki, 6diil sistemindeki ve prefrontal

korteksteki noronlarda epigenetik mekanizmalar1 degisiklige ugratir. Ornegin, opioid
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kullanmamis kisilere gore eroin ya da regetelenen opioid kullanan kisilerde OPRM1 geni
promotor bdlgesindeki dezoksiriboniikleik asit metilasyonunun opioid bagimliligiyla iligkili
oldugu, opioid bagimlilarinda CREB, FosB gibi transkripsiyon faktorlerinin ekspresyonunun
artigr gosterilmistir (92,93). OPKB'nin ¢ok-evreli ve heterojen fenotipli dogasi, genetik
calismalar1 zor ve potansiyel olarak kaygan bir zemine oturtmaktadir. Farkli kisilerde farkli
evrelerde cevresel etkenlerin roliiyle genetik etkenlerin rolii ciddi farkliliklar
gosterebilmektedir. Madde kullanimini etkileyen c¢esitli psikolojik 6zelliklerin (6rnegin 6diil
arayisi, risk alici davranmiglar, dirtiisellik gibi) kendi genetik altyapilar1 oldugundan da
bahsedilebilir. Genetik etkenlerin tiimiiyle anlasilabilmesi yolunda nadir varyantlar, gen-cevre
ve gen-gen iliskileri, epigenetik etmenler dikkate alinmalidir (89).

Davranis¢i acidan, bir davranisin ardindan yasantilanan olumlu deneyimler o davranisi
pekistirir ve tekrarlanma olasiligini artirir. “Olumlu pekistire¢” davranisin ardindan kazanilan
bir 6diili, “olumsuz pekistireg” ise davranigla birlikte kaybolan olumsuz bir durumu niteler.
Ozellikle ilk opioid kullaniminda ve gelisen toleransa ragmen sonraki kullanimlarda kisinin
deneyimledigi ofori hali, kaygida azalma gibi akut etkiler opioid kullanimi i¢in olumlu
pekistire¢ gdrevi goriir. Opioid bagimlilig gelistiginde ise kaygy, isteksizlik, sikint1 verici ve
agrili bedensel duyumlarla karakterize yoksunluk sendromunun opioid kullanimiyla yatismast,
olumsuz pekistireg roliiyle opioid kullaniminin siirdiiriilmesinde etkili olur. Cevresel etmenler
ve madde varligi ile iligkili uyaranlar, kosullu uyaranlara doniiserek ikincil pekistirici olarak
asermede rol oynarlar. Opioidleri uzun siire ve yiiksek siklikta kullanan bir kisinin belki
yiizlerce defa olumlu ve olumsuz pekistire¢ dongiisiinden ge¢mis olmasi, ndrobiyolojik ve
cevresel etkenlerle sikica iligkili de olsa, davranis¢i prensiplere etyolojik 6nem atfeder (94).

Bir diger etyolojik etmen bireyin dogup biiyiimesi, gelismesi sirasinda biling ve bilingdist
stiregleri kapsayan psikodinamik 6zellikler olabilir. Freud ve takip eden psikanalitik ekoller
tarafindan madde kullanicilarinin psikodinamik 6zelliklerine dair goriigler mevcuttur. Diirtii
teorisi, ego psikolojisi, nesne iligkileri teorisi baglaminda madde kullanim bozukluklarinin olus

ve gelisimine dair gesitli yaklagimlar 6ne stirtilmiistiir (95).

OPiOID KULLANIM BOZUKLUGUNDA TEDAVi

Biyolojik zemini diger MKB tanilarina kiyasla daha belirgin olan OPKB’de
farmakobiyolojik tedavinin psikososyal yaklasimlarla desteklenmesi dnerilmektedir. Onceki
tedavi yanitlar1 dikkate alinarak, farkli tedavi segeneklerinin yararlar1 ve riskleri hakkinda

bilgilendirilen hastayla isbirligi igcerisinde psikososyal destekler harekete gecirilmeli, eszamanl
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bedensel ve psikiyatrik durumlar ele alinmalidir. Tedavi siirecinde kisinin madde kullanimina
stirecin parcasi olarak bakilmasi miimkiindiir ve tedavinin gézden gegirilmesi, motivasyonel
goriismeler, takip sikli§in1 artirma, ek psikososyal destek sunulmasi gibi yaklagimlar ile kisinin
tibbi takip altinda kalmasi tesvik edilmelidir. Fizyolojik, ¢evresel-sosyal, psikolojik, duygusal,
bilissel, davranissal ya da tedavi iliskili farkliliklar depresmede rol oynayabilir. Yiiksek oranda
depresme izlenen OPKB'de bireyin uzun siire tedavi siirecinde kalmasi tedavi basarisinin bir
gostergesidir ve giiniimiizde alkol ve madde bagimlilig1 tedavi programlarinda birincil amag
kisinin olabildigince uzun siire ayiklik halinde kalmasidir (10).

Bir MKB tanis1 almig kiside, komorbid ¢oklu madde kullanimi ve duygudurum
bozuklugu, kaygi bozukluklari, kisilik bozukluklari goriilme orani yiiksektir. Eszamanli
psikiyatrik bir bozukluk varliginin madde kullanimini kétiilestirebildigi; tedavi edilmis opioid
kullanicilarinda zeminde devam eden komorbid psikiyatrik belirti ve bozukluklarin depresme
ya da tedavi uyumu tizerine etkileri oldugu bilinmektedir. Estanilarin sorgulanmasi ve bireysel
farkliliklara uygun tedavi sunulmasi, opioid kullaniminin tekrarlamasina kars1 koruyucudur
(96,97).

Alanyazinda madde kullanimina ve tedavinin degerlendirilmesine farkli yaklasimlar
mevcutsa da, madde kullanma ve birakma donemleriyle seyreden siiregen bir hastalik olan
bagimlilikta, diizelme (yatisma, remisyon) tanimlar1 siklikla ayik kalinan siire temelinde
belirlenmistir. DSM-5’e gore erken diizelme, 3 aylik madde kullanmama donemi olarak; kalici
diizelme, 12 aylik madde kullanmama dénemi olarak kabul edilir. Depresme (relaps, niiks)
kullanimin birakilmasindan sonra yogun bicimde madde kullaniminin tekrar baglamasi ve
bagimliligin belirtilerinin ortaya ¢ikmasidir. Kayma (laps, slip) tedaviden kopmaksizin sinirlt
oranda ya da az miktarda madde kullaniminin olmasidir (1).

Cesitli farmakolojik tedavilerin kullanildigr farkli tedavi programlar1 OPKB igin
mevcuttur. Secilecek tedavi programi ve farmakolojik ajanlar; kisinin daha onceki tedavi
Oykiisii, tibbi ek hastaliklari, opioid bagimliliginin gegmisi ve yogunlugu, yasal zorunluluklar,
kisinin talebi gibi etmenlere gore diizenlenir. Arindirma programinda; opioidin kesilmesini
takiben opioid yoksunluk belirtilerinin baskilanir, ardindan (kullanilmis ise) opioid agonisti
kademeli olarak kesilir, hedef tam ayikliktir. Idame tedavi programinda ise yoksunluk
belirtilerinin baskilayacak ve asermeyi dnleyecek dozlarda ilag kullanimi stirdiiriiliir, gerekli
goriiliirse Omiir boyu siirebilir. Kendi bagina bir program olmayan yoksunluk tedavisi, 6zellikle
arindirma programinin 6nemli bir par¢asidir; ayrica idame tedavisi siiresince de agonist ajanla

ilgili yoksunluk belirtilerinin yonetilmesi gereklidir (10).
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Farmakolojik tedavi secenekleri arasinda opioid agonistler (metadon, buprenorfin),
opioid antagonistler (naltrekson) ve semptomatik tedavi ajanlar1 yer alir. Ulkemizde opioid
agonist B/N dilalt: formuyla arindirma ve idame tedavisinde, opioid antagonist naltrekson oral

ve implant formlariyla idame tedavisinde kullanimlar1 onaylanmis segeneklerdir (98).

Agonist Tedaviler

Opioid agonistleri uygun doz ve kullanimda, aserme ve yoksunluk bulgularini bastirir,
diger opioidlerin haz verici etkilerini Onlerler. Zorlantili ve denetimsiz yasadisi opioid
kullanimindan kopamayan kisi, agonist tedaviyle birlikte 6ncelikle zararli opioid kullanimin
azaltma/kesme, sonrasinda da ¢aligma hayatina donme, sosyal iligkilerini diizenleme, topluma
karisma, zamanla gelisebilecek sorunlardan (adli, tibbi) kaginma imkani bulur. Opioid agonisti
tedavisi birey i¢in daha hafif diizeyde bir fiziksel bagimlilik anlamina gelmekle birlikte tedavi
altindaki donemde bagimliliktaki sorunlu davranis 6riintiisii ve ciddi sonuglar izlenmemektedir
(zarar azaltic1 tedavi). Kisi bu daha olumlu sartlar altinda tedaviyi 6miir boyu siirdiirebilir; ya
da psikososyal kosullarinin iyilesmesi durumunda ve kendi istegi halinde, agonist tedaviyi
aylara/yillara yayilan bir ddnemde azaltip keserek tam ayiklik asamasina gegebilir (10,99).

Amerika Birlesik Devletleri’nde mii opioid reseptdr agonisti olup OPKB’de kullanilmak
iizere Gida ve Ilag Dairesi onayr almis ii¢ ilag, metadon, levo-alfa asetil metadol ve
buprenorfindir (99). Baz iilkelerde farkli opioid ajanlarin kullanimlari da s6z konusudur (6rn.
Ingiltere’de, Isvigre’de eroin-destekli tedavi programlari) (51). Metadon, uzun etkili mii opioid
reseptor agonisti olup 24 saati asan siirelerde yoksunluk ve aserme belirtilerini 6nler. Ayaktan
ve yatan hastalarda, hem arindirma hem idame tedavisinde kullanilabilir; iyi sonuglar igin
arindirma tedavisinin aylara yayilmasi gerekebilir. Levo-alfa asetil metadol, metadon benzeri
opioid agonisti olup yarilanma Oomriiniin uzun olmasi (48-94 saat) nedeniyle 2-3 giinde bir
kullantm1 miimkiindiir. Kalp ritim problemleri, QT uzamasi1 gibi yan etkiler kullanimini

sinirlandirmustir.

Buprenorfin

Buprenorfin mii opioid reseptorii iizerine kismi agonist, kappa opioid reseptorii lizerine
zayif antagonist etkilidir. Oral biyoyararlanimi diisiiktiir (%15) ve ancak parenteral yollarla
yiiksek biyoyararlanima erisilir. Karacigerde metabolize olur ve sitokrom p450 3A4 {izerinden

ilag etkilesimleri gortilebilir. Dilalt1 uygulamadan sonra 1-4 saatte maksimum etkiye ulasir,
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eliminasyon yari omrii 24-37 saattir. OPKB arindirma, yoksunluk ve idame tedavilerinde,
ayrica parenteral analjezide kullanilir (100-102).

Tedavinin ilk giinlerinde sik goriilen fakat tolerans gelisimiyle ¢ogu giderek azalan yan
etkiler arasinda bas agrisi, gilin i¢i uykululuk, yoksunluk sendromu, terleme, bulanti, kusma,
uyku diizensizligi, cinsel istekte azalma, kabizlik, daha nadiren hipotansiyon, solunum
problemleri yer alir. Buprenorfin ya da naloksona asir1 duyarlilik ya da asir1 yan etki oykiisti,
gebelik, agir solunum yetmezligi, aktif yogun alkol kullanimi/deliryum tremens Oykiisii, aktif
sedatif-hipnotik kullanim bozuklugu, agir karaciger yetmezligi (3-5 kata kadar artmis karaciger
enzimleri) B/N kullanimina kontrendikasyon olusturur. Alkol ya da benzodiazepin kullanim
bozuklugu, kafa travmasi, solunum islevlerinde yetersizlik, akut batin, hafif-orta karaciger
yetmezligi varli§i kontrendikasyon olmasalar da dikkatli kullanim gerektiren durumlardir. Cok
yiiksek dozlar haricinde (>30 mg/giin) karaciger intoksikasyonu riski diisiikk olup enzim
yiikkselmesi durumu yakin takip edilerek ilag kesilmeksizin ¢oziilebilir. Gebelerde nalokson
kullanim1 Onerilmez ve tedavide buprenorfin monoterapi yeglenir. Tedavi siirecinde
hizlandirilmis yoksunlugu 6nlemek i¢in yoksunluk bulgularinin ortaya ¢ikmasi beklenmelidir.
Buprenorfinin kendi yoksunlugu diger tam agonist ilaclara gore daha hafiftir, son dozdan 3-5
giin sonra belirginlesir ve kimi belirtileri birka¢ hafta siirebilir. Dilalt1 tabletler buprenorfin
monoterapi ve B/N 4:1 oraninda kombinasyon olarak iki formu mevcuttur. Buprenorfin,
nalokson ile kombine edilmesiyle ilacin olasi damar i¢i kotiiye kullanimi caydirilmaktadir;
dilalt1 yoldan alindiginda diisiik biyoyararlanimi1 dolayisiyla etkisiz kalan nalokson, dilaltt
tabletler ya da ¢oziiniir film eritilerek damar i¢i yoldan verildiginde antagonist etkisini gosterir
ve buprenorfinin etkilerini baskilar, hatta geri ¢ekilmeyi hizlandirabilir. Siddetli karaciger
yetmezliginde B/N kombinasyonu oOnerilmez c¢ilinkii nalokson metabolize edilemeyerek
buprenorfinin etkinligini azaltir (10,103,104).

Buprenorfin birgok nedenle OPKB tedavisinde tercih edilmektedir: Yoksunluk
belirtilerini 6nler, asermeyi azaltir ya da ortadan kaldirir, opioid reseptorlerine giiclii baglanma
ozelligiyle eszamanli kullanilan opioid agonistlerini etki etmelerini engeller, uzun etkili
olmasindan o&tiirii glinliik ya da giin asir1 kullanima imkan tanir, hastanin tedavide kalmasini
saglar, daha az sedasyon ve 6forizan etki yapar, solunum depresyonu gibi ciddi yan etkilerinin
sinirhdir, olasi yan etkilere de siklikla tolerans gelisir, diisiik kotiiye kullanim riskiyle aylik
takiplerle ayaktan tedavide kullanilabilir (105).

Buprenorfin Tiirkiye'de nalokson ile kombine halde piyasa adi Suboxone olan

formiilasyonunda, 2/0.5 mg ile 8/2 mg'lik doz secenekleriyle bulunur. Bu kombinasyon 2010
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yilinda Saglik Bakanliginca opioid bagimlilifi icin arindirma ve idame tedavisi igin
onaylanmistir. Kontrole tabi bir ilag olup bakanlik¢a onayli kurumlar tarafindan ¢ikartilan
kullanim raporlarina istinaden, idrarda/kanda madde analizi yapilarak opioid negatifligi ve
buprenorfin pozitifligi saptanan merkezlerde psikiyatristlerce diizenlenen regete ile temin edilir.
Amag dis1 kullanimlarin 6niine gegilmesi ve diizenli kontrol imkani1 saglanmasi a¢isindan rapor
stiresinin bir ayla sinirli olmasi Onerilmektedir. Tedaviye baslamadan 6nce idrarda madde
metaboliti bakilarak bagimlilik yoniinde nesnel kanit elde edilmeli, karaciger islevleri
taranmali, hepatit, insan immiin yetmezlik viriisii gibi enfektif belirtecler bakilmali, kadinlarda
gebelik testi yapilmali, bilgilendirilmis onam alinmalidir. 15 yas {izeri olup opioid bagimlilig
tanis1 alan ve tedaviye onam verebilen kisilerde buprenorfin arindirma tedavisinde kullanilabilir
(10).

Tedavi siireci bakimindan; somut yoksunluk belirtilerinin ardindan baslanan buprenorfin
tedavisi belli sinirlar igerisinde birkag giinde yoksunluk belirtileri yatisana kadar kademeli
artirtlir (ortalama 8/2-16/4 mg). Tedavi baslangicinda yoksunluga izin verilmemeli ancak hizli
doz artislarindan kaginilmalidir. Indiiksiyon ve stabilizasyon safhalarinin ardindan idame tedavi
ile devam edildiginde dilalt1 tabletler gilinliik 2-32 mg araliginda kullanilabilir. Kullanim
sirasinda uyulmasi gereken kosullar; buprenorfini onerilen doz ve siirede kullanma, diger
medikal tedavilerinden hekimi haberdar etme, baska bir psikoaktif madde ya da regete-disi ilag
kullanmama, Onerilen siklikta kontrollere gelmedir. Yatarak tedavi sirasinda da kurumun
belirledigi kurallara uymas1 beklenir. Ilacin énerilenden yiiksek dozlarda kullanimina egilim,
baska amaclarla kullanimi, dilalt1 yol harici yolla kullanimi, sonrasinda eklenen alkol ya da
benzodiazepin bagimlilig1 gibi kurallara uymama ya da yeni gelisen gebelik gibi durumlarda
kisinin programdan ¢ikarilmasi giindeme gelir. idame tedavide hastanin ara ara kayma yasamasi
programin sonlandirilmasin1 gerektirmez, bu durumlarda ilacin dozu, madde kullanimina
yonelten risk etmenleri gézden gegirilir, hastanin takipleri siklagtirtlir (10,102).

Naloksonun eklenmesiyle daha gilivenli kullanim sekline kavusan buprenorfin,
kombinasyon dil-alt1 formuyla ve diger formlariyla bir¢ok tilkede (2019°da 45 iilke) degisik
idari ve yasal kosullar altinda kullanilmaya devam edilmektedir (106,107). Farkl tilkelerde
idame tedavi programlarina katilmis olan hastalarla yapilan ¢alismalarda idame tedavisinin
basar1 dlgiitleri, degerlendirilme kosullari, tedavi basarisina etki eden etmenler ve etki giicleri
incelenmistir. Alanyazinda 1990’larda ve 2000 sonrasi donemde buprenorfinin diger idame
tedavileriyle karsilagtirildigi ¢calismalar mevcuttur (108-111). Alanyazindaki ¢aligmalar yillar

gectikce artis gostermekle birlikte katilimcilarin sosyodemografik ve klinik 6zellikleri ya da
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uygulanan tedavi yontemlerine ve tedavi sonuglarinin degerlendirilmesine iliskin protokol ve

kosullar agisindan bir¢ok farklilik barindirmaktadir.

Opioid Antagonist Tedavi ve Diger Tedaviler

Antagonist tedavilerin dayandigi ilke, idame tedavisi diizenli kullanildigi miiddetce
opioid mii reseptoriinde olusan antagonizma sayesinde, bagimlilik yapicit opioidlerin
kullaniminda olumlu pekistirici ve oOforik etkilerinin goriilmemesidir. Opioid antagonisti
kullanan kisi, opioid alsa da etki yagayamayacagini bildigi i¢in daha az aserme ve madde istegi
yasar, fiziksel bagimlilik engellenir. Hasta yinelemeden uzak kalarak olumlu ve olumsuz
pekistireclerin etkisinden kurtulur, ayik kalmayi basarir, ayiklik kosullarina uyum gelistirerek
yasam kalitesini artirir. Opioid reseptdr antagonistleriyle tolerans ya da bagimlilik gelisimi
izlenmez, birakildiklarinda yoksunluk belirtisi olusmaz, kotiiye kullanimlar1 yoktur, toksisite
riskleri distiktiir. Tedavinin baglanabilmesi i¢in arindirma asamasindan gecilmis ve yoksunluk
riskinin azaltilmig/ortadan kaldirilmis gerekir. Aksi halde siddetli yoksunluk belirtileri tedavi
siirecini ve hasta motivasyonunu olumsuz etkiler. Naltrekson; opioid kullanim bozuklugu
idame tedavisi yam sira alkol kullanim bozuklugunda kullanim onay1 bulunan, uzun etkili,
secici olmayan kismi opioid antagonist bir ajandir. Glinliik ya da iki giinde bir verilebilen oral,
bir-alti aylik uzatilmis salimmli kas ici enjeksiyon ve ii¢ aylik cilt alti implant formlar
mevcuttur. Bir diger antagonist naloksonun idame tedavi siirecinde tek bagina kullanim1 yoktur,
buprenorfinle kombine transmukozal preparatlari damar i¢i kullanima kars1 caydiricilik saglar
(112,113).

Bir diger tedavi tiirli semptomatik tedavide, ¢esitli yoksunluk belirtilerine yonelik ayri
ayr1 semptomatik tedavi diizenlenebilir. Bas agrisi i¢in agr1 kesiciler (asetaminofen), kas agris1
icin spazm gidericiler ve agr1 kesiciler (ibuprofen), uyku sorunlar1 ve huzursuzluk i¢in hipnotik
ve sedatif ajanlar (hidroksizin, mirtazapin veya trazodon, diazepam), mide bulantisi-kusma-
diyare i¢in anti-diyareik ve anti-emetik ilaglar (klinidyum, antiasitler, loperamid) verilir (114).

Alfa-2 agonist etkili ajanlarla tedavide diger maddelere ve opioidlere bagh
yoksunluklarda goriilen hiperaktivite, ajitasyon, huzursuzluk, terleme gibi belirtilerin
olusumunda asir1 etkinlik gosteren noradrenerjik noronlar ve artmis sempatik etkinlik
hedeflenir. Klonidin ve lofeksidin gibi ilaglar, baslica lokus seruleus yerlesimli noradrenerjik
noronlarda alfa-2 presinaptik reseptorleri uyararak sempatik etkinligi baskilar, yoksunluk

belirtilerini azaltirlar (115).
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Psikososyal Tedavi Secenekleri

Avyaktan veya yatarak baslanan farmakolojik tedavilere eszamanli eklenebilecek olanlarin
yani sira tedaviyi kabul etmeyen, goriismeye kendi istegi disinda getirilmis bireylere uygun
psikososyal girisimler de mevcuttur. Miidahaleler bireye, gruba ya da aileye yonelik, sinirli
streyle yahut siirekli, hekimlerce veya saglik ya da diger alanlardaki uygulayicilarca
sunulabilir. Psikososyal tedavilerle iyilesmeyi desteklemek, eszamanli farmakoterapiye
bagliligi giliclendirmek, uyum bozucu g¢evresel-toplumsal-psikolojik faktorlerin etkisini
azaltmak, eslik eden psikiyatrik bozukluklar agisindan hastaya destek olmak hedeflenir.
Segenekler arasinda sosyal beceri egitimleri, acil durum yonetimi egitimi, bireysel danigmanlik,
psikoegitim, motivasyonel goriisme, akran, grup ve ¢ift danismanligi, bilissel davranisc terapi
veya diger psikoterapiler, destekleyici terapiler, 6zellikle hasta ailesi ile birlikte yasiyorsa aile
terapisi ve danismanligi, toplum tabanli merkezlere yonlendirme, kendine yardim gruplari,
tedavi topluluklari, sartlara bagli olarak denetimli serbestlik gibi yasal siireglerin devreye

sokulmasi yer alir (116-118).

OPiOID KULLANIM BOZUKLUGUNDA PROGNOZ

Opioid kullanimi sonrasinda OPKB gelisme orani diger maddelere gore yiiksektir (119).
Bazi kisilerde kullanim bozuklugu gelistirmeye karsi yliksek hassasiyet mevcut olup madde
kullanimi artarak siirerken diger bazilarinda kdétiiye kullanim aylar-yillar siiresinde azalarak
sonlanabilmektedir (120). Opioid kullanim1 sonrasinda zararli kullanim, kotiiye kullanim ya da
bagimlilik gelistiren bireylerin birbirine oranini net sekilde belirlemek giictiir (121). OPKB
gelisen kisilerin ¢ogunda hastaligin seyri siiregen aralikli alevlenmelerle devam eder, yillara
yayilan etkin opioid kullanimlar1 arasinda tedavi, ayiklik, hapse girme donemleri yer alabilir.
Kohort ¢aligmalarinda ortalama OPKB siiresinin 20 yildan fazla olabilecegine deginilmektedir
(122). Ug seneden uzun takip siireli ileriye doniik arastirmalar incelenerek madde kullanimin
uzun siireli kesmeyi basaran hasta oranina bakilan bir sistematik derlemede opioid kullanicilar
arasinda bir yillik remisyon oran1 %22 olarak tespit edilmis ancak ayrilma veya 6liim nedeniyle
orneklemden diisen hastalar -yiiksek ihtimalle kullanimlar1 devam ediyor olacag: varsayilarak-
analize dahil edildiginde bir y1llik remisyon oraninin %9’a geriledigi goriilmiistiir (123). Eroin
kullanicilarinda yasam boyunca opioid kullanimi seyrinin farkli alt gruplar olusturup
olusturmadigini inceleyen 33 yillik bir takip calismasinda ii¢ farkl: tiir kullanim seyri (stirekli

yiiksek doz, erken donemde azaltma, ge¢ donemde azaltma) saptanmis ve kohortun ilerleyen
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yasina (ortalama 57) ve sagkalim yanliligina ragmen %44 oraninda eroin kullaniminin devam
ettigi saptanmugtir (124).

Opioid kullanim bozuklugu ve etkileri hasta i¢in aile ve arkadas ¢evresinden uzaklagsma
ve toplumsal ag¢idan damgalanma, evliliklerini siirdiiremez hale gelme anlamina gelebilir;
ayrica mesleki, hukuki sorunlar yasama riskleri artar, ¢ocuklariin velayetlerini
kaybedebildikleri goriiliir (125,126). Opioid bagimliliginda 6nemli oranda psikiyatrik estani
saptanmaktadir. DSM-III kriterlerine gore yapilan bir calismada OPKB tanili kisilerin yasam
boyu yaklasik yarisinda MKB disinda eksen I veya eksen II tanilarinin eslik ettigi, en sik eslik
eden iki taninin antisosyal kisilik bozuklugu (%25.1) ve yegin depresyon (%15.8) oldugu,
yasam boyu estanis1 bulunanlarin %61.5’inde bir, %21.8’inde iki ve %16.7’sinde 3 veya daha
fazla estanm1 saptandigi bildirilmistir (127). Psikiyatrik taninin madde ve opioid kullanimi
oncesinde veya sonrasinda bulunmasini sorgulayan ¢alismalar mevcuttur (128,129).

Opioidlerin kullanimlar1 ve kullanim sekilleri, ¢esitli saglik sorunlar1 ve komorbiditeler
ile yakindan iligkilidir. Ameirka Birlesik Devletleri’nde opioid kotiiye kullanimina bagli gelisen
saglik sorunlari i¢in harcanan kaynaklarin orani, diger madde kullanimlar1 i¢in harcanandan
sekiz kat fazla bulunmustur; opioid kotiiye kullannrminda HBV, HCV, Sonradan Edinilen
Bagisiklik Sistemi Yetersizligi Sendromu (Acquired Immune Deficiency Syndrome, AIDS)
gibi bulagici hastaliklarin, psikiyatrik bozukluklarin, kaza ve yaralanmalarin goriilme sikligt
artmistir (130,131). Opioidlerin tibbi-olmayan kullanim1 12.9 milyon sakatlik ve erken 6liim
nedeniyle kaybedilen saglikli yasam yili (Disability-Adjusted Life Year, DALY) ile, yani
uyusturucu kullanim bozukluklarina atfedilen toplam 18 milyon DALY'nin %70'iyle
iliskilendirilmistir (3). 2017 yilina ait bir arastirmada diinyada enjeksiyon yoluyla madde
kullanicisi sayisinin 15 milyon civarinda oldugu ve %17.8’inde HIV, %52.3’tinde anti-HCV
antikoru, %9.1’inde HbSAg pozitifligi bulundugu tahmin edilmistir; tiim enjeksiyonla madde
kullantminin %82.9’unun opioid i¢ermesi, opioidlerin bu hastaliklarin bulagmasindaki ciddi
roliine isaret eder (132). Steril olmayan kosullarda enjeksiyonla madde kullanimi enjeksiyon
yerlerinde seliilit, deri enfeksiyonlari, apse, yumusak doku enfeksiyonlari, enfektif endokardit,
tromboz riskini normal popiilasyona kiyasla artirmaktadir (5,133). OPKB tanili kisilerin ayni
yas ve cinsiyetteki niifusa gore kazalara bagli yaralanma orani1 6.9 kat, intihar oran1 7.9 kat
yiikksek bulunmustur (134). Kohort arastirmalarinin  bir meta-analiz sonucu, opioid
kullanicilarinin standardize edilmis 6liim oraninin genel toplumunkinin 6 ila 20 katina denk
diistiiglinii, kohortlarin baslangicindan sonraki izlemin 20. yilinda kohort katilimcilarinin %25-

50’sinin 6lmis oldugunu saptamistir (135). HIV seropozitifliginin yaygin oldugu iilke, bolge
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ve cografyalarda AIDS baslica 6liim nedeniyken seropozitifligin diisiik oldugu yerlerde asir1
doz, intihar ve yaralanmalar en sik 6liim nedenlerini olugturmaktadir. Yillik kaba 6liim oranlar1
Asya’da %3, Bati Avrupa’da %2-3, Kuzey Amerika’da %1-2’dir (136). Amerika Birlesik
Devletleri’'nde 2019°da meydana gelen madde asir1 dozu Sliimlerinin 49.860°s1yla, oransal
olarak %70.6’s1yla opioidler iligkili bulunmustur (137). Tirkiye’de 2020 yili resmi
kayitlarindaki 314 madde baglantili 6liim olayinin 116’sinda (%36.9) eroin tespit edilmistir
(60).

Yapilan calismalarda cesitli farmakolojik tedavileri yatarak ya da ayaktan tedavide
kullanmaya baslayan OPKB tanil1 kisilerin takipleri sirasinda siklikla tedaviyi biraktiklart ve
opioid kullanimlarinin, %40-80 arasinda degisen oranlarda deprestigi gosterilmistir (138-142).
Medikal tedavi disindaki yaklasimlarda tedaviyi birakma ve depresme orani daha yiiksek
bulunmaktadir (143).

Yatarak tedaviye belli siire basvurulmasi ya da tamamlanmasi, ayaktan tedavinin
baslangi¢ asamalari, cezaevi gibi denetimli ortamdan ¢ikma sonrasindaki donemler, ¢ogu
hastanin tedaviyi birakarak madde kullanimina doniis yaptig1 donemlerdir. Opioidlere karsi
fiziksel toleransin azalmis oldugu bu tiir donemlerde istemeden ya da hesaplamayarak eski
kullanimiyla benzer dozlarda opioid alan bir kiside asir1 doza bagli 6liim riski de artmistir (144).

Tedavi programina uzun siire devam eden, maddeden uzak kalan ve tedavi sonuglari iyi
olan kisilerin, basta bireysel bazi 6zellikler olmak {izere ¢esitli bakimlardan digerlerinden farkl
oldugu goriilmektedir. Alanyazinda idame tedavisi basarisiyla iligkisi sorgulanan ve bir kismi
basariy1 6ngordiigii gosterilmis etmenlerin gesitliligi OPKB etyolojisindeki etmenlerinkinden
az degildir. Cesitli derleme ve calismalarda ortaya konan etmenler farkli basliklar altinda
incelenebilmektedir. Yas, cinsiyet, etnik koken, yasanilan muhit ile iliskili o6zellikler
(sehirlesme, madde kullanim, sug¢ oranlar1) demografik etmenler arasinda yer alirken, bunlara
madde kullanilan ortamlar, akran grubu, aile iliskileri, ailenin sosyokiiltiirel ve ekonomik
ozellikleri, aile tliyelerinin fiziksel ruhsal saglik durumlar1 ve alkol ya da madde kullanimlar
gibi ¢evresel etmenler de eklenebilir. Madde kullanimiyla iligkili pek ¢ok 6zellik; sigara ve
alkol dahil her bir maddenin ilk kullanim yasi, kullanim siklik, yogunluk, yontem ve siiresi,
birakma donemleri, damar i¢i madde kullanimi1 ve enjektor paylagimi kendi basina birer etmen
kabul edilmektedir (145-147).

Tedavi siireciyle ilgili etmenlere; gecmis tedavi dykiisii, depresme ve tedavi sayisi, tedavi
etkeni, dozu ve kullanim siiresi, diizenli kullanim, kullanimin nesnel kanitlar1 (idrar tahlili,

recete ve raporlar), goriilen fayda ve tedaviye dair tutum, yan etkiler, erisim kolayligi, tedavi
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ya da tedavilerin sunuldugu ortam, sunan kisinin 6zellikleri, tedavi sartlarinin sikilig1 ve tedavi
uyumu, psikososyal destek alma Oykiisii dahil edilmistir. Fiziksel ve ruhsal saglik 6zellikleri
bakimindan bedensel hastaliklar ve agirlik dereceleri, bulasici hastaliklar, akut ya da kronik agri
varhigi, psikiyatrik estanilar ve diger madde kullanim bozukluklari, kisilik bozukluklari,
motivasyon ya da diirtiisellik gibi psikolojik 6zellikler, intihar ykiisii sorgulanmaktadir. Sosyal
islevsellikle iliskili 6zelliklerden sosyoekonomik diizey, ¢alisma hali, sigortalilik, gelir diizeyi,
medeni hal, egitim durumu, ikamet sartlari, madde iligkili ya da iliskisiz su¢a karisma, cezaevi
Oykiisli etmenler arasinda kabul edilir (145,146). Genetik ve epigenetik etmenler bireysel
zeminde biyolojik farkliliklar1 yansitabilir.

Olas1 etmenlerin ¢ok olmasinda alanyazinda pek ¢ok etmenle iliskili ¢eliskili sonuglarin
bulunmasi1 da etkili goriinmektedir. Derlemelerde alanyazindaki geriye-doniik, gozlemsel
caligmalarin birbiriyle karsilagtirilmasindaki zorluklardan sikga bahsedilir. (108,145). Hem
etmenlerin hem de tedavi sonuglariin 6lgiimlerinde standartlasmaya yonelik girisim ve ¢abalar
bulunmaktadir (109,147,148). Yine de giincel kapsaml1 derlemeler 1s181nda; ileri yas, eszamanli
madde kullanim1 olmamasi, idame tedavide yeterli doz, suc/cezaevi 0ykiisii olmamasi gibi bazi

etmenlerin tutarli olarak idame tedavisi basarisiyla iligkilendirildigi s6ylenebilmektedir (145).
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GEREC VE YONTEMLER

ARASTIRMA ORNEKLEMI

Arastirmamiz  Trakya Universitesi Saglik Arastirma ve Uygulama Merkezi
AMATEM’de yapilmis olup, arastirmamizda 01.04.2013-31.12.2019 tarihleri arasinda OPKB
tanistyla AMATEM servisinde yatarak tedavi goren, yatarak tedavide B/N tedavisi baglanan ve
taburculuk sonrast B/N idame tedavisi ile ayaktan izleme alinan hastalarin; hasta dosyalari,
hastane hasta kayit sistemi ve Medula sisteminde yer alan verileri incelendi. Taburculuk sonrasi
hastalarin 12 aylik izlem siirecinde agonist tedavide diizelme oranlar1 ile tedavi uyumuyla
iligkili sosyodemografik ve klinik 6zelliklerin degerlendirilmesi amacglandi. Klinik aragtirma,
26.10.2020 tarih ve TUTF-BAEK 2020/398 protokol kodu ile Trakya Universitesi T1p Fakiiltesi
Dekanlig1 Bilimsel Arastirma Degerlendirme Komisyonu Etik Kurul Karari ile onayland1 (EK
1).

AMATEM servisinde 01.04.2013-31.12.2019 tarihleri arasinda F11 “opioid
kullanimina bagli bagimlilik sendromu” ve F19 “birden fazla ila¢ ve diger psikoaktif madde
kullanimina bagli bagimlilik sendromu” ICD tan1 kodlar ile yatarak tedavi géren 332 hastaya
ait 430 yatis kaydimna ulasildi. OPKB tani 6lgiitlerini karsilayan, yatarak tedavide B/N tedavisi
baglanan ve taburculuk sonrasi ayaktan agonist tedavisi siirdiiriilen 206 hastaya ait 283 yatarak
tedavi kaydina ulasildi. Miikerrer yatiglari olan hastalarin son yatislarindaki tedavi ve
taburculuk sonrasi izlem verileri analize dahil edildi. Yatarak tedavileri sirasinda Bagimlilik
Profil Indeksi - Klinik Formu (BAPI-K) eksiksiz olarak doldurulmus olan 152 hastanin

bagimlilik profili verileri analiz edildi.
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Arastirmaya Dahil Edilme Olgiitleri

DSM-5 tani olgiitlerine gére OPKB tani dlgiitlerini karsilayan, 01.04.2013-31.12.2019
tarihleri arasinda AMATEM servisinde yatarak tedavi goren, yatarak tedavide B/N tedavisi
baslanan ve taburculuk sonrasi B/N idame tedavisi ile ayaktan izleme alinan 18-65 yas

araligindaki tlim hastalar arastirmaya dahil edildi.

Arastirmaya Dahil Edilmeme Olgiitleri

Arastirmaya dahil edilme 6lgiitlerini karsilayan tiim hastalarin verilerinin geriye doniik
incelenmesi planlanmis olup diglama 6l¢iitii tantmlanmadh.

AMATEM servisimizde 28 ginliikk yapilandirilmis yatarak tedavi programi
uygulanmaktadir. B/N tedavisi ile arindirma yaklasik iki hafta siiren, opioid yoksunluk
bulgularinin baskilandig1 bir siirectir. idame tedavi, yoksunluk belirtilerinin baskilandig1 ve
asermenin azaldig1 ya da ortadan kalktig1 uygun dozla ilacin kullanimina devam edilmesidir.
Klinik durumlari, yasam kosullar1 ve ge¢mis tedavi Oykiileri gozetilerek hastalarin idame
tedaviye uygunlugu degerlendirilmektedir. Ayaktan B/N tedavisi madde bagimlihigi tedavi
merkezleri tarafindan diizenlenmis rapora istinaden, rapor siiresi bitimine kadar tiim psikiyatri
uzmanlari tarafindan kirmizi regeteye yazilarak ve idrarda madde tarama testi yapilarak
uygulanabilmektedir. Yatarak tedavide B/N tedavisi baslanan ve taburculuk sonrasi B/N idame
tedavisi ile ayaktan izleme alinan hastalarin tedavi sonuglarinin degerlendirilmesi; hastane
hasta kay1t sistemi, poliklinik hasta dosyalar1 ve Medula sistemi tizerinden yapildi. DSM-5 gidis
belirleyicilerinde erken diizelme durumu i¢in 3 ay ve kalic1 diizelme durumu i¢in 12 ay zaman
oOl¢iitli belirtilmesi nedeniyle, taburculuk sonrasi 3 aylik ve 12 aylik izlemde agonist tedavide
diizelme (ATD) gosteren hastalar ile depresme ya da tedaviden ayrilma (DTA) yasayan hastalar
belirlendi.

Taburculuk sonrasi diizenli poliklinik kontrollerine gelerek B/N idame tedavisini
siirdiiren, takiplerini dis merkezde yaptiriyorsa aylik rapor ¢ikarma ve regete yineleme
islemlerini diizenli olarak yaptirdigi Medula sisteminde tespit edilen hastalar, ayaktan izlemde
ATD gosteren hastalar olarak tanimlandi. Tedavi kurallarina uymama veya depresme nedeniyle
tedavisi sonlandirilan ya da yatis yapilan, aylik rapor ¢cikarma ve regete yineleme islemleri igin
basvurusu olmadigi veya iki basvuru arasinda 2 aydan daha uzun siire oldugu tespit edilen
hastalar, ayaktan izlemde DTA yasayan hastalar olarak tanimlandi. Bu gruptaki hastalarda
idame tedavinin sonlanim noktalar; tedaviye uyumsuzluk veya depresme nedeniyle tedavinin

kesilmesi, servise yatis yapilmasi ve son diizenlenen rapordaki ilaglarin kullanim siiresi olarak
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kabul edildi. Idame tedavide hastanin zaman zaman kayma yasamasi programi sonlandirma
endikasyonu olmadigindan, hem poliklinigimizde hem de dis merkezlerde aylik rapor ¢ikarma
ve regete yineleme islemlerinin diizenli yapildigi ve kontroller arasindaki siirenin 2 ay1 asmadigi

tespit edilen hastalar, ayaktan izlemde ATD grubunda tanimlandi.

GERECLER

Hasta Veri Formu

Hasta veri formu katilimcilarin sosyodemografik ve klinik 6zelliklerini kayit etmek icin
aragtirmaci tarafindan diizenlendi. Bu form ile cinsiyet, dogum tarihi, medeni hali, egitim
sliresi, ¢alisma durumu gibi sosyodemografik verilerle birlikte; madde kullanim 6zellikleri,
tedavi Oykiisii, psikiyatrik bozukluk oykiisii, diger tibbi durumlarn 6ykiisii, adli 6ykisii, aile

Oykiisli, muayene ve laboratuvar bulgulari kayit edildi (EK 2).

Bagimlihik Profil indeksi - Klinik Formu (BAPi-K)

Bagimlilik Profil Indeksi (BAPI) 37 sorudan ve 5 alt dlgekten olusan, bagimliligin
siddetini ve farkli boyutlarini degerlendirmek icin kullanilan bir dlgektir. Alt 6lgekler, madde
kullanim o6zelliklerini, bagimlilik tani dlgiitlerini, madde kullaniminin kisinin yasami iizerine
etkisini, madde kullanimi igin siddetli istegi ile madde kullanimini birakma motivasyonunu
6lgmektedir (149,150). Giivenilirlik analizinde, tiim 6lgekte Cronbach alfa katsayisi 0.89 ve alt
Olgeklerde Cronbach alfa katsayilar1 0.63-0.86 arasinda bulunmustur. Madde-toplam puan
korelasyon katsayilar1 0.42-0.89 arasinda saptanmistir. Tim Olgek igin iki yar1 test
korelasyonlarindan Spearman-Brown katsayis1 0.83’tiir. Hem alkol hem madde kullanimina
uyumludur. Erkek ve kadimlarda psikometrik dzellikleri benzerdir. Ozbildirim ve uygulayici
formlar1 mevcut olup uygulayict formunda 3'lii Likert 6lgek kullanilir. Uygulayict formu
bagimlilik siddetini puana gore diisiik (<1.6) orta (1.6-4.6) ve yiiksek (>4.6) derecelere ayirir.
Madde kullanim ozelliklerinde alkol ve alkol dis1 tiim maddelerin kullanim 6zellikleri
degerlendirilir. Tami Olgiitleri alt 6l¢eginde resmi tanilama sistemlerindeki tani Olgiitleri
sorgulanir. Yasam {iizerine etkiler alt 6l¢eginde psikososyal islevler ve madde kullanimiyla
kisinin egitim, ¢aligma, aile, ekonomi, yasal siirecler gibi yasam alanlarinin ne kadar etkilendigi
arastirilir. Madde kullanma istegi asermenin siddetini degerlendirir. Motivasyon alt 6lgeginde

hem tedaviye istekliligi hem de madde kullaninin kisinin géziinde ne derecede bir sorun
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oldugunu gdsteren madde birakma motivasyonu puanlanir. BAPI toplam puani ile bagimlilik
siddeti degerlendirmesine ulagilir.

BAPI-K, bagimlilik ile ilgili etkenleri dogrudan dlgen 37 soruya ek olarak; depresyon,
anksiyete, 6fke kontrol zorlugu, gilivenli davranis eksikligi, diirtiisellik, heyecan arama
davranisi Slgmeyi hedefleyen 21 sorudan olusan bir dlgektir (149,151). BAPI’ye eklenen
ruhsal sorunlar boliimiiniin Cronbach alfa katsayist 0.80 ve bu bdliimiin alt 6l¢eklerinin
Cronbach alfa katsayilar1 0.66-0.75 arasinda bulunmustur. Dogrudan bagimlilig1 degerlendiren
boliim sorular1 da analize katildiginda, tiim 6l¢egin Cronbach alfa katsayisi 0.81°dir. Test ve
tekrar test korelasyonlari 0.78 iken, alt 6lgekler i¢in korelasyon katsayilari 0.56 ile 0.84 arasinda
degismektedir. Ozbildirim ve uygulayici formlart mevcut olup uygulayici formunda 3'lii Likert
Olcek kullanilir. AMATEM servisimizde yatarak tedavi goren hastalarin bagimlilik profilleriyle
iliskili 6zellikler BAPI-K uygulayici formu ile degerlendirilmektedir (EK 3).

ISTATISTIKSEL ANALIZ

Verilerin normal dagilima uygunlugu tek 6rneklem Kolmogorov-Smirnov testi ile, grup
varyanslarinin homojenligi Levene testi ile incelendi. Verilerin normal dagilima uygunlugunun
ve grup varyanslari homojenliginin degerlendirilmesinden sonra, gruplar arasi kiyaslamalarda
Mann-Whitney U testi kullanildi. Normal dagilim gostermeyen degiskenler arasi iligkide
Spearman korelasyon analizi kullanildi. Kategorik degiskenlerin gruplar arasi farkliliginm
arastirmak icin ki-kare testi kullanildi. Olgiimsel veriler aritmetik ortalama ve standart sapma
ile ortanca ve ¢eyrekler arasi aralik degerleri verilerek, niteliksel veriler ise say1 ve yiizdeler ile
ifade edildi. Tiim testlerde p<0.05 istatistiksel olarak anlamli kabul edildi. Istatistiksel
degerlendirme Sosyal Bilimler icin Istatistik Paket Programi (Statistical Package for Social
Sciences, SPSS) 20.0 versiyonu (Lisans No: 10240642) kullanilarak yapildi.
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BULGULAR

Arastirmaya dahil edilme 6lgiitlerini karsilayan 197’1 erkek (%95.6) 9’u kadin (%4.4) 206
hastaya ait yatarak tedavi ve taburculuk sonrasi izlem verileri ile BAPI-K uygulayici formu
eksiksiz olarak doldurulmus olan 152 hastanin bagimlilik profili verileri analiz edildi.

Hastalarin tiger aylik takiplerindeki idame tedavide kalma oranlar1 incelendiginde, izlem
sliresinin uzamasiyla birlikte ATD grubundaki hasta sayisinda azalma oldugu goriildii.
Taburculuk sonrasi izlemin 3. ayinda hastalarin %55.3’tit ATD grubunda yer alirken; bu oran
izlemin 6. ayinda %40.8, 9. ayinda %32.0 ve 12. ayinda %25.2 olarak bulundu. 12 aylik izlemde
ortalama idame tedavi siiresi 5.12+4.86 ay olarak saptandi (Tablo 1).

Tablo 1. Hastalari buprenorfin/nalokson idame tedavisine devam etme oranlari

izlem siiresi ATD grubu DTA grubu
3ay 114 (%55.3) 92 (%44.7)
6 ay 84 (%40.8) 122 (%59.2)
9ay 66 (%32.0) 140 (%68.0)
12 ay 52 (%25.2) 154 (%74.8)

12 aylik izlemde ATD siiresi: 5.12+4.86 [3 (0-12)] ay.

ATD: Agonist tedavide diizelme. DTA: Depresme / tedaviden ayrilma.
Olgiimsel veriler aritmetik ortalama + standart sapma ve ortanca (¢eyrekler arasi aralik) degerleri verilerek,
niteliksel veriler ise say1 (ylizdeler) ile ifade edildi.
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Uc aylik izlemde ATD ve DTA gruplari sosyodemografik ozelliklerine gore
karsilastirildiginda; ATD grubundaki hastalarin yas ortalamasi 27.84+7.36 yil iken DTA
grubunda olanlarinki 26.07+7.01 yil idi, iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli1 fark vardi
(z=-2.016, p=0.044). Egitim siiresi, cinsiyet, yasadig1 yer, medeni durum ve g¢alisma durumu

bakimindan gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi (p>0.05) (Tablo 2).

Tablo 2. 3 aylik izlemde gruplarin sosyodemografik ozelliklerine gore karsilastirilmasi

. ATD grubu DTA grubu
3 ayhk izlem (n=114) (n=92) p
27.84+7.36 26.07+7.01
*
Yas (y1l) 27.0 (22.0-32.0) 23.0 (21.0-29.0) 0.044
9.68+2.69 9.12+2.42
e %
Egitim (yil) 9.0 (8.0-12.0) 8.0 (8.0-12.0) 0.092
Cinsiyet**
Kadin 6 (%5.3) 3 (%3.3) 0.734
Erkek 108 (%94.7) 89 (%96.7) '
Yasadig1 yer®*
Kirsal 1 (%0.9) 5 (%5.4) 0.091
Sehir 113 (%99.1) 87 (%94.6) '
Medeni durumu***
Evli 35 (%30.7) 18 (%19.6)
Bekar 67 (%58.8) 63 (%68.5) 0.206
Bosanmis / ayri 11 (%9.6) 11 (%12.0) '
Esi 6lmiis 1 (%0.9) 0 (%0.0)
Cahisma durumu***
Diizenli cahisiyor 42 (%36.8) 42 (%45.7)
Is buldukca cahsiyor 32 (%28.1) 20 (%21.7) 0.461
Calismiyor 39 (%34.2) 30 (%32.6) '
Emekli 1 (%0.9) 0 (%0)

*Mann Whitney U testi. **Fisher kesin Ki-kare testi. ***Pearson Ki-kare testi.

ATD: Agonist tedavide diizelme. DTA: Depresme / tedaviden ayrilma

Olgiimsel veriler aritmetik ortalama + standart sapma ve ortanca (geyrekler arasi aralik) degerleri verilerek,
niteliksel veriler ise say1 (yiizdeler) ile ifade edildi.
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On iki aylik izlemde ATD ve DTA gruplan sosyodemografik o6zelliklerine gore
karsilastirildiginda; ATD grubundaki hastalarin yas ortalamasit 28.71£7.54 yil iken DTA
grubunda olanlarinki 26.49+7.07 yil idi. ATD grubundaki hastalarin ortalama egitim siiresi
10.12+2.40 yil iken DTA grubunda olanlarinki 9.20+£2.61 yil idi. Yas ve egitim sliresi
bakimindan iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli fark vardi (z=-2.257, p=0.024; z=-
2.270, p=0.023). Cinsiyet, yasadig1 yer, medeni durum ve ¢alisma durumu bakimindan gruplar
arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi (p>0.05) (Tablo 3).

Tablo 3. 12 aylik izlemde gruplarin sosyodemografik oézelliklerine gore karsilastirilmasi

. ATD grubu DTA grubu
12 aylik izlem (n=52) (n=154) p
28.71+7.54 26.49+7.07
%
Yas (vil) 27.0 (24.0-34.0) | 24.0(21.0-31.0) 0.024
10.12+£2.40 9.20+2.61
Cers N
Egitim (y1l 10.0 (8.0-12.0) 8.0 (8.0-12.0) Uil
Cinsiyet**
Kadin 3 (%5.8) 6 (%3.9) 0.695
Erkek 49 (%94.2) 148 (%96.1) '
Yasadig1 yer®*
Kirsal 0 (%0.0) 6 (%3.9) 0341
Sehir 52 (%6100.0) 148 (%96.1) '
Medeni durumu***
Evli 18 (%34.6) 35 (%22.7)
Bekar 29 (%55.8) 101 (%65.6) 0.089
Bosanmus / ayri 4 (%7.7) 18 (%11.7) '
Esi olmiis 1(%1.9) 0 (%0.0)
Calisma durumu®**
Diizenli ¢calisiyor 18 (%34.6) 66 (%42.9)
Is buldukga cahsiyor 14 (%26.9) 38 (%24.7) 0.207
Cahsmyor 19 (%36.5) 50 (%32.5) '
Emekli 1 (%1.9) 0 (%0)

*Mann Whitney U testi. **Fisher kesin Ki-kare testi. ***Pearson Ki-kare testi.

ATD: Agonist tedavide diizelme. DTA: Depresme / tedaviden ayrilma
Olgiimsel veriler aritmetik ortalama + standart sapma ve ortanca (¢eyrekler arasi aralik) degerleri verilerek,

niteliksel veriler ise say1 (yiizdeler) ile ifade edildi.
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Ug aylik izlemde ATD ve DTA gruplart madde kullanimi ve tedavi ozelliklerine gore
karsilastirildi. ATD grubundaki hastalarin sigara kullanimi bagslangic yasi ortalamasi
14.90+3.19, DTA grubunda olanlarinki 13.91+3.98 olarak bulundu. Iki grup arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark vardi (z=-2.635, p=0.008). Gegen yil i¢inde diizenli sigara
kullanimi ve sigara kullanim siiresi bakimindan gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
bulunmadi (p>0.05). ATD grubundaki hastalarin sigara dis1 madde kullanimi baslangi¢ yasi
ortalamasi 19.19+6.99, DTA grubunda olanlarinki 15.96+4.19 olarak bulundu. ATD
grubundaki hastalarin opioid kullanim1 baslangi¢ yasi ortalamasi 22.32+6.51, DTA grubunda
olanlarinki 19.79+4.98 olarak bulundu. Madde kullanim1 ve opioid kullanimi baslangi¢ yasi
bakimindan iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli fark vardi (z=-3.642, p<0.001; z=-
2.766, p=0.006). ATD grubundaki hastalarin ortalama sigara dist madde kullanim siiresi
7.48+4.72 yil iken DTA grubunda olanlarinki 8.84+5.41 yil idi, iki grup arasindaki farkin
istatistiksel olarak anlamli olmadig1 ancak anlamlilik sinirina yakin oldugu goriildi (z=1.913,
p=0.056) (Tablo 4).

Depresme/tedaviden ayrilma grubundaki hastalarin %58.8’inde ve ATD grubunda
olanlarin %75’inde gecen yil icinde ¢oklu madde kullanimi Oykiisii vardi. Gegen yil i¢inde
coklu madde kullanim siklig1 bakimindan iki grup arasindaki farklilik istatistiksel olarak
anlamlhiydi (¥*=10.178, p=0.038). 28 giinliik yatarak tedaviyi tamamlama orani ATD
grubundaki hastalarda %65.8 ve DTA grubunda olanlarda %38.0 idi, gruplar arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark vardi (y*>=15.751, p<0.001). ATD ve DTA gruplan arasinda;
madde kullanmadig1 en uzun siire, madde kullanimi i¢in ayaktan ve yatarak tedavi oykiisi,
yatarak tedavi sayisi, opioid kullanim siiresi, opioid kullanimai i¢in agonist tedavi oykiisii, damar
i¢ci madde kullanim Gykiisii, gegen yil i¢inde alkol kullanim siklig1 ve idame buprenorfin dozu
bakimindan istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi (p>0.05) (Tablo 4).

On iki aylik izlemde ATD ve DTA gruplart madde kullanim1 ve tedavi dzelliklerine gére
karsilastirildi. ATD grubundaki hastalarin sigara kullanimi baslangic yast ortalamasi
15.46+3.13, DTA grubunda olanlarinki 14.12+3.68 olarak bulundu. Iki grup arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark vardi (z=-2.704, p=0.007). Gegen yil i¢inde diizenli sigara
kullanim1 ve sigara kullanim siiresi bakimindan gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
bulunmadi (p>0.05). ATD grubundaki hastalarin sigara dis1 madde kullanim1 baslangi¢ yasi
ortalamasi 20.52+7.81, DTA grubunda olanlarinki 16.81+5.11 olarak bulundu. ATD
grubundaki hastalarin opioid kullanim1 baglangic yas1 ortalamasi 23.46+6.94, DTA grubunda
olanlarinki 20.42+5.45 olarak bulundu. Madde kullanim1 ve opioid kullanimi baslangic yasi
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bakimindan iki grup arasinda istatistiksel olarak anlaml fark vardi (z=-3.597, p<0.001; z=-
3.066, p=0.002) (Tablo 5).

Yirmi sekiz giinliik yatarak tedaviyi tamamlama oran1 ATD grubundaki hastalarda %65.4
ve DTA grubunda olanlarda %49.4 idi, gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark vardi
(x>=4.016, p=0.045). ATD ve DTA gruplar arasinda; sigara dis1t madde kullanim siiresi, madde
kullanmadig1 en uzun siire, madde kullanimi i¢in ayaktan ve yatarak tedavi Oykiisii, yatarak
tedavi sayisi, opioid kullanim siiresi, opioid kullanimi i¢in agonist tedavi Oykiisii, damar igi
madde kullanim Gykiisii, gegen yil icinde alkol kullanimi, gegen yil iginde ¢oklu madde
kullanim1 ve ortalama idame buprenorfin dozu bakimindan istatistiksel olarak anlamli fark
bulunmadi (p>0.05) (Tablo 5).

Ug aylik izlemde ATD ve DTA gruplart 6zgegmis ve soygeemis ozelliklerine gore
karsilastirildi. Madde kullanim bozukluklar i¢in tedavi dykiisii, diger psikiyatrik bozukluklar
i¢in tedavi Oykiisii, intihar girisimi Oykiisii, Sistemik hastalik ykiisii, ailede AKB oykiisii, ailede
MKB oykiisii, ailede diger psikiyatrik bozukluklarin Oykiisii bakimindan gruplar arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi (p>0.05). Bulasici hastaliklar i¢in yapilan tarama
testlerinin degerlendirilmesinde, HBsAg pozitifligi ve anti-HCV antikoru pozitifligi oranlari
benzerdi (p>0.05). Her iki grupta da anti-HIV antikoru pozitifligi olan hasta bulunmamaktaydi
(Tablo 6).

On iki aylik izlemde ATD ve DTA gruplar1 6zge¢mis ve soygeemis Ozelliklerine gore
karsilastirildi. Madde kullanim bozukluklari igin tedavi oykiisii, diger psikiyatrik bozukluklar
icin tedavi Oykdisi, intihar girisimi Oykiisii, Sistematik hastalik Oykiisii, ailede AKB oykiisil,
ailede MKB 6ykiisii, ailede diger psikiyatrik bozukluklarin ykiisii bakimindan gruplar arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi (p>0.05). Bulasici hastaliklar i¢in yapilan tarama
testlerinin degerlendirilmesinde, HBsAg pozitifligi ve anti-HCV antikoru pozitifligi oranlari
benzerdi (p>0.05). Her iki grupta da anti-HIV antikoru pozitifligi olan hasta bulunmamaktaydi
(Tablo 7).

Agonist tedaviyle diizelme ve DTA gruplari adli 6ykii 6zelliklerine gore karsilagtirildi. 3
aylik izlemde su¢ Oykiisii, madde kullanimiyla iliskili su¢ Oykiisii ve cezaevi Oykiisii
bakimindan gruplar arasindaki farklilik istatistiksel olarak anlamli degildi (p>0.05) (Tablo 6).
12 aylik izlemde ATD grubundaki hastalarin %51.9’unda ve DTA grubundaki hastalarin
%70.8’inde su¢ Oykiisli saptandi, iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli fark vardi
(¥>=5.349, p=0.021). Madde kullanimiyla iligkili su¢ Gykiisii ve cezaevi dykiisii bakimindan
gruplar arasindaki farklilik istatistiksel olarak anlamli degildi (p>0.05) (Tablo 7).
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Tablo 4. 3 aylhik izlemde gruplarin madde kullanim 6zelliklerine gore karsilastirilmasi

3 aylik izlem AE?: %ﬁ)b“ DT(ﬁ‘:gng‘;b“ D
Gecen y1l icinde diizenli sigara
kullanumi (> 1 adet/giin)* 114 (%100.0) 91 (%98.9) 0.447
. 14.90+3.19 13.91+3.98
Sigara baslangi¢ yas (yil)** 15.0 (13.0-16.0) | 14.0 (12.0-15.0) 0.008
Sigara kullanim siiresi 15.40+11.58 15.97+£13.52 0903
(paket-yil)** 11.0 (8.0-20.0) 12.0 (7.0-22.0) '
Madde kullanim (sigara disi)
19.19+6.99 15.96+4.19
Baslangic yast (yil)** 17 (15.0-22.0) | 15.0 (14.0-17.0) UL
Kullanim siiresi (yil)** 6 g?j j(:)z_llz)zo) 7 g?g j(:f]jlo) 0.056
Kullanmadigi en uzun 7.70+14.88 6.62+13.14 0589
siire (ay)** 3.0 (0.5-7.0) 3.0 (1.0-6.0) '
Ayaktan tedavi oykiisii*** 80 (%70.2) 71 (%77.2) 0.332
Yatarak tedavi oykiisii**** 58 (%50.9) 52 (%56.5) 0.419
. 1.10£1.78 2.49+5.38
Yatarak tedavi sayisi** 0.0 (0.0-1.0) 1.0 (0.0-2.0) 0.104
Opioid kullanim
22.32+46.51 19.79+4.98
Baglangic yas: (yil)** 26.0 (17.0-21.0) | 19.0 (17.0-22.0) 0.006
Kullanim siiresi (yil)** 4407(9;3_'3 %) 4503(1;6‘_ g %) 0.497
Agonist tedavi oykiisii**** 59 (%51.8) 57 (%62.0) 0.142
Damar ici madde
kullanim oykiisii**** 52 (%45.6) 51 (%55.4) 0.161
Gecen y1l icinde alkol
kullanimn****
Kullanmamis 46 (%40.4) 44 (%47.8)
Ayda <1 kez 36 (%31.6) 15 (%16.3)
Ayda 2-4 kez 23 (%20.2) 17 (%18.5) 0.066
Haftada 2-3 kez 5 (%4.4) 11 (%12.0)
Haftada >4 kez 4 (%3.5) 5 (%5.4)
Gecen y1l icinde ¢coklu madde
kullaminu (sigara-alkol digr)****
Kullanmamu 47 (%41.2) 23 (%25.0)
$
Ayda <1 kez 8 (%7.0) 10 (%10.9)
Ayda 2-4 kez 24 (%21.1) 15 (%16.3) 0.038
Haftada 2-3 kez 18 (%15.8) 18 (%19.6)
Haftada >4 kez 17 (%14.9) 26 (%28.3)
28 giinliik yatarak tedaviyi
tar A 78 (%65.8) 35 (%38.0) <0.001
; 10.32+3.57 9.94+3.79
Idame buprenorfin dozu (mg)** | ;4 (8.0-12.0) 8.0 (8.0-12.0) 0.242

*Fisher kesin Ki-kare testi. **Mann Whitney U testi. ***Yates diizeltmeli Ki-kare testi. ****Pearson Ki-kare testi.
ATD: Agonist tedavide diizelme. DTA: Depresme / tedaviden ayrilma. B/N: Buprenorfin/nalokson

Olgiimsel veriler aritmetik ortalama + standart sapma ve ortanca (ceyrekler arasi aralik) degerleri verilerek,
niteliksel veriler ise say1 (yiizdeler) ile ifade edildi.
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Tablo 5. 12 aylik izlemde gruplarin madde kullanimi 6zelliklerine gore karsilastirilmasi

. ATD grubu DTA grubu
12 ayhk izlem (n=52) (n=154) p
Gecen y1l icinde diizenli sigara
kullanimi (> 1 adet/giin)* 52 (%100.0) 153 (%99.4) 0.748
. 15.46+3.13 14.12+3.68
Sigara baslangi¢ yas (yi)** 15.0 (13.0-17.0) | 14.0 (12.0-16.0) DOy
Sigara kullamim siiresi 15.11+11.89 15.84+12.67 0.769
(paket-yil)** 11.5 (8.0-20.0) 12.0 (8.0-20.0) '
Madde kullamim (sigara disi)
20.52+7.81 16.81+5.11
Baslangic yast (yi)** 18 (15.0-24.0) | 15.0 (14.0-18.0) UL
- 7.29+4.84 8.36+5.13
Kullanim siiresi (yil)** 7.5 (3.5-10.0) 7.0 (5.0-10.0) 0.189
Kullanmadigi en uzun 6.00£11.44 7.63£14.62 0588
siire (ay)** 3.5 (0.5-6.5) 3.0 (1.0-6.0) '
Ayaktan tedavi oykiisii*** 33 (%63.5) 118 (%76.6) 0.094
Yatarak tedavi oykiisii*** 26 (%50.0) 84 (%54.5) 0.684
: 0.96+1.41 1.97+4.39
Yatarak tedavi sayisi** 0.0 (0.0-1.0) 1.0 (0.0-2.0) 0.254
Opioid kullanimi
23.46+6.94 20.42+5.45
Baglangic yas1 () ** 23.0 (18.0-26.0) | 19.0 (17.0-23.0) 0.002
- 4.69+3.63 5.14+4.27
Kullanim siiresi (yil)** 3.5 (2.0-6.0) 4.0 (2.5-6.0) 0.434
Agonist tedavi oykiisii*** 23 (%44.2) 93 (%60.4) 0.062
Damar ici madde
kullanim dykiisii**** 21 (%40.4) 82 (%53.2) 0.109
Gecen y1l icinde alkol
kullanimn****
Kullanmams 20 (%38.5) 70 (%45.5)
Ayda <1 kez 15 (%28.8) 36 (%23.4)
Ayda 2-4 kez 12 (%23.1) 28 (%18.2) 0.674
Haftada 2-3 kez 4 (%7.7) 12 (%7.8)
Haftada >4 kez 1(%1.9) 8 (%5.2)
Gecen y1l icinde ¢coklu madde
kullanim (sigara-alkol digr)****
Kullanmams 23 (%44.2) 47 (%30.5)
Ayda <1 kez 3 (%5.8) 15 (%9.7)
Ayda 2-4 kez 7 (%13.5) 35 (%18.7) 0.343
Haftada 2-3 kez 10 (%19.2) 26 (%16.9)
Haftada >4 kez 9 (%17.3) 34 (%22.1)
28 glintiik yatarak tedaviyi 34 (%65.4) 76 (%49.4) 0.045
. 10.81+3.53 9.92+3.69
Idame buprenorfin dozu (mg)** 10.0 (8.0-12.0) 8.0 (8.0-12.0) 0.066

*Fisher kesin Ki-kare testi. **Mann Whitney U testi. ***Yates diizeltmeli Ki-kare testi. ****Pearson Ki-kare testi.
ATD: Agonist tedavide diizelme. DTA: Depresme / tedaviden ayrilma. B/N: Buprenorfin/nalokson

Olgiimsel veriler aritmetik ortalama + standart sapma ve ortanca (geyrekler arasi aralik) degerleri verilerek,
niteliksel veriler ise say1 (yiizdeler) ile ifade edildi.
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Tablo 6. 3 ayhk izlemde gruplarin 6z ve soygecmis ozelliklerine gore karsilastirilmasi

3 ayhk izlem A-{r?: g{z)b u D-Eﬁ:%g;bu p
Psikiyatrik tedavi oykiisii

Madde KB* 80 (%70.2) 71 (%77.2) 0.332

g;%ﬁif);lilfgimk 20 (%17.5) 13 (%14.1) 0.636
Intihar girisimi éykiisii* 10 (%8.8) 9 (%9.8) 0.994
Sistemik hastahik oykiisii* 20 (%17.5) 14 (%15.2) 0.796
Bulasic1 hastalik taramasi

HBsAg pozitifligi** 2 (%1.9) 2 (%2.4) 0.831

pA:Ztl'tl'H;x kot 5 (%4.9) 9 (%10.5) 0.235

Anti-HIV antikoru pozitifligi 0 (%0.0) 0 (%0.0) -
Sug oykiisii*** 70 (%61.4) 66 (%71.7) 0.119
s'\l"lz‘%‘;f{:i‘;‘i:?f;m‘yla iligkili 60 (%52.5) 60 (%65.2) 0.069
Cezaevi dykiisii* 22 (%19.5) 20 (%21.7) 0.796
Aile oyKkiisii

Alkol KB* 12 (%10.5) 17 (%18.5) 0.153

Madde KB* 19 (%16.7) 13 (%14.1) 0.759

]ggﬁi}’jﬂl‘zi“ik 14 (%12.3) 9 (%9.8) 0.731

*Yates diizeltmeli Ki-kare testi. **Fisher kesin Ki-kare testi. ***Pearson Ki-kare testi.

ATD: Agonist tedavide diizelme. DTA: Depresme / tedaviden ayrilma. KB: Kullanim bozuklugu. HBsAg:
Hepatit B viriisii ylizey antijeni. HCV: Hepatit C virlisi. HIV: Human immunodeficiency viriis / insan bagisiklik
yetmezligi viriisii.

Olgiimsel veriler aritmetik ortalama + standart sapma ve ortanca (¢eyrekler arasi aralik) degerleri verilmek
suretiyle, niteliksel veriler ise say1 (ylizdeler) ile ifade edildi.
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Tablo 7. 12 aylik izlemde gruplarin 6z ve soygecmis ozelliklerine gore karsilastirilmasi

12 ayhk izlem A-?r?:gsg;bu D-{rf;%gz)b u p
Psikiyatrik tedavi oykiisii

Madde KB* 33 (%63.5) 118 (%76.6) 0.094

Eé%ﬁi}’i'.‘;ii"ik 10 (%19.2) 23 (%14.9) 0.609
Intihar girisimi éykiisii** 2 (%3.8) 17 (%11.0) 0.167
Sistemik hastahik oykiisii* 8 (%15.4) 26 (%16.9) 0.972
Bulasic1 hastalik taramasi

HBsAg pozitifligi** 2 (%3.8) 2 (%1.4) 0.301

pA:Ztiit'ig%}if”“kor” 2 (%4.0) 12 (%8.6) 0.361

Anti-HIV antikoru pozitifligi 0 (%0.0) 0 (%0.0) -
Sug dyKiisii* 27 (%51.9) 109 (%70.8) 0.021
x;%;ig:;agmlyla iligkili 25 (%48.1) 95 (%61.7) 0.085
Cezaevi dyKiisii* 8 (%15.4) 34 (%22.1) 0.403
Aile oyKkiisii

Alkol KB* 8 (%15.4) 21 (%13.6) 0.934

Madde KB* 9 (%17.3) 23 (%14.9) 0.852

]ggﬁi}’jﬂl‘zi“ik 5 (%9.6) 18 (%11.7) 0.876

*Yates diizeltmeli Ki-kare testi. **Fisher kesin Ki-kare testi. ***Pearson Ki-kare testi.

ATD: Agonist tedavide diizelme. DTA: Depresme / tedaviden ayrilma. KB: Kullanim bozuklugu. HBsAg:
Hepatit B viriisii ylizey antijeni. HCV: Hepatit C viriisii. HIV: Human immunodeficiency viriis / insan bagisiklik
yetmezligi viriisii.

Olgiimsel veriler aritmetik ortalama + standart sapma ve ortanca (¢eyrekler arasi aralik) degerleri verilmek
suretiyle, niteliksel veriler ise say1 (ylizdeler) ile ifade edildi.

Uc aylik izlemde ATD ve DTA gruplart bagimlilik profili &zelliklerine gore
karsilastirildi. BAPI-K heyecan arama davranis1 alt 6lgegi ortalama puanlari ATD grubunda
2.33+1.65 ve DTA grubunda 3.08+1.70 olarak saptandi, gruplar arasindaki farklilik istatistiksel
olarak anlamliydi (z=2.929, p=0.009). BAPI-K madde kullanim 6zellikleri, tan1, yasam iistiine

etkileri, siddetli istek, motivasyon, bagimlilik siddeti, depresyon, anksiyete, 6fke kontrol
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yetersizligi, giivenli davranig eksikligi ve dirtiisellik alt 6lgcek puanlart bakimindan gruplar

arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi (p>0.05) (Tablo 8).

Tablo 8. 3 aylik izlemde gruplarin bagimhilik profili 6zelliklerine gore karsilastirilmasi

g [ oragme [,

Madde kullanim 6zellikleri 1 3%?3?2.71182) 1323?(;?9))-81482) 0.867
Tam 10?66(%%3-'1917.0) 9.2'?;2181%0) 0620
Yasam listiine etkileri 160 (ﬁi0217710) 160 (31%,i52i)50) 0.718
S | owam | o
gean | smn o
Bagimhiik siddeti 7.0;'(()6?2(5)'-97?75) 7.1;.(()67.22.-97?63) 0922
g | g
e | e o
Ofke kontrol yetersizligi 3206(61i()1_Z%) 3300(3;01_220) 0.134
Giivenli davrams eksikligi 4%(')3(2%02_'&.%) 4%65(;%5-'2,20) 0.721
Heyecan arama davranisi 2_2(')3(31%&_'2%) 330()(2ic)1_1%) 0.009
Dirtissellik 30(20-40 302040 0894

Mann Whitney U testi.

BAPI-K: Bagimlilik Profil indeksi - Klinik formu. ATD: Agonist tedavide diizelme. DTA: Depresme / tedaviden
ayrilma.

Olgiimsel veriler aritmetik ortalama + standart sapma ve ortanca (geyrekler arasi aralik) degerleri verilerek ifade
edildi.

12 aylik izlemde ATD ve DTA gruplar1 bagimlilik profili 6zelliklerine gore karsilastirildi.
BAPI-K anksiyete alt dlgegi ortalama puanlar1 ATD grubunda 2.29+1.41 ve DTA grubunda
3.02+1.59 olarak saptandi, gruplar arasindaki farklilik istatistiksel olarak anlamliyd1 (z=2.767,
p=0.009). BAPI-K 6fke kontrol giicliigii alt 6lgegi ortalama puanlart ATD grubunda 2.26+1.72

ve DTA grubunda 3.03+1.64 olarak bulundu. BAPI-K heyacan arama davranis1 alt lgegi

ortalama puanlar1t ATD grubunda 2.16£1.67 ve DTA grubunda 2.87£1.70 olarak bulundu.
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BAPI-K 6fke kontrol giicliigii ve heyacan arama davranisi ortalama puanlar1 bakimindan iki
grup arasinda istatistiksel olarak anlamli fark vardi (z=2.754, p=0.011; z=2.634, p=0.043).
BAPI-K madde kullanim &zellikleri, tan1, yasam {istiine etkileri, siddetli istek, motivasyon,
bagimlilik siddeti, depresyon, giivenli davramis eksikligi, diirtiisellik alt 6l¢ek puanlar
bakimindan gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi (p>0.05) (Tablo 9).

Tablo 9. 12 aylik izlemde gruplarin bagimhlik profili 6zelliklerine gore karsilastirilmasi

o | e [
Madde kullanim 6zellikleri 1 2%%(?%?.-51946) 1 4(13?(}:;(2{-8].282) 0.130
Tam 10.905(%%01-'517.0) 10.965(23%51-'1950) 0.898
Yasam istine etkileri 160(140-170) | 1600 (140-180) | 029
Siddetli istek 50(4070) | s0@o70) | 0542
Motivasyon 6.508(%%8-'3 .%) 6506(%i(§)35()) 0.189
Bagimhihk siddeti 6.8?'?65?3(7)'-97%66) 7.1%'?69.3(1)'-%9) 0.442
Depresyon i0(050) | 4G@oe0 | OM7
Fridy | A% | ows
Ofke kontrol yetersizligi 2202(?%1_; %) 3300(3;01_2%) 0.011
Giivenli davrams eksikligi 3309(2;02_2%) 4406(?&_%%) 0.091
Heyecan arama davranisi 2251(?-101_2%) 3.208(72%&_'2.%) 0.043
S | Sl | oms
Mann Whitney U testi.

BAPI-K: Bagimlilik Profil indeksi — Klinik formu. ATD: Agonist tedavide diizelme. DTA: Depresme /

tedaviden ayrilma.

Olgiimsel veriler aritmetik ortalama + standart sapma ve ortanca (¢eyrekler arasi aralik) degerleri verilerek ifade
edildi.

Agonist tedaviyle diizelme siiresi ile klinik o6zellikler arasindaki iliski korelasyon
analizleri ile incelendi (Tablo 10). ATD siiresi ile yas (r=0.160, p=0.021), egitim siiresi

(r=0.158, p=0.023), sigara baslangi¢ yas1 (r=0.228, p=0.001), madde kullanim1 baslangi¢ yas1
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(r=0.268, p<0.001) ve opioid kullanim1 baslangig¢ yasi (r=0.214, p=0.002) arasinda diisiik giigte
ancak istatistiksel olarak anlamli pozitif korelasyon saptandi. ATD siiresi ile madde kullanim
stiresi (r=-0.138, p=0.048) ve yatarak tedavi sayisi (r=-0.142, p=0.042) arasinda diisiik giigte
ancak istatistiksel olarak anlamli negatif korelasyon bulundu. ATD siiresi ile sigara kullanim
stiresi, madde kullanmadigi en uzun siire, opioid kullanim siiresi ve idame buprenorfin dozu

arasinda istatistiksel olarak anlamli korelasyon bulunmadi (p>0.05).

Tablo 10. Agonist tedavide diizelme siiresi ve Kklinik ozellikler degiskenleri i¢in
korelasyon analizi sonu¢lari

ATD siiresi (ay)
Klinik ozellikler (n=206)
r p

Yas (y1l) 0.160 0.021
Egitim (y1l) 0.158 0.023
Sigara baslangic yas: (yil) 0.228 0.001
Sigara kullanim siiresi (paket-yil) -0.031 0.662
Madde kullanim baslangi¢ yasi1 (yil) 0.268 <0.001
Madde kullanim siiresi (y1l) -0.138 0.048
Madde kullanmadigi en uzun siire (ay) -0.042 0.552
Opioid kullanimi baslangi¢ yas1 (yil) 0.214 0.002
Opioid kullanim siiresi (yil) -0.060 0.391
Yatarak tedavi sayisi -0.142 0.042
Idame buprenorfin dozu (mg) 0.124 0.076

Spearman korelasyon analizi.
ATD: Agonist tedavide diizelme.

Agonist tedaviyle diizelme siiresi ile BAPI-K alt 6lcek puanlar1 arasindaki iliski

korelasyon analizleri ile incelendi (Tablo 11). ATD siiresi ile anksiyete (r=-0.167, p=0.040),
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ofke kontrol yetersizligi (r=-0.173, p=0.033) ve heyecan arama davranigi (r=-0.209, p=0.010)
alt 6lgek puanlart arasinda diisiik giigte ancak istatistiksel olarak anlamli negatif korelasyon
saptand1. ATD siiresi ile madde kullanim &zellikleri, tani, yasam tistiine etkileri, siddetli istek,
motivasyon, bagimlilik siddeti, depresyon, giivenli davranis eksikligi ve diirtiisellik alt 6lgek

puanlari arasinda istatistiksel olarak anlamli korelasyon bulunmadi (p>0.05).

Tablo 11. Agonist tedavide diizelme siiresi ve BAPI-K degiskenleri icin korelasyon
analizi sonuclar

BAPI-K (n=152) ATD siiresi (ay)
r p

Madde kullanim 6zellikleri -0.022 0.789
Tani 0.040 0.622
Yasam iistiine etKileri -0.073 0.369
Siddetli istek -0.048 0.560
Motivasyon 0.115 0.158
Bagimhhik siddeti -0.007 0.931
Depresyon -0.074 0.366
Anksiyete -0.167 0.040
Ofke kontrol yetersizligi -0.173 0.033
Giivenli davranis eksikligi -0.106 0.194
Heyecan arama davranisi -0.209 0.010
Diirtiisellik -0.078 0.341

Spearman korelasyon analizi.
ATD: Agonist tedavide diizelme. BAPI-K: Bagimlilik Profil indeksi — Klinik formu.
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TARTISMA

Bu aragtirmada Trakya Universitesi Saglik Arastirma ve Uygulama Merkezi AMATEM
Servisi’nde 01.04.2013-31.12.2019 tarihleri arasinda OPKB tanisiyla yatarak tedavi goren,
yatarak tedavide B/N tedavisi baslanan ve taburculuk sonras1 idame tedavi ile ayaktan izleme
alinan hastalardan dahil edilme 6l¢iitlerini karsilayan 206 hastanin yatarak tedavi ve taburculuk
sonrast ayaktan takip izlem verileri incelenerek idame tedavinin 3. ve 12. aylarinda hastalarin
tedaviyi siirdiirme oranlar1 arastirilmistir. Ayrica, 3. ve 12. ayda tedaviye devam ettigi saptanan
hastalar ile tedaviden ayrildigi ya da deprestigi tespit edilenlerin olusturdugu iki grup arasinda
tedavi uyumuyla iliskili sosyodemografik ve klinik 6zellikler degerlendirilmis ve istatistiksel
olarak anlamli diizeydeki farkliliklar ortaya konmustur.

Arastirmamizda istatistiksel analizlerin yapildig: takip siireleri olan 3. ve 12. izlem aylar1
DSM-5’te yer alan erken diizelme ve kalict diizelme siirelerine karsilik geldikleri igin
secilmistir (152). Hastalarin B/N idame tedavisinde kalma oranlari izlemin 3. ayinda %55.3,
izlemin 12. ayinda %25.2 olarak bulunmustur. Alanyazindaki derlemelerde idame tedavisinde
kalma oranlarinin izlem siiresinin uzunluguyla, idame tedavisinde kalma olciitleriyle, ayrica
orneklemin ve idame tedavisinin ¢esitli 6zellikleriyle iliskili oldugu belirtilmistir. Bu etmenlere
bagli olarak c¢alismalarda tedavide kalma oranlarinda ciddi farklilagmalar goriilmektedir
(145,153). Tedaviye devam eden hasta oranimi idame tedavisinin 3. aymda %37.5-%85
(154,155), 12. ayinda %25-%75 (156-159) araliklarinda bildiren ¢alismalar mevcuttur.
Tedaviyi siirdiiren hasta oranimi farkli zaman dilimlerinde degerlendiren ¢alismalarda; izlem
sliresi uzadikga tedavide kalan hasta oranindaki azalma tutarli bigimde gosterilmistir (160-162).
Bir derlemede (145) 6 ¢calismaya ait 12. ayda idame tedavide kalma oran1 %45.4 (%11.7-%61.6)

bildirilmistir. Diger bir derlemede ¢esitli iilkelerde idame tedaviye devam oranlar1 3. ayda
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%67.2-%81.9 arasinda, 12. ayda %22.1-%74.6 arasinda degismektedir (153). Tiirkiye’deki
calismalarda OPKB tanil1 hastalarda idame tedavisine devam etme orani tedavinin 3. ayinda
%33.3-%36.5 (7,14,163), 12. ayinda %21.8-%56.6 (12,13) bildirilmistir. Alanyazinda gesitli
takip stirelerinde ¢alismalar mevcut olup uzun izlem stireli ¢alismalar sinirli sayidadir. Siiregen
ve depresmelerle giden OPKB’de idame tedavisinde kalma siiresinin uzamasiyla depresme
riskinde azalmanin ve yasal, tibbi, sosyal alanlarda olumlu etkilerin gosterilmesi (156,164,165)
hastalarin olabildigince uzun siire takip edildigi caligmalar1 6nemli kilmaktadir. Alanyazindaki
caligmalarla karsilastirildiginda arastirmamizin 12 aylik takip siiresi kayda deger olup idame

tedavisini tamamlama oranlar1 alanyazinla uyumludur.

TEDAVI UYUMUNA GORE SOSYODEMOGRAFIK OZELLIKLERININ
DEGERLENDIRILMESI

Arastirmamizda idame tedavisinde kalan hastalar tedaviden ayrilan/depresen hastalara
kiyasla izlemin 3. ve 12. ayinda anlamli oranda daha ileri yastadir. Korelasyon analizinde hasta
yasinin daha biiyiik olmasiyla daha uzun siire idame tedavisinde kalma iligkilendirilmistir.
Alanyazinda daha ileri yas ile daha uzun siire idame tedaviye devam etme iliskisi pek ¢ok
calismada tekrarlanmis bir bulgudur. Ulusal kayitlara dayali ¢calismada erken yas, 18 ay
icerisinde idame tedavisinden ayrilmis olmakla iligkilidir (166). Yas ortalamalar1 46.6 yil
(SD=6.5) olan 300 kisiyle yapilan bir ¢alismada (167) ileri yas tedaviden ayrilmis olma riskini
azaltan etmenlerdendir. On iki yillik, 1237 hastaya ait 1605 ayaktan tedavi donemini kapsayan
bir izlem calismasinda; araliksiz 1 yildan fazla siire tedavide kalma ile ileri yas iliskili
bulunmus, yas ile tedavide kalma oraninin dogru orantili oldugu saptanmistir (168). Bir
derlemede, idame tedavi iceren 12 arastirmanin 8’inde yas tedavide kalma ile iliskilendirilirip
4 calismada bu iligki saptanmamistir (145). Cesitli idame tedavilerini kapsayan bir diger
derlemede incelenen c¢alismalardan cogunda (20/35) ve randomize kontrollii ¢aligmalarin
tiimiinde (3/3) idame tedavisine devam etmek ile ileri yas iliskilendirilmistir. iliski saptanan
caligmalar Orneklem giicii ve veri netligi bakimindan daha kaliteli bulunmustur (169).
Ulkemizdeki ¢alismalarda Kuloglu ve ark. (163) izlemin 3. ayinda, Evren ve ark. (11) izlemin
6. aymmda ATD ve DTA gruplart yas bakimmdan benzerdir. Cavusoglu (14) artan yasin
depresme riskini azalttigini bildirmistir. Yildiz (13) azalan yas miktarina bagli olarak depresme
riskinin 1.2 kat arttigin1 belirtmistir. Ulkemizdeki bulgular arasinda celiski igermekteyse de;
aragtirmamizda saptanan idame tedaviye devam etme ile yas arasindaki iliski diinya genelindeki

caligmalarin bulgulariyla uyumludur. Arastirmacilar geng yasin opioid kullanimindan olumsuz
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etkilenmek ve daha hizli bagimlilik gelistirmek bakimindan biligsel, duygusal ve sosyal daha
hassas bir donem oldugunu vurgulamaktadir (170). Erken yaslarda idame tedavi devamliliginin;
eszamanlt madde kullanimi, tedavi uyumu sorunlari, aile i¢i catigmalar, saglik hizmetlerince
sunulan idame tedavisi dozu ve esneklik diizeyi gibi bireysel, bireyler arasi ve kurumsal
etmenlerden olumsuz etkilendigi one siiriilmiistiir (169). Ileri yasla beraber norobiyolojik
yonden dopaminerjik reseptorlerdeki azalmaya bagli haz arayisinda azalma (171), bagimliligin
olumsuz sonuglarina kars1 farkindalik ve bakim alma yoniindeki motivasyonda artis (172)
arastirmacilarca One siiriilen diger hipotezlerdir. Ulkemizdeki c¢alismalardan farkli
sonuclarimiz; orneklem Ozelliklerindeki, dahil edilme ve dislanma Olgiitlerindeki ya da
depresme tanimlarindaki farkliliklarla iligkili olabilir.

Arastirmamizdaki 206 yatisin 197°si erkek (%95.6), 9°’u kadin (%4.4) hastalara aittir. 3.
ayda ve 12. ayda ATD ve DTA gruplari cinsiyet agisindan benzerdir. Ulkemizdeki ¢aligmalarda
kadin hasta oran1 %5.9-%6.57 arasinda degismekteyken (11,12,14,163) Guliyev ve Yargi¢’in
(7) yapmis olduklari ¢alismada %18 saptanmistir. Bu ¢alismada kadin hasta oranindaki farklilik
orneklemdeki sinirliliktan (ardisik 50 hasta) kaynaklanmis olabilir. Tiirkiye’de AMATEM lere
2013’de ayaktan ve yatarak bagvurularin %94.4’1 erkek, %5.6’s1 kadin (173); 2020°de yatarak
tedavi gorenlerin %91.3’1 erkek, %8.7’si kadindir (60). Arastirma 6rneklemimizde kadin hasta
oraninin gorece diisiik kaldig1 degerlendirilebilir. Tedavi merkezimizin bulundugu ilin ve
bolgenin sosyodemografik ozellikleri (niifus, niifus yogunlugu, iilke sinirina yakinlik, kiiltiirel
ozellikler, ¢evre illerden gelen bagvuru siklig1) kadin hastalarin tedaviye bagvurmayarak daha
az temsil edilmelerine ya da ayaktan tedaviyi erkeklere gore daha ¢ok tercih etmelerine bagl
orneklemimizde yer almamalarina neden olmus olabilir. Cinsiyetin idame tedaviye devam etme
ile iligkisi bakimindan diinya genelindeki ¢aligmalarda bulgular geliskilidir. Bir ¢alismada (157)
kadin cinsiyet izlemin 6. ayda idame tedavide kalmakla iliskili iken 12. ayda bu iliski
kaybolmustur. 382 katilimcili bir galigmada cinsiyet idame tedaviye 1 yil devam etmekle
iliskisizdir (174). Stein ve ark. (175) 6 aylik izlemde cinsiyet ile idame tedavide kalma arasinda
anlamli iligki bulmamislardir. Alt1 y1l boyunca ayaktan idame tedavi sunulan 321 katilimecinin
(%381 kadin) dahil oldugu geriye-doniik bir kohort ¢aligmasinda; izlemin 1. yilinda tedavide
kalmakla cinsiyet arasinda anlamli iliski saptanmazken 2. yilinda kadin cinsiyet tedavide
kalmay1 ongormiistiir (176). Kadin cinsiyet ve idame tedavi arasinda olumlu iliski bildiren
(168,177) veya bildirmeyen (178) baska yayinlar mevcuttur ancak gene de 2019 tarihli bir
derlemede cinsiyet ile idame tedaviye devam etme arasindaki iliskinin mevcut calismalarla

netlestirilemeyecegi belirtilmistir (179). Ulkemizdeki calismalarda izlem siiresi sonunda
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tedavide kalmakla cinsiyet iligkilendirilmemistir (7,11,12,14,163). Arastirmamizda cinsiyet ile
idame tedavide kalma bakimindan gruplarin benzer bulunmasi alanyazindaki sonuglarla
¢elismemektedir.

Aragtirmamizda ATD ve TDA gruplar1 egitim siiresi bakimindan izlemin 3. ayinda
birbirine benzerken, 12. ayda idame tedavisine devam hastalarin egitim siiresinin tedaviden
ayrilan/depresen hastalarinkine kiyasla anlaml diizeyde yiiksek oldugu goriilmektedir. Egitim
stiresi ile idame tedavi siiresi arasinda pozitif korelasyon bulunmustur. Arastirmamizin
bulgularina gore egitim diizeyinin tedaviden erken dénemde ayrilmak bakimindan etkisinin
diger etmenlerin gerisinde kaldig1 ve anlamli olmadig1; ancak, uzun déonemde tedavide kalmak
yoniinden farklilik yaratan etmenler arasinda olabilecegi diisiiniilebilir. Diinyada ve lilkemizde
yapilan c¢aligmalarda egitim siiresi ile idame tedavide kalma arasinda iliski saptanmayan
(7,11,168,176,180-183) ve saptanan (13,163,184) calismalar vardir. Bir derlemedeki 11
metadon ve 1 karisik opioid yerine koyma tedavisi caligmasi arasinda sadece 3 metadon
calismasinda daha yiiksek egitim diizeyi daha uzun idame tedavi ile iliskilidir (145). Egitim
durumu saglik ve sigorta hizmetleri veritabanlarin1 kullanan biiyiikk capli ¢alismalarda
degerlendirilemeden kalan bir degiskendir ve alanyazindaki mevcut sonuglar belli 6l¢iide
celiski barindirmaktadir. Egitim siiresini anlamli diizeyde bir etmen olarak tespit etmeyen
calismalara gore; egitim siiresi idame tedavisiyle iliskili diger sosyodemografik, bireysel ve
kurumsal etmenlerin yaninda gorece etkisiz kaliyor olabilir. Bu durum arastirmamizin
bulgulariyla uyumsuz gériinmektedir. Yine de, Zhu ve ark.’nin (185) ¢alismalarinda belirttigi
gibi, egitim durumunun OPKB idame tedavisiyle iligkisi yeterince arastirilmamis bir konudur.

Yerlesim birimi bakimindan 6rneklemimizin %2.9°u kirsalda, %97.0’1 sehirde yasiyor
olarak kaydedilmistir. ATD grubundaki hastalarla DTA’dakiler arasinda 3. ayda ve 12. ayda
yasadig1 yer agisindan anlamli fark bulunmamustir. Amerika Birlesik Devletleri merkezli ¢ok-
eyaletli bir ¢alismada hastalarin kirsalda ya da kiigiik, orta veya biiyiik sehirlerde yasamalari
bakimindan 6. ayda ATD ve DTA gruplari benzer bulunmustur (183). Buprenorfin doz ve siire
yeterliligini inceleyen bir ¢aligmada (186) biiyiikk sehirde yasayanlara kiyasla biiyiik sehire
komsu ya da kirsal alanlarda yasayanlarin daha yeterli doz ve siire idame tedavi siirdiirdiigii
bildirilmis ve imkanlarin daha yetersiz, tedaviye ulasmanin daha zor oldugu diisiiniilen bu
bolgelerdeki olumlu sonuglarin bu bolgelerde ¢alisan tedavi diizenleyicilerin ya da yasayan
hastalarin 6zelliklerine bagli olabilecegi belirtilmistir. Saglik sigortas1 veritabani kullanilan bir
calismada kirsalda ve kii¢iik sehirde yasayanlarda biiyiik sehirde yasayanlara gore daha diizenli
idame tedavi kullanimi bildirilmistir (187). Manhapra ve ark. (188) farkli yogunlukta kirsal
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alanlarda yasayanlarla sehirde yasayanlari degisik izlem siirelerinde idame tedavi devamliligi
bakimindan benzer bulmuslardir. Kanada merkezli bir ¢alismada kirsalda yasamak idame
tedavisinde daha kisa siire kalmakla iligkilidir (189). Tiirkiye’de Yildiz’in (13) ¢alismasinda
yatarak tedavi ardindan idame tedavi ile ayaktan izlenen 824 birey olup 12. ayda ATD ve DTA
gruplari kirsalda ya da kentte yasamak bakimindan benzerdir. Yasanan yer ¢alismalarda seyrek
ele alinmig bir degisken olup idame tedavi iizerine etkisine dair fikir birligi bulunmamaktadir.
TUIK verilerine gére Edirne’de 2013-2019 yillar1 arasinda kdylerde yasayan niifus oran1 %27
ila %21 oranlar arasinda, Tirkiye genelinde %8.6 ila %7.2 arasinda degismistir (190).
Arastirmamizda Trakya bolgesinin pek ¢ok yerinden ve mesleki ya da gegici sebeplerle diger
illerden gelen hastalarin bulunmasina ragmen kirsalda yasayanlarin orani gorece diisiiktiir
(%2.8). Bunun bir sebebi arastirmamizin geriye doniik dogasi olabilir; dosyalarinda ikamet
adresi ayritili kaydedilmemis kisilerde hastane veri sistemi {lizerindeki ikamet ettigi il/ilce
bilgisi adres olarak kaydedilmistir. Diisiik kirsalda yasama oraninin diger olas1 sebepleri; kirsal
bolgelerde tedavi imkanlaria uzaklik bakimindan sosyoekonomik kosullarin olumsuz etkileri,
kentsel bolgelerdeki madde iligkili sosyal ortam ve gruplarin kirsal bolgelerde goriilmemesi,
tedaviye erisimde oldugu gibi maddeye erisimde de kisithliklarin olmasi olabilir.

Orneklemimizde katilmcilarm %25.7°si evli, %63.1’i bekar oldugunu bildirmislerdir.
Medeni hal bakimindan 3 aylik ve 12 aylik izlemde ATD ve DTA gruplar birbirine benzerdir.
Alanyazinda 1. ve 2. yilda, 3. ayda idame tedavide kalmak ile medeni hal arasinda iliski
saptanmamustir (176,178). Tiirkiye’de iki calismada medeni durum ile 3. ayda (7), 6. ayda (11)
idame tedavide kalma arasinda iliski saptanmamus, bir ¢caligmada 3. ayda (163) anlamli iligki
saptanmigtir. Diger bir ¢caligmada medeni hal 12. ayda ATD ve DTA gruplari arasinda fark
olusturmus ancak regresyon analizlerinde depresme riskini etkilememistir (13). Alanyazindaki
sonuglarin gesitliligi arasinda arastirmamiz ortaya bir ¢eliski sunmamaktadir. Medeni hal yeri
geldiginde bagimli kisi i¢in sosyal destek anlamina gelebilecegi gibi, olumsuz bir aile i¢i stresor
olarak da karsimiza ¢ikabilir. Alanyazindaki gesitlilikte bu ve benzeri ayrintilarin rol oynamasi
miimkiindiir.

Aragtirmamizda hastalarin  %40.7°si diizenli c¢alistiklarini, %25.2’si is buldukga
calistiklarini, %33.4’{i calismadiklarini beyan etmislerdir. Izlemin 3. ve 12. ayinda ¢alisma
durumu bakimindan ATD ve DTA gruplari benzerdir. Alanyazinda 3. ayda (178), 4. ayda (180),
1. ve 2. yilda (176) idame tedavide kalmak ile ¢alisma durumu arasinda iliski saptanmamustir.
Bir calismada calisiyor olmanin igsiz olmaya gore birinci senede idame tedaviye devam etmeyi

2.24 kat artirdigr belirtilmistir (174). Calismiyor olmayla idame tedaviden ayrilmayi
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iliskilendiren baska ¢alismalar da vardir (168,175,177). Tiirkiye’de bir ¢alismada 3 haftalik
yatarak tedavinin ardindan sunulan ayaktan idame tedavi izleminde 12. ayda ¢alisma durumu
bakimindan gruplar benzer olup, ¢alisma durumu birinci yilda remisyonu 6ngérmemistir (12).
Diger ¢alismalarda is-destek durumu izlemin 3. ayinda, ¢alisma durumu 3. ayda (163) ve 6.
ayda (11) ATD ve DTA gruplarinda benzerdir (7). Yildiz (13) izlemin 12. ayinda ATD ve DTA
gruplar1 arasinda ¢alisma durumu ve ayrica ¢alisma siiresi (1 yildan az ya da ¢ok) bakimindan
fark bildirmistir, ancak regresyon analizlerinde ¢alismayanlarda depresme riskinde anlamli artig
izlenmemistir. Tiirkiye’deki calismalarda ¢alisma durumu ile idame tedavisi basaris1 arasinda
anlamli iliski bulunmamasi, yurtdis1 yayinlarda ise bu konuda ortak bir sonuca varilmamast
orneklemlerdeki, 6l¢iim ve degerlendirme Olgiitlerindeki farkliliklara bagli olabilir. Calisma
durumuyla iligkili ve sonuglardaki tutarsizliga yol acabilecek diger unsurlar arasinda 6zellikle
geng hastalarin calismadiklart halde aile destegi bulabilme, madde kullanicilarinin yasadisi

faaliyetlerden gelir elde etme olasiliklar yer alabilir.

TEDAVI UYUMUNA GORE MADDE KULLANIMI VE KLINIiK
OZELLIKLERININ DEGERLENDIRILMES]

Arastirmamizda hastalarin %99.5’inin son bir yilda sigara kullanimi belirtmesi nedeniyle
3. ve 12. aylarda ATD ve DTA gruplan arasinda fark bulunmamistir. Alanyazinda tiitiin
kullaniminin idame tedavi tizerine etkilerine dair sonuglar, tiitiin kullanimin1 aragtirmamizdaki
gibi yiiksek oranda belirtenlerden (191-193) ziyade daha diisiik oranlarda belirten ve gruplar
aras1 fark saptanan (176,189) ¢alismalardan kaynaklanmaktadir. Az sayida olumlu etki bildiren
caligmada tiitiin kullanim bozuklugu tanisinin izlemin hem 1. hem 2. yilinda idame tedaviye
devam etmeyi 6ngordiigii (176), idame tedavide daha uzun stire kalmakla iliskili oldugu (189)
bildirilmistir. izlemin 3. aymnda (178), 6. ayinda (194,195), 1. yilinda (174,196,197) ATD ve
DTA gruplarimi sigara kullaniminca benzer bulan, tiitiin kullaniminin idame tedavide daha uzun
stire kalmakla iligkisiz oldugunu bildiren (198) ¢alismalar agirliktadir. Bazi ¢alismalarda veriler
toplanirken sigara kullanimi1 sorgulanmissa da sonuglarda ele alinmamistir (13,106).
Arastirmacilar giinliik sigara kullanicis1 olmanin daha ciddi bir bagimliliga isaret edebilecegini,
sigaranin opioide agsermeyi artirabilecegini, yoksunluk bulgularinmi kdtiilestirebilecegini ya da
sigara kullanimi sirasindaki c¢evresel ipuglarinin opioid depresmesini tetikleyebilecegini 6ne
stirseler de (199) alanyazinda agirlikli ortak bulgu anlamli bir etki saptanmadigi lizerinedir.

Arastirmamizdaki yiiksek tiitiin kullanim oran1 ve mevcut ¢alismalarin sonuglar1 arasindaki
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farkliliklarda cinsiyet oranlar1 gibi 6rneklem 6zelliklerinin, sigara kullaniminin yogunlugunun,
sigara igmeye yonelik sosyokiiltiirel 6zelliklerin karistirici rol oynadigt sdylenebilir.

Sigara, sigara-dis1 madde ve opioid kullanimi baslangi¢ yasi, arastirmamizda hem 3.
ayda, hem 12. ayda idame tedaviye devam eden hastalarla DTA grubu hastalar arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark bulunan, hem de korelasyon analizlerinde idame tedaviye
devam etme siiresi ile anlamli iligki saptanan ii¢ degisken olmustur. Sigaraya, maddeye ya da
opioide baslama yasinin ge¢ olmasi, idame tedavide daha uzun siire kalma ile
iliskilendirilmistir. B/N ile yapilmis ¢alismalarda sigara baslangi¢ yasi sik ele alinmis bir
degisken degildir (199) fakat eroin ve madde baslangi¢ yasinin etkilerine dair degisik sonuglar
bildirilmistir. Bir ¢alismada izlemin 6. ayinda ATD ve DTA gruplarinda eroin baslangi¢ yasi
bakimindan fark egilimi (p=0.067) izlenmis (181), bir digerinde izlemin 1. yilinda fark
bulunmanustir (168). Ilk opioid kullaniminin daha ge¢ yasta olmasimin takiplerde eroin
kullanmamayla iliskili oldugu bildirilmistir (185). Geng eriskin erkeklerle yapilan bir galismada
opioid ilk kullanim yas1 idame tedavide kalma siiresini etkilememistir (200) fakat bu ¢aligmada
orneklem yas aralifi ve opioide baglama yas araligi dardir. Tiirkiye’de madde ve eroin
kullanimina baglama yaslar1 bakimindan 6. ayda ve 3. ayda idame tedavide kalma y6niinden
gruplarin benzer oldugu (11,163); ATD grubunda baslama yaslarinin anlamli yiiksek oldugu
ancak idame tedavide kalmay1 6ngoriicti olmadigi (14); madde kullanimina baslangi¢ yasindaki
azalmanin idame tedavi sirasinda depresme riskini artirdigt belirtilmistir (13). Alanyazindaki
farkli sonuglarin, 6rneklemlerdeki sosyodemografik farkliliklara bagli oldugu diisiiniilebilir.
Cesitli maddelere baslangic yaslarini degerlendiren ¢alismalar arasinda daha biiytlik 6rnekleme
ve daha genis bir aralikta degerlere sahip olanlar, ger¢ek diinya ile daha uyumlu sonuglar
sunuyor olabilir. 2015 tarihli bir ¢alismada (201); daha erken diizenli alkol ve sigara
kullantmiin daha erken diizenli eroin kullanimini yordadigi, daha erken diizenli eroin
kullanimina baglama yasini en giiglii yordayan etmenin de daha erken eroin ilk kullanim yas1
oldugu, erken-baglangicl diizenli eroin kullaniminin ise daha siddetli OPKB ile iligkili oldugu
bildirilmistir. Calismada hastalarin ¢ogunda (%79.7) sigara ve alkol gibi yasal maddelerden
esrar gibi orta siddette, ardindan eroin gibi agir siddette bagimlilik ile iliskilendirilen maddelere
asama asama gecildigi One siiren “gecis hipotezi’nin desteklendigi belirtilmistir.
Arastirmamizda 3. ve 12. aylarda ATD ve DTA gruplar1 arasindaki sigara, madde ve eroin
baslama ortalama yaslar1 arasindaki en az 1 yillik fark benzer sekilde yorumlanabilir. Sigaraya
daha erken yasta baslamakla idame tedavide daha kisa siire kalmak arasindaki iligkide ayrica

nikotine erken yasta maruziyet ve beyinde erken yasta meydana gelen degisiklikler dolayisiyla
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sigaranin dogrudan etkisi olabilecegi gibi, baz1 diger ortak etmenler dolayisiyla kisilerin hem
sigaraya erken baglamalari, hem de idame tedavisinde daha kisa siire kalmalariyla sonuglanacak
bir OPKB oriintiisti gelistirmeleri de s6z konusu olabilir.

Sigara ve opioid kullanim siiresi bakimindan arastirmamizda izlemde 3. ve 12. ayda ATD
ve DTA gruplari benzer bulunmustur. Sigara-disi madde kullanim siiresi 3. ayda ATD grubunda
daha disiik olma egilimindeyken (p=0.056) 12. ayda gruplar arasinda anlamli fark
bulunmamistir. Korelasyon analizlerinde sigara ve opioid kullanim siiresiyle idame tedaviye
devam etme siiresi arasinda anlamli iliski bulunmamis, ancak genel olarak madde kullanim
stiresinde uzama idame tedavisinde daha kisa siire kalmakla iliskili goriilmiistiir. Alanyazinda
ATD ve DTA gruplari arasinda alkol kullanim siiresi bakimindan 4 aylik izlemde (180), opioid
kullanim siiresi bakimindan 3 aylik (178), 4 aylik (180) ve 12 aylik izlemde (106,196,200),
madde kullanimi bakimindan izlemin 6. ve 12. ayinda (202) anlamli fark bulmayan ¢alismalar
mevcuttur. Bir ¢aligmada kokain kullanim siiresindeki artis idame tedavisinden ayrilma riskini
artirmistir (180). Ayni ekibin 6 ay izlem siireli diger bir ¢aligmasinda her 5 yillik fazladan
diizenli opioid kullaniminin idame tedavisinde kalmay1 2 hafta uzattigi belirtilmistir (203).
Diizenli eroin kullanimi1 daha kisa siire oldugunda idame tedavide kalma oranilarinin azaldigi
bildirilmistir (177). Tirkiye’deki ¢alismalarda izlemin 3. ayinda opioid kullanim siiresi
bakimindan gruplarin benzer bulundugu (163), madde kullanim siiresi bakimindan 12. ayda
gruplar arasinda anlamli fark bulunmayip eroin kullanim siiresindeki artisin idame tedavisini
birakma riskini artirdigt (13) bildirilmistir. Madde ve opioid kullanim siirelerinin opioid
agonisti idame tedavisine etkileri bakimindan alanyazindaki ¢alismalarin tutarli bir ortak
sonuca varmadiklar1 goriilmektedir. Daha uzun madde kullanim Oykiisiiyle ilgili olumlu
sonuglar bildiren arasgtirmacilara gore bu etki “olgunlagsma” ile iliskili olabilir (203); daha uzun
madde kullanmakla kullanima bagli zararlarin belirginlesmesi ve kisilerin ge¢mis basarisiz
birakma/tedavi girisimlerindeki hatalarin1 tekrarlamamamasi1 gilincel tedavi basarisini
artirmaktadir ve bu bakimdan madde kullanim ge¢misleri daha kisa stireli kisilerden ayrilirlar.
Aksini sdyleyen bir goriis ise uzun siireli madde kullaniminin beyinde bagimlilikla iliskili daha
fazla noroplastik ve epigenetik degisiklik yarattigi ve bu kisilerin madde kullanimini
birakmakta daha fazla zorluk ¢ekecekleri seklinde ortaya konabilir.

Son bir y1l i¢cinde alkol kullanim siklig1 bakimindan arastirmamizda izlemin 3. ve 12.
aymnda ATD ve DTA gruplar1 benzerdir. Son bir yilda sigara- ve alkol-dis1 madde kullanim
sikligt ATD grubunda izlemin 3. ayinda anlamli oranda diisiikken, 12. ayda iki grup benzerdir.

Opioidlerle eszamanli alkol ve madde kullanimi ve idame tedavi iizerine etkileri alanyazindaki
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calismalarda sikca ele alinmis etmenlerdir fakat sonuglarin biiyiik 6l¢tide ¢eliski barindirdigini
pesinen sOylemek gerekir. Zararli kullanim ile bagimliliklarin ayirt edilip edilmedigi ya da
dislanip dislanmadigi, maddelerin tek tek mi yoksa bir arada mi degerlendirildigi, ilgili
maddenin hangi yolla kullanildig1 (204), yasadis1 yollardan elde edilen maddenin saflik ve etki
dereceleri, tedarik imkanlar1 ve fiyatlandirmalardaki dalgalanmalar gibi ekonomik-lojistik
etkiler, madde kullanimlarinin beyana dayali ya da idrar/kan testleriyle degerlendirilmesi pek
cok calismada onemli karistirict ve yanlilik sebepleridir. Alanyazinda gorece tutarli bigimde
kokain kullanimmin OPKB seyrini ve idame tedavi sonuglarini olumsuz etkiledigi
gosterilmistir (145,157,167,177,185,204-206).

Kullanilan diger maddeler tek baslik altinda degerlendirildiginde farklt sonuglara
ulagilmistir. Bir ¢alismada izlemin 1. yilinda DTA grubunda daha fazla diger madde kullanim1
tespit edilmistir (106). Tiirkiye’deki bir ¢alismada diger madde kullanimi izlemin 1. yilinda
ATD grubunda daha fazladir ve 1. yilda idame tedavisinde kalmay1 6ngordiiriictidiir (12); diger
bir ¢alismada eszamanli esrar kullanimina kiyasla, eszamanli ¢oklu madde kullanimi varligi
depresme riskini artirmistir (13). Baslangigta tek maddeye kiyasla ii¢ madde kullaniyor olmak
saglik hizmeti saglayici tarafindan tedavinin kesilmesi riskini %65 artirmistir (207). Evren ve
ark.’in (11) calismalarinda izlemin 6. ayinda diger ya da ¢oklu madde kullanimi1 bakimindan
gruplar benzerdir. Maddelere ayr1 ayr1 bakilmis degisik izlem siirelerine sahip ¢aligsmalarda;
bagvuru sirasinda alkol (7,168,194), kokain (168), esrar (163) ya da yasal olmayan
benzodiazepin (168) kullaniminin idame tedavide kalmakla iligkili olmadigi bildirilmistir. Bir
calismada daha seyrek kullanmaya gore her giin esrar kullanmak izlemin 6. ayinda opioid
agonisti idame tedavisinde kalma ile iligkilidir oldugu bulunmus (208), digerinde amfetamin
kullanimi opioid idame tedavisinden ayrilma riskini 2.39 kat artirmistir (209). Tiirkiye merkezli
caligmalardan birinde ise izlemin 1. yilinda DTA grubunda alkol kullanimi daha yiiksek
orandadir, ancak regresyon analizinde alkol kullanimi depresme agisindan anlamli fark
olusturmamistir (13). 2020 tarihli bir derlemede 5 idame tedavi izlem c¢alismasinda
benzodiazepin kullanimi ile idame tedaviye devam etme arasinda olumlu ya da olumsuz iliski
belirtilmemistir (145). Bazi ¢aligmalar alkol ve sedatif-hipnotik bagimliligi idame tedavide
kalmak ile iligkilendirir (208,210). Olumlu iliski bildiren sonuglar diger maddelere kiyasla alkol
ya da benzodiazepin ile opioid birlikte kullanimmin daha sik yan etki ve daha yiiksek hayati
risk ile iliskili olmasina bagli olabilir. Bu durum klinik uygulama ve tedavi imkanlari
bakimindan hastalarla daha yakindan ilgilenilmesi, daha sik goriisiilmesi, ila¢ dozlarinin daha

yakindan ayarlanmasi gibi olumlu o6zellikler igeriyor olabilir ve bu durum idame tedavi
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sonuglarina olumlu yansiyor olabilir. Diger yandan eszamanli iki bagimliligin yiikii, saglik
bakimindan etkileri ve sosyal ya da mesleki islevselligin koti etkilenmesi idame tedavisine
devamlilign olumsuz etkileyebilecektir. Orneklemimizde madde kullamimi siklig1 yogun
bireylerin ilk 3 ayda daha yiiksek oranda tedaviden ayrilmis olduklari, izlemin ilerleyen
asamalarda madde kullanim siklig1 seyrek olan kisilerin farkli nedenlerle tedaviden ayrilmasi
ile birlikte 12. ayda farkin kayboldugu diistiniilebilir.

Aragtirmamizda madde kullanilmayan en uzun siire, madde kullanimi i¢in tedavi dykiisti,
madde icin yatarak tedavi Oykiisii, madde i¢in yatarak tedavi sayisi bakimindan izlemin 3.
aymnda ve 12. ayinda ATD ve DTA gruplar benzerdir. Korelasyon analizlerinde madde
kullanilmayan siire ile idame tedavisinde kalma arasinda anlamli bir iliski saptanmamigken;
madde i¢in yatarak tedavi sayisinin fazla olmasi idame tedavisinde kalma siiresinde azalma ile
iligkili saptanmistir. Tespit edebildigimiz kadariyla alanyazinda diizenli madde kullanimina
baslandiktan sonraki zamanda madde kullanilmayan en uzun siire yeterince incelenmemis bir
degiskendir. Bu etmenin degerlendirilmesinde beyana dayali veriler kullanilmasi nedeniyle
yanliliklar bulunmakta ve mevcut sonuclar ¢eliskiler barindirmaktadir. Bir ¢alismada, ¢alisma
stireci boyunca ardisik birden ¢ok tedavi donemi incelenmis ve bir dnceki tedavinin daha uzun
slirmesiyle sonraki tedavi doneminin basariyla sonuglanma orani arttigi gosterilmistir (177).
Ulkemizde Mutlu ve Bilici (12) gegmisteki en uzun remisyon siiresi ile izlemin 1. yilinda idame
tedavisinde kalmak arasinda iligski saptamamislardir. Alanyazinda madde kullanimi tedavisi
Oykiisiiniin ve ge¢mis tedavi sayisinin, glincel idame tedavisine etkisi net degildir. Caligmamiza
benzer sonuca ulasilmis, ¢oklu ayaktan tedavi dénemlerinin incelendigi bir ¢alismada birinci
tedavi donemine kiyasla ikinci ve {iglincii donemlerde izlemin 1. yilinda idame tedavisinde
kalma oran1 daha diisiiktiir, ancak 4 ya da daha fazla yatis i¢in anlaml fark yoktur (168).
Eastwood ve ark. (177) onceki tedavi oykiisii varliginin idame tedavisinde kalma siiresini
kisalttigini belirtmislerdir. Yatarak tedavi sayisinin fazla olmasini ¢alisma hayatina ve idame
tedavisine devam ediyor olmakla iligkili bulan bir g¢alisma ise sonucumuzun aksini
bildirmektedir (184). Ikisi Tiirkiye merkezli dort alismada ayaktan ya da yatarak gecmis tedavi
Oykiisii bakimindan ATD ve DTA gruplari izlemin 2. (196), 6. (202) ve 12. ayinda (12,196,202)
benzerdir. Evren ve ark. (11) ge¢miste tedavi dykiisii ile 6. ayda idame tedavide kalma arasinda
gruplar arasinda anlamli fark bulmamustir. {1k tedavi ddneminde goriilen faydanin fazla olmast,
kisinin yeni bir tedavi denemekle iliskili motivasyonuna bagli olabilir. Tekrarlayan tedavi
donemlerinin artisi, kiside sagaltima kars1 bir giivensizlik ya da yilginlik meydana getirmesi

miimkiindiir. Birbiri ardina gelen sik depresme ve tedavi donemlerinden olusan dongii, altta
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yatan bagimliligin siddetine, kisilik 6zelliklerine isaret ediyor olabilir. Bagimlilik siddeti diisiik,
madde kullanimmin gilindelik yasam alanlarina etkisi belirginlesmemis, ndrobiyolojik
degisimleri sinirli olan kisilerin, az sayida tedavi girisiminin ardindan basarili sonuglar elde
ediyor olmalar1 da olasidir.

Aragtirmamizda izlemin 3. ve 12. aylarinda ATD grubundaki hastalarin DTA
grubundakilere gore anlamli diizeyde daha yiiksek oranda AMATEM Servisi’'nde 28 giinliik
yatarak tedaviyi tamamladiklar1 gériilmiistiir. Alanyazinda idame tedavi igin yatarak tedavi
siiresinin tamamlanmasina iliskin veriler kisithdir. Yatarak tedavinin olumlu etkilerinden
bahseden iki ¢alismada; idame tedavinin yatarak ya da ayaktan tedavide baslanmasinin ilk kez
aliman idame tedavide kalma siiresini artirdigi (200), yatarak tedavi alanlarin ayaktan tedavi
alanlara gore izlemin 1. ve 6. ayinda daha yiiksek oranda idame tedaviye devam ettigi (11)
belirtilmistir. Bu g¢alismalarda yatarak tedavi siiresinin tamamlanmasina iliskin bilgiye
rastlanmanmustir. Ulkemiz genelindeki klinik uygulamalarda ve arastirmamizda oldugu gibi
yatakli klinikte baslatilan idame tedavi verilerinin sunuldugu calismalar da alanyazinda
kisithdir. Veri kisithiligs icin gesitli nedenler dne siiriilebilir. Idame tedavi sunulma seklinin
tilkeden tilkeye, yasal ve idari kararlara gore degisim gostermesi karsilastirma c¢aligmalarini
muhtemelen azaltmaktadir. Yakindan yan etki takibi, yoksunlugun anlik degerlendirebilmesi
ve miidahale, denetimli bir ortam olugsmasi, diizenli pSikososyal girisimler, komorbid saglik
sorunlarinin ele alinmasi yatarak tedavinin 6nemli avantajlariyken; giinliik hayat ve isten
uzaklasma, tedavi ekibiyle uyumsuzluk riski, yatan hastalarla yatis siras1 ya da sonrast olumsuz
etkilesim olas1 dezavantajlar arasindadir. Arastirmamizdaki sonuglar yatarak tedavinin olumlu
etkilerinin gosterildigi ¢calismalarla uyumlu goziikmektedir.

Arastirmamizda ATD ve DTA gruplar arasinda idame buprenorfin dozu izlemin 3. ve
12. ayinda benzer saptanmistir. Korelasyon analizlerinde idame buprenorfin dozu ile idame
tedavide kalma arasinda anlamli korelasyon saptanmamistir. Alanyazinda yiiksek buprenorfin
dozlarinin  idame tedavide kalmayla iligkisi siklikla gosterilmis  bir  bulgudur
(159,167,189,194,195,200,211,212). Iran merkezli 3 ¢alismada, 1-8 mg doz araliginda daha
yiiksek buprenorfin dozlar 6. ay ve 1. yilda idame tedavisinde kalmayla iligkilidir (213-215).
2020 tarihli bir derlemede buprenorfin ya da B/N dozu ile idame tedavi devamliligr arasinda
korelasyon bulmamislar ancak ¢alismalar arasi karsilastirma zorluklarma deginmislerdir (216).
Tiirkiye’de Mutlu ve Bilici (12) izlemin 1. yilinda ATD ve DTA gruplarini idame buprenorfin
dozu bakimindan benzer bulmugslar ancak bdyle bir sonuca alanyazinda seyrek rastlandigini,

sonucun Orneklemlerindeki buprenorfin dozu dagiliminin dar bir aralikta olmasiyla ve
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orneklem ozellikleriyle iliskili olabilecegini belirtmiglerdir. Diger bir ¢alisma 6. ayda ATD ve
DTA gruplarinda idame dozlarin1 benzer bulmustur (11). Yiiksek dozlarda idame tedavinin
etkililigi alanyazinda yaygin bir bulgu olarak goze ¢arpmaktadir. 3. ve 12. aylarda gruplar
arasindaki ve korelasyon analizlerindeki sonuglarimiz alanyazindaki artan dozun olumlu
etkisini gosteren sonuglarla drtlismemektedir. Alanyazinda farkli sonug bildiren ¢alismalarin
(165,202) orneklem oOzellikleri, 6rneklemdeki idame dozun dagilimi, takip edilen siire,
indiiksiyon ve stabilizasyon siireclerinde farkliliklar oldugu diisiiniilebilir. Yeterli dozdaki
buprenorfinin daha etkili olmasi; opioid kullanimina bagli nérobiyolojik dengesizliklerin ve
yoksunluk tablosunun yatistirilabilmesi i¢in etkin bir doz gerekmesine, ayrica yliksek mii
opioid reseptor afinitesi sayesinde c¢apraz-toleransa bagli olarak disaridan alinan opioidlerin
etkilerini engellenebilmesine baglanabilecegi one siiriilmiistiir (180). Idame buprenorfin dozu
bakimindan alanyazindaki sonug¢lardan ayrilmamizin 6nemli bir sebebi; Mutlu ve Bilici’nin
(12) kendi ¢alisma sonuglart i¢in belirttigine benzer sekilde, buprenorfin dozlarinin dar bir
araliga dagilmis olmasi olabilir. Arastirmamizda opioid agonist tedavi Oykiisii bakimindan
izlemin 3. ve 12. ayinda ATD ve DTA gruplari birbirine benzerdir. Alanyazindaki ¢alismalarda
agonist tedavi Oykiisiiniin izlemin 6. ayimmda ATD ve DTA gruplar arasinda fark yaratmadigi
(11), izlemin 1. yilinda idame tedavide kalma oranini etkilemedigi (168,174) bildirilmistir.
Mutlu ve Bilici (12) agonist yerine koyma tedavi dykiisii varliginin 1. yilda idame tedavide
kalmay1 Ongordiiriicii etkisini bildirmislerdir. Agonist tedavi Oykisii ile ilgili belirtilen
sonuglarin aragtirmamizin sonucuyla biiyiik 6lgiide ortiistiigii sdylenebilir.

Arastirmamizda damar i¢i madde kullanim 6ykiisii bakimindan izlemin 3. ayinda ve 12.
ayinda ATD ve DTA gruplart benzerdir. Damar i¢i madde kullaniminin etkileri iizerine
caligmalarda celiskili sonuglarin yer aldig1 goriilmektedir. Gegmis ya da giincel damar igi
madde Kullaniminin idame tedavide kalinan siireyi kisalttigi (177,200) ya da idame tedavi
sirasinda eroin kullanim oranini artirdigi (185) bildirilmistir. Damar i¢i madde kullanimi
bakimindan bir ¢alisma izlemin 12. ayinda ATD ve DTA gruplar1 benzer bulunmustur (196).
Benzer sekilde tilkemizdeki caligmalarda izlemin 1. yilinda (12), 6. ayinda (11), 3. ayinda (7,14)
ATD ve DTA gruplar1 arasinda damar i¢i madde kullanimi1 bakimindan benzerdir. Yildiz’in
(13) calismasinda izlemin 12. ayinda DTA grubunda damar i¢i madde kullanimini fazla
belirtilse de, regresyon analizlerinde depresme riskinde artisla iliskilendirilmemistir. Damar igi
madde kullanmanin daha agir bir bagimlili§a ve buna bagl tedavi uyumunu olumsuz etkileyen
etmenlere isaret edebilecegi, dolayisiyla idame tedavisinde kalma oranlarinda azalmaya yol

acacagl diisliniilebilir. Diger taraftan, damar i¢i madde kullanimina bagh saglikla iliskili ve
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diger alanlarda sorunlar yasayan hastalarin tedavi olmak yoniindeki motivasyon ve
egilimlerinin artmasi idame tedavisinde kalmay1 destekleyici etkide de bulunabilir.

Izlemin 3. aymda ve 12. ayinda idame tedavisinde kalan hastalarla DTA grubu hastalar
arasinda bulasici hastaliklar i¢in yapilan tarama testleri degerlendirildiginde HBsAg pozitifligi
ve anti-HCV antikoru pozitifligi oranlar1 benzer bulunmustur. Orneklemimiz igerisinde anti-
HIV antikoru pozitifligi olan hasta bulunmamaktadir. Alanyazinda HCV antikoru pozitifliginin
6. ayda idame tedavisinde kalmakla iliskili, ancak 12. ayda iliskisiz oldugunu (157), 12. ayda
tedavide kalmakla iliskili oldugunu (168,196) bildiren c¢alismalar vardir. HIV antikor
pozitifliginin 6. ve 12. aylarda idame tedavisinde kalmak ile iligkili olmadig1 bildirilmistir
(157). Alford ve ark.’in (174) 382 kisi orneklemli ¢alismalarinda tedavi baslangici sirasindaki
testlerde saptanan HCV antikoru pozitifligi (n=192) ile 1. yillik idame tedavisine devamlilik
arasinda iligski saptanmamistir. Sweeney ve ark. (205) calismasinda HCV pozitifligi idame
tedavisinde kalma siiresini kisaltmaktadir. Tiirkiye’de Mutlu ve Bilici (12) izlemin 1. yilinda
tedavide kalan ve kalmayan gruplar arasinda anti-HIV antikoru pozitifligi bakimindan anlamli
fark bulmamistir. Yildiz’in (13) g¢alismasinda bulasici hastalik varligi 12. ayda depresme
grubunda idame tedavisinde kalan gruba gore anlamli diizeyde fazla bulunmus, ancak
regresyon analizlerinde depresme riskinde anlamli artisa yol agmamistir. HCV pozitifliginin,
enjeksiyonla madde kullaniminin ve bagimlilik siddetinin dolayli bir gostergesi olmasi
dolayisiyla idame tedavisinden erken ayrilmakla iliskili olduguna dair goriisler mevcuttur (205)
ancak alanyazinda bu konuda ortak bir goriis ya da agirhk kazanmis bir sonug
bulunmamaktadir.

Arastirmamizda izlemin 3. ayinda ve 12. ayinda ATD ve DTA gruplar: intihar girisimi
Oykiisii bakimindan benzerdir. Marcovitz ve ark. (182) intihar girisimi dykiisiiniin 3. ayda
idame tedavisinde kalan grupta anlamli oranda fazla oldugunu ve idame tedavisinde kalmay1
yordadigini bildirmektedir. Evren ve ark. (11) intihar girisimi 6ykiisiiniin izlemin 6. ayinda hem
gruplar arasinda anlamli farklilik gosterdigini, hem de tedavide kalmayr Ongdérdiigiinii
bildirmistir. Ayn1 ¢alismada kendine zarar verici davranislar bakimindan gruplar aras1 anlaml
farklilik saptanmamustir. Yildiz (13) 12. ayda idame tedavisinde kalan ve kalmayan gruplar
arasinda intihar girisimi Oykiisli ve kendine zarar verici davranig 0ykiisii bakimlarindan anlamli
farklilik saptamais, regresyon analizlerinde kendine zarar verici davranig 6ykiisii olmamasi ile
tedavide kalma arasinda iligki bildirmistir. Kuloglu ve ark. (163) intihar girisimi Oykiisii
bakimindan izlemin 3. ayinda gruplar arasinda anlamli farklilik olmadigini bildirmistir.

Hakansson ve ark. (217) intihar 6ykiisii bakimindan izlemin 9. ayinda idame tedavisinde kalan
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ve kalmayan gruplar arasinda anlamli fark bildirmemistir. Cavusoglu (14) izlemin 3. ayinda
idame tedavisine devam eden gruba gore tedaviden ayrilan/depresen hasta grubunda kendine
zarar verici davranis ve intihar dykiisiiniin anlamli derecede fazla goriildiigiinii belirtir. Ancak
lojistik regresyon analizlerinde bu iki etmenin 6ngoriicii etkisinin saptanmadigi bildirmistir.
Intihar girisimi 6ykiisii ile idame tedavisinde kalmak arasindaki iliskiye dair arastirmacilar
OPKB’ye yiiksek oranda eslik eden depresyon, anksiyete bozuklugu ve kisilik bozuklugu gibi
psikopatolojilerin varligina ve bu bozukluklarda intihar girisimi oranlarinin arttigina dikkat
cekmektedirler (218-220). Orneklemimizde ayn1 zamanda psikiyatrik bozukluklar igin tedavi
oykiisii bakimindan da gruplar arasinda fark saptanmamistir. Ancak hastalarin BAPI-K
depresyon, anksiyete, heyecan arama davranisi ve diirtiisellik alt 6l¢ek puanlari ile ATD siiresi
arasinda anlamli korelasyonlar saptanmistir. Gegmiste ya da yakin zamanda intihar girigimi
davraniginin; idame tedavisi tizerinde etki gosteren bir etken olmak yerine, idame tedavisini
etkileyen diger etmenlere bagli bir sonug olmasi da olasidir.

Adli oykiintin idame tedavisi tizerine etkilerine dair alanyazinda farkli sonuglar
bildirilmistir. Bukten ve ark. (166) tedavi Oncesi donemde yiiksek miktarda suc¢ Oykiisii
olmasini, ayrica idame tedavisi sirasindaki madde iliskili su¢ varligin1 idame tedavisinden
ayrilmakla iligkili bulmuslardir. Landreat ve ark.’nin (221) ¢alismasina gore kisinin bir sonraki
randevusuna vaktinde gelmeme ihtimali, gegmisinde adli 6ykii bulunmasi halinde 1.8 kat
artmaktadir. Eastwood ve ark.’in (177) caligmasina gore hastanin tedaviye kendi istegiyle
bagvurmayip adli siireglerle tedaviye yonlendirilmesi idame tedavisinde kalinan siireyi
kisaltmaktadir. Damian ve ark. (155) adli 6ykiiniin 3. ayda, Drago (196) 2. ve 12. aylarda idame
tedavisinde kalma iizerine etkisi bulunmadigini bildirmislerdir. Mutlu ve Bilici (12) madde
iliskili yasal sorun 6ykiisii bakimindan izlemin 1. yi1linda idame tedavisinde kalan ve kalmayan
gruplar arasinda anlamli farklilik saptamiglardir, ayrica madde iliskili su¢ varligi 1. yilda idame
tedavisinde kalma agisindan istatistiksel olarak anlamli dngodrdiiriicii etmenler arasindadir.
Evren ve ark. (11) denetimli serbestlik altinda olmanin 6. ayda idame tedavisinde kalma
bakimindan gruplar arasinda anlamli farklilik gosterdigini ve tedavide kalma oranini
istatistiksel agidan anlaml diizeyde artirdigini bildirmislerdir. Ayni ¢alismada madde ile iliskili
olan ya da olmayan suclara bagl cezaevi dykiisii bakimindan gruplar arasinda anlamli farklilik
izlenmemistir. Yildiz (13) 12. ayda gruplar arasinda adli 6ykii bakimindan anlamli farklilik
bildirmig, adli 6ykii bulunmasi halinde depresme riskinin 2 kat arttigin1 belirtmistir.
Tiirkiye’deki diger bir ¢alismada (7) 3. ayda idame tedavisinde kalmak ile yasal sorunlar

yasama arasinda anlaml iligki saptanmamistir. Aragtirmamizda izlemin 3. ayinda su¢ oykiisii

60



bakimindan ATD ve DTA gruplarindaki hastalar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
bulunmazken, 12. ayda iki grup arasinda sug Oykiisii bakimindan istatistiksel olarak anlamli
fark goriilmektedir. Gruplar arasinda izlemin 3. ve 12. ayinda madde kullanimiyla iliskili sug
Oykiisii ve cezaevi Oykiisii bakimindan anlamli fark saptanmamustir. Arastirmamizda adli 6ykii
ve cezaevi Oykiisiiniin dikotom degerlendirilmesi, adli dosya sayisi ve cezaevi siirelerinin
degerlendirilmemis olmas1 sonuglari etkilemis olabilir.

Montalvo ve ark.’nin (176) ¢alismasinda 1. ve 2. yi1lda idame tedavide kalmak ile ailede
MKB ya da psikiyatrik bozukluk Oykiisti arasinda iliski saptanmamustir. Dayal ve ark. (200)
birinci derece yakinlarda MKB 0Oykiisii varliginin idame tedavide kalma oranini 2.4 kat
azalttigin1 bildirmistir. Landreat ve ark.’in (221) ¢alismasina gore akrabalarda ve/veya arkadas
cevresinde bagimlilik davranislart mevcut olmasi, olmamaya gore bir sonraki klinik goriismeye
vaktinde gelememe riskini 3.08 kat artirmaktadir. Mutlu ve Bilici (12) izlemin 1. yilinda idame
tedavisinde kalan gruba kiyasla, idame tedavisinde kalmamis grupta istatistiksel olarak anlamli
diizeyde ailede MKB oykiisii bulundugunu ve ailede MKB oykiisiiniin 1. yilda idame
tedavisinde kalmay1 ongordiiriicii oldugunu belirtmistir. Evren ve ark. (11) 1. derece yakinlar
arasinda madde kétiiye kullanimi olmasi bakimindan gruplar arasinda istatistiksel anlamli fark
oldugunu bildirmistir. Yildiz (13) ailede alkol-madde kullanim bozuklugu olmasi1 bakimimdan
12. ayda idame tedavisinde kalan ve kalmayan gruplar arasinda anlamli farklilik saptandigini,
ailede alkol-madde kullanim bozuklugu varliginin depresme riskini 2.3 kat artirdigini
bildirmistir. Cavusoglu (14) birinci derece akrabalarda madde kullanim Oykiisii bakimindan
gruplar aras1 anlamli farklilik saptamadiklarini belirtmektedir. Caligmamizda ailede psikiyatrik
bozukluk Oykiisii ile iliskili verilerin sadece hastalarin beyanina dayali olmasi ve bagska bir

degerlendirme yapilamamis olmasi sonuglar1 etkilemis olabilir.

TEDAVI UYUMUNA GORE BAGIMLILIK PROFILi OZELLIKLERININ
DEGERLENDIRILMESI

Arastirmamizda BAPI madde kullanim 6zellikleri, tan1, yasam iizerine etkiler, siddetli
istek, motivasyon alt 6l¢ekleri ve bagimlilik siddeti toplam puani bakimindan izlemin 3. ayinda
ve 12. aymnda gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamistir. Korelasyon
analizlerinde bu alt 6lgeklerin puanlarinda azalma ile idame tedavisinde kalma arasinda iliski
saptanmamustir. Tlrkiye’de yapilmis calismada, 2018’de Erenkdy Ruh ve Sinir Hastaliklar
Egitim ve Arastirma Hastanesi’ne ayaktan basvuran hastalardan dahil edilme ve dislama

Olciitleri uygulandiktan sonra ¢alismaya alinan 167 hastanin verileri incelenmis, en az 3 aydir
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yatisma halinde bulunanlar ile bulunmayanlar karsilastirilmistir. Bu calismada BAPI alt
Olceklerinden madde kullanim 6zellikleri, tani, yasam iizerine etki, siddetli istek, bagimlilik
siddeti toplam puanlarinin depresme grubunda anlamli daha yiiksek oldugu belirtilmis;
motivasyon alt 6lgek puani agisindan gruplar arasinda anlamli fark bulunmamistir (14).
Aragtirmamizda bu alt Olgeklere ait farkli sonuglar, Cavusoglu’nun ¢alismasinda
degerlendirmenin tedavi baslangicinda degil izlem sirasinda yapilmis olmasina bagli olabilir.
B/N tedavisi ile BAPI alt 6l¢ek puanlarinda azalma izlem siiresince goriilebilecek bir sonug
olup en az 3 ay idame tedavisinde kalmak gruplar arasinda puan farkliliklarini belirginlestirmis
olabilir. Diger 6l¢eklerle yapilmis ¢alismalara bakildiginda; Apelt ve ark.’in (106) ¢alismasinda
tedavi baslangicinda ve izlemin 12. aymda Gérsel Analog Olgegi ile Slciilmiis opioid aserme
orneklemdeki tiim hastalarda idame tedavisinde kalan grupta anlamli olarak daha diisiik
bulunmustur. 10’1lu Likert 6l¢egi kullanilan bir ¢alismada opioid aserme puanlar1 6. ayda idame
tedavisinde kalmakla iliskisizdir (222). Gérsel Analog Olgegi ile aserme siddetinin
degerlendirildigi bir ¢calismada aserme siddeti ile 3. ayda idame tedavisinde kalma arasinda
anlamli iliski saptanmamustir (7). Madde Aserme Olgegi ile asermeyi degerlendiren diger bir
calismada, 6l¢ek puanlari izlemin 6. ayinda idame tedavisinde kalan ve kalmayan gruplar
arasinda anlamli farklilik gostermis, 6zellikle aserme siddetinin 6. ayda tedavide kalmayi
yordadigi bildirilmistir (11). Aserme siddeti hakkinda geliskili bulgular alanyazinda mevcuttur.
Caligmalar arasi farklarin ve arasgtirmamizda gruplar arasi fark goriilmemis olmasinin nedeni
asermenin buprenorfin dozu gibi tedavi degiskenlerinden etkilenmesi olabilir. Evren ve ark.
(11) 6. ayda tedavide kalan ve kalmayan gruplar arasinda, baslangi¢c Degisime Hazir Olma ve
Tedavi Istegi Olgegi puanlari arasinda anlamli farklilik saptamamistir. Bu sonu¢ motivasyon
alt olgcegi puani bakimindan gruplar arasinda fark bulunmamasi sonucumuzla uyumludur.
Ulkemizde Bagimlilik Siddetini Belirleme Olgegi kullanilan bir calismada 6lgek puanlari ile 3.
ayda idame tedavisinde kalma arasinda anlamli iliski saptanmamis (7), Madde Kullanim
Bozukluklart Tanima Testi ve Madde Kotiiye Kullanimi Tarama Testi kullanilan diger bir
calismada oOlcek puanlariyla izlemin 6. ayinda idame tedavisinde kalan ve kalmayan gruplar
arasinda istatistiksel anlamli fark gosterilmemistir (11). Bu sonuglar, arastirmamizda bagimlilik
siddeti puanlarinin gruplar arasinda fark gostermemesi ile uyumlu izlenmistir.

Ruhsal sorun ve kisilik 6zellikleri dogrudan bagimlilikla iligkili olmasalar da bagimliligin
baslamasinda ve siirmesinde etken olabilmeleri dolayisiyla; madde kullanim 6zelliklerinin
incelenmesi icin tasarlanmis BAPI’ye ek olarak depresyon, anksiyete, 6fke kontrol zorlugu,

giivenli davramis eksikligi, diirtiisellik ve heyecan arama davranisini arastirmak iizere Ogel ve
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ark. (151) tarafindan olusturulmus BAPI-K formu arastirmamizda kullanilmistir. ATD ve DTA
gruplar1 arasinda izlemin hem 3. hem 12. ayinda heyecan arama davranisi alt 6l¢ek puanlarinda,
izlemin 12. ayinda anksiyete ve ofke kontrol yetersizligi alt 6lgek puanlarinda istatistiksel
olarak anlaml farklilik izlenmistir. Izlemin 3. ve 12. ayinda alt1 alt Slgekle ilgili gruplar arasi
baska anlamli farklilik izlenmemistir. idame tedavisinde kalma ile anksiyete, 6fke kontrol
yetersizligi ve heyecan arama davranigi alt 6lgek puanlart arasinda diisik giigte ancak
istatistiksel olarak anlamli negatif korelasyon bulunmustur. Korelasyon analizi sonuglarimiz,
ruhsal ve kisilikle iligkili bu 6zelliklerin depresme ya da tedaviden ayrilma ile etmenler
olabilecegi goriisiinii desteklemektedir ve yiiksek 6fke (223) ve anksiyete (224) diizeylerinin
depresmede etkili oldugunu gosteren yayinlarla uyumludur. Benzer sekilde, Cavusoglu’nun
(14) calismasinda BAPI-K alt 6lceklerinden dfke kontrol zorlugu, heyecan arama davranisi,
depresyon ve anksiyete puanlari depresme grubunda anlamli diizeyde daha yiiksek
saptanmistir; glivenli davranig eksikligi alt 6l¢egi agisindan gruplar arasinda anlamli fark
bulunmamuis; dirtiisellik alt 6l¢egi verilerinden bahsedilmemistir. Caligmada daha fazla alt
dlgek igin gruplar arasindaki anlaml fark saptanmasimin, BAPI-K puanlarinin izlem sirasinda
bakilmis olmasiyla iligkili oldugu diisiiniilebilir. Tez ¢alismasinda Sipka, drneklemindeki
OPKB tanil1 hastalar1 Hamilton anksiyete ve depresyon dlgekleri ile degerlendirmis ve pek ¢cok
hastanin klinik olarak tani alacak diizeyde olmayan depresif ve anksiyete belirtisinden
yakindigini saptamis; idame tedavi izleminin 1. ve 2. ayinda bu iki 6l¢ek puanlarinda azalma
oldugu bildirilmistir (225). Gegerlilik giivenilirlik ¢alismasinda (151) farkli 6l¢eklerle yapilan
degerlendirmelerde BAPI-K alt dlgek puanlarmin iyi diizeyde korelasyon gostermis olmast,
alanyazinda bagka Olgeklerle yapilan ¢alismalar1 incelememize olanak saglamaktadir. Beck
Depresyon Envanteri puani ile depresif belirtilerin 6l¢iildiigii bir calismada 6l¢ek puani ile
idame tedavisinde kalma orani arasinda anlamli diizeyde iligki goriilmemistir (180). Hastalarin
%357’s1 B/N idame tedavisinde oldugu ve en az 5 yil takip edildikleri 2018 tarihli bir caligmada;
Barratt Diirtiisellik Olgegi’nde daha diisiik puan almanin ayiklikla iliskili oldugu bildirilmistir

(185). Arastirmamiz bu sonuglarla uyumlu goriinmektedir.

ARASTIRMAMIZIN GUCLU YONLERI VE ALANYAZINA KATKI

Arastirmamizda AMATEM Servisimizde yatarak tedavi sirasinda B/N tedavi baslanip
idame tedavisi planlanarak taburcu edilen OPKB tanili 206 hastanin verileri incelenmis ve
idame tedavisine devam etmekle iliskili sosyodemografik ve klinik 6zellikler ortaya konmustur.

Alanyazinda OPKB’de B/N idame tedavisini inceleyen pek ¢ok calisma mevcut olmakla

63



birlikte iilkemizde ¢aligma sayis1 sinirlidir. 2013°ten bu yana hizmet sunmakta olan AMATEM
Servisimiz’de tedavi gormily OPKB tanili bireylerin biliylik c¢ogunlugunu kapsayan
orneklemimiz, alanyazina bolgesel ve iilke c¢apinda bir veri birikimi sunmasi bakimindan
onemlidir. Diinya genelinde B/N tedavisinin yatarak tedavi sirasinda baslanmasini ele alan
calisma sayis1 ayaktan tedaviye oranla kisitli olup bu alanda da alanyazina katkida bulunuldugu

distiniilmektedir.

ARASTIRMAMIZIN KISITLILIKLARI

Arastirmamizda bazi kisithliklar mevcuttur. Temel kisitliliklardan bir tanesi
arastirmamizin geriye-doniik tasarimi olup AMATEM servisimizde ve poliklinigimizde giinliik
kosullarda uygulananlar haricinde ek dl¢ek kullanimi olamamis ya da ek veri toplanamamustir.
Bir diger kisithilik 206 hastanin toplamda 283 yatisinin olmasina karsin hastalarin miikerrer
yatiglarin dahil edilmemesi ve son yatislarina dair verilerin kullanilmasia bagli sonuglarin
se¢im yanlilig1 barindirma olasiligidir. BAPI-K ile degerlendirmenin 54 hastada (6rneklemin
%26’sinda) eksik olmasi, sonuglarin Orneklemin tiimiine genellenmesini Onleyici etkiye
sahiptir. AMATEM servisimizde yatarak tedavi géren kadin hasta sayisindaki diisiik oran diger
bir kisitliliktir. Hastalarin tedavi oncesi ve idame tedavisi sirasinda ¢evresel kosullarin ve
aldiklar1 psikososyal desteklerin incelenmemis olmasi sonuglari etkilemis olabilir. Genis bir
zaman araliginda takip edilen hastalarin incelenmis olmasi nedeniyle hastalar1 gdren
klinisyenlerin rotasyonlar seklinde degismesine bagli psikososyal ve teknik yaklagim
farkliliklart bulunuyor olabilir. Orneklemimizin yatarak tedavi sirasinda B/N tedavisi baglanip
idame tedavisiyle taburcu edilen hastalardan olusmasi daha homojen bir 6rneklem olusmasi
bakimindan faydalidir, ancak se¢im yanliliklar1 nedeniyle 6rneklemimiz tiim yatarak tedavi
goren ya da ayaktan tedavi alan OPKB hastalarin1 da kapsayan daha genis gruplar1 temsil
edemeyebilir. Beyana dayali verilerin varligi, hatirlama ya da bildirme yanlilig1 nedeniyle diger
bir kisithiliktir. Deprestigi saptanan hastalardan farkli olarak, tedaviden ayrilan hastalarin
akibetindeki belirsizlik diger bir kisitlilik etmenidir, bu hastalarin ayiklig: siirdiirme olasiliklar
mevcuttur.

Alanyazinda buprenorfin idame tedavisi ile iliskili yaymlar agirlikli olarak geriye-doniik
ya da Orneklem boyutu smirli randomize kontrollii ¢caligmalardir. Arastirmamizin tartigsma
boliimiinde, metadon igeren ya da diger yonleriyle OPKB ile ilgilenenler miimkiin oldugunca
dahil edilmeyerek olabildigince buprenorfin odakli bilgiler sunan caligmalar bir araya

getirilmeye calisilmigtir. Caligmalarin biiyiik bir cogunlugunda zamansal ya da dahil etme-
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diglama olgiitlerine bagl se¢im yanliligi, beyana dayali bilgilere ait hatirlama ve bildirme
yanlilig1, madde kullanimlarina dair 6l¢iim ve takip degerlendirmelerinde farkliliklar ve tedavi
sonuglarinin yorumlanmasina iliskin degisik yaklasimlar bildirilmektedir. Calismalar arasi
karsilastirma yapmanin gii¢ olmasina ragmen ortaya c¢ikan bilgi birikimi dikkat ¢ekicidir.
Ancak sonuglara temkinli yaklasilmasi, sonuglarin klinik uygulamaya dahil edilmesinden ve
bireysel tedavilere uyarlanmasindan 6nce nedensel iliskileri ortaya koyacak kapsamli ileriye
dontik kohort aragtirmalarinin ve diger gerekli calismalarin ortaya ¢ikmasi beklenmesi yerinde

olacaktir.
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SONUCLAR

Arastirmamizda AMATEM Servisimizde yatarak tedavi goren, yatarak tedavide B/N
tedavisi baglanan ve taburculuk sonrasi B/N idame tedavisi ile ayaktan izleme alinan OPKB
tanili hastalarin tedavi ve izlem verileri incelenmis; izlemin 3. ve 12. aylarinda idame
tedavisinde kalan ve tedaviden ayrilan/depresen gruplar karsilastirilarak idame tedavisinde
kalmakla iliskili sosyodemografik ve klinik degiskenler degerlendirilmistir. Arastirmamizin
sonuclari su sekildedir:

1. izlem siiresi ilerledikce idame tedavisinde kalma orani azalmaktayds. Izlemin 3. ayinda
orneklemin %55.3’%, 6. ayinda %40.8°1, 9. ayinda %32.0°1 ve 12. ayinda %25.2’si idame
tedavisine devam etmekteydi.

2. Izlemin 3. ve 12. ayinda idame tedavisinde kalanlar yasca daha biiyiiktii. Izlemin 3.
aymda tedaviden ayrilan/depresen hastalarla idame tedavisinde kalanlarin egitim siireleri
birbirine benzerken, 12. ayda idame tedavide kalanlarin egitim siiresi daha uzundu. Diger
sosyodemografik degiskenler bakimindan 3. ve 12 ayda gruplar arasindan fark saptanmadi.

3. Sigara kullanimina baslangi¢ yasi, madde kullanimina baslangic yasi, opioid
kullanimina baglangi¢ yasi1 izlemde hem 3. ayda hem 12. ayda, idame tedavisinde kalan grupta
daha gegti.

4. 1zlemin 3. ve 12. ayinda son bir y1l i¢inde sigara kullanim1, hayat boyu sigara kullanim
stiresi ve miktari, toplam madde kullanimt siiresi, madde kullanmadig1 en uzun siire, ayaktan
AMATEM tedavi Oykiisii, yatarak tedavi Oykiisii ve yatarak tedavi sayisi, toplam opioid
kullanim siiresi, opioid kullanimi i¢in agonist tedavi oykiisii, damar i¢i madde kullanim 6ykiisii,
son bir yil i¢inde alkol kullanim siklig1 ve idame buprenorfin dozu bakimindan gruplar arasinda

fark bulunmada.
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5. Son bir y1l iginde ¢oklu madde kullanim1 3. ayda idame tedavisine devam edenlerde
daha seyrekti, 12. ayda gruplar arasinda fark saptanmadi.

6. Izlemin hem 3. ayinda hem 12 ayinda idame tedavisine devam eden grupta 28 giinliik
tedaviyi tamamlama orani daha yiiksekti.

7. Izlemin 3. ayinda gruplar arasinda sug¢ Oykiisii oran1 benzerken, 12. aymda idame
tedavisine devam edenlerde sug¢ Oykiisii oran1 daha diisiiktii.

8. Psikiyatrik tedavi 0ykiisii, intihar girisimi 0ykiisii, sistemik hastalik oykiisii, HBV ve
HCV taramalari, madde kullanimiyla ilgili su¢ 6ykiisii, cezaevi Oykiisii, 3. derece yakinlara
kadar ailede alkol kullanim bozuklugu, ailede madde kullanim bozuklugu ya da ailede
psikiyatrik bozukluk &ykiisii bakimindan hem 3. ayda, hem 12. ayda gruplar benzerdi.

9. BAPI ve BAPI-K alt 6l¢ek puanlar1 bakimindan izlemin 3. ayinda BAPI-K heyecan
arama davranisi puanlar1 idame tedaviyi siirdiiren grupta daha diisiiktii. Diger alt 6l¢ek puanlari
3. ayda gruplar arasinda benzerdi. BAPI-K anksiyete, fke kontrol yetersizligi ve heyecan
arama davranigi alt 6lgek puanlari izlemin 12. ayinda idame tedavisine devam eden grupta daha
diisiiktii. Diger alt 6lgek puanlar1 12. ayda gruplar arasinda benzerdi.

10. Korelasyon analizlerinde yasin, egitim siiresinin, sigara kullanmaya baslama yasinin,
madde kullanim baslangi¢ yasinin ve opioid kullanim baslangi¢ yasinin artmasiin idame
tedavisine devam edilen siirede uzama ile iligkili oldugu bulundu.

11. Yatarak tedavi sayisinin ve toplam madde kullanim siiresinin artmasi idame
tedavisine devam edilen siirenin kisalmasiyla iligkiliydi.

12. Sigara kullanim siiresinin, madde kullanilmayan en uzun siirenin, toplam opioid
kullanim siiresinin ve idame buprenorfin dozunun artmasiyla idame tedavisine devam edilen
stire arasinda 1iliski saptanmadi.

13. BAPI-K anksiyete, 6fke kontrol yetersizligi ve heyecan arama davranisi alt dlgek
puanlarinda artma idame tedavisinde kalma siiresinde azalmayla iliskiliydi.

14. BAPI madde kullanim &zellikleri, tam, yasam iizerine etkiler, siddetli istek,
motivasyon, bagimlilik siddeti, depresyon, giivenli davranis eksikligi ve dirtiisellik alt 6lgek

puanlariyla idame tedavisinde kalmak arasinda korelasyon saptanmadi.
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OZET

Opioid agonisti ilaglarla idame tedavisi opioid kullanim bozuklugu tanili hastalarda
olumlu etkiler saglamaktadir ancak tedaviden ayrilma oranlar1 yiliksektir. Birtakim bireysel
ozelliklerin tedavi programinda uzun siire kalmay1 belirleyebildigi gézlemlenmektedir.

Aragtimamizda opioid kullanim bozuklugu tanisiyla yatarak tedavinin ardindan
buprenorfin-nalokson idame tedavisi ile ayaktan izlenen 206 hastanin bir yillik izlem sonuglari
geriye-doniik incelendi. izlemin 3. ve 12. aymnda tedaviyi siirdiiren ve tedaviden
ayrilan/depresen hastalarin sosyodemografik ve klinik &zellikleri, Bagimlilik Profili Indeksi -
Klinik Formu (BAPI-K) puanlar degerlendirildi.

Izlemin 3. ve 12. ayinda 6rneklemin sirayla %55.3"i ve %25.2'si tedavi altindayd:. Erken
diizelme grubunda o6nceki yil ¢oklu madde kullanimi orani daha diisiiktii. Tam diizelme
grubunda egitim siiresi daha uzun, suc¢ dykiisii daha az, BAPI-K anksiyete ve 6fke kontrol
yetersizligi alt dlgek puanlar1 daha diisiiktii. Izlemin 3. ve 12. aylarinda diizelme gruplarinda
yas daha yiiksek, sigara, madde ve eroin kullanim baslangi¢ yas1 daha gec, 28 giinliik tedavi
programini tamamlama orani daha yiiksek ve BAPI-K heyecan arama davranis1 alt dlgek
puanlar1 daha diisiiktii. [dame tedavisinde kalma siiresiyle yas, egitim siiresi, sigara, madde ve
opioid kullanim1 baslangi¢ yaslar1 arasinda pozitif; madde kullanim siiresi, yatarak tedavi sayisi
arasinda negatif korelasyon bulundu. Yiiksek BAPI-K anksiyete, 6fke kontrol yetersizligi ve
heyecan arama davranisi alt 6l¢cek puanlar1 azalmis idame tedavi siiresiyle iligkiliydi.

Gruplar arasinda farklilik izlenen ve idame tedavi siiresiyle iliskisi gosterilen etmenler

alanyazinla biiytlik 6l¢iide uyumlu olup alanyazina iilke ve bolge temelinde veri sunmustur.
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Sonuglarimizin nedensel iligkileri ortaya koyacak kapsamli ileriye doniik aragtirmalar1 tesvik

edecegi diisiiniilmektedir.

Anahtar Kelimeler: Opioid Kullanim Bozuklugu, Buprenorfin/Nalokson, Opioid Idame
Tedavisi, Tedaviden Ayrilma, Geriye-Doniik Calisma
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EVALUATION OF FOLLOW-UP RESULTS IN PATIENTS WITH
OPIOID DEPENDENCE ON BUPRENORPHINE/NALOXONE
MAINTENANCE TREATMENT

SUMMARY

Maintenance treatment with opioid agonists provides valuable results in patients with
opioid use disorder, however the rate of relapse remains high. Certain patient variables have
been observed to affect treatment retention.

The research comprised patients hospitalized with opioid use disorder who then received
buprenorphine-naloxone maintenance treatment as outpatients. One-year follow-up results of
206 patients were evaluated retrospectively. Sociodemographic and clinical parameters,
Addiction Profile Index (API) scores of retained and withdrawn/relapsed patients were
analyzed at 3rd and 12th months of follow-up.

At third and 12th months, retention rates were 55.3% and 25.2%, respectively. In early
remission group, the rate of multiple substance use in the previous year was lower. Sustained
remission group had higher level of education, lower rate of criminal history and lower API
anxiety and anger management problems subscale scores. In both remission groups; age and
age at cigarette, drug, and heroin use onset were older, the rate of completing 28-day inpatient
treatment was higher and API sensation seeking behaviour subscale scores were lower. The
duration of retention correlated positively with age, age at onset of smoking, substance and

opioid use; and negatively with the duration of substance use, the number of inpatient
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treatments and API anxiety, anger management problems and sensation seeking behavior
subscale scores.

Factors differing between remitted and withdrawn/relapsed patients and those shown to
be correlated with duration of maintenance therapy are largely compatible with the literature.
Our results contributes to the literature on the regional and country-level data. These results

may encourage comprehensive prospective research that will reveal causal relationships.

Key Words: Opioid Use Disorder, Buprenorphine/Naloxone, Opioid Maintenance

Treatment, Treatment Discontinuation, Retrospective Study
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Anti-HIV antikoru: o Pozitif O Negatif



EK 3: BAPI-K Formu (6 sayfa)

T.C.
@ TRAKYA UNIVERSITESI
SAGLIK ARASTIRMA VE UYGULAMA MERKEZI
BALKAN RUH SAGLIGI VE HASTALIKLARI HASTANESI
BAPI-K UYGULAYICI FORMU

Norular: sormadan once eger varsa agiklamaiar: yapin
lralik olan vazilar uygulayice igin gerekii bilgileri icerir

Sorularda yer alan {madde] sozcigi kiginin son donemde kullanmayt daha ¢ok tercih ettigi maddeyi
anlatmaktadir. Bu nedenle temel olarak kullandigs madde neyse. sorularda onu [madde] s6zcugi

yerine koyumuz.

Ornegin...

* | Madde| kullanmak aile iligkilerinizi olumsuz yonde etkiledi mi” verine alkol igiyorsa “Alkol
kullanmak aile iligkilerinizi olumsuz yonde etkiledi mi"' veya esrar igiyorsa “Esrar kullanmak aile
iliskilerinizi olumsuz yonde etkiledi mi” bigiminde okuyun

Oncelikle yamtin “highir zaman " veya "neredeyse her zaman ~ segenegine uyup uymadigom kontrol
edin. Eger her ikisine de uymuyorsa o takdirde “bazen’ secenegini igaretleyiniz. Yanut “hayir” ise¢
“hichir zaman " segenegini isaretleyintz

A. Uygulayan gbriigmecinin ady soyadu: Tarih:

I Dofum tarihiniz Finsncxnssorsoss |

1l Cinsiyetiniz?

@ Kadin @ Erkek
IV Egitiminiz?
; Ilkokulu Ortaokulu e - Universiteyi
@® Okuryazar @ bitins ® bitirmis @ Liseyi bitirmis ® bitirmis
V  Medeni durumunuz?
@® Evli @ Bekar @ Ayn @ Boganmiy @ Dul ®  Diger
VI Cocugunuz var m?
® Evet @ Hayir
VI1 Daha 6nce herhangi bir psikiyatrik veya psikolojik tedavi girdiiniz mi?
@ Evet @ Hayw
Bagimlihik Profil Indeksi-2 Uygulayicr Formu
Rev:0 Tarth: 17.01.2013

KLN-GF404



> Simdi size bagamlilik yapon saddelerte ilgiit e 1o o racagim.

Burada bulunmadan dnceki son bir yilinz disyuneres winde asagidaki
maddeleri kullamp kullanmadiginizs veya ne sikhikta kullandiginiz
belirtiniz

Higbir zaman
Baze:

Yamit kartim gosterin

1 Ne sikhkla alkol kullamyordunuz”? @ ©
2 Nesikhkla esrar (marihuan, joint, gubar vb) kullansvordunuz? @ O
3 Nesikhkla ecstasy (ekstazi) kullamyordunuz? @ o
4 Ne sikhkla eroin kullamyordunuz? ® @
5  Nesikhikla kokain kullaniyordunuz? ® @
6 Nesikhkla tag (krak kokain) kullamyordunuz? ® O
7 Nesiklikla rohipnol, rivotril (rog) gibi haplar kullanyordunus! @ ©
8  Ne sikhikla ugucu maddeler (tiner, bali, gaz vb) kullamiyordunuz? @ @©
9  Ne sikhikla akineton, tantum, xanax vb gibi gesith haplar kullamyordunuz” @ O
10 Ne sikhkla metamfetamin, ice gibi amfetamin tiirevlen kullamyordunuz? @ O
11 Nesikhkla LSD, GHB gibi maddeler kullansyordunuz? o @

-> Simdi sayacagim hangisi sizin tercih maddeniz? Yani asil kullanmayi sevdiginiz, o

varsa baskasimi kullanmak istemeyeceginiz hangisi?

Yukarida kullandigim soyledigi maddeleri sayuuz ve sorunuz
1ibt  Alkol [ by Rohipnol, rivotril (rog)
11b2  Esrar (marihuana, joint, gubar vb)  []  11b8  Ucucu maddeler (tiner, bali, gaz vb)
11b3  Ecstasy (ckstazi) [] 11bg  Akineton, tantum, xanax gibi haplar
11bg  Erin (] 1b1o  Metamictamin, ice gibi amfetamin

tiirevlen

1tbs  Kokain [J 1abir  LSD, GHB gibi maddeler
11b6  Tag (krak kokain) O

Bagimhlik Profil Indeksi-2 Uvgulayicr Formu

KLN-GF404 Revi0

Tarlh: 1701.2013

Neredeyse her
zaman
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12

13

16

17

19

21

£ &

- Simdi soracagim sorulara yamit verirken SON BIR YILI giz niine
alarak cevap veriniz.

Yamt kartine gosterin

[Madde] etkisinde oldugunuz zamanlarda, ne sikhkta film kopmass, agin doz,
alma, kontrol kaybi gibi problemlen vagiyordunuz?

Gerekirse agikiayin: Burada film kopmuast derken, [madde [etkisindevken
yaptiklarim, soviedikierini.. vs hatirlamadifin zamanlart kastediyoruz.

Higbir zaman

e

Bazen

Neredevse her
zaman

e

VIl [Madde] kullanmanin sizin i¢in bir sorun oldugunu désiiniyor musunuz, eger dilgintiyorsaniz,
ne kadar zamandir?

@ Benimiginsorundegil @ Iwidanaz @ 12vide @ 3dwide @ Syl vedaha fazln

Kullandiginiz {maddenin | miktan giderck arti m?

Aym miktarda kullanmaniza ragmen, zaman iginde kallandigimz |maddenin}
etkisinde azalma oldu mu?

Kullandiumz [maddeyi| kestiginizde veya azaltugimzda uykusuziuk, terleme,
sinirkilik, huzursuzluk, titreme gibt sorunlar ortaya gkt my?

Kullandigamz [maddeyi] kestiginizde ortaya gikabilecek sorunlardan
gekindiginiz igin [madde| kullandigimz oldu mu?

Planladiimzdan daha fazia [madde] kullandigimz oldu mu? Omegin az
igmeyi dilgiindp fazla igtifiniz veya kisa siire kullanmay planiayip uzun siire
kullandigimiz oldu mu?

Kullandigimz fmaddeyi| birakmayr veya azaltmayr isteyip bunu
basaramadifiniz oldu mu”

[Maddeyi] bulmak, kullanmak veya ayilmak igin fazla zaman harcadigimz
oldu mu?

Gerekirse agiklayin' Ne kadar zamamn, {maddeyi] diginerek ya da fmadde ]
ile ugragarak gegirivordun?

[Madde| kullandiginiz igin aile zivaretleri, hobiler, sosyal iligkiler gibi
hayatimizdaki bagka etkinliklerden vazgegtipiniz oldu mu?

[Madde] kullanmak aile iligkilerinizi olumsuz yinde etkiledi mi? Ne sikhkla?

[Madde| kullanmak egitim/ 1§ hayvatinzy olumsuz yinde etkiledi mi? Ne
sikhikla?

[Madde] kullanmak beden safliginiz olumsuz yonde ethileds mi? Ne siklikla?
[Madde] kullanmak ruhsal sagligimz olumsuz yonde ctkiledi mi? Ne sikhkla?

[Maddc] kullanmak siz: ckonomik agidan olumsuz yonde etkiledi mi? Ne
sikhikla?
Bagaimhlik Profil Indeksi-2 Uygulayict Formu
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26

29

30

3

32

36

37

> Simdi sorucagin voo 1 vemit verirken SON i v 1L1 gz Gnline
alarak cevap veriniz,

Yarut kartons gsterin

[Madde| kullanmak uckaday veva diger insanlarla olan tiykilerinizi olumsuz
yonde etkiledi mi? Ne sikbikla?

[Madde) kullanmak beklenmedik problemler yasamamiza vol agtr mi?
Ornegin; kavga, ki, istenmeyen cinsel iligki. cinsel yolls bulasan hastalik
gibi sorunlar yagadiniz mi? Ne sikbkla?

[Maddec] kullanmak yasal sorunlar yasamaniza neden oldu mu? Omegin;

ehliyeti kaptirmak, maddeyle vakalanmak, karakola diigmek gibi sorunlarmiz
oldu mu” Ne siklikla?

Giindiiz saatleninde de [madde] kullandiginiz zamanlar oldu mu? Ne siklikla?

[Madde| kullanmay: istememenize ragmen yine de gidip {madde]
kullandsgimz zamanlar oldu mu” Ne sikhkla?

Aileniz veya gevreniz sizin gok fazla [madde] kullandifinizdan endiseleniyor
muydu? Ne siklikla?

> Simdi soracagim sorulara yanit verirken SON BiR HAFTAY! gbz
Gniine alarak cevap veriniz
Yant karting gisterin

[Madde] kullanmak ya da [madde] kullanmanin sizi ivi hissettirecefi
hakkinda diigtiniivor musunus? Ne siklikta?

[Madde] kullanmak igin kuvveth bir istek, arzu veya diir hissedivor
musunuz? Ne siklikta?

[Madde] ile karsilagigimzda [madde] kullanmaya direnmek veya
Kullanmamak sizin igin zor olur mu? Ne sikhkta?

Gerekirse agiklavin

[ Madde] yakinmizda bulundugunda, mesela su an burada olsa. [madde]
kullanmaya direnmek sizin icin zor olur mu? Ne siklvkia?

[Madde] kullanmanin sizin i¢in bir sorun olduguny distintivor musunuz? Ne
stklikta?

[Madde] kullanmays birakmay veya azaltmay dilsiiniiyor musunuz? Ne
stklikla?

[Madde] kullanmayr birakmak veya azaltmak sizin igin dnemii mi?

Bagimblik Profil Indeksi-2 Uygnlayie: Formu
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38
39
40
41

42

46

47

48

49
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51

=> Simdi size ruh halinizle ilgili bazi sorular soracagim.
Kart A'ys gosteriniz

Kolayhkla kizap 6fkelenir misiniz? Ne sikhkta?

Kontrol edemediginiz 6fke patlamalart yasar mismiz? Ne sikhkta?
Bir seyleri kirip dikme istedi duyar misiniz? Ne sikhikea?

Ne hissettiginizi ifade etmekte zorluk ¢eker misiniz?

Baskalanm kendinizden daha ¢ok dilgiinir misiiniiz? Ornegin, bir
arkadagmiz sizden bir miktar borg para istedi, ancak sizin de paraya
ibtiyacimiz olabilecek bir dinem ise arkadagina yine de vardim eder
misiniz? Ne stkhikia?

Kendinizi “ige kapamk' biri olarak tanmmlar musiniz?

Sosyal bir ortama girdiginizde ne konusacaginiz bilememekten ne
siklikla endige edersiniz?

Baskalari ile beraberken, vanby bir sey yapacagmz, va da sagma
konusacaginz ile ilgili endige yagar misinez? Ne siklikta?

Uygunsuz veya tehlikeli olsalar bile, heyecanl veya efilenceli seyler
yapmaktan hoslamir misimez?

Hayatimizda yeni bir seyler olmadiginda, heyecan ya da cogku verici
seyler aramaya baslar msiniz?

Ne zaman ne yapacag belli olmayan, heyecan verici, hareketli
arkadaglar: tercih eder misiniz?

istediginiz seyi elde etmek i¢in beklemekte zorlanir misine? Sabirsiz
mismuzdir? Ornegin bir sirada beklerken ¢abucak stkalir misingz?

Dilyiinmeden hareket eder misiniz?

Rahat konsantre olabilir misiniz, dikkatinizi kolay toplayabilir misiniz?

Bagimlilik Profil Indeksi-2 Uygulayicr Formu
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52

28

56
57

58

> Simdi soracafim sorukus a v BIR YILL goz onune slarak cevap
veriniz,
Kart A’v1 gosteriniz

Gegen yil iginde ne stkhkin yasaminza son yermekle ilgili
ditsiinceleriniz oldu?

Gegen yil iginde ne sikhikta kendinizi hiiziinli, kederli hissettiniz?

Gegen yil iginde ne sikhikta gelecekle ilgili olarak umutsuzluk hissine
kapildinez?

Gegen yil iginde ne sikhikia baska insanlarla kargilastirdy@inieda,
Kendinizi daha degersiz girdiiniiz?

Gegen yil iginde ne sikhkta kendinizi huzursuz ve tedirgin hissettiniz?

Gegen yil iginde ne sikhkea dehset va da panik nébetleri yasadinz?
Ornegin; aniden baglayan i¢ sikintisi, nefes darligy, bas dinmesi,
carpmty, terleme gibi belirtilerle, siddethi bir korku duydugunuz,
Blecekmis gibi hissettiginiz zamanlar oldu mu?

Gegen yil iginde ne sikhkta kendinizi yerinizde duramayacak kadar
tedirgin hissettiniz?

Bagumlihk Profil Indeksi-2 Uy gulavics Formu
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