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Hayrettin DURSUN

OPIOIDLERIN TIBBI AMAC DISI KULLANIMI VE KURESEL FENTANIL
KRiZzi
Oz

Haghas bitkisinden elde edilen opiyatlar yiizyillardir agr kesici olarak kullaniimamin yaninda
olusturduklart ofori etkisi sebebiyle kétiiye de kullanilmistir. Morfin ve kodein gibi alkoloitleri iceren
ilaglar hdld regeteli olarak kullaniimaktadir. Morfinin bagimhilik yapma etkisinin goriilmesi iizerine
eroin sentezlenmis, onun kétiiye kullamimumun da kiiresel bir krize ulagsmasi sonucu ilag olarak
kullanimi yasaklanmigtir. Alkoloitlerin yapilarinin ve etki ettikleri reseptérlerin tespiti yeni tip sentetik
opioidlerin sentezlenmesine imkdn saglamig ve bu maddeler regeteli olarak kullaniimaya baslamistir.
Sentetik opioidlerden ozellikle fentanil ve analoglarinin eroinin yerini almasi ve tibbi amag disinda
kétiiye kullanilmasi yeni bir kiiresel krize sebep olmugstur. Uzmanlar opioidlere bagl salginlari; regeteli
opioidlere bagl, eroine bagh ve sentetik opioidlere bagh olmak iizere ii¢ dalga modeli ile
agiklamaktadr. Kuzey Amerika ve Kuzey-Bati Avrupa opioid krizinden en ¢ok etkilenen bélgeler
durumundaduwr. Kriz basladigindan bu yana 750.000 den fazla Amerikali opioid kaynakli asirt dozdan
hayatini kaybetmistir. Estonya basta olmak iizere Avrupa iilkelerinde de opioid kaynakli asirt doz oliim
sayilart hizli bir sekilde artmaktadw. Sosyal medya ve karanlik aglar gibi takibi zor kanallar
kullanilarak yeni tip opioidler diinyamin farkli yerlerindeki kullanicilara ulagmaktadr. Kuzey
Amerika’da yayilma hizimi azaltmak i¢in onlemler alma firsati azalirken Avrupa’da hala krizin
yayilmasint engellemek miimkiin goriilmektedir. Bu derleme ¢alismasinda fentanil basta olmak iizere
sentetik opiodlere bagh kiiresel krizin Kuzey Amerika ve Kuzey Avrupa dzelinde ulastigi durum
literatiire dayali sayisal verilerle agiklanacaktir. Yasa disi madde imalati ve kacak¢iligi ile miicadele
profesyonelleri nezdinde farkindalik olusturmak amaglanmistir.

Anahtar Kelimeler: Opiyat, Opioid, Eroin, Morfin, Alkoloit, Fentanil.

NON-MEDICAL USE OF OPIOIDS AND THE GLOBAL FENTANYL CRISIS
Abstract

Opiates obtained from the poppy plant have been used as painkillers for centuries, they are also
abused due to the euphoria effect they create. Drugs containing alkaloids such as morphine and
codeine are still under use with prescription. Upon seeing the addictive effect of morphine, heroin was
synthesized; as a result of its abuse reaching a global crisis, its use as medicine was banned.
Determination of the structures of alkaloids and the receptors they affect enabled the synthesis of new
types of synthetic opioids, and these substances began to be used as prescription drugs. The
replacement of heroin by synthetic opioids, especially fentanyl and its analogues, and their misuse for
non-medical purposes have caused a new global crisis. Experts explain opioid-related epidemics in
three wave models: prescription opioids based, heroin based and synthetic opioids based. North
America and Northwestern Europe are the regions most affected by the opioid crisis. More than
750,000 Americans have died from opioid-related overdoses since the crisis began. The number of
opioid-related overdose deaths is increasing rapidly in European countries, especially in Estonia. New
types of opioids are reaching users in different parts of the world by using difficult-to-track channels
such as social media and dark networks. While the opportunity to take measures to reduce the rate of
spread in North America is decreasing; it still seems possible to prevent the spread of the epidemic in
Europe. In this review study, the situation of the global crisis due to synthetic opioids, especially
fentanyl related, in North America and Northern Europe will be explained with numerical data based
on the literature. It is aimed to raise awareness among professionals in the fight against illicit drugs.

Keywords: Opiate, Opioid, Morphine, Heroin, Alkaloid, Fentanyl.
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GIRIS

Hashas bitkisi (Papaver somniferum) birka¢ bin yildir analjezik ve tibbi
ozellikleri nedeniyle afyon elde etmek amaciyla yetistirilmektedir. 19. ylizyilin
baslarinda afyondan morfin ve kodeinin izole edilmesi, gifali bitkilerden izole
edilen saf alkaloitlerin kullanildigi bir dénemi baslatmustir (Suzuki ve El-haddad,
2017, s. 109). Hashas bitkisinden elde edilen opiyatlar ilk ¢aglardan beri oksiiriik
kesici ve agr1 giderici olarak kullanimistir. 1806 yilinda Alman Sertiirner
tarafindan izole edilen morfin tedavi amagl kullanilirken bagimlilik potansiyeli
kesfedilince yerini Bayer firmasi kimyageri Hoffman’in kesfi (1897) ile eroin
almistir. Mucize ilag eroinin yan etkileri goriiliince 6nce Amerika’da sonra
Avrupa’da yasaklanmig ve Bayer firmasi 1913’te {iretimini durdurmustur (Citir,
2015, s. 20). Opiyat ve opioid genellikle birbirleri ile karistirilan iki terimdir;
opiyatlar morfin ve kodein gibi dogal alkaloitler i¢in kullanilirken opioidler tiim
dogal, vyari-sentetik ve sentetik maddeler ic¢in kullanilan bir terimdir
(www.cdc.gov/opioids/basics/terms.html, 2021). Afyon sakizindan izole edilen
opiyatlar dogal, bu opiyatlarin tiirevlendilmesi ile elde edilen opioidler yari
sentetik ve tamamen laboratuvar ortaminda sentezlenen benzer psikoaktif etkiye
sahip opioidler ise sentetik olarak siniflandirilmaktadir.

Viicudun herhangi bir bdlgesinde goriilen hasara bagli olarak gelisen agr1 hissi
deri ve deri alt1 dokularinda bulunan serbest sinir uglari olan nosiseptorleri uyarir.
Uyarilan nosiseptorlerin aktivasyonu ile endojen opioid peptitler (endorfin,
serotonin, P maddesi, vb) salgilanir. S6z konusu norokimyasallar sinir sistemi
vasitast ile beyne ulasir ve buradaki G proteinlerine bagl reseptorlere baglanarak
agr1 hissinin algilanmasini saglar. Opioid reseptorleri de G proteinlerine bagl
reseptor ailesindendir. Mu (), delta (8) ve kappa (k) ii¢ ana opioid reseptor tipi
olarak 1970’lerin baslarinda kesfedilmistir. Agr1 kesici olarak kullanilan dogal,
sentetik ya da yar1 sentetik opioidler viicut ve beyindeki opioid reseptdrlerine
baglanarak aci sinyallerinin yogunlugunu ve ac1 hissini azaltir (Cansiz, Emekli-
Alturfan ve Alturfan, 2021; Korap, 2008, s. 2). Kimyasal yap1 olarak dogal ve
yarisentetik opioidlerin ¢ogu morfine benzer yapiya sahipken; sentetik opioidler
cok farkli yapisal simiflandirmaya sahiptir (Sekil 1). Buna ragmen hepsi de farkli
opioid reseptor tiplerine benzer ilgi ve baglanma &zelligi gostermektedir
(Kerrigan ve Goldberger, 2020, 5.347).
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Sekil-1: Dogal, yari-sentetik ve sentetik opioidlerin molekiiler yapilari; (a) morfin, (b)
eroin (Garrido, Borges ve Macedo, 2005) ve (c) fentanil (Jannetto vd., 2019, s.243).
Alkoloitlerin ve baglandiklar1 reseptorlerin yapilarinin  kesfi tibbi amach
kullanilabilecek bircok sentetik ve yari sentetik opioidin iiretimini saglamistir
(Claridge, Williams ve Copeland, 2020, s. 437). Bu smifta yasa dist maddelerden
eroin ve fentanil gibi sentetik opioidler ile oksikodon, hidrokodon, kodein ve
morfin gibi bircok tibbi amach regeteli kullanilan agr1 kesiciler bulunmaktadir.
Receteli opioidler kisa siireli ve doktor kontroliinde kullanildiginda genellikle
giivenlidir ancak acty1 azaltmanin yaninda 6fori hissi de yarattiklart i¢in kotiiye
kullanim ve bagimlilik potansiyeline de sahiptir (Cakici, Araz, Aksoy ve
Gokyigit, 2019, s. 195). Bu ilaglarin uzun vadede kullanimu ile tolerans gelisir ve
hasta doz artirimi ihtiyaci duyabilir. 90 giiniin iizerinde diizenli opioid tedavisi
alan hastalar bu tedaviyi almayan hastalara gére 100 kat daha fazla bagimliliga
yatkindir (Lembke, Humphreys ve Newmark, 2016, s. 986). Klinik rehberler,
opioidlerin ancak daha giivenli alternatif tedavi yontemlerinin bulunmadigi kronik
agrilarda doktor kontroliinde kullanilmasini tavsiye etmektedir. Opiyatlarin ve
sentetik opioidlerin tibbi amag¢ disinda kullanimi toplum sagligina, insan
giivenligine ve gelisimine ciddi tehdit olusturmaktadir. Opioid bagimliligs;
toleransin ve yoksunlugun hizla gelistigi ciddi bir bagimlilik sendromunun yan
stra yliksek 6liim riski nedeniyle madde kullanim bozukluklariin en ciddi bigimi
olarak kabul edilmektedir (Krause vd. 2017, s. 640). 2021 yilinda diinya
genelinde 296 milyon psikoaktif etkili madde kullanicisi; 60 milyon tibbi amag
dis1 opioid kullanicisi oldugu degerlendirilmektedir. Opioidler hala asir1 doz
oliimlerinin 6nde gelen sebebidir. Diinya genelinde 2019 yilinda goriilen 128.000
oliim olaymin yaklagik % 70’inden opioidler sorumludur (World Drug Report
2023, s. 12).

Opioidlerin tibbi ama¢ disinda kullanmmu ile ilgili yaklasimlar ve siirecler
iilkelerin konjiiktiiriine, ¢atisma bolgesi olmast durumuna veya 6zel durumuna
bagli olarak degiskenlik gosterdiginden uzmanlar opioid bagimliligi sorununun
karmagikligim  vurgulamaktadir. Ornegin  Avrupa’da yeni tip psikoaktif

458



Opioidlerin Tibbi Amag¢ Disi Kullanimi ve Kiiresel Fentanil Krizi

maddelerin sayis1 azalmaya baslamis ancak ozellikle fentanil analoglart gibi
yilksek bagimlilik potansiyeli tasiyan sentetik opioidlerin goriilme sikligi
artmigtir. Baz1 aragtirmacilara gore eroin fiyatlarinin asgir1 diismesi sonucu Afgan
hashaginin {iretim arz1 diismiis ve yasa dist madde fireticileri alternatif olarak
sentetik opioidlere yonelmistir (Rejer, 2022, s. 14; Caulkins, Tallaksen, Taylor,
Kilmer ve Reuter, 2024, s.1). Opioidlerin ké&tliye kullanimu artan oranlarda Kuzey
Amerika’da (fentanil ve analoglari), Afrika’da ve Orta Dogu’'nun bazi
bolgelerinde (tramadol) ve Avrupa’da (eroin ve fentanil analoglari) insan sagligini
etkilemekte ve her yil binlerce insanin asiri dozdan Oliimiine yol agmaktadir
(WHO-UNODC 5th Meeting Report, 2018, s.3). Ucuz, erisilebilir ve seri tiretilen
yeni sentetik opioidler eroinin yerini almaktadir ve bu yeni durumun 6nemli ve
tahmin edilmesi zor sonuglar1 olacaktir. 19. yiizyilin sonlarinda eroin sentezinin
morfinin yerini almasi ve afyon tabiatin1 sonsuza dek degistirmesi gibi diinya yeni
bir kriz ¢aginin esiginde olabilir. Bu derleme calismasinda oncelikle istatistiki
veriler ile krizin Kuzey Amerika’da ve Avrupa’da geldigi boyut ortaya
konulacaktir. Devaminda yeni tip psikoaktif etkili maddelerin dagitim ve
kullanim yollar1 hakkinda bilgi verilerek yasadisi madde imalat1 ve kacakgilig ile
miicadele eden profesyonellerin farkindaliginin artirllmasi amaglanmustir.

1. YENIi SENTETIK OPIOIiDLER

Yeni sentetik opioidler (NSO), 2000'li yillarm ikinci yarisinda yasa disi madde
pazarinda ortaya ¢ikan yeni psikoaktif maddeler arasinda en hizli biiyiiyen
gruplardan birisidir. En bilinen ve en biiyiik alt grup ise yiiksek etkili fentanil ve
analoglaridir. Fentanil ile ilgili ABD ve Cin gibi iilkelerde alinan tedbirler
sonucunda farkli kimyasal yapilara sahip birgok fentanil tlirevi olmayan opioid
yasa dis1 madde pazarinda ortaya ¢ikmakta ve bu da manzarayi oldukg¢a karmasik
ve dinamik hale getirmektedir (Zawilska, Adamowicz, Kurpeta ve Wojcieszak,
2023). Uluslararasi kontrolii en ¢ok tavsiye edilen yeni tip psikoaktif maddeler
sentetik opioidler; 6zellikle fentanil analoglaridir. Fentanil ilk kez 1960 yilinda
Paul Janssen tarafindan potansiyel anestetik ve analjezik olarak sentezlenmistir.
Morfinden daha yiiksek bir terapotik indeks, yiiksek etki ve kan-beyin bariyerine
hizla niifuz etmesini saglayan yiiksek lipit ¢ozlintirligiine sahiptir (Claridge vd.
2020, s. 437). Cok hizli aktivasyon gosteren bir opioiddir ve morfinden 50-100
kat, eroinden 30-50 kat daha etkilidir. Fentanil’in kanser hastalarinda ani agrilart
tedavi etmede ve ameliyat sonrasi agrilar gibi ¢esitli kanser dis1 agrilar1 igeren
diger klinik durumlarda etkinligi onaylanmistir ve yaygin olarak
kullanilmaktadir. Ancak kotiiye kullanim potansiyeli ve asirt doz Sliimlerindeki
artig ciddi bir halk saglig1 sorunu olusturmaktadir. Oldukc¢a giiclii fentanil ailesi
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asir1 dozun hizl bir sekilde insan nefes alis verigini durdurulabilmesi nedeniyle
yasami ve halk saghgm tehdit eden endise verici bir gruptur. Ozellikle de ¢ogu
kisi bu maddelerin eroin ve diger yasa dis1 opioidler olarak, hatta sahte ilag¢ olarak

satilabileceklerinin farkinda olmadigindan tehlikenin ciddiyeti artmaktadir
(EMCDDA, 2018, s.5).

1979’dan beri fentanil ile analoglari laboratuvarlarda sentezlenmektedir ve
eroin ikamesi olarak satilmakta veya eroin basta olmak tizere diger yasa disi
maddeler ile karistirilmaktadir (Han vd., 2019). Fentanil’in yapisal iskeleti yasa
dis1 madde iireticileri tarafindan degistirilerek ve farkli aktif gruplar eklenerek
yeni nesil tirtinler elde edilmektedir (Jannetto vd., 2019, s. 242). Bu bilesiklere
yonelik hem klinik hem de eglence amach talep arttik¢a, maliyetleri azaltmak ve
verimi artirmak i¢in liretim siiregleri iyilestirilmistir. Yapisal esneklikle birlikte bu
sentez kilavuzlarina internet iizerinden kolay erisim son yillarda bir dizi yasa dis1
farmasotik olmayan fentanil tiirevlerinin gelistirilmesine de olanak saglamistir
(Claridge vd. 2020, s. 438, Killgore ve Jacob, 2007). Jannetto vd. 2019 yilinda
yaymladiklar1 ¢aligmalarinda ABD’de ve Avrupa’da goriillen 34 farkli fentanil
analogunun yapisal formiillerini ve ilk goriilme tarihlerini gostermistir. Drummer
2019 yilinda yayinladigi derleme calismasinda; fentanil analoglarma bagl ilk
oliim olaymin Kaliforniya’da raporlandigi 1980 yilindan beri 16 farkli fentanil
analoguna bagl 6liim olaylarin1 kapsayan bilimsel yayinlari taramistir. Arastirma
sonucunda s6z konusu 6liim olaylarmin ABD’de ve Bati Avrupa’da yogunlastigi
bilgisine ulasmistir (Drummer, 2019).

2. KUZEY AMERIKA’DA OPiOiD KRiZi

ABD’de 35 milyon insan opioidleri kotliye kullanmaktadir ve bu iilkedeki ilag
kullanimina bagl hastalik ve 6liimlerin %70’inden opioidler sorumludur. Birlesik
Devletler’de asir1 dozdan kaynaklanan oliimler 2000'de 17.000'den 2010'da
38.000%, 2017'de ise 70.000'in fizerine ¢ikmustir (Zoorob, 2019, s. 41).
750.000°den fazla Amerikali opioid krizi basladigindan beri hayatini asir1 doz
sebebiyle kaybetmistir. ABD’de 2019-2020 yillar1 arasinda opioid baglantili agiri
dozdan 6liim sayis1 64.472; sentetik opioidlere bagl 6liim sayisi ise 52.157 olarak
kayda gecmistir (Ciccarone, 2021, s. 344-345). Bu agir1 doz oliimlerinin artan
dalgasi, {igli dalga olgusu olarak tanimlanmaktadir. Bu dalgalar; 1990'da
baslayan regeteli opioidlere (dogal ve yar1 sentetikler) bagl oliimler, 2010'dan
sonra onemli Glglide artmaya baslayan eroine bagl asir1 doz olimleri, 2013'ten
giiniimiize artarak devam eden sentetik opioidlerle iliskili (cogunlukla yasa dis1
fentanil ve fentanil analoglar) asir1 doz 6liimleridir (Manchikanti vd. 2022, s. 98).
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Ciccarone gibi bazi uzmanlar kokain ve metamfetamin gibi uyaricilardan ve bu
maddelerin 6zellikle fentanil gibi maddelerle karistirilarak kullanilmasindan
kaynaklanan 6liim oranlarmm arttigi son yillarin dordiincli bir dalganin 6nciisii
oldugunu degerlendirmektedir (Ciccarone, 2021, s. 347).

ABD’de yasa dis1 fentanil kullanimina bagli ilk 6liimler 1980°de goriilmiistiir.
Artarak devam eden oliimler 2005-2007 yillari arasinda toplam 1013’e ulagmustir.
2014'ten 2017'ye kadar fentanil sorunu baslangigta bolgesel olarak ABD'nin
kuzeydogusu ve ortabatisi ile sinirliyken bunu daha az bir oranda giiney eyaletleri
de izlenmistir. 2017'den 2018'e kadar sentetik opioidlere bagl asir1 doz Slim
oranlarinda goreli olarak en yiiksek degisimin goriildiigli bolge iilkenin batisi
olmustur. ABD’nin bati bolgelerinde asir1 dozda sentetik opioid oliimleri
2017'den 2019'a ii¢ kattan fazla artmmstir. 2020 yilinda opioid igeren asir1 doz
6liim sayilar1 yaklasik 65.000’e ulagmustir, bu sayinin 50.000’den fazlasini baslica
fentanil analoglar olmak iizere sentetik opioidler olusturmaktadir (Manchikanti
vd. 2022, s. 103). 2021 yilinda opioidlere bagl 6liim sayilarinin 80.000 iizerinde
ve Oncelikle fentanil olmak iizere tibbi sentetik opioidlere bagli 6liimlerin 70.000
tizerinde oldugu goriilmiistiir (World drug report 2023, s.44). Arz tarafindaki
veriler de ayrica sahte haplar seklinde batiya artan fentanil arzim
desteklemektedir. Arz kaynak iilkeleri olarak Hindistan, Cin ve Meksika
goriilmektedir. Eroin ve diger yar1 sentetik veya dogal opioidlere bagli 6lim
oranlari son yillarda yavaglamaya baslamig ancak sentetik opioidlere bagli 6lim
oranlari yaklagik iki katina ¢ikmustir (Ciccarone, 2017, s.109).

Kanada da fentanile bagh asir1 dozdan agir darbe almistir. Kanada’daki
opioide bagli 6liimlerin, tilkede calisma ¢agindaki insanlar arasinda 6nde gelen
6lim nedeni oldugu goriilmiistiir. 2016'da yaklagik 3.000, 2017'de ise 4.000
opioid baglantili 6liim kaydedilmistir. Fentanil analoglarinin kullaniminda
goriilen katlanarak artis ve bunlarin Kanada'da devam eden kriz baglaminda
ortaya c¢ikardigi zorluklar dikkat ¢cekmektedir. Yasa dis1 iiretilmis fentanil ilk
olarak 2012 yilinda Britanya Kolumbiyasi'nda tespit edilmistir ve 2013'te Kanada
Uyusturucu  Kullanimi  Epidemiyoloji Ag1 (CCENDU) basglangicta sahte
oksikodon olarak sunulan fentanil ve fentanil analoglarinin ortaya c¢ikisi
konusunda uyarilarda bulunmustur. Fentanil ve analoglar1 bazi yasa dis1 madde
pazarlarinda eroinin yerini almistir. Uzmanlara gore giinlimiizde Britanya
Kolumbiyasi'ndaki pazarin yaklagik yiizde 80 yalnizca fentanil ve/veya
analoglari, yiizde 10'u fentanil ve/veya eroinle karistirilmis analoglart ve yiizde
10'u yalmzca eroinden olusmaktadir. Fentanilin gelisi, ozellikle 2016 ve 2017
yillarinda dramatik bir artigla birlikte psikoaktif etkili maddelere bagli Sliimlerin
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sayisini 6nemli 6l¢iide artirmistir (WHO-UNODC Meeting Report, 2018, s.7).
2021 yilmm ilk yarisinda opioid kaynakli asir1 dozdan olenlerin % 86’sinda
fentanil tespit edilmistir. Aym1 y1l Kanada’da opioid kaynakli 6liim sayisinin
yaklasik 8.000 oldugu belirlenmistir (World Drug Report 2023, s.44).

3. AVRUPA’DA OPIiOID KRiZi

90’11 yillarin sonuna kadar Avrupa’da asirt doz dliimlerinin ana sebebi eroindir.
Avrupa’da ilk gorillen fentanil analogu 1990’larin basinda goriilen p-
floropentanildir ve fentanille iliskili ilk asir1 doz olayr 1992°de italya’da
goriilmiistiir (Jannetto vd., 2019, s. 246). Sonraki yillarda Avrupa’da fentanil
sorunu artmaya baslamustir. Ozellikle Estonya, Letonya ve Isvec gibi iilkelerde
fentaniller tespit edilmis ve 6liimlere sebep oldugu goriilmiistiir.

Taliban'm 2001 yilinda koydugu hashas yasaginin ardindan Avrupa'da eroinin
bulunabilirligi azalmis ve fentanil gibi sentetik opioidler eroin ikamesi olarak
satilmaya baslanmistir (Ojanpera, Gergov, Liiv, Riikoja ve Vuori, 2008, s. 396).
2002'den bu yana fentanil ve analoglar1 Estonya'daki yasa dis1 opioid pazarlarina
hakim olmus, 3-metilfentanil (3MF) 2003'te ortaya ¢ikmis ve mevcut iki ana
analogdan biri olmaya devam etmistir. Fentanil bu iilkede ilk goriildiigi
donemlerde eroin olarak pazarlanmistir. Estonya'da yasa dist madde kullanan
kisileri kapsayan arastirmalara katilan kullanicilar veya arastirmacilara gore
kullanicilar fentanilin giiclii eroinden ziyade yeni bir madde oldugunu ge¢ de olsa
ogrenmistir. Fentanil ve analoglar1 eroinin yerini bilyiik o6lgiide alarak {ilkeyi
diinyada bilinen tek olgun sentetik opioid pazari haline getirmistir (Tuusov vd.,
2013). Estonya opioid krizinde diinyada en kotii ikinci Avrupa’da ise ilk sirada
yer almaktadir. 1990 yilinda her 100.000 niifusta 1.15 olan 6liim orani; 2019
yilinda 8.06’ya ulasmustir (Rejer, 2022, s. 12). Son yillarda Estonya Kkolluk
kuvvetlerinin yasa dig1 fentanil iiretici ve dagiticilarina kars1 yaptigi operasyonlar
piyasada fentanil ve analoglariimn bulunurlugunu azaltmistir. Fentanile ulagmakta
zorlanan kullanicilarin alternatif olarak amfetamin ve sentetik katinonlara
yoneldigi degerlendirilmektedir (Viskari ve Tammi, 2021, s. 44).

Finlandiya’daki opioid pazari ¢ok farkli bir yol izlemistir. Ulkede 1990'arda
Estonya veya Rusya iizerinden Afganistan'dan gelen eroin hakimdir. Estonya'daki
2001 kesintisine benzer sekilde, Finlandiya'daki eroin pazari da ayni y1l kesintiye
ugramistir. Bu durum eroin ele gecirmeleri ve safliktaki kayda deger disiislerden
de agikca goriilmektedir. Estonya'da eroinin yerini fentanil alirken Finlandiya'da
eroinin yerini agr tedavisi i¢in kullanilan buprenorfin almistir. Eroin o kadar
nadir hale gelmistir ki EMCDDA'nm 2005 {ilke raporunda buprenorfinin iilkedeki
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bes opioid kullanicisindan dordii tarafindan kullanilan ana yasa dis1 madde oldugu
belirtilmistir. Buprenorfin en yaygin kullanilan yasa dig1 opioid olmaya devam
etmekte olup Finlandiya hakkinda aragtirma yapan uzmanlarin ¢ogu eroinin nadir
olmaya devam ettigini vurgulamaktadir. 2017 yilinda Finlandiya'da ¢ogunlugu
buprenorfinin tipik olarak diger psikoaktif etkili maddelerle kombinasyonundan
kaynaklanan 200 6liim meydana gelmistir (Pardo vd., 2019, s. 82).

Fentanil ilk kisa dmiirlii gériiniimiinii 1990'larin ortasinda Isveg'te eroin olarak
satildiginda yapmis ve bu siire¢ dokuz o6liimle sonuglanmustir. 2000'li yillarin
basinda kisa bir siire yeniden ortaya ¢ikmis, tek bagina veya eroinle karistirilarak
satilmis ve eroin ya da "Cin Beyaz1" olarak pazarlandiktan sonra 2004'te ortadan
kaybolmustur. Fentanil analoglari Ocak 2014 civarinda tekrar goriilmeye
baslanustir. Isvecli saticilar tarafindan cevrim igi olarak satilarak Isveg posta
servisi araciligiyla miisterilere dogrudan ulastinlmistir. Isve¢ pazarindaki
fentanilin ana kaynagmin Cin oldugu degerlendirilmektedir. Fentanil veya
fentanil analoglarinin kullanimi eroinin tek basina kullanimma goére daha fazla
oliim riski tagimaktadir. Eroin kullanict sayisi fentanile gore bes kat daha fazla
olmasina ragmen 2017 yilindaki eroine bagli 6liim sayisinin (108); fentanil ve
ilgili maddelere bagli o6liimlerden (131) daha diisiik oldugu gdzlemlenmistir
(Kronstrand, Druid, Holmgren ve Rajs, 1997, s. 187).

Iskogya genelinde 1996 yilinda kaydedilen 244 yasa dist madde kaynakl 6liim
olayi sayisi yavas bir artigla 2013 yilinda 527 sayisina ulagsmis ve bu yildan sonra
hizla artarak 2020 yilinda yaklagik {i¢ katina ¢ikmustir. Psikoaktif etkili
madde/ilag baglantili 6liim sayilar1 2020 yilinda 1.339, 2021 yilinda 1.330, 2022
yilinda ise 1.051 olarak kayitlara gecmistir. 2022 yilinda ger¢eklesen psikoaktif
etkili madde baglantili 6liim sayilarinin 867’sinin (%82) opioid kaynakli oldugu
belirlenmistir (www.nrscotland.gov.uk, 2024).

Ingiltere’de 2007-2017 yillar1 arasinda fentanile bagl o6liim olaylarinda
belirgin bir artis gozlemlenmistir. 1998-2017 arasinda goriilen toplam 298 6liim
olayinin otopsi sonuglarinda fentanile rastlanmistir. S6z konusu fentanil
bulgularinin  tibbi ama¢ dist  kullamlan maddelerden kaynaklandigi
degerlendirilmektedir (Claridge vd. 2020, s. 439).

Genel olarak Estonya ve Finlandiya'da eroinin yerini tamamen fentanil ve
analoglar ile buprenorfin almistir. Letonya ve Kanada'da fentanil veya fentanil
analoglar1 daha Once eroinin sahip oldugu konumu biiyiik 6l¢iide listlenmistir.
Karfentanil ise yakin zamana kadar Letonya'da acik¢a baskin olan sentetik

463



Hayrettin DURSUN
opioiddir. Bunun tersine Isvec'te fentanil analoglar1 eroinin yerini almamistir ve
yasa dis1 madde pazarinda her iki madde de yaygin olarak gortilmektedir.

Avrupa genelinde eroin hala yasa disi madde kullanimi baglantili dliimlerin
ana sebebi olmaya devam etse de sentetik opioidlerin s6z konusu problemde
oynadigi rol artmaya devam etmektedir. Avrupa Birligi’nde rapor edilen 6liimciil
asir1 doz vakalarinin % 74’tinden opioidler sorumludur. Erken Uyar1 Sistemi’ne
(EWS) bildirilen verilere gore fentanil ve fentanil analoglarina bagli 6liim oranlari
artmaktadir (European Drug Report, 2022, s. 36). Ulkemiz adina sevindirici
durum ise son yillarda fentanil veya fentanil analoglar1 igeren bir yakalama veya
o6liim olay1 bildirilmemis olmasidir.

4. DAGITIM VE MADDE KULLANIMI

Bilindigi {izere eroin {iretimi i¢in baslangic maddesi olan hashas bir¢ok iilkede
iiretilse de yasa dis1 piyasanin ana lretim merkezi Afganistan olmak iizere
Asya’dir. Asya’da tretilen hashas ve eroin farkli gilizergdhlarla ve biiyiik
miktarlarda diinyaya dagilmaktadir. Yeni nesil psikoaktif maddeler i¢in durum
cok farkhidir. Baglangic kimyasallarma ulagildig: siirece diinyanin herhangi bir
yerindeki yasa dis1 laboratuvarda kiiciik miktalarda da olsa iiretilebilmektedir. Bu
kiiciik miktarlarin dagitimi igin yiiksek kapasiteli kargo araclarina ihtiyag yoktur.
Ozellikle Avrupalilara yeni tip psikoaktif etkili maddeleri (NPS) satmak icin
internet Oonemli bir pazar yeri haline gelmistir. 2013 yilinda EMCDDA tarafindan
yapilan tarama ¢alismalarinda Avrupalilara bu maddeleri satan 651 internet adresi
tespit edilmigtir. 2014 yilinda yapilan taramalarda ise bazen kilogram
boyutlarinda MT-45 gibi spesifik sentetik opioid pazarlayan sitelerin bulundugu
goriilmiistir (EMCDDA, 2015, s.34). Internet ve sosyal medyanin yasa disi
madde pazar1 olarak 6nemi artmaya devam etmektedir. Hem acik kaynaklarda
hem de Ozel arama motorlart ve sifreleme gerektiren derin/karanlik ag
uygulamalarinda yasa dis1t maddelerin pazarlandigina dair bulgulara ulasiimustir.
Bu alanda en ¢ok ilgiyi yalnizca sifreleme yazilim kullanilarak erisilebilen ve
yiiksek diizeyde anonimlik sunan kripto yasa dist madde pazarlari ¢ekmektedir
(Bogdanova-Smilevska, 2018, s. 280).

Gorildiigi tzere sentetik opioidlerin yarattigi sorunlar Kuzey Amerika'ya 6zgi
degildir. Uluslararast ¢esitlilik, bazilarinda fentanilin, fentanil analoglarinin,
fentanil ve eroin karigiminin veya c¢ogunlukla eroinin hakim oldugu ABD
eyaletleri arasinda gozlemlenen farkliliklara benzer goriiniime sahiptir. Farkli
yakalamalarda farkli kimyasal karisimlar ile karsilasiimaktadir. Bazilar1 sadece
fentanil igerirken bazi ftriinler birka¢ kimyasalin karigimi olarak dolagima
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sokulmaktadir. Karigimlarda eroin pozitif vaka sayilar1 azalirken metamfetamin
pozitif vaka sayilar1 artmaktadir. Uluslararas1 pazarlarda gozlenen degiskenlik
Kuzey Amerika’daki iilkeler arasinda da goriilmektedir.

Fentanil ve diger sentetik opioidler ¢ogu kisi i¢in en azindan Amerika Birlesik
Devletleri'ndeki pazarlarda, baslangic ilact degildir. Daha 06nceki krizler
genellikle artan talep nedeniyle tetiklenmis olsa da fentanil ve diger sentetik
opioidlere gecisin tedarik¢i/dagitici kaynakli oldugu degerlendirilmektedir. Bu
nedenle sentetik opioidlerin, kullanicilar arasinda yeni popiiler psikoaktif etkili
madde olarak degil maliyetleri diisiirmek veya yasa dist madde kontrol
yasalarindan kag¢immak isteyen saticilar icin yeni bir stratejik ara¢ olarak
diistinilmesi daha dogrudur. S6z konusu maddelerin kullanim aligkanlig
genellikle kullanicilar arasinda yayilmaktan ziyade, tedarikgiler tarafindan
yonlendirilen bir siirectir. En azindan baglangicta ¢ok az opioid kullanicisinin
ozellikle fentanil ve diger sentetik opioidleri aradigi goriilmektedir. Uzun siireli
eroin kullanicilarinin ¢ogu etki stirelerinin kisa olmasi, 6limciil olmalar1 ve
ongoriilemez olmalart nedeniyle bu maddeleri kullanmamay1 tercih etmekte ve
genellikle toleransin {istesinden gelme yetenegi nedeniyle fentanili tercih
etmektedir. Dolayisiyla gelencksel yasa disi madde kullannm ve dagitim
yaklagimlar1 sorunun dinamiklerini yakalamakta biiylik Olciide basarisiz
olmaktadir (Pardo vd. 2019, s. 142).

SONUC

Opioid krizi yeni bir durum degildir ancak 6zellikle son on yilda diinyanin farkli
bolgelerinde ¢ok hizli yayilmaktadir. S6z konusu hizli yayilmanin sebepleri
olarak; eroin bulunurlugunun azalmasi, yasa disi fentanil {iretiminin artmasi ile
internet tizerinden de dahil olmak iizere yiiksek miktarlarda ticaret ve dolagimin
yayginlagsmasi sayilabilir. Yukarida sayisal verilerle de aciklandigi {izere her
gecgen yil krizin boyutlart artmaktadir. Sentetik opioidlerin iiretimi i¢in tarimsal
faaliyet ve isgiicii ihtiyacinin afyon alkoloidlerine gore yok denecek kadar az
olmasi, ihtiyag duyulan kimyasallara ulasimin kolayligi ve dagitim aglariin
cesitliligi fentanil gibi yeni tip sentetik opioidleri geri doniilemez sekilde pazarin
baskin iirtinleri haline getirmistir.

Fentanil dagitiminda geleneksel yasa digt madde ticaret aglarinin yaninda e-
ticaret ve ¢evrim i¢i aligveris yontemleri de ciddi rol oynamaktadir. Onceki krizler
belirli tedarik kaynaklarina atfedilebilirken seri tiiretilen ve ucuz ithalatin
yayginlastig1 giintimiizde bu gegerli degildir. Cok kiiglik miktarlardaki fentanil
maddeleri diinyanin diger wucundaki kullaniciya ¢ok makul {icretlerle
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ulastirilabilmektedir. Uluslararasi postacilik hizmeti 6nceki yiizyilda da mevcuttu

ancak cevrim ici gizliligi gelistiren yenilikler (6rn. BitCoin, anonim gezinme,
karanlik aglar) kagak mallarin ¢evrim igi ticaretine yardimci olmustur. Sz
konusu degisimler bir zamanlar simirli olan dagitim aglarini genisleterek sentetik
opioidlerin internet baglantisi ve posta adresi olan herkes tarafindan erisilebilir
olmasmi saglamistir. Fentanilin bu yollarla pazarda baskin bir konuma ulastigi ve
daha sonra bu konumu daha az etkili baska bir opioide kaptirdig1 hicbir 6rnek
bilinmemektedir. Bugiine kadar fentanilin yayilmasi tek yonlii bir cark gibi
goriinmektedir. Benzer durum 100 yil1 askin bir siire dnce morfinden daha giiglii
eroine gecis yapan yasa dis1 madde pazarlari igin de sOylenebilir.

Opioid ve ozellikle fentanil krizi ile miicadele alaninda diinya kabaca iki
kisma ayrilmis durumdadir. Oncelikle ABD olmak iizere Kuzey Amerika icin
kriz ¢ok ciddi boyutlara ulasmistir. Kitanin farkli bolgelerinde goriilen yasa disi
madde ¢esitliligi ve oOlim olaylarindaki hizli artis sayilari bu durumun
gostergesidir. Kuzey Amerika’da yayilmaya karsi Onlem almaktan ziyade
ilerlemeyi yavaglatici tedbirler i¢in az da olsa bir sans kaldig1 aciktir. Diinyanin
diger bolgeleri icin ise etkin miicadele etme ve fentanil basta olmak {izere yeni
nesil opioidlerin yayilmasini 6nlemek icin hala firsat vardir. S6z konusu
maddelerin ulasilabilirliginin engellenmesi, tilke i¢i ve tilkeler arasi dolagiminin
kontrol altina alinmast, ¢evrim i¢i veya kargo yolu ile dagitimlarina kars1 tedbirler
alinmasi, tiretimlerinde kullanilan kimyasal ve Onciillerin denetimi uygulanan
bazi1 miicadele yontemleridir. Bununla birlikte fentanil ve analoglarini tiretmek
icin kullanilabilecek ticari olarak temin edilebilen Onciillerin sayisinin
muhtemelen binlerce olmasi ve bircogunun genis bir ticari kullanim alanina sahip
olmas1 miicadeleyi zorlagtirmaktadir. Daha O6nce de bahsedildigi iizere fentanil
krizi talepten ziyade tretici ve saticilarin yonlendirdigi bir siire¢ oldugundan
uluslararasi kagakeilik sebekelerine karsi etkin miicadele toplumun huzurunu ve
halk sagligin1 korumak i¢in kaginilmazdir.
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