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Madde Bagimlihgi ve insan Evrimi

Substance Addiction and Human Evolution
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ABSTRACT

Today, substance addiction is one of the major problems that affects the human population
multidirectionally and deeply. The use of the addictive substances for various purposes dates back to the
times when the fist human communities lived. When some of the main issues that have taken places
throughout the history are examined, such as the coevolution between the psychotropic plants and
mankind the signs that this process leaves on the human organism, the evolution of addiction related
brain structures such as amygdala in vertebrate organisms and the neuroadaptation mechanisms that
operate in the addiction process; the evolutionary dimensions of the substance addiction comes into
question. When this behavior of humanbeing as a living being subject to the evolutionary process is
evaluated from an evolutionary perspective, specific adaptation, natural selection, and survival
mechanisms are similar to those that take an active role in the substance addiction process. It is aimed to
investigate the preservation mechanisms of substance addiction and therefore to bring a novel sight to
the substance addiction issue with this study.
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OZET

Madde badgmhhd, gunumizde insan toplumunu derinden ve ¢ok yonlu olarak etkileyen en 6nemli
problemlerden birisidir. Farkh amaglarla bagimlbk yapict maddelerin kullanmimi tarihte ik insan
topluluklarimin yasadigi donemlere kadar uzanmaktadir. Tarih boyunca; psikotropik bitkiler ile insanogdlu
arasindaki koevrim streci, bu siirecin insan organizmas! Uzerinde biraktidi izler, omurgali canlilarda
amigdala gibi bagimlilk iliskili beyin yapilannin gdsterdigi degisimler ve bagumhlk stirecinde isleyen
néroadaptasyon mekanizmalan incelendidinde, madde badgmmlihigmn evrimsel boyutu konusu da
gundeme gelmektedir. Evrim stlirecine tabi olan bir canh olarak insanoglunun bu davranisi da evrimsel
perspektiften degerlendirildiginde; belirli adaptasyon, dogdal segilim ve hayatta kahm mekanizmalarinin
madde bagmlhd strecinde aktif rol alan mekanizmalar ile benzerlik gosterdigi gérilmiistir. Bu galisma
ile, madde badgmhh@ davramsmin gunimize kadar ne tir mekanizmalarla korunmus oldugunu
incelemek; béylece bagimbhlik konusuna yeni bir bakis agisi getirmek amaglanmstir.
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GIRiS

Madde bagmlhd biyolojik, psikolojik ve sosyolojik agidan gunimizde insan
toplumunun karsilasmis oldugu problemlerin en 6nemlisi olarak gorilmektedir. Bagimhlik
yapict maddeler, bunlarnn insan sinir sistemi Uzerindeki etkileri, bagimhlik olusumu sireci ve
madde bagmliigma kars: etkili tedavi yontemleri gelistirilmesi uzerine uzun yilar yapilan
galismalar ve guncel veriler incelendiginde; konunun evrim teorisi ile olan muhtemel iligkisi
uzerine kapsaml ve yeterll sayida ¢alisma yapilmadidi gorulmektedir. Literatir taramasi
sonucu derlenen veriler ile bagimhlik olgusuna insanoglunun evrimi perspektifinden bakilarak;
‘Madde bagqmlhhid davrams: Homo Sapiens’in evrimi boyunca neden ve nasil korunmus
olabilir? sorusuna yanit aramak, boylece bagimhlik konusuna yeni bir bakis agisi getirmek ve
gelecekte yapillacak madde bagmliidi ¢alismalarinda evrim faktorunin de goéz onunde
bulundurulmasim saglamak amaci ile bu konu segilmistir.

MADDE BAGIMLILIGI EPIDEMIYOLOJISI

Tammy'nin 2015 yiinda yaymlanan g¢alismasinda (23) 1998-2002 vyillan arasindaki
doénemde, kitalarda yaygin olarak hangi maddelere kars: bagimhlik goruldidine dair belirttigi
dagiimda; Avustralya, Asya ve Avrupa opioid badgmhhd problemleri bulunan kitalar olarak
isaret edilirken; Afrikalilarin daha ¢ok cannabis bagimliidina kars: tedavi edildikleri ve Glney
Amerikanmin aguhkh olarak kokain bagmmliigindan etkilenirken; Kuzey Amerika’'da diger
ktalarla karsilastinldiginda, goéreceli olarak amfetamin, cannabis, kokain, opiyat ve diger
narkotiklere olan bagmliliklarin esit dagihm gosterdikleri belirtilmistir. Sonug olarak her bir
kitada en az bir tir maddeye karst bagimliik problemi yasandidi gézlenmektedir ve tum bu
veriler madde badgmhhd konusunun, maddelerin tirindeki degisimden bagimsiz olup, dinya
gapmndaki tim insan populasyonunun ortak problemi oldugunu gostermektedir.

PSIKOTROPIK BITKILER VE INSAN SINIR SISTEMININ
KOEVRIMI DUSUNCESI

Madde kullanimimin ve psikotropik bitkilerin varhdnin ilk Hominid tirlerinin yasamis
oldugu 200 milyon yil O6nceye kadar uzandigi disincesinin arkeolojik kalintilann da
incelenerek bilimsel olarak desteklenmistir. Yapilan bazi arkeolojik ¢alismalarda gunumuzde
nikotin, etanol ve kafeinden sonra dorduncu sirada en ¢ok kullamlan bagimhhk yapict madde
olan Seylan kasusu'nun (Areca catechu), 13 bin yil énce Timor civarinda (11,12), 10 bin 700 yil
o6nce ise Tayland civarinda (13, 30) yasayan insanlar tarafindan c¢ignenerek kullanildign
gosterilmistir.

Seylan kasusu c¢ignemenin Mikronezya'da yasayan sizofreni hastalarn uzerindeki
etkilerini incelemek lzere yaptdi ¢alismada Sullivan ve arkadaglan ilk kez bu maddenin
insanlar tarafindan bagimhlik yapici 6zelliginden faydalanmak yerine besin olarak kullamldigimi
ortaya atmiglardir (24). Diger yandan, bitki tirlerinin buyuk bir kismi Kuzey Amerika yerlileri
tarafindan besin ve ila¢ olarak kullanildig: da Moerman tarafindan gdsterilmistir (20). Triptofan
ve tirozin aminoasitlerinin ¢ogunlukla insanin ruhsal dengesi tizerine etkili olan besinlerde ve
bitkilerde bulundugu ve bagmliik yapici oncil maddeler olan bitki alkaloidlerinin de
cogunlukla bu aminoasitleri icerdigi bilinmektedir (6, 26). Tarihte insan organizmasinin bu
aminoasitleri bitkileri besin kaynadn olarak kullanarak elde ettidi de gorulmektedir.

Tarih boyunca farkli amaglarla kuruldugu gérilen; insan turu ile psikotropik bitkilerin
arasmmdaki iligki tzerine Sullivan ve Hagen 2002 yiinda yaymnladiklan galismalarinda, bu iki tur
arasmmda gerceklesmis olmasi mumkun bir koevrim disuncesi oraya c¢ikartmiglardir (25).
Memeli beynindeki nérotransmitterlerin kimyasal analoglar1 olan psikoaktif maddeler antik
gevrede bitki allelokimyasallann seklinde bolca bulunmaktaydi. Bu allelokimyasallar, bitki
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tarafindan herbivorlar ve patojenler gibi tehditlere kars1 evrimsel olarak gelistirdigi savunma
amach toksik metabolitlerdir (17, 27).

Uzun yillar icinde bitki allelokimyasallari; bitki avcilarn olan memelilerin merkezi sinir
sisteminde kullanilan nérotransmitterleri taklit edecek, ve onlarla rekabet ederek
reseptorlerine baglanacak sekilde evrimlesmistir. Ornek olarak; insan merkezi sinir sistemi
uzerinde vazokonstriksiyon ve halisinojen etkiler gésteren ergot alkaloidleri yap1 ve fonksiyon
bakimindan serotonin, dopamin ve noradrenalinle birgok benzerlik gostermektedir (28, 29).

Ayrica memell sinir sisteminde evrimsel surecgte ortaya c¢ikmis; kendisi tarafindan
kullanilamayan fakat bitki kimyasallarimin ligand sagladidi opioid sistem gibl reseptor
sistemlerinin de evrimlesmis olmast ile (23) yine memeli organizmanmn sahip oldugu, asir
toksisiteye karsi kusma refleksi ile ekojen maddelerin metabolize edilmesi gibi adaptif
davranislar da psikotropik bitkiler ile insan tiirli arasinda evrimsel siirecte ekolojik olarak bir
iliski bulunduguna kanit olarak gdsterilebilir.

EVRIM TEORISI, MOTIVASYONEL SISTEMLERIN EVRIMSEL
ONEMI VE DAVRANISSAL PSIKOLOJIDE PEKISTIRICILER KAVRAMI

1859 yilinda Charles Darwin’'in Turlerin Kdkeni adh kitabinda ik kez ortaya atign ve
gunumuzde de hala dikkat ¢ekici bir konu olan; genetik ve molekiler biyoloji disiplinlerinin de
gelisimi ile daha anlasilir hale gelen evrim teorisi (4), turlerin dogal seleksiyon mekanizmasi ile
dogaya adaptasyon sadlayan ozelliklerinin kaliilmasi ve bu sayede turin hayatta kalma
sansmn arttirilmasi prensibine dayanmakta olup; Hominid familyasina ait bir tir olan Homo
Sapiens’in bugunki formunu yakalamasi siireci iizerine de dinamik olarak etki etmektedir.

Beynin dogal motivasyonel sistemlerinin, insanmn g¢evreye olan adaptasyonuna
katkisinin ¢ok buylk olmas: ile birlikte, hayatta kahmina sadladidn katki da inkar edilemez
derecede buyuktir. Motivasyonel sistemlerin evrimsel faydalan su sekilde érmeklendirilebilir:
insan organizmasl yiyecek-su, es, barinak ve benzeri aramak igin veya kendi tirine kars:
tehdit olusturabilecek ¢evresel durumlardan ve avcilardan kagmak i¢in bu sistemler tarafindan
motive edilir. Bu sayede ise, adaptasyon sansiu arttirarak dogal secilim mekanizmas: ile
evrimlesmek lizere hayatta kalmaya devam eder.

Dogal motivasyonel sistemler insan beyninin 6dil mekanizmas) tzerine kurulu olup,
ana olarak mezokortikolimbik dopamin yolagini ve dopamin norotransmitterini icermektedir.
Mezokortikolimbik yolak farkli bircok yasamsal tirin beslenme, ureme, pozitif sosyal iliskiler
kurma ve yavruya duyulan baghlk gibi adaptif davraniglar tuzerine etki ettiginden, evrimsel
acidan cok eski oldugu dusunulmektedir (2, 10, 18,19).

Davranigsal psikolojide sikga bahsedilen bir kavram olarak pekistiriciler, insanoglunun
evrimsel surecinde de ciddi bir rol ustlenerek; onun hayatta kahmim saglayacak olan
davranislarin pekistirmistir. Madde bagmlihdmin psikolojik boyutunda pekistiriciler ¢ok buiytk
dneme sahiptir, ve insanoglunun evrimsel siureci ile de iliskilendirilebilir (5). $6yle ki; kokain
kullamimi sonucu hissedilen 6fori, insanin yiyecek, barmmak ve es bulma gibi hayatta kalimina
katki saglayacak olan davranislari sonrasi hissetidi duygulara benzetilebilir ve her ikisi de
porzitif pekistiricilere érnektir. Ote yandan; opioid kullanimi sonucu adm hissinin uzaklastirlmasi
da insanoglunun avci ve diger cevresel tehditlerden kac¢masi-uzaklasmasi sonrasi hissettigl
rahatlama ve guven hissi ile iligkilendirilebilir ki bunlar da negatif pekistiriciler olarak
gosterilebilir. Her iki peksitirici ¢esidinin insanin ¢evreye adaptasyonu agilsindan evrimsel
olarak bir anlama sahip oldugu gorulmektedir.
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MADDE BAGIMLILIGI NOROBIYOLOJISI,
NOROADAPTASYONLAR, AMIGDALA VE EMOSYONEL BELLEK

Bagmllik yapici maddelerin timil ve dodal oduller, insan beyninin 6dil yolad: olarak
nitelendirilebilen mezokortikolimbik alandaki ekstraselliler dopamin seviyesini arttirarak
aktivite gdstermektedir (7, 8, 16). Ventral tegmental alandan bagslayarak nitkleus akumbens ve
prefrontal kortekse giden dopaminerjik innervasyonlar insan beynindeki ana odul yolagi
olusturur ve bu yolagm uyarilmas: ile 6dil tecribesi yasanir (1). Dogal odillere evrimsel
acgidan bakildiginda, bir insanin kendi turtinin hayatta kalmasi i¢in besin bulmasi, uremesi ve
avcl gibi tehditlerden kacabilmesi de o6dul iligkili dopamin sahmina ve dolayisiyla 6dul iligkili
hedonik duygularin tecriibe edilmesine sebep oldugu soylenebilir.

Dogal, yari-sentetik ve sentetik bagumliik yapict maddelerin ekstraselliler dopamin
seviyesini arttirma mekanizmalan degisiklik gosterebilmektedir. Ormegin, kokain dopamin
artisini presinaptik néronda bulunan dopamin geri alm tasiyicillarnini bloklayarak saglarken
(22); amfetamin bu artis1 sinaptik vesikillerden dopamin salimimini indikleyerek saglar (3).
Bunun yaninda uzun streli madde kullaniminin hiicresel, molekiiler ve yapisal dliizeyde uzun-
doénemli ve kalic1 ndroadaptasyonlara sebep oldugu goésterilmistir (15). Bu degisiklikler icinde
reseptorlerin sensitizasyonunu kaybetmesi (desensitizasyon), internalize edilmesi, genetik
dizeyde reseptor proteinlerinin Uretiminin azaltlmasi veya durdurulmasi sayilabilir; ve tim bu
noroadaptasyonlar maddenin ilk kullamldigindaki kadar haz verememesine yol acarak tolerans
olusumuna sebep olup kisiyi daha yiksek dozlarda madde kullanmaya itmektedir.

Amigdala, duygusal hafiza olusturma, depolama ve ekspresyonunda gorevli olarak 6éne
cikan bir beyin bolgesidir. Kokain (14) ve nikotin (9) badmls: hastalar lizerinde yapilan
galismalar sonucu elde edilen PET ve fMRI géruntiilerinde badiml olduklari maddelerle iligkili
uyaranlarin beynin amigdalar bdlgesinde aktivasyona yol actign gérilmustir. Bu calismalar,
uzun sureli madde kulanimimin bazolateral amigdaladan nukleus akumbense uzanan
glutaminerjik mekanizma tUzerinden madde iligkili 6grenme ve emosyonel bellek
olusturulmasina sebep oldugu disiincesini desteklemektedir. Kurbada, siringen ve memeli
amigdalar ¢ekirdeklerinin birbirleri ile kiyaslamasin yapan bir calismada da gosterildidi uizere,
bazolateral amigdalar ¢ekirdegdin ilk olarak memeli organizmada ortaya ¢iktd1 ve amigdalanin
cok buyuk bir kismum kapladign gérulmustur (21). Belli yasamsal tecribelerin amigdala
tarafindan emosyonlarla etiketlenmesi ve emosyonel bellek olusturulmasi; evrimsel olarak ilgili
olaylardan ve gec¢mis tecribelerden dersler cikartilmasma yardimci olmakta ve hayatta kalma
sansini arttirmaktadir.

SONUC

Dinya Uuzerindeki diger bitin yasam formlarinda oldugu gibi Homo Sapiens de
bugiinki fiziksel ve psikolojik formunu ve sinir sistemi mekanizmalarini, ¢evreye adaptasyon
saglayabilmesini ve hayatta kalabilmesini saglayan evrimsel kuvvetlerin ve kurallann etkisiyle
kazanmugtir. Tarihsel olarak ayni dénemlerde yasayip birbirleri ile cevresel iliski icinde
bulunan ve insanoglu tarafindan besin, ila¢ gibi amaclarla kullanilan psikotropik bitkiler ile
insan arasindaki bu koevrim distuncesi, insanin psikotropik bitkileri kullanmasi sonucu maruz
kaldign kimyasallara kars: gelistirdigi metabolik mekanizmalar, motivasyonel mekanizmalar ve
pekistirici kavramlarnin insanin evrimsel surecindeki 6énemi, uzun sureli madde kullamiminin
sebep oldugu noéroadaptasyonlar ve son olarak da amigdalar ¢ekirdeklerin evriminin; madde
bagmhh@ davranisinin Homo Sapiens’in evrimi boyunca korunmasina sebep oldudu
soylenebilir. Gelecekte yapilacak olan, madde bagmhhd ile ilgili diger bilimsel ¢alismalarda
da, insanoglunun evrimsel streglere tabi olan bir organizma oldudu gergedinin géz éntnde
bulundurulmasi ve bu davranisin anlamlandinlmasy ve degerlendirmesinin buna gore
yapimasi gerektidgi ortadadir.
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