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Giris

Yaslanma; fizyolojik, biyolojik, kronolojik, sosyal ve psikolojik pekc¢ok farklh
etmenin de etkili oldugu, yasamin baslangicindan sonlanmasina kadar devam
eden kaciilmaz bir stirectir. Diinya Saghk Orgiitii (DSO), yash popiilasyo-
nunu 65 yas lizerindeki bireyler olarak tanimlamaktadir!2. Ttrkiye'deki yash
nufus, dinyadaki gelismis tilkelerde oldugu gibi giderek artmaktadir. 1935
yiinda Turkiye ntifusunun %3,9'unu 65 yas Uizeri bireyler olusturmaktaydi.
1970 yilinda yapilan nufus saymminda ise 65 yas ve Uzerindeki kisiler top-
lam ntifusun %4,5'unu olustururken, 1990 ntifus sayiminda bu oran %5,95’e
yukselmistir. Ulkemizde 2012 yih itibariyla ise yash niifusun toplam niifus
icindeki pay1 %7,5e ulasmistir®. Yaslanmayla birlikte, geriye déntisti olmayan
fizyolojik ve yapisal degisiklikler olmakta, yasin ilerlemesine bagh olarak kalp,
dolasim, bosaltim, solunum ve bagisiklik sistemlerinin islevlerinde stirekli bir
gerileme meydana gelmektedir. Tim bu kayiplarla birlikte kisilerde psikolojik
ve fizyolojik pekcok kronik hastalik gelisebilmektedir. Toplumun hassas popti-
lasyonlan da (yashlar, ¢cocuklar gibi) dahil her kesiminde gtivenli ila¢ kullani-
m1 tedavinin etkinligini ve giivenligi acisindan ¢ok énemlidir. [lacin viicuttaki
yazgisl yas, cinsiyet, genetik faktoérler, varolan hastaliklar, diyet, alkol alim
gibi bireysel ve ayrica bircok cevresel faktor tarafindan etkilenmektedir!“.

Yapilan degerlendirmelerde, 65 yas tisttindeki bireylerin %90 mda 1, %35
inde 2, %23"ande 3, %15’inde ise 4 veya daha fazla kronik hastaligin bir ara-
da oldugu saptanmistir. Dolayisiyla var olan kronik hastaliklara bagh olarak
yaslilikta ¢oklu ila¢ kullanimi yaygin olarak gortilmektedir*s. Yashlarda has-
taliklann nedeniyle antihipertansifler, antihiperlipidemikler, antidepresan-

* Hacettepe Universitesi, Eczacilik Fakiiltesi, Farmasotik Toksikoloji Anabilim Dali, Sihhiye,
Ankara
° Yazisma Yapilacak Yazar: E-posta: suna@hacettepe.edu.tr



YASLILIKTA ALKOL KULLANIMINA BAGLI iLAG ETKILESMELERI 117

lar, antiagreganlar, antidiyabetikler, non-steroid anti-inflamatuvar ilaclar,
antipsikotikler ve antiepileptikler gibi ilaclarin stirekli kullamimi yaygindir.
Bunlarnn yanisira, antibiyotik, grip ilac¢lar1 gibi ilaclar da kisa stireli olarak
kullanilmaktadir®”.

Diinya Saghik Orgiitii diinyada 2 milyar kisinin alkol kullandigimi, 76,3
milyon kiside alkol kullanim bozuklugu oldugunu bildirmektedir*®Buna kar-
sin, Tuarkiye Halk Saghgi Kurumu tarafindan yapilan bir ¢calismada, toplu-
mun %87’sinin alkol kullanmadigl, %8’inin ayda bir veya daha az, %31in
ayda 2-4 kez olmakla birlikte %13 tintin alkol kullandig1 belirtilmistir. Yine
ayni calismaya gore, erkeklerin %231 alkol kullanirken, kadinlarin %4 al-
kol kullanmakta, erkeklerde alkol kullananlarin %14t ayda bir ya da daha
az kullanmirken, %b5’inde ise bu oran haftada 2-3 kez ve tzerindedir. Alkol
kullanan kadinlarin btiytik béltimtintn ise (%3) ayda bir veya daha az alkol
tiikettigi belirtilmistir. Ulke genelinde 65-74 yas arasinda erkeklerin %86’s1-
nin alkol kullanmadigi, 75 tizerinde ise bu oranin %95 oldugu ifade edilmis-
tir. Geriatrik poptilasyondaki kadinlarin ise %99 unun alkol kullanmadig:
saptanmistir®. Alkol kullanimu, ilac¢ etkilesmeleri de dahil énemli saghik ve
sosyal sorunlara yol agmasi nedeniyle izlenmesi gereken bir risk faktortadur.
Turkiye’de bugline kadar yapilan calismalar ve eldeki veriler alkol ttiketimi-
nin diger tilkelerden diistik oldugunu goéstermektedir. Bu durumun kultirel
ve dini etkilere bagh olmasinin yam sira, istatistiksel veri eksikligi nedeniyle
eksik bildirimlerden de kaynaklanabilecegi diistintilmelidir®!!.

Alkol, uyku hali ve sersemlik yapabilen bir madde olup, birlikte alindiginda
yaygm olarak kullanilan bircok ilacla etkilesebilmektedir. Bazi ilaclar, alkolle
birlikte alindiklarinda, alkole bagh bu etkiler siddetlenebilir. Dikkat gerektiren
islerin yapilmasinda sorunlar yasanabilir, kaza riski artar. Ilac etkilesmelerine
ozellikle alkol alimi, gebelik, kronik hastalik, ila¢ suistimali gibi durumlarda
siklikla karsilasilir. Receteli veya recetesiz satilan pekcok ila¢ alkol ile etkiles-
mektedir®1°, Ozellikle yash poptilasyonda, yasla birlikte absorbsiyon, dagihm
ve metabolizmada goérilen degisiklikler, ila¢ ve alkol metabolizmasim da etki-
lemekte, alkol ve ilaclarin birlikte kullanim sonucu olusacak yan etkiler aci-
sindan risk olusturmaktadir®. Alkol-ila¢ etkilesmesi sonucu dogan klinik ters
etkiler, kan alkol seviyelerinde ve ila¢ metabolizmasinda degisiklikler, karaci-
ger toksisitesi, gastrointestinal (GI) inflamasyon ve kanama, sedasyon, distil-
firam benzeri reaksiyonlar, ilaclarmm etkinliginde degisiklik veya yan etkilerin
siddetinde artis seklinde sayilabilir®'®'2, Ornegin, birlikte alkol alim, benzo-
diazepin, antidepresanlar, antihistaminikler, kas gevseticiler ve opioidlerce
meydana gelen sedatif etkiyi derinlestirir. Dlisme, araba kazalan ve 6lim gibi
durumlarin ortaya c¢ikmasi olasidir. Dtisme olaylarn ac¢isindan yashlar daha
fazla risk altindadir'2!3, Non-steroidal antiinflamatuvar ilaclar (NSAIi), alkolle
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kombine kullamildiklarinda, GI kanama riskini ytikseltirler. Ayrica, literatiir-
de, alkol tiiketiminin karaciger hastaliklari, diabetes mellitus, gastrit ve diger
GI durumlarn, gut, depresyon ve meme kanseri gibi bazi kronik durumlan sid-
detlendirebildigi bildirilmektedir. Genel olarak, yashlar arasinda agr icicilerin
orani duistik de olsa, yash insanlar i¢in hazirlanan kilavuzlarda alkol tiiketimi-
ne deginilmektedir!*!5. Hatta bazi calismalar alkol ttiketen yashlan alkol-ila¢
etkilesmeleri icin riskten de éte potansiyel olarak gérmektedirler. Ingiltere’de
yapilan bir calismada, yaklasik 4000 kisilik bir geriatrik poptilasyonda alkolle
etkilesen ilac kullanan yash poptilasyonunun oram %72 olarak belirlenmis ve
en buytik yltzdeyi kardiyovaskiiler sistem ile merkezi sinir sistemi ilaclarinin
olusturdugu goérulmuistiir!>1516,

Turkiye’de alkol, dinyadaki kullamim dtizeylerinin altinda ttiketilmesine
karsin, riskli tiiketim 6zelligi gésteren kullamcilar da bulunmaktadir. Ulke-
mizin sosyokultiirel durumu nedeniyle alkol kullanimi her ne kadar yaygin
olmasa da alkolle ila¢ kullaniminin 6zellikle yashlardaki énemini ve sakinca-
larim vurgulamak gerekmektedir.

Alkoltin Absorpsiyonu, Dagilimi ve Metabolizmasi
Gastrointestinal Absorpsiyonu ve Metabolizmasi

Alkol agiz yoluyla alindiginda, kuctik bir kismm midede yikilir. Alkoltin
ilk gecis metabolizmasimna mide mukozasinda bulunan alkol dehidrogenaz
(ADH), CYP450 gibi enzimler de katkida bulunmaktadir'®!?. Dtistik dozda ti-
ketilen alkoltin yaklasik %10'u ilk gecis etkisiyle viicuttan uzaklastirilmak-
tadir.Kalan alkoltin ¢ogu kan dolasimina gastrointestinal yoldan, basta mide
ve ince bagirsagin tist kisimlarindan olmak tizere absorbe olur. Midedeki
absorbsiyonu, tist bagirsak sistemine gore daha yavastir. Absorplanan alkol
portal ven aracilifiyla karacigere tasinir!”1°. Mideye alinan alkoltin bir kismi
karacigerden ilk geciste metabolize olurken kalan kisim sistemik dolasima
girerek tiim viicut dokularina dagilir!517-20,

Katalaz (peroksizom)

Alkol Aldehit

dehidrogenaz dehidrogenaz
Etil Alkol —— Asetaldehit —

CYP2E1 (mikrozom)

Sekil 1
Alkol metabolizmas1'8-2°.
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Ayn1 miktarda alkol alindiginda, kadinlarda kan alkol diizeyi erkeklere
gore daha ytiksek olur; dolayisiyla kadinlarda alkole bagh daha fazla sorun
gorulir. Bunun nedeni, kadinlarda midede ADH enziminin daha dtistik
miktarda olmasidir'®!8. Daha 6énce belirtildigi gibi bu enzim, alkoliin bir
kismini dolasima ge¢cmeden 6nce midede yikmaktadir. Yapilan calismalar-
da baz ilaglarin da, ADH"1 inhibe ederek kan alkol ditizeyinde ytlikselmelere
yol acabilecekleri ve alkoliin etkisinin daha uzun strebilecegi ileri stirtil-
mustarze2t,

Alkol-ila¢ etkilesmeleri farkh sekillerde gorulebilir

e Akut alkol kullanim ila¢ metabolizmasim inhibe edebilir. [lacin kan
duzeyi ve etkisi artarak yan etkileri ortaya cikabilir!82!.

e Kronik alkol alinmasi, ila¢ metabolize eden enzimleri indtikleyebilir

ve ilacin metabolizmasi hizlanacagindan etkisinde azalma goértlebi-
lir18,19,21.

e Kronik alkol kullananlarda, enzim indiiksiyonu sonucu, baz ilacla-
rin toksik metabolitlere déntistimu artar. Bu toksik metabolitler, ka-
raciger veya diger organlara zarar verebilir'®!9-21,

e Alkol, kendisi gibi MSS’de depresan etkisi olan ilaclarla birlikte alin-
diginda bu etkinin artmasina neden olur. Ornegin, barbittiratlar ve
narkotiklerle birlikte alindiginda, bu ilaclarn etkileri potansiyalize
olabilir; koma ve 6liim olaylan goérulebilir. Bunun nedenlerinden biri,
akut alkol aliminda, mikrozomal enzimlerin inhibe olmasi ve bu il-
aclarin metabolizmalarimin azalarak etkinliklerinin artmasidir. Diger
bir nedeni ise, daha 6nce de belirtildigi gibi hem alkoltin hem de se-
datif ve narkotik ilagclarin MSS’de depresan etkisinin olmasidir (aditif
etki) 1720,

Onemli Alkol-llac Etkilesme Ornekleri

Alkol pekcok farkh ila¢ simfi ile etkilesme gosterebilmektedir. Bunlara
iliskin 6rnekler asagida verilmektedir:

Merkezi Sinir Sistemi Depresanlar —Alkol Etkilesmesi

MSS depresanlan alkol ile birlikte alinmamahdir. Yukarida belirtildigi gibi
alkol, MSS’ni deprese eden ilaclar ile birlikte alindiginda, bu ilaglarn etkisin-
de artisa neden olur. Kisinin tasit ve diger dikkat gerektiren makine kullan-
ma yetenegi azalir; kaza yapma riski artar!®20,
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Anksiyolitik, antidepresan, sedatif ve antikonviilsan ilaclarin bircogu al-
kolle birlikte alindiginda, koordinasyon bozulmasi, reflekslerin yavaslamasi
gibi etkiler gortultr'®22,

Barbittirat-Alkol Etkilesmesi

Akut alkol kullanimi, barbittratlarin sedatif etkilerini arttirir. Koma ve
o6liime yol acabilen solunum depresyonu yapabilir. Kronik alkol kullanimi ise
bu ilaclarin etkisini azaltir 1822,

Benzodiazepin-Alkol Etkilesmesi

Diazepam (Diazem®), alprazolam (Xanax®), lorazepam (Ativan®), klordiazo-
poksit (Librax®) alkolle etkilesebilen benzodiazepin grubu ilaclardir. Bu ilaclar,
alkolle birlikte alindiginda, ézellikle yaslilarda uyusukluk, uyuklama gibi et-
kilere yol acabilir. Ayrica, benzodiazepinler alkol ile birlikte alindiginda, oto-
mobil kullanma yetenegi bozulabilir ve kisinin kaza yapma riski artabilir!82223,

Antidepresanlar-Alkol Etkilesmesi

Trisiklik antidepresanlar ile alkol alimi, merkezi sinir sistemi depresyonun-
da artis ve psikomotor performansta bozulmayla sonuclanmaktadir. Akut al-
kol alimy, trisiklik antidepresanlarin hepatik ilk gecis metabolizmasini inhibe
edebilmektedir. Uzun stireli fazla miktarda alkol tiiketimi ise trisikliklerin me-
tabolizmasim hizlandirabilmektedir. Amitriptilin (Laroxyl®), imipramin (Tofra-
nil®) gibi trisiklik antidepresanlar alkolle etkilesebilir. Alkolizm ve depresyon
genellikle birlikte gortilmekte ve alkol-antidepresan etkilesmelerine yol acabil-
mektedir. Alkol, amitriptilin gibi antidepresanlarin sedatif etkisini artirarak ,
kisinin tasit kullanma yetenegini bozabilir. MAO inhibitorleri de alkolle etkile-
sen diger bir antidepresan grup olup, ¢zellikle tiramin iceren alkollti ickilerle
(bira, sarap gibi) aindiginda ciddi hipertansif krize neden olmaktadir!®22.

Antipsikotikler-Alkol Etkilesmesi

Akut alkol, antipsikotik ilaclarin sedatif etkisini arttirabilir. Klorpromazin
(Largactil®), alkolle birlikte alindiginda koordinasyonda azalma, ciddi solu-
num zorlugu gortlebilecegi bildirilmistir. Kronik alkol ile antipsikotik ila¢
kullananlarda, karaciger hasari olusma riski artabilir!822,

Antihistaminikler-Alkol Etkilesmesi

Birinci jenerasyon antihistaminiklerle alkol kullanimi merkezi sinir siste-
mi depresyonunu artirarak psikomotor performansta bozulmaya neden ol-
maktadir. Alkol, difenhidramin gibi antihistaminiklerin sedatif etkisini artti-
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rabilir. Difenhidramin (Benadryl®), 6zellikle yashlarda, asir sedasyon ve bas
donmesi yapabilir!®2224,

Analjezikler (opioid)-Alkol Etkilesmesi

Alkol, uzun etkili morfin ile etkileserek kisa stirede kontrolstiz ila¢ salimi-
na neden olabilmekte, dolayisiyla da absorpsiyonunda artis olusabilmekte-
dir. Sonucta, solunum depresyonu, hipotansiyon, koma ve ciddi durumlarda
o6lime kadar varabilen merkezi sinir sistemi depresyonu ortaya cikabilmek-
tedir. Metadon ve alkol kombinasyonu da solunum depresyonu riskinde arti-
sa bagh olarak élime yol acabilir'®. Akut alkol alimi, metadon metabolizma-
sin1 yavaslatabilmekte ve yar1 émriintiin uzamasina bagh olarak doz asimlarn
riskinde ve toksisitesinde artisa neden olmaktadir. Alkoltin, ilk gecis etkisini
azaltarak propoksifenin biyoyararlamimini artirabildigi ve 6éliime neden olan
reaksiyonlarin ortaya c¢ikabildigi belirtilmistir!s-22.

Antiepileptikler-Alkol Etkilesmesi

Fenitoin (Dilantin®) ve Fenobarbital (Luminal®) gibi antiepileptikler ile
akut alkol kullanimi, bu ilaclara bagh uyuklama, bas dénmesi gibi yan et-
kileri arttirabilir. Kronik alkol kullanim ise bu ilaclarin etkisini azaltarak
konvtlsiyon goértilmesine neden olabilir's22,

Alkol ile Antabus Reaksiyonu Olusturan ilaclar

Distlfiram, sekil.1 de gosterilen alkol metabolizmasinda yer alan alde-
hit dehidrogenaz enzimini inhibe eder ve bdylece alkol metabolizmasi inhibe
olur. Alkol ve distilfiram birlikte alindiklarinda, asetaldehit birikir ve buna
bagh antabus (distilfiram) reaksiyonu gorulur. Yuzde kizarma (flushing), ter-
leme, susama, nefes darligi, bulanti, kusma, zonklayic1 bas agrisi, hipotan-
siyon, bas dénmesi, tasikardi, gti¢cstizliik ve konflizyon gibi belirtiler 5- 10
dakika icinde ortaya cikar. Antabus disinda diger bazi ilaclar (sulfoniliire
grubu antidiyabetikler (klorpropamid,glyburid,tolbutamid), sefalosporinler,
stilfonamidler, kloramfenikol, griseofulvin, izoniazid, ketokenazol, furazoli-
don, metronidazol, nitrofurantoin, varfarin) da alkolle alindiginda benzer bir
reaksiyon ortaya cikabilir. Bu nedenle, bu ilaclarin alkolle birlikte kullanil-
masindan kacimilmalidir!®22,

Alkol - Antidiyabetik Ilac Etkilesmeleri

Baz1 antidiyabetik ilaclar (klorpropamid, glipizid, talbutamid, metformin
gibi) alkolle alindiginda etkilesmeler ortaya cikmakta ve tedavide sorunlar
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yasanabilmektedir. Dolayisiyla, bu ilaglarin alkol ile birlikte alinmasi 6ne-
rilmemektedir. Akut alkol alimi, instilin ve oral antidiyabetiklerin etkisini
arttirarak hipoglisemiye; kronik alkol kullanimi ise sulfoniltire grubu anti-
diyabetiklerin metabolizmasin arttirarak hiperglisemiye yol acabilir. Alkol
kullanimi ile metforminin laktat metabolizmasi tizerine etkisi potansiyalize
olmakta ve laktik asidoz gelisebilmektedir!®22.

Alkol - NSAIl Etkilesmesi

Bu ilaclarin da alkol ile birlikte alimmamalar gerekir. Ozellikle a¢ karina
alkol ile birlikte alinirlarsa gastrointestinal toksisite ortaya c¢ikabilir. Orne-
gin, aspirin ve alkol birlikte alindifinda, mide tahrisi ve mide kanamasi riski
artmaktadir!®22,

Alkol — Antihipertansif, Antianginal Ila¢ Etkilesmesi

Antihipertansif ve antianjinal ilaclar, alkol ile birlikte alindiginda hipo-
tansif etkide artma ihtimali s6z konusudur. Dolayisiyla, bu ilaglar da al-
kol ile birlikte kullanilmamalidir. Omegin, beta — blokorler, rezerpin, ADE
inhibitorleri (kaptopril gibi), metil dopa, diltiazem, verapamil, nitratlar (nit-
rogliserin, amilnitrit, izosorbiddinitrat, pentaeritritoltetranitrat, manitol hek-
sanitrat) gibi antihipertansif ilacglar alkolle kullanildiinda hipotansif etki ar-
tabilir, postural hipotansiyon, senkop gortilebilir. Kronik alkol kullanimi ise
propranololiin terapotik etkisini azaltabilir!®22,

Alkol - Kumarin Tiirevi Antikoagiilan Ilac Etkilesmesi

Akut alkol alimi, varfarinin metabolizmasini inhibe ederek etkisini art-
tirabilir ve kanama riski ortaya cikabilir. Kronik alkol kullanim ise varfa-
rin metabolizmasinm indukleyerek etkisini azaltabilir. Kronik alkol kullanan
kisilerde sik sik protrombin zamanma bakilmali ve alkol aliminda dikkatli
olunmalidir!0-18:22.25,

Antibiyotikler-Alkol Etkilesmesi

Sefalosporinler, yapilarinda distilfirama benzer boélgeler icerdiginden,
sefalosporinler aldehit dehidrojenazi1 inhibe etmektedir ve alkol ile kulla-
nildifinda distlfiram benzeri reaksiyona neden olabilmektedir. Kronik al-
kol kullanmimi, hepatik enzimleri indtikleyerek doksisiklinin metabolizmasini
artirarak kan konsantrasyonunu azaltabilmektedir. Alkol gastrik bosalmayi
yavaslatarak eritromisinin absorbsiyonunu geciktirebilmektedir. Kronik al-
kol tiiketimininin izoniazid hepatotoksisitesini artirdig bildirilmistir!8-26.
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Antifungaller-Alkol Etkilesmesi

Ketokanazol, metronidazol, tinidazol gibi antifungaller aldehit dehidroje-
nazi inhibe eder ve distilfiram benzeri reaksiyona neden olabilir!8.

Immunosupresif-Alkol Etkilesmesi

Pimekrolimus ve takrolimus ile alkol alimi sonunda ytizde kizarma gorii-
Iar. Alkoltin metotreksatla kombinasyonunun ise metotreksata bagh hepatik
hasar riskinde artisa neden olabildigi bildirilmistir!s27.

Alkol - Diger Ilac Etkilesmeleri
Metotreksat

Alkol, metotreksat metabolizmasim etkileyerek ilacin hepatotoksisite ris-
kini arttirabilir. Metotreksat alan hastalara alkol alimini en aza indirmeleri
onerilmelidir'®2728,

Asetaminofen

Kronik alkol kullananlarda asetaminofenin metabolizmasimin inditklen-
mesinden dolay1 toksik metabolit olusumunun hizlanmasiyla hepatotoksisi-
te riski artabilir'®27.

Izoniazid

Kronik alkol kullananlarda, mikrozomal enzimler indtiklenecegi icin, izo-
niazidin hepatotoksik etkisi artabilir!827.

Tablo 1'de alkol ile etkilesme gosterebilen ilaclar ve olusabilecek etkiler
Ozetlenmistir.
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TABLO 1

Alkol ile etkilesen ilaclar ve olusan etkiler!®2227.29,

ila¢ /ila¢ Grubu

Ongoriilen ilag-alkol etkilesmesi ve olas1 mekanizmasi

Analjezikler (opioid olmayan)

Aspirin, diger NSAIl
(ibuprofen vb.)

Gastrointestinal kanama riskinde artisa neden olabilir
NSAII veya aspirin ile alkol, mide mukozasinda hasar olusturur.
Alkol-ila¢ kombinasyonu sinerjistik sonuclar dogurabilir

Asetaminofen

Akut alkol alimi, asetaminofenin toksik metabolitlerinin
olusumunda azalmaya neden olabilir

Kronik alkol kullanicilarinda asetaminofene bagh hepatotoksisite
riskinde artisa neden olabilir

Uzun stuireli fazla miktarda alkol alimina bagh enzim indtksiyonu
ile serum asetaminofen konsantrasyonunu azalirken, toksik
metabolitlerinin olusumunda artis gézlenebilir

Analjezikler (opioid)

Alfentanil

Kronik alkol ttiketimi, alfentanile bagli konsantrasyon bozuklugu,
bas dénmesi, dustinme gti¢ltigt gibi sinir sistemi yan etkileri
artirir.

Uzun etkili morfin

Morfin salim hizinda ve absorpsiyonunda artisa neden olabilir.
Alkol, kisa stirede kontrolstiz ila¢ salimina neden olabilir

Uzun etkili
oksimorfon

Merkezi sinir sistemi depresyonunda artis, Solunum depresyonu,
hipotansiyon, koma ve ileri durumlarda 6ltimle sonuglanir.

Meperidin

Merkezi sinir sistemi depresyonunda artis ve psikomotor
performansta bozulmaya neden olabilir

Metadon

Merkezi sinir sistemi depresyonunda artis ve psikomotor
performansta bozulma olusabilir

Metadon ve alkol kombinasyonu ile solunum depresyonu riskinde
artisa bagh olarak 6ltim gortilebilir.

Akut alkol alimi, metadon metabolizmasini yavaslatabilir ve
metadon toksisitesinde artisa neden olabilir.

Metadon yar1 émrintin uzamasina bagh olarak doz asim riski ve
ila¢ etkilesimi olasilig1 artar.

Propoksifen

Alkol ve asin1 doz propoksifen éltimectil olabilir.
Alkol, propoksifenin ilk gecis etkisini azaltarak biyoyararlanimim
artirabilir

Antidepresanlar

Trisiklik
antidepresanlar
(amitriptilin vb.)

Merkezi sinir sistemi depresyonunda artis ve psikomotor
performansta bozulma

Akut alkol alim, trisiklik antidepresanlarin hepatik ilk gecis
metabolizmasini inhibe edebilir.

Uzun sureli fazla miktarda alkol tiiketimi, trisikliklerin
metabolizmasini hizlandirabilir.

MAO inhibitorleri
(fenelzin gibi)

Tiramin iceren alkollii iceceklerle birlikte alindiginda ciddi
hipertansif krize neden olur.
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TABLO 1 (devami)
Alkol ile etkilesen ilaclar ve olusan etkiler!8-22.27:29,

ilac /ila¢ Grubu Ongoriilen ilag-alkol etkilesmesi ve olas1 mekanizmasi
Antidiyabetikler
Stlfoniltreler e Distlfiram benzeri reaksiyona neden olabilir.

e Akut alkol kullamiminda ciddi hipoglisemi riskinde artis

e Alkol, glipizidin absorpsiyonunu ve eliminasyonunu geciktirerek
etkisini uzatabilir.

e Kronik alkol kullanim, tolbutamidin absorpsiyonunu azaltarak ve
hepatik metabolizmasini artirarak yarilanma émrunt azaltabilir.

Instlin ¢ Insiilinin etkinliginde artisa neden olabilir

Metformin o Teorik olarak, laktik asidoz riskinde artis olabilir
e Metforminin laktat metabolizmasi tizerindeki etkisi
potansiyalize olur.

Antihistaminikler

Birinci jenerasyon e Merkezi sinir sistemi depresyonunda artis ve
antihistaminikleri psikomotor performansta bozulma
(difenhidramin,

klorfeniramin vb.)

Antihipertansifler

o-1-adrenerjik e Ogzellikle “aldehit dehidrojenaz” enzimi eksikligi olan Asyahlarda,

reseptor blokorleri alkol alindiginda bir alkol metaboliti olan asetaldehit birikimi
sonucu kan basinci diser. a-1-adrenerjik reseptor blokoérleri ile
de bu etkide artis s6z konusu olur.

Verapamil e Verapamil alkol metabolizmasini inhibe eder, ilk gecis etkisini de
azaltir, dolayisiyla alkol intoksikasyonu gértilebilir.

Antibiyotikler

Sefalosporinler e Sefalosporinler yapilarinda distilfirama benzer bolgeler
icerdiginden, “aldehit dehidrojenaz”1 inhibe edebilirler ve
distlfiram benzeri reaksiyona neden olabilirler.

Doksisiklin ¢ Kronik alkol kullanimi, hepatik enzimleri indtikleyerek
doksisiklinin metabolizmasim artirabilir ve kan
konsantrasyonunu azaltabilir.

Eritromisin e Alkol, midenin bosalmasim yavaslatarak eritromisinin
absorpsiyonunu geciktirebilir.

e Eritromisin, alkol absorpsiyonunu da artirabilir

{zoniazid e Kronik alkol ttiketimini, izoniazid hepatotoksisitesini artirabilir.

Antifungaller

Ketokanazol e Distlfiram benzeri reaksiyon gortilebilir.

Metronidazol e Metranidazol aldehit dehidrojenazi inhibe eder ve distilfiram

benzeri reaksiyona neden olabilir.
e Vajinal preparatlarin da alkolle etkilestigi rapor edilmistir.

Tinidazol ¢ Distlfiram benzeri reaksiyon goértlebilir.
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TABLO 1 (devami)

Alkol ile etkilesen ilaclar ve olusan etkiler!®22:27:29,

ila¢ /ila¢ Grubu

Ongoriilen ilag-alkol etkilesmesi ve olas1 mekanizmasi

Antipsikotikler
Fenotiyazinler Merkezi sinir sistemi depresyonunda artis ve
psikomotor performansta bozulma olabilir
Ektrapiramidal semptom riskinde artis gortilebilir
Alkol, dopamin veya kalsiyum deplesyonuna neden olarak
norotoksik etkilere neden olabilir.
Atipik antipsikotikler Merkezi sinir sistemi depresyonunda artis ve

(aripiprazol, olanzapin,
risperidon vb.)

psikomotor performansta bozulma
Alkol ile kombine alindiginda, ortostatik hipotansiyonda
artis olabilir

Sedatif-hipnotikler
Barbittiratlar Merkezi sinir sistemi depresyonunda ciddi artis ve
(Fenobarital, psikomotor performansta bozulma gortlebilir

sekobarbital vb.)

Akut alkol alimi, pentobarbital metabolizmasini inhibe
ederken, kronik alkol alimi metabolizmay1 hizlandirir.

Bezodiazepinler
(diazepam, lorazepam
vb.)

Merkezi sinir sistemi depresyonunda artis ve

psikomotor performansta bozulma olusabilir
Benzodiazepinler, alkol ile birlikte kullamildiginda
saldirganligl veya amneziyi artirdig: ve alkoltin ayrica bazi
benzodiyazepinlerin anksiyolitik etkilerini azalttig1 rapor
edilmistir.

Kloral hidrat

Merkezi sinir sistemi depresyonunda ciddi artis ve
psikomotor performansta bozulma olusabilir

In vitro calismalar kloral hidrat metaboliti olan
trikloroetanoltin alkol metabolizmasini inhibe ettigini
gostermistir.

Alkoltin trikloroalkol olusumunu artirdigl ve onun da
glukronid konjugasyonunu inhibe ettigi gosterilmistir.

Ramelteon Merkezi sinir sistemi depresyonunda ciddi artis ve
psikomotor performansta bozulma gorulebilir

Meprobomat Merkezi sinir sistemi depresyonunda ciddi artis ve
psikomotor performansta bozulma gortilebilir
Akut alkol aliminin, meprobomat metabolizmasim inhibe ettigi,
kronik alkol kullaniminin ise hizlandirdig1 géralmustar.

Immunosupresif

Metotreksat Metotreksata bagh hepatik hasar riskinde artisa neden olabilir
Alkoliin metotreksat hepatotoksisitesinde aditif etkisi oldugu
dusuntlmektedir.

Pimekrolimus Ytizde kizarma gorulir

Takrolimus Yuizde kizarma goruliur




YASLILIKTA ALKOL KULLANIMINA BAGLI iLAG ETKILESMELERI 127

TABLO 1 (devami)
Alkol ile etkilesen ilaclar ve olusan etkiler!822:27.29,

ilac /ila¢ Grubu Ongoriilen ilag-alkol etkilesmesi ve olas1 mekanizmas
Digerleri
Asitretin e Kadinda teratojenik etkide artisa neden olabilir

e Alkol, asitretinin teratojenik bir ajan olan ve viicutta yillarca
kalabilen etretinata déontisiimuinti artirir.

Distlfiram ¢ Distlfiram aldehit dehirojenazi inhibe ederek asetaldehit
birikimine neden olur. Asetaldehit birikimi sonucu, ciltte kizarma,
ates basmasi, hipotansiyon, bulanti, kusma, tasikardi, vertigo,
dispne, 6sefagusta doku hasari1 ve bulamik gorme goértlebilir.
Oliim de rapor edilmistir.

Metaklopramid o Aditif sedatif etki olusabilir.
e Alkoltin absorpsiyon hizim artirabilir.

Nitrogliserin e Hipotansiyon goérulebilir.
e Aditif vazodilator etki olusabilir.

Fenitoin e Kronik alkol tiiketimi, metabolizmasin hizlandirarak kan fenitoin
konsantrasyonunu azaltabilir.

Prokarbazin e Yuizde kizarma gorulir.
¢ Hayvan ¢alismalarinda prokarbazinin aldehit dehidrojenaz inhibe
ettigi gosterilmistir.

Propofol e Alkoliklerde propofoliin daha ytiksek dozda kullanmimina gerek
duyulabilmektedir.
Varfarin e Akut alkol kullamimu ile antikoagiilan etkisi artarken kronik alkol

kullaniminda bu etkisi azalir.

Sonug olarak, toplumun duyarh gruplarn arasinda ¢ok buyik éneme sa-
hip olan yash grupta, yasam kalitesini artirmak ve hastaliklan tedavi etmek
amaciyla kullanilan ila¢ sayisinin fazla olmasi nedeniyle gelisebilecek ters
etkilerin ve bu grupta ila¢ etkinliginde olusabilecek degisiklikleri 6ngérmek
oldukca guiclesmektedir. Dolayisiyla, her ne kadar tilkemizde alkol tiketim
oranlar dustik de olsa, akut veya kronik alkol kullaniminda, alkol ile bir-
likte ila¢ kullanilmamas gerektigi, recetesiz satilan ilaclarin da alkolle etki-
lesme olasilig1 oldugu, olasi ilag-alkol etkilesmeleri icin hekimden ve/veya
eczacidan mutlaka bilgi alinmasi gerektigi unutulmamali ve 6zellikle cok ila¢
kullanan yash hastalar bu konuda mutlaka bilgi verilerek aydinlatilmahdir.
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Ozet

llac-alkol etkilesmeleri diinya genelinde cok énemli saglik problemleri
arasinda yer almaktadir. Yashhkta artan kronik hastaliklara bagh olarak
polifarmasi yaygin olarak gortilmektedir. Bunun sonucu olarak da ilac etki-
lesmeleri yash populasyonda daha sik ortaya cikmaktadir. Alkol, baz ilag-
larin metabolizmasini enzimlerde inhibisyon veya induiksiyona neden olarak
degistirebilmektedir. Etkilesim, farmakodinamik veya farmakokinetik sekil-
de gorulebilir. Alkol, ilaglarla 6ltiim de dahil ¢ok ciddi saghk problemleri ile
sonuclanacak etkilesimlere neden olabilmektedir. Antidepresanlar, antipsi-
kotikler, antibiyotikler, antidiyabetikler, antihistaminikler, antihipertansif-
ler, non-steroidal antiinflamatuvar ilaclar, opioidler ve antikoagulanlar gibi
pekcok farkh ila¢ simfi ile alkol etkilesmeleri gortilebilmektedir. Bu derleme-
de, ozellikle yashlikta siklikla kullanilan ilaclara bagh alkol-ila¢ etkilesmeleri
Ozetlenmeye calisilmistir.

Anahtar kelimeler: yasl, alkol, ilag, etkilesme

Abstract

Drug-Alcohol Interactions Depending on Consumption of
Alcohol in Elderly

Drug-alcohol interactions are very improtant worldwilde health problems.
Because of the increased chronical diseases, polypharmacy is very common
among geriatric people. As a consequence, drug interactions occurs more
often in elderly population. Alcohol can effect the metabolisms of some drugs
by enzyme inhibition or induction. The interaction can be pharmacodynamic
or pharmacokinetic. Alcohol can interact with medications resulting in severe
health problems including death. Many different classes of medications can
interact with alcohol such as antidepressants, antipsychotics, antibiotics,
antidiabetics, antihistamines, antihypertensives, non-steroidal anti-inflam-
matory agents, opioids, and anticoagulants. In this review, alcohol-drug in-
teractions which are more common in elderly population were summarized.

Keywords: elderly, alcohol, drug, interaction
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