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ÖZET ABSTRACT

Tarama testleri alkol kullanım bozukluklarının sap­
tanmasını kolaylaştırır. CAGE (Cut down. Annoyed, Guilty, 
Eye-opener) ve Alkol Kullanım Bozuklukları Tanıma Testi 
(AKBTT) (AUDIT; Alcohol Use Disorders Identification Test) 
yaygın kullanılan tarama testleridir. Michigan Alkolizm Ta­
rama Testi'nin (MATT) (MAST; Michigan Alcoholism Scre­
ening Test) seçiciliği düşüktür. Kısa tarama testleri (CAGE 
ve AKBTT gibi) daha yüksek geçerlilik göstermektedir.

Tarama testlerinin kısıtlılığı olguların bellek ve dürüst­
lüklerine güvenilmesini gerektirmeleridir. Alkolün neden 
olduğu bellek sorunlarının yanında, bu bozukluklarda yad­
sımanın sık görülmesi testlere olan güveni azaltmaktadır. 
Bu nedenle biyokimyasal belirleyicilere de gereksinim du­
yulmaktadır. Karbonhidrattan yoksun transferin (CDT, carbo- 
hidrate-deficient transferrin), son 20 yılda üzerinde yaygın 
olarak çalışılan ve en çok ümit veren ağır içicilik belirleyicisi 
olmuştur. Ancak karışık test yöntemi, yüksek maliyet ve ula­
şılabilirlik sorunu vardır. GGT'nin (gama-glutamiltransferaz) 
duyarlık bakımından CDT'den daha az tanısal değer taşıdığı 
bildirilse de kolay ulaşılabilir olması, ucuzluğu ve basit test 
yöntemi gibi avantajları vardır. CDT'nin en önemli avantajla­
rı yüksek özgüllüğü ve nüks belirleyicisi olarak uygunluğu­
dur. GGT bu açılardan CDT'ye göre kısıtlılık göstermektedir.

Alkol kullanım bozukluklarının objektif göstergeleri ola­
rak yeni belirleyiciler üzerinde çalışmalar sürmektedir. CDT 
dışında beta-heksozaminidaz (p-Hex) ve 5-hidroksitriptofol 
(5-HTOL) üzerinde durulmaktadır. Tarama testleri ve biyokim­
yasal belirleyicilerin değerli olduğu alanlar; tedavide motivas­
yon artırma, bazı iş kollarında güvenlik önlemi amacıyla kulla­
nım, toplum sağlığı çalışmaları ve diğer bilimsel çalışmalardır.

Anahtar kelimeler: Alkol kullanım bozukları, tarama 
testleri, biyokimyasal belirleyiciler.

Screening tests facilitate the alcohol use disorder 
diagnosis. CAGE (acronym for Cut down. Annoyed, Guilty, 
Eye-opener) and Alcohol Use Disorder Identification Test 
(AUDIT) are frequently used screeening tests. The sensitivity 
of Michigan Alcoholism Screening Test is lower. The validity 
of shorter screening tests (eg. CAGE, AUDIT) is higher.

The limitation of screening tests is the necessity to 
rely on the memory and honesty of cases. Besides the 
alcohol related memory problems, denial often seen in 
these disorders makes these tests less reliable. Therefore 
biochemical markers are needed. In the past two decades 
carbohydrate deficient transferrin (CDT) has been most 
widelystudied and mosthopeful marker. Butthecomplicated 
test procedure, high cost and less avalibility are problems 
about this marker. GGT (gama glutamyltransferase) which 
is reported to have lower sensitivity has advantages 
such as the higher avalibility, low price and simple test 
procedure. The high specifity and suitability as a relapse 
marker are the most important advantages of CDT. 
GGT has limitations on these aspects according to CDT.

The studies on the new markers for alcohol use 
disorders as objective indicators are going on. Beta- 
hexozaminidase (p-Hex) and 5-hydroxytryptophol 
(5-HTOL) has been proposed. Screening tests and 
biochemical markers are valuable for motivation 
enhancement in treatment, security measures in certain 
professions, public health and other scientific studies.

Key words: Alcohol use disorders, screening tests, 
biochemical markers.
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ALKOL KULLANIM BOZUKLUKLARINDA TARAMA TESTLERİ VE BİYOKİMYASAL BELİRLEYİCİLER

GİRİŞ

Alkol kullanım bozuklukları sağlık sorunlarının 
yanı sıra sosyal ve ekonomik sorunlara neden olur. 
Erken tanı ve etkili müdahale bu sorunları azaltabilir 
(1). Ancak hekimler tarafından hastaların yarısından 
azına tanı konmakta ve çok azı tedaviye yönlendiril­
mektedir (2, 3, 4). Damgalanma korkusu ve yadsıma 
nedeniyle hastaların özbildiriminin (self-report) ye­
tersiz ve güvenilirliğinin düşük oluşu erken tanı ve 
tedavinin önündeki engellerdir (5). Hekimlerin alkol 
kullanım sorunları olan hastalara karşı olumsuz tu­
tumları, tedavi başarısı konusunda kuşkuları ve bilgi 
yetersizlikleri diğer engeller olabilir (2, 4, 6). Alkol kul­
lanım bozuklukları, genel sağlık sorunu olmalarının 
yanında psikiyatri alanında da önemlidir. Psikiyatrik 
bozukluklarda alkol kullanım bozukluğu ek tanısı sık 
karşılaşılan ve tedavide sorun yaratan bir durumdur 
(7, 8). Bu yazıda alkol kullanım bozukluklarının tanı­
sında kullanılan tarama testlerinin ve biyokimyasal 
belirleyicilerinin gözden geçirilmesi amaçlanmıştır.

Alkol kullanım bozukluklarının erken tanısı İçin 
özbildirime dayalı, pratik ve geçerli tarama testleri ge­
liştirilmiştir. CAGE, Alkol Kullanım Bozuklukları Tanıma 
Testi (AKBTT) [(AUDIT); Alcohol Use Disorders Identifi­
cation Test] ve Michigan Alkolizm Tarama Testi (MATT) 
[(MAST), Michigan Alcoholism Screening Test] en İyi 
bilinenlerdir (9). Testlerin değerlendirilmesinde hasta­
ların dürüstlük ve belleklerine güvenilir. Yadsıma sa­
vunma düzeneği ve damgalanma endişesi testlerin et­
kinliğini azaltır. Bu nedenle daha objektif testler olarak 
biyokimyasal belirleyicilere gereksinim duyulmaktadır. 
Bu belirleyiciler, alkol kullanım bozukluklarının erken 
tanınması yanı sıra, hasta izlemi ve motivasyon arttır­
mak için kullanılabilirler (10). Bu amaçlarla GGT, MCV 
(ortalama eritrosit hacmi), CDT, ALT (Alanln aminotrans­
feraz), AST (aspartat aminotransferaz), AST/ALT oranı, 
p-Hex, 5-HTOL, kan etanolü, yüksek dansiteli lipopro­
tein ve apolipoproteinler, kan fosfotidil etanol gibi çok 
sayıda belirleyici üzerinde çalışılmıştır (9, 11, 12, 13).

Tanı sınıflamalarında alkol kullanım bozuk­
lukları ölçütleri oldukça açık olmasına rağmen bir 
çok durumda tanı araçlarının kullanılması gerekir.

A-Psiklyatrl Kliniklerinde Tanı Araçlarının Kullanımı:

1-Tanıva yardımcı olarak: Alkol ve madde kulla­
nım bozuklukları psikiyatri birimlerinde sıklıkla saptana­
mamaktadır (14, 15,16). Bu durumun hastaların sıklıkla 
kullandığı 'yadsıma' savunma mekanizması, yapılandı­
rılmış klinik görüşme ölçeklerini tamamlayamamaları ve 
gerçeği değerlendirme yetisi bozuk hastaların alkolün 
etkilerini hastalık belirtilerinden ayırt edememeleri İle 
ilgili olabileceği belirtilmiştir (15, 16, 17). CAGE ve AK­
BTT gibi tarama testleri psikiyatrik hastalığı olan grup­
ta farklı sonuçlar gösterebilir (15,17). Psikiyatri klinikle­
rinde MATT yüksek duyarlık ve orta düzeyde özgüllük 
göstermektedir (18). Şiddetli ruhsal hastalığı olan has­
talarla yapılan bir çalışmada tarama testleri klinik mu­
ayene ve tıbbi öyküden daha etkin bulunmuştur (19).

2-Tedavi İzlemi: Biyokimyasal belirleyiciler alkol 
kullanım bozukluğu olan hastalarda tedavi etkinliğinin 
değerlendirilmesi ve nükslerin (relapse) saptanmasın­
da kullanılabilirler (20). CDT ve GGT'ın nüks belirleyi­

cileri olarak kullanılabilecekleri gösterilmiştir (21, 22).
3-Hastava deri bildirim verme: Hastalara 

içme ve içmenin olumsuz sonuçlarının İlgili ve em- 
patik yaklaşımla geri bildirimde bulunulması, on­
ların davranış değişikliği gereksinimlerini uyarabi­
lir. Bu amaçla GGT ve CDT motivasyon artırmaya 
yardımcı olarak kullanılmaya daha uygundur (20).

4-Klinik ve deneysel çalışmalar: Biyokim­
yasal belirleyiciler çalışmalarda tedavi etkinli­
ğinin değerlendirilmesinde ve hastalar tarafın­
dan içme davranışı bildirimlerinin ve değişim­
lerinin doğrulanmasında değerli olabilir (23).

B-Alkol Kullanım Bozukluklarının Genel Özelliği 
Nedeniyle Tanı Araçlarının Kullanımı:

1-Yadsımave damgalanma: Alkol kullanım bozuk­
luklarında damgalanma endişesi ve yadsıma düzeneği 
sorunun oldukça geç dönemlere kadar gizli kalmasına 
neden olur(5,24,25). Biyokimyasal belirleyicilerin kulla­
nılması bu hastaların saptanmasının yanı sıra hastaların 
aşırı tüketimlerini kabul etmelerine, motivasyon artırma­
ya ve tedaviye yönlendirilmelerine yardımcı olur (20).

2-Yetersiz tanı ve yönlendirme: Önemli so­
runlardan biri hekimlerin tanı atlamaları ve has­
taları düşük oranda tedaviye yönlendirmeleridir 
(2, 4, 26). Genellikle hastaların fiziksel sorunları 
ortaya çıktığında tanı konulmaktadır (4). Tarama 
testleri ve biyokimyasal belirleyicilerin kullanılma­
sı bu sorunun çözümünde yardımcı olabilir (9).

C-Genel Sağlık Hizmetlerinde Tanı Araçlarının 
Kullanımı:

1-Erken tanı ve tedavi: Önemli sağlık, sosyal ve 
ekonomik sorunlara neden olan alkol kullanım bozuk­
luklarına erken ve etkili müdahale ekonomik kaybı ve 
diğer sorunları belirgin şeklide azaltır (1). Bir çok ağır 
içici oldukça sağlıklıdır ve genellikle tedaviye başvur­
mazlar. Alkol bağımlılığı veya organ hasarı meydana 
gelinceye kadar içmeye devam ederler (9). Bu nedenle 
erken tanı önemlidir. Tarama testleri ve biyokimyasal 
belirleyicilerin çoğu, birinci basamak hizmetlerinde, 
hastanelerde, sağlık birimlerinde ve çeşitli İş alanların­
da kullanım için ulaşılması kolay tanı araçlarıdır (9, 27).

2-Halk sağlığı ve güvenliği: Alkol tüketimi­
nin ölçülmesi halk sağlığı ve güvenliğinde önemli­
dir. Özellikle alkol kullanılmaması gereken işlerde 
çalışan kişilerin (pilotlar, havalimanı kule ve demir­
yolu çalışanları gibi) denetlenmesinde biyokimya­
sal belirleyicilerin kullanılması yararlı olabilir (23).

TARAMA TESTLERİ

Alkol kullanım bozukluklarının saptanması amacıy­
la birçoktarama testi geliştirilmiştir. Taramatestinin "iyi" 
olarak değerlendirilmesi yüksek geçerlilik göstermesiy­
le ilişkilidir (23). Geçerlilik, herhangi bir yöntem veya 
tekniğin kesin doğru olduğu varsayılan bir ölçümün so­
nuçları ile kıyaslanmış belirleyicisidir. Güvenilirlik İse iki 
testin sonuçlarının birbirlyle ne ölçüde uyumlu olduğu­
nu ölçer. Geçerlilik temel olarak d uyarlık ve özgüllük ile 
belirtilir. Sağlık araştırmalarında duyarlığın amacı doğru 
pozitif (patolojik) olanların tümünü, özgüllüğün amacı
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ise sağlam olanların tümünü yakalayabilmektir (28).
İdeal bir tarama testi, uygulayıcı ve uygulananlar 

açısından kolay uygulanabilmen ve kısa olmalıdır. Test 
doğru sonuçlar vermeli ve daha ayrıntılı görüşme öl­
çekleri ile uyumlu olmalıdır. Uygulamada seçilecek tes­
tin, uygulanan nüfus için uygun olması ve alkol bağım­
lılarının %80'inden fazlasını ayırt edebilmesi istenir (9).

Tarama testleri alkol kullanım bozukluklarının 
saptanmasında biyokimyasal belirteçlerden daha 
yüksek geçerlilik göstermektedir (26, 29, 30, 31, 
32). Birinci basamak sağlık hizmetlerinde daha dü­
şük geçerliliğe sahiptirler (27). Testlerin duyarlılık­
ları erkeklerde kadınlardan daha yüksektir (33, 34).

CAGE

CAGE, alkol bağımlığı olan bireyleri ayırt etmek 
amacıyla geliştirilmiş, evet ve hayır yanıtlarının bek­
lendiği dört sorudan oluşan, kısa ve basit bir testtir. 
Yaygın olarak kullanılan test alkolü azaltma veya kes­
meyi (Cut down), alkol kullanımıyla ilgili eleştirilerden 
sıkılmayı (Annoyed), suçluluk hissetmeyi (Guilty) ve 
sabah ilk iş olarak içmeyi (Eye-opener) sorgular (35). 
CAGE yukarıda parantezler içinde verilen sözcüklerin 
baş harfleridir. CAGE'e verilen iki ve daha fazla "evet" 
yanıtı, alkol kullanım bozukluğu tanısını düşündürür. 
Test bu kesme noktasında değişik populasyonlarda 
%71-78 duyarlılık, %85-99 özgüllük göstermiştir (34, 
36, 37, 38). Birinci basamakta ise duyarlığı %51-97 
ve özgüllüğü %78-96 arasında değişmektedir (27).

Ülkemizde CAGE alkol kullanım bozuklukları­
nın sıklığını araştırmak amacıyla çalışmalarda kul­
lanılmıştır. Örneğin; İstanbul nüfusunu yansıtan 
örneklemin %6.8'i (39), tıp fakültesi öğrencileri­
nin %7.4'ü (40), bir işletme çalışanlarının %34.6'sı 
(41) CAGE'dan iki veya daha fazla puan almıştır.

T-ACE (tolerance-annoyed, cut down, eye opener) 
CAGE'in alkol tüketiminden dolayı suçluluk hissetmeyi 
sorgulayan sorusunun, daha az yadsımaya neden ola­
cağı düşünülen, toleransı (T) sorgulayan soruyla değişti­
rilmesiyle oluşturulmuştur. Test hamile kadınlarda yük­
sek riskli içicileri ayırt etmede geçerli bulunmuştur (42). 
Şiddetli ruhsal hastalığı olanlarda CAGE ve MATT'nden 
daha yüksek etkinlik gösterdiği bildirilmiştir (19).

Michigan Alkolizm Tarama Testi (MATT)

MATT, içme sorununu, yardım arama davranışını 
ve alkolle ilişkili kayıpları sorgulayan 25 sorudan oluşur. 
Bazılarında açıklama istenilen testin sorularının puanla­
rı farklılık gösterir. Bu nedenle değerlendirmesi AKBTT 
ve CAGE'e göre daha uzun zaman alır. Alkolizmi sapta­
mak amacıyla kesme noktası 5 olarak önerilmektedir.

MATT'inin alkol kötüye kullanımı veya bağımlılığı­
nı ayırt etmek amacıyla kesme noktası 5 olarak alın­
dığında duyarlığı %98, özgüllüğü %95 olarak bildiril­
miştir (43). Sonraki çalışmalarda yüksek sonuçlar kadar 
oldukça düşük sonuçlar da bildirilmiştir (9). Psikiyatri 
birimlerinde gerçekleştirilen çalışmalarda alkol kul­
lanım bozukluklarını saptamada %87.7 duyarlık ve 
%68.1 özgüllük göstermiştir (18). Türkiye'de geçerlili­
ğinin araştırıldığı çalışmada kesme noktası 5-9 arasında 
alındığında alkol bağımlılığı olanlarla olmayanları en 
iyi şekilde ayırdığı bildirilmiştir (44). Psikiyatri kliniğine

başvuran hastalarda MATT, CAGE ve AKBTT testlerinin 
tanısal etkinliklerinin karşılaştırmalı olarak araştırıldığı 
çalışmada, MATT alkol bağımlılığını saptamada etkin 
bulunurken, alkol kötüye kullanımının saptanmasında 
diğer iki testten daha düşük etkinlik göstermiştir (29).

Uzun bir tarama testi olarak MATT, kısa tara­
ma testlerinden daha etkin değildir (18, 19, 29). 
Bu nedenle 10 sorudan oluşan Özet MATT (ÖMATT) 
(Brief-Michigan Alcoholism Screening Test, BMAST) 
ve 13 sorudan oluşan Kısa MATT (KMATT) (Short- 
Michigan Alcoholism Screening Test, SMAST) 
olarak iki kısa formu geliştirilmiştir (9, 45).

Alkol Kullanım Bozuklukları Tanıma Testi (AKBTT)

AKBTT, DünyaSağlıkÖrgütü (DSÖ)tarafından birinci 
basamak hizmetlerinde zararlı ve riskli alkol tüketimini 
saptamak amacıyla geliştirilmiş, 10 sorudan oluşan bir 
tarama testidir (46). Çoğu tarama testinden farklı ola­
rak son bir yıla ilişkin sorular içerir. Görüşmeci formu ve 
özbildirim formu olarak iki biçimde uygulanmaktadır. 
Alkol tüketiminin sonuçlarının yanında miktarını, sıklı­
ğını ve yoğunluğunu da sorgular (47). On sorunun her 
biri dört puan üzerinden değerlendirilir. AKBTT, alkol 
tüketimi (3 soru), İçme davranışı ve bağımlılık (3 soru) 
ve alkolle İlişkili sorunlar (4 soru) olarak üç bölümden 
oluşur. Kesme noktası 8 puan alındığında çalışmaların 
çoğunda oldukça yüksek duyarlık, daha düşük fakat 
kabul edilebilir özgüllük göstermiştir. DSÖ'nün 6 farklı 
ülke üzerinde gerçekleştirdiği alan çalışmasında görüş­
meci formu zararlı ve riskli alkol kullanımında yüksek 
duyarlık (%87-96) ve özgüllük (%81-98) göstermiştir 
(46). Görüşmeci formunun kesme noktası 5-9 arasın­
da alındığında, şiddetli ruhsal hastalığı olan hastalarda 
%70-90 duyarlık, %72-83 özgüllük göstermiştir (48).

Ülkemizde, yatarak tedavi gören alkol bağımlılı­
ğı tanısı alan 51 hasta ile yapılan bir çalışmada testin 
görüşmeci formunun geçerlilik ve güvenilirliği araştı­
rılmış, testin MATT ile olan ilişkisine (r=0.32, p<0.05) 
göre geçerli olduğu bildirilmiştir (49). AKBTT'nin sa­
dece alkol bağımlılığında (%100 duyarlılık, %75 se­
çicilik, 0.99 ROC eğrisi alanı) değil, alkol kötüye kul­
lanımının saptanmasında da yüksek etkinlik (%89 
duyarlılık, %75 seçicilik, 0.91 ROC eğrisi alanı) gös­
terdiği Gül ve arkadaşları tarafından bildirilmiştir (29).

TWEAK

TWEAK, Russell ve arkadaşları (50) tarafından ha­
mile kadınlarda riskli alkol kullanımını saptamak üzere 
geliştirilmiş tarama testidir. Test, CAGE gibi sorgulanan 
özelliklerin baş harflerinden oluşur (Tolérance, Worri­
ed, Eye opener, Amnesia, C(K)ut down). Beş sorudan 
oluşan testin iki sorusu CAGE'den, iki sorusu MATT'nden 
alınmıştır. TWEAK'in geliştirilme amacına uygun olarak 
hamile kadınlarda alkol kullanım bozukluklarını di­
ğer testlerden daha iyi ayırt ettiği gösterilmiştir (50).

Hızlı Alkol Sorunları Tarama Testi (Rapid Alcohol 
Problems Screen, RAPS)

RAPS, iki soru TWEAK'den, iki soru AKBTT'ten ve 
bir soru da BMAST'ten alınarak oluşturulmuş beş so­
rudan oluşan bir tarama testidir. Kesme noktası bir
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olarak alındığında acil servis hastalarında diğer tara­
ma testlerinden daha etkin olduğu, duyarlığının er­
keklerde %93, kadınlarda %84, özgüllüğünün erkek­
lerde %82, kadınlarda %75 olduğu bildirilmiştir (51).

BİYOKİMYASAL BELİRLEYİCİLER

Alkol kullanım bozukluklarının tanısında yardımcı 
araçlar olarak biyokimyasal belirleyiciler, durum belir­
leyicileri (state markers) ve yatkınlık belirleyicileri (tra­
it markers) olarak ikiye ayrılırlar. Durum belirleyicile­
ri (örn; GGT, MCV, CDT) hastalıkla birlikte var olurlar, 
hastalık öncesinde ve sonrasında bulunmamalıdır. Yat­
kınlık belirleyicisi ise (örneğin, trombosit monoamln 
oksidaz enzimi, adenilat siklaz, aldehit dehldrojenaz, 
hipotalamik-pitüiter-adrenal eksen, oploid, dopaminer- 
jik, adrenerjik, serotonerjik sistemler, elekrofizyolojik 
belirteçler) kişinin tüm yaşamı boyunca saptanabilir 
(52). Genetik belirleyiciler yatkınlık belirleyicileridir. 
Genetik yatkınlığı veya yüksek riskli kişileri gösterirler. 
Durum belirleyicileri ise aşırı alkol tüketimi dönemleri­
ni veya kronik alkol entoksikasyonunu gösterirler (11).

İyi bir biyokimyasal belirleyicinin geçerli, güvenilir, 
fiyatının uygun, stabil (nüks belirleyicisi olarak içmenin 
kesilmesinden sonra birkaç gün; tarama belirleyicisi 
olarak bir-lki hafta düzeyinin pozitif olması), kullanımı­
nın ve değişik birimlere (birinci basamak hizmetleri, 
gastroenteroloji klinikleri, travma ve detoksifikasyon bi­
rimleri gibi) uyumunun kolay, uygulayıcı ve uygulanan­
lar tarafından kabul edilir olması istenir. Uygulamada 
belirleyiciler bu özelliklere göre seçilirler. Ancak hiçbir 
belirleyici bu özelliklerin tümünü karşılayamamıştır (23).

Genel olarak alkol tüketimi ile ilgili biyokim­
yasal belirleyiciler tarama testlerinden daha düşük 
geçerlilik gösterirler. Birinci basamak ve genel po- 
pulasyon çalışmalarında da etkinlikleri daha düşük­
tür (53). Sık kullanılan biyokimyasal belirleyicilerle 
CDT'in avantaj ve dezavantajları Tablo 1'de verilmiştir.

GELENEKSEL BİYOKİMYASAL BELİRLEYİCİLER

Gama-glutamil transferaz (GGT)

GGT, alkol kullanım bozukluğunu saptamak İçin 
en yaygın kullanılan biyokimyasal belirleyicidir (23). 
Karaciğer, böbrek, pankreas ve prostatta bulunur. 
Enzim, bu organlarda hücre zarından aminoasitle- 
rin taşınması ve glutatyon metabolizması gibi çeşitli 
fizyolojik etkinliklerde yer alır. Uzun süreli aşırı alkol 
tüketimi serum GGT düzeyini sıklıkta artırır (54). Bu 
artış, zarar gören karaciğer hücrelerinden kana GGT 
sızıntısı olmasına ve/veya GGT sentezinin artmasına 
bağlanmaktadır. Yarılanma ömrü 2-4 haftadır (55).

Alkol tüketimiyle serum CDT düzeyi, GGT düze­
yinden daha erken yükselmektedir. Sağlıklı sosyal 
içicilerde üç hafta boyunca günlük 60 gram alkol tü­
ketiminin ardından serum CDT düzeyinde anlamlı 
bir yükselme görülürken, GGT düzeyinde gözlen­
memiştir (56). Anlamlı derecede GGT düzeyi artışı­
nın günlük 60 gramın üstünde alkol tüketimiyle en 
erken beşinci haftada gelişebildiği bildirilmiştir (9).

GGT'ın basit laboratuvar yöntemleriyle (genellikle 
kinetikyöntem) ölçülebilmesi, düşük maliyeti ve yüksek 
kabul edilirliği önemli avantajlarıdır (11,20). Bir çok has-

talık ve ilaç kullanımının hatalı sonuçlara neden olması 
önemli bir dezavantajıdır. Alkol dışı karaciğer hastalıkla­
rı, biliyer sistem hastalıkları, böbrek ve kalp hastalıkları, 
obezite, hipertiroidizm, şiddetli travmalar, bazı ilaçların 
(barbitüratlar, antikonvülzanlar, antikuagülanlar gibi) 
kullanımı yanlış pozitif sonuçlara neden olmaktadır 
(57). Alkol bağımlıları ve ağır içicilerde duyarlığı %50- 
90 arasında, özgüllüğü ise ortalama %70 olarak bildiril­
miştir (11). Kadınlarda daha düşük duyarlık ve nadiren 
30 yaş altında yüksek değer göstermektedir (9).

Alanin aminotransferaz ve aspartat amino transferaz 
(ALT ve AST) .

Karaciğer enzimleri olan ALT ve AST sıklıkla kara­
ciğer hasarını göstermek için rutin olarak kullanılan 
testlerdir. Ancak duyarlıkları düşüktür (23). Araştırma­
lara göre bağımlı ve ağır içicilerde AST'ın duyarlığı 
%25-60, ALT'ın duyarlığı ise %15-40 arasında değiş­
mektedir (9). Bu oranlar GGT'ye göre oldukça düşük­
tür. Her iki testin ayrı ayrı total miktarlarına bakılabil­
diği gibi AST'ın ALT'a oranına da bakılabilir. AST/ALT 
oranın ikinin üzerinde olması alkole bağlı karaciğer 
hasarını gösterir (58). Oranın duyarlığı düşük (%19), 
özgüllüğü ise yüksek (%98.7) bulunmuştur (59).

Ortalama eritrosit hacmi (MCV)

Kronik alkol tüketimi eritrositlerin hacmini (MCV) 
arttırabilir. Alkolün indüklediği hacim artışının altında­
ki mekanizmalar tam olarak bilinmemektedir. Alkolün 
folik asit eksikliğine, karaciğer hastalığına neden ol­
masıyla dolaylı etkileri ve eritrositler üzerine doğrudan 
etkisi olası mekanizmalardır (54, 57). MCV'ün duyarlı­
ğı genellikle GGT ve CDT'den daha düşüktür (60, 61). 
Bununla birlikte GGT'dan (60, 61, 62) ve CDT'den (61) 
daha yüksek özgüllük gösterdiği bildirilmiştir. MCV'ün 
dezavantajı alkolün kesilmesinden sonra normale 
dönmesi için aylara ihtiyaç olmasıdır. Bu nedenle MCV 
alkol kullanım bozukluklarında nüksü göstermede uy­
gunsuz, düşük duyarlığı nedeniyle de taramada yararı 
kısıtlı bir belirleyici olarak değerlendirilmektedir (23).

YENİ BİYOKİMYASAL BELİRLEYİCİLER

Karbonhidrattan yoksun transferrin (Carbohidrate- 
deficient transferrin, CDT)

CDT, son 15 yılda en ümit verici ve üzerinde 
yaygın olarak çalışılan yeni bir ağır içicilik belirleyici­
si olmuştur. Transferrin, karaciğerden sentezlenerek 
salınan ve demir transportunu sağlayan bir glikop- 
roteindir. Aşırı alkol içme dönemlerinde transferri­
nin slallk asit, galaktoz ve N-asetilglukozamin içeren 
karbonhidrat içeriği azalmaktadır ve karbonhidrattan 
yoksun transferrin olarak adlandırılmaktadır (53). Bu 
azalmanın nedeni halen araştırılmaktadır. Alkol ya da 
metabolitlerinin, transferrin molekülüne karbonhidrat 
gruplarının eklenmesinden sorumlu glikoziltransfe- 
raz enzimlerinin etkinliklerini azalttığı ve karbonhid­
ratları ayıran sialidaz enzimlerinin etkinliğini arttır­
dığı düşünülmektedir (23). Serum CDT düzeyi GGT 
ve AST düzeyine göre, 3 hafta boyunca günde 60 gr 
alkol alındığında önemli derecede artış gösterir (56).
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CDT'in total miktarı ve transferrin içindeki yüzdesl 
ölçülebilir. İki yöntem kullanılmaktadır: Birincisi, turbi- 
dimetrlk immunoesey yöntemiyle ölçüm sonrası total 
transferrin içindeki yüzdeslnin (%CDTTIA) hesaplanma­
sıdır. Bu yöntemde kesme noktası %6 önerilmektedir. 
İkincisi toplam CDT miktarının ölçümüdür. Bu yöntem 
için de kesme noktası erkeklerde 20 U/L, kadınlarda 
26 U/L önerilmektedir (63). Her iki yöntemle alınan 
sonuçlar yüksek derecede ilişki göstermiştir (64, 65).

CDT'in genellikle GGT, AST, ALT ve MCV gibi kon- 
vansiyonel belirteçlere göre geçerliliğinin daha yüksek 
olduğu bildirilmektedir (23,66). Stibler erken çalışmala­
rı değerlendirdiği gözden geçirme çalışmasında CDT'in 
duyarlığının %82 ve özgüllüğünün %97 olduğunu bil­
dirmiştir (67). Sonraki çalışmalarda benzer sonuçlarla 
(22, 23) birlikte olumsuz sonuçlar da (21,68) bildirilmiş­
tir. CDT'in özellikle alkol tedavi merkezlerinde ağır kro­
nik içicileri hiç içki içmeyenlerden ve sosyal içicilerden 
ayırt etmede en duyarlı belirteç olduğu bildirilmektedir 
(23). Ülkemizde yapılan bir çalışmada %CDT yöntemi 
GGT'ye göre, alkol bağımlıları ve kötüye kullanıcıları 
sosyal içicilerden daha düşük oranda ayırt etmiştir (29).

CDT, alkolün kesilmesinden birkaç hafta sonra nor­
mal seviyelere döner. Yarılanma ömrü yaklaşık 15 gün­
dür (67). Bu yarılanma ömrü nüks belirteci olarak olduk­
ça uygundur (23). Bu alanda yapılan karşılaştırmalı çalış­
malarda CDT etkin nüks belirteci olaraköne çıkmaktadır. 
Ancak CDT'in bu üstünlüğü özellikle GGT'ın henüz nor­
mal düzeylere dönmediği erken dönemde gözlenmek­
tedir, süre uzadıkça GGT'ın duyarlığı artmaktadır (21).

CDT'in kuvvetli olduğu noktalardan biri yüksek 
özgüllüğüdür. Çalışmaların çoğunda yüksek özgüllük 
(%80-95) göstermiştir. Sadece birkaç durumda (pri­
mer biliyer siroz, kronik aktif hepatit, kronik hepatlt 
C, hepatosellüler karsinom, transferrlnin genetik D1 
varyantı ve nadir görülen karbonhidrattan yoksun gli- 
koprotein sendromu) yanlış pozitiflik oluşturmaktadır 
(9, 20). CDT'in özel yöntemler gerektirmesi ve nispe­
ten yüksek maliyeti kısıtlılıklarıdır (11, 20). Ancak CDT 
ölçümlerinin oldukça yeni olması nedeniyle standart 
karaciğer enzimlerine göre daha pahalı oldukları, daha 
popüler hale geldikçe fiyatının azalabileceği, uygulana­
bilirliğinin gelişebileceği düşünülmektedir (23).

5-Hidroksitriptofol (5-HTOL)

Serotonin vücutta 5-hidroksitriptofol (5-HTOL) ve 
majör metabolitl olan 5-hidroksiindol-3-asetik asite (5- 
HİAA) metabollze olur. Alkol, tüketim miktarına bağ­
lı olarak 5-HTOL miktarını artırırken, 5-HIAA miktarını 
azaltır. Bu metabolitler kan ve idrarda kromatoğrafik 
yöntemlerle ölçülebilir. 5-HTOL'ün 5-HIAA'e oranı son 
24 saatlik alkol tüketimini gösterir (9). Halender ve 
arkadaşları İdrarda bu oranın kan alkolünün norma­
le dönmesinden 6-15 saat sonra pozitif olarak sap- 
tanabildiğini ve duyarlığının %73, özgüllüğünün ise 
%100 olduğunu bildirmişlerdir (69). 5-HTOL sık hata­
lı pozitif sonuçlar (örneğin; yüksek serotonin içeren 
muz, ananas, kivi, domates ve ceviz gibi besinler) 
nedeniyle uygun bir belirleyici olmamakla birlikte, 
HTOL/5-HIAA oranı uygun yarı ömrü ve daha düşük 
oranda hatalı pozitif sonuçlar vermesi nedeniyle iyi 
bir nüks belirteci olabilir. Ancak karışık test yöntemi 
ve maliyeti kullanımını kısıtlamaktadır. Teknik ola­

rak daha kolay yöntemlerin gelişmesiyle testin daha 
geniş kullanıma erişeceği düşünülmektedir (23).

Beta-heksozaminidaz (p-Hex)

p-Hex (N-acetyl-b-D-glikozaminldaz) bir llzozomal 
glikozidazdır. Günde 60 gramdan fazla alkol tüketen 
sağlıklı kişiler ve alkol bağımlılarının idrar ve serumunda 
artar. Alkolün kesilmesinden sonra da hızla (7-10 gün­
de) normal düzeylere döner. CDT ve diğer geleneksel 
belirteçlerden daha yüksek duyarlık (%70-90) gösterir 
(9). Stovvel ve arkadaşları (70) ağır içicilerde (60 gram/ 
gün ve üzerinde alkol tüketen vakalar) p-Hex'ı gele­
neksel belirleyiciler ve CDT ile karşılaştırmış, p-Hex'in 
diğer belirleyicilerden oldukça yüksek duyarlık (%94), 
benzer özgüllük (%91) gösterdiğini bildirmişlerdir.

Yüksek idrar p-Hex'ı böbrek hastalıklarına duyarlı 
bir belirleyicidir (11). Serum p-Hex'ının ise alkol kulla­
nım bozukluklarının dışında siroz, hipertansiyon, diya­
bet, miyokard infarktı, serebral infarkt, gebelik, oral 
kontraseptlf ve nefrotoksik ilaç kullanımı ile artabildiği, 
CDT ya da GGT İle kombinasyonun ümit verici oldu­
ğu bildirilmektedir (23). Belirtecin önemli bir avantajı 
da pahalı olmayan yöntemlerle ölçülebilmesldir (9).

Asetaldehit bileşimleri

Alkol metabolizmasında bir ara ürün olarak or­
taya çıkan asetaldehit birkaç proteinle kararlı ve 
kararsız bileşimler oluşturur. Kararlı protein-asetal- 
dehit bileşimleri alkol tüketimini belirlemede kul­
lanılmaktadır. Özellikle hemoglobin-asetaldehit 
bileşiminin etkili olabileceği belirtilmektedir. He­
moglobin-asetaldehit bileşimi düzeyi alkol alımı azal­
tıldıktan sonra birkaç hafta yüksek kalabilir (9, 23).

Asetaldehit bileşimlerinin en önemli özelliği, alkol 
alimini doğrudan gösterebilmesidir. Diğer belirteçlerin 
çoğu, ağır alkol kullanımının sonucunda oluşan organ 
hasarlarıyla ilişkilidir (23). Ancak, plazma proteinle­
rine göre 5-10 kez daha fazla bulunan hemoglobin- 
asetaldehit bileşimi bile aşırı alkol tüketimini %25-50 
oranında ayırt edebilmiştir. Ancak yatarak tedavi gö­
ren hastalarda bu oranlar geleneksel belirleyicilerden 
daha yüksek bulunmuştur (9). Hemoglobin-asetaldehit 
bileşimi, yöntemsel zorluklar yanında, bir kez alkol alı- 
mında bile yükselmesi nedeniyle sosyal İçicileri kronik 
içicilerden ayırt etme kısıtlılığı göstermektedir (23).

DİĞER BİYOKİMYASAL BELİRTEÇLER

Bu güne kadar çok sayıda biyokimyasal belirleyici 
üzerinde çalışılmıştır (9, 11). Bunlar arasında alkalen 
fosfataz, yüksek dansiteli lipoprotein, apollpoprote- 
inler, kan etanolü, kan asetatı, alfa-amino-N-bütirik 
asitln lösine oranı ve idrar dolikolü sayılabilir. Bu be­
lirleyicilerin tümü önemli kısıtlıklar göstermektedir 
(23). Serum IğA ve üriner koproporfirinler alkolün 
indükledlği karaciğer hastalığına bağlı olarak artar­
lar. Serum üratı da alkol bağımlılarının %20-40 kada­
rında artmaktadır. Ancak bu belirleyiciler de düşük 
duyarlık ve özgüllükleri nedeniyle tarama ve tedavi 
izlemi için yeterli geçerlilik gösterememişlerdir (9).

Sonuç olarak, alkol tüketimi için kan ya da so­
lukta etanolün direkt ölçümü dışında %100 duyar-
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lık ve özgüllük gösteren objektif, kesin, biyolojik te­
melli bir belirleyici henüz yoktur. Ancak halen var 
olan ve gelecekteki belirleyicilerin kombinasyonla­
rının etanol tüketimini daha doğru olarak ölçülme­
sini sağlayacağına ilişkin İyimserlik söz konusudur.
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