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OZET

ABSTRACT

Amac: Alkol kullanimini belirlemek icin en sk kullanilan
biyolojik belirleyicic Gamma glutamil transferazdir (GGT). Kronik
alkol kullanimi sirasinda serum GGT diizeyleri siklikla artar. Bu ar-
tisin GGT yapiminin artmasi ve/veya kronik alkol aliminin karaciger
hiicrelerini tahrip ederek GGT sizintisi olusturmasina bagl oldugu
saniimaktadir Bu calismada serum GGT diizeyi yiiksek ( >150 U/L )
olan bagimlilarin sosyodemografik, klinik 6zellikleri ve laboratuvar
bulgular arastinlmistir.

Yontem: Calismaya DSM-IV tani dlciitlerine gore Alkol bagim-
g1 tanisi ile klinige sira ile yatan 104 hasta alinmistir. Hastalarin
ayrintih sosyodemografik ve klinik 6zellikleri belirlenmis, alkol ba-
gimliiginin yasam boyu siddetini 6lcmek icin Michigan Alkolizm
Tarama Testi (MATT) uygulanmustir. Alkol kullaniminin biyolojik et-
kilerini saptamak icin hastalar ilk geldiklerinde ac olarak gamma
glutamil transferaz, alanin amine transferaz (ALT), aspartat aminot-
ransferaz (AST), ortalama eritrosit hacmi (MCV), total kolesterol,
trigliserid, yiiksek yogunluklu lipoprotein (HDL), diisiik yogunluklu
liporotein (LDL), cok dusiik yogunluklu lipoprotein (VLDL) ve urik
asit diizeyleri icin kan alinmistir. Hastalar GGT diizeylerine iki gruba
ayriimis (150 ve izeri yiiksek, alti diisiik) ve istatistik islemler bu iki
grup arasinda ki-kare, t-student testi kullanilarak yapilmistir.

Bulgular: Calismaya 85 (% 81,7) erkek 19 (%18,3) kadin hasta
alinmustir. Yas ortalamasi 43,84 (sd= 9,42)'dir. GGT diizeyi yiiksek
olanlar orani % 30,7 (n=32), disiik olanlarn ise %69,3 (n=72) ola-
rak bulunmustur. GGT yiiksek olan grubun yas ortalamasi da yiik-
sektir (42,41 sd=8,62; 47,00 sd=10,42). GGT yiiksek ve GGT dsiik
grup arasinda Klinik dzellikler acisindan yapilan degerlendirmeler-
de gruplara gore ortalama ve istatistiki ifade; MATT (25.63 ss=4.20;
18.97 ss=3.57 t=8.30 p<0.01) yil olarak alkol kullanma siiresi (28.22
$5=9.22; 19.17 $5=9.56; t=4.41 p<0.01); yil olarak sorun yasama siire-
si (ortalama=13.06 ss=6.38; ortalama=8.97 ss=4.67 t=4.35 p<0.01)),
giinliik tiketilen standart icki miktar (ortalama=14.69 ss=4.56; orta-
lama=11.58 ss=5.08 p<0.01) seklinde olup anlamli istatistiksel fark-
llik vardir. Biyolojik belirleyiciler acisindan yapilan degerlendirme-
lerde gruplara gore siraslyla ortalama ve istatistiki ifade; AST (78.19
$5=49.18; 34.34 s5=25.18 1=6.01 p<0.01); ALT (71.88 s5=54.82; 29.47
16.27 t=6.03 p<0.01); MCV (101.97 ss=2.36; 91.75 ss=2.53 1=19.40
p<0.01); total kolesterol (230.91 ss=94.21; 182.42 ss=40.23 t=3.69
p<0.01) seklindedir ve bu degiskenler iki grup arasinda anlamli ista-
tistiksel farklilk gostermektedir.

Sonugc: Klinik 6zellikler acisindan yasam boyu alkol bagimli-
Iginin siddetinin GGT diizeyi {izerinde etkili oldugu, bu nedenle
MATT'nin alkoliin olusturdugu biyolojik zararlan tahmin etmede
kullanilabilecegi anlasiimaktadir. Biyolojik belirleyiciler acisindan ya-
pilan degerlendirmelerde AST, ALT, MCV ve Total kolesteroliin GGT
ile paralel yiikseklikte bulunmasi biyolojik hasarlarin saptanmasin-
da bu belirleyicilerin de kullanilabilecegini diistindiirmektedir.

Anahtar kelimeler: GGT, alkol bagimlihgi, ozellikler.
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Objective: The major biological factor to determine al-
cohol use is Gamma Glutamyl Transferase (GGT). GGT level in
blood increases during chronic alcohol use. This is related to
increase in the production of GGT and/or the leakage of GGT
after liver destruction due to chronic alcohol use. In this study,
sociodemographic characteristics and laboratory tests in alcohol
dependent patients with increased GGT levels (>150 U/L) were
investigated.

Method: A total of 104 patients meeting DSM-IV criteria for
alcohol dependence were enrolled for study. After the socio-
demographic and clinical characteristics of patients determined,
life-time severity of alcohol dependence was measured by Mic-
higan Alcoholism Screening Test (MATT). Gamma glutamyl trans-
ferase (GGT), alanine amine transferase (ALT), aspartate amine
transferase (AST), mean corpuscular volume (MCV), total cho-
lesterol, triglyceride, high density lipoprotein (HDL), low density
lipoprotein (LDL), very low density lipoprotein (VLDL) and uric
acid levels in blood were measured at starvation. The patients
were divided into two groups in the basis of their GGT levels as
those with more than and those with less than 150 mg/dl. For
statistical analyses, chi-square and t-student tests were applied.

Results: 85 male (%81.7) and 19 female (%18.3) patients
were included in the study. Their mean age was 43.84 (sd=
9.42). The rates of those with increased and decreased GGT le-
vels were found to be %30.7 (n=32) and %69.3 (n=72), respe-
ctively. The mean age of those with increased GGT levels was
also high (42.41 sd=8.62; 47.00 sd=10.42). In these groups, the
mean values and statistical results based on their clinical cha-
racteristics were found as ; MATT (25.63 ss=4.20; 18.97 ss=3.57
1=8.30 p<0.01), period for alcohol use annually (28.22 ss=9.22;
19.17 ss=9.56; t=4.41 p<0.01), period for having problems annu-
ally (mean=13.06 ss=6.38; mean=8.97 ss=4.67 t=4.35 p<0.01)),
daily alcohol consumption in quantity (mean=14.69 ss=4.56;
mean=11.58 ss=5.08 p<0.01). On the other hand, the mean valu-
es and statistical results based on biological determinants were
fond as; AST (78.19 ss=49.18; 34.34 ss=25.18 t=6.01 p<0.01);
ALT (71.88 ss=54.82; 29.47 16.27 t=6.03 p<0.01); MCV (101.97
$5=2.36; 91.75 s5=2.53 t=19.40 p<0.01); total cholesterol (230.91
$5=94.21; 182.42 ss=40.23 t=3.69 p<0.01). For all of these variab-
les, the statistical differences were significant.

Conclusion: It was understood that the severity of alcohol
dependence was effective on blood GGT level. For this reason,
MATT may be used to estimate biological damages caused by al-
cohol use. In addition, AST, ALT, MCV and total cholesterol levels
may also be used for the same purpose because these increase
concurrently with GGT.
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GIRiS

Alkol kullanimini belirlemek icin en sik kulla-
nilan biyolojik belirleyici Gamma glutamil trans-
ferazdir (GGT). Kronik alkol kullanimi sirasinda
serum GGT duzeyleri siklikla artar. Bu artisin GGT
yapiminin artmasi ve/veya kronik alkol aliminin
karaciger hiicrelerini tahrip ederek GGT sizinti-
si olusturmasina bagh oldugu saniimaktadir (1).
Bazi bilgiler olmasina ragmen GGT artisi ile alkol
kullanim sikhgi, miktari, stiresi ve alkol kullanim
oruntisu (patern) arasinda heniiz acik bir ilis-
ki saptanamamistir. Diizenli olarak giinde 40-60
gram alkol kullananlarin yansinda GGT serum du-
zeyleri artmaktadir (2).

Bu enzimin karaciger, bobrek, pankreas ve
prostatta yogun olarak bulundugu bildirilmistir.
GGT hicre zarindan amino asitlerin gecisi ve glu-
tatyonun metabolizmasi gibi bazi fizyolojik foksi-
yonlarin yerine getirilmesine katkida bulunmakta-
dir (3). ilginc olarak, CDT'de (carbohidrat defisi-
ent transferrin) oldugu gibi GGT'de sosyal icicile-
re gore kronik alkol bagimhlarinda alkol kullanim
miktarini daha yansitici olmaktadir. “Saghkh erkek
sosyal icicilerde” lic hafta boyunca giinde 60 gram
alkol kullaniminin serum GGT diizeylerinde artis
olusturmadigr bulunmustur (4). Ayni zamanda
onceden bir karaciger hastaliginin varhginin alkol
kullaniminin yol actigi GGT artisini etkileyebilece-
gi ileri surtilmistur (5). icmenin birakiimasindan
sonra, GGT 4-5 hafta kadar normal sinirlarina don-
mez (6). Yari omrii 14-26 glindiir (7).

Tarama belirleyicisi olarak GGT duyarhliginin
CDT ile yarisabilecegi ileri surdlmustur (2). Alkol
tedavi merkezlerinde alkol bagimhilarinin ayriima-
sinda GGT'nin duyarlihgr oldukca yiiksek olarak
saptanirken (%60-90), birincil saglik hizmetlerinde
duyarhhk %20-50 diizeyinde bulunmustur (8). Gil
ve arkadaslarinin tilkemizde yaptigi bir calismada
da GGT'nin duyarliigr %69 olarak bulunmustur.
GGT Ozgulligi ise cok yiiksek olarak bildirilmistir
(%100). Bu calismada ilgin¢ olarak CDT'nin duyar-
hhigr ikinci siradadir (%41).

GGT bircok durumda yalanci pozitif olarak ar-
tabilir. Agir icicilik olmadan GGT'nin arttigi durum-
lar; alkole bagh olmayan karaciger hastaliklari,
safra kesesi hastaliklari, bazi kalp ve bobrek has-
taliklan, siddetli travma, hipertiroidizm, sismanlik,
barbitiirat, antikoagulan ve antikonvulsan kullani-
midir (10,11). GGT’'nin alkol kullanimini belirle-
mede maliyeti oldukca disiik, hastalar ve saghk
calisanlari arasinda kullanim kolayligr ve kabulu
oldukca yiiksektir. Bunun yaninda alkol kullanimi-
na bagl olmayan karaciger hastaliklarindaki ya-

lanci pozitiflik, alkol bagimhilarini alkol bagimlisi
olmayan karaciger hastalgi olanlardan ayirmada
glicliikler olusturabilmektedir. Bu gibi durumlar-
da alkol kullanimi ile iliskili diger biyolojik belir-
leyicilerin de dikkate alinmasi yasanan guclukleri
azaltabilir (12).

Bu calismada serum GGT duzeyi yiksek (
>150 U/L ) olan bagimhlarin sosyodemografik,
klinik 6zellikleri ve laboratuvar bulgular arastirl-
mistir. Bu calismanin amaci; Alkol bagimhhginin
siddeti gibi klinik 6zellikler ve baz1 sosyodemog-
rafik veriler ile GGT yiiksekligi arasinda paralel bir
iliski oldugu hipotezini klinigimizdeki hastalarda
test etmektir.

YONTEM

Calismaya DSM-IV tani olciitlerine gore (13)
Alkol bagimlihgi tanisi ile klinige sira ile yatan 115
hasta alinmistir. Hastalarin ayrinti sosyodemog-
rafik ve klinik dzellikleri belirlenmis, alkol bagimli-
liginin yasam boyu siddetini 6lcmek icin Michigan
Alkolizm Tarama Testi (MATT) uygulanmistir. Ca-
lismaya alinan tiim hastalardan yazili onam alin-
mustir. Calismaya katilmayi kabul etmeyen hasta
olmamistir. Daha onceden karaciger hastaligi ve
diger sistemik bir hastalik oykiisi ile diizenli ilac
kullanimi olanlar calismaya alinmamistir. Hepatit
B oykiisti olan 5, Hepatit C oykiisii olan 4 ve
diizenli ilac kullanan 2 hasta (anti-enflamatuar,
anti-hipertantif ve anti-diabetik kombinasyonu)
olmak (zere toplam 11 hastanin verileri isleme
alinmamistir. Bu durumda 104 hastanin verileri
degerlendirilmistir. Alkol kullaniminin biyolojik et-
kilerini saptamak icin hastalar ilk geldiklerinde ac
olarak gamma glutamil transferaz, alanin amine
transferaz (AST), aspartat aminotransferaz (ALT),
ortalama eritrosit hacmi (MCV), total kolesterol,
trigliserid, yiiksek yogunluklu lipoprotein (HDL),
disiik yogunluklu liporotein (LDL), cok dusuk yo-
dunluklu lipoprotein (VLDL) ve iirik asit diizeyleri
icin kan alinmustir. Hastalar GGT diizeylerine gore
iki gruba ayrilmis (150 ve Uizeri yiiksek, alti diistik)
ve istatistik islemler bu iki grup arasinda ki-kare,
t-student testi kullanilarak yapilmustir.

BULGULAR

Calismaya 85 (% 81,7) erkek, 19 (%18,3) ka-
din hasta alinmistir. Yas ortalamasi 43,84 (sd=
9,42)'dir. GGT diizeyi yiiksek olanlari orani % 30,7
(n=32), diisiik olanlarin ise %69,3 (n=72) olarak
bulunmustur. Sosyodemodgrafik degiskenler aci-
sindan iki grup arasinda yapilan degerlendirme-
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lerde cinsiyet (X?=7,11 p<0,05), meslek (X*=19,32
p<0,01), cahisma durumu (X*=8,61 p<0,05) dagi-
himlan ve yas ortalamalarn (t=2,3 p<0,05) acisin-
dan anlambh istatistiki farkhlik vardir. GGT yiiksek
olan grubun yas ortalamasi daha yiiksektir (42,41
sd=8,62; 47,00 sd=10,42). Bu ifade tablo 1'de gos-
terilmistir. Medeni durum dagilimi acgisindan ise
anlamh farkhlik yoktur (X?=3,52 p>0,05).

GGT yiiksek ve GGT dslik grup arasinda Kkli-
nik ozellikler acisindan yapilan degerlendirme-
lerde gruplara gore ortalama ve istatistiki ifade;
MATT (25.63 ss=4.20; 18.97 ss=3.57 t=8.30 p<0.01)
yil olarak alkol kullanma siiresi (28.22 ss=9.22;
19.17 ss=9.56; t=4.41 p<0.01); yil olarak sorun
yasama siiresi (ortalama=13.06 ss=6.38; ortala-
ma=8.97 ss=4.67 t=4.35 p<0.01), giinliik tiiketilen
standart icki miktari (ortalama=14.69 ss=4.56; or-
talama=11.58 ss=5.08 p<0.01) seklinde olup an-
lamli istatistiksel farklilik vardir.. Onceden tedavi
gormiis olmak (X?=0.02 p>0.05) ve baska bir fi-
ziksel hastahgi olmak (X?=0.49 p>0.05) acisindan
ise iki grup arasinda farklilik yoktur. Biyolojik be-
lirleyiciler acisindan yapilan degerlendirmelerde
gruplara gore sirasiyla ortalama ve istatistiki ifa-
de; AST (78.19 ss=49.18; 34.34 ss=25.18 t=6.01
p<0.01); ALT (71.88 ss=54.82; 29.47 ss=16.27
1=6.03 p<0.01); MCV(101.97 s5=2.36; 91.75 55=2.53
1=19.40 p<0.01); total kolesterol ( 230.91 ss=94.21;
182.42 ss=40.23 t=3.69 p<0.01) seklindedir ve
bu degiskenler iki grup arasinda anlamh istatis-
tiksel farkliik gostermektedir. Trigliserid (173.59
ss=109.50; 139.42 ss=83.80 t=1.79 p>0.05); HDL
(72.44 ss=22.86; 68.19 ss=15.63 t=1.10 p>0.05);
LDL (139.63 ss=166.26; 86.50 s$s=39.09 t=2.57
p>0.05) VLDL (41.63 ss=53.35; 27.72 ss=16.87

t=2.00 p>0.05); urik asit (4.74 ss=1.20; 5.22 ss=1.06
t=2.02 p>0.05) seklindedir ve degerler arasinda
anlamb istatistiki farklilik yoktur.

TARTISMA

Bu calismada elde edilen sonuclar; test edilen
alkol bagimhlarinda GGT vyiiksekligi ile sosyode-
modgrafik-klinik 6zellikler arasindaki iliski varhg@ini
dogrulamistir. GGT yiiksekligi dagihmi; kadinlara
gore erkeklerde, calisanlara gore calismayanlar-
da, meslek grubu olarak isci/zenaatci gibi bede-
ni ile calisanlarda, yasi yuksek olanlarda ve yine
“alkolizm” siddeti fazla olanlarda daha yiiksek
bulunmustur. Bugiine kadar yapilan calismalar-
da konunun degisik yonlerine dikkat cekilmistir
(14). Bu cahismanin yontem olarak faydalandigi ve
“esin” kaynagi oldugu Daeppen ve arkadaslarinin
yaptigr calismada (15) “alkoliklerdeki” GGT vyiik-
sekliginin sik alkol kullanimi, dnceden karaciger
hastaligl ve alkole bedensel duyarlilik varhgi gibi
faktorlerle iliskili oldugu sonucuna varilmistir.Ca-
ismamizdaki MATT sonuclarinin, yil olarak alkol
kullanma siiresinin, yil olarak sorun yasama su-
resinin, gunlik tiketilen standart icki miktarinin
GGT yiiksek olan grupta diisiik gruba gore anlamli
olarak yiiksek bulunmasi bu calismanin sonuclari
ile paralellik gostermektedir.

Diger yandan GGT temel alinarak alkol kulla-
nimi ile iliskili olabilecek bir cok etken preklinik ve
Klinik bir cok calismada belirlenmeye calisiimistir
(16,17,18,19,20,21,22,23,24). Bu calismalarda te-
mel bir belirleyiciye dayanarak sosyodemografik
ve klinik ozelliklerin alkol kullanimi ile nasil bir
iliskisi oldugu konusu aydinlatiimaya cahsiimis-

Tablo 1: GGT Diizeyleri ve Sosyodemografik Degiskenler Arasidaki Dagilim (n)

Ozellik*

Cinsiyet

Erkek

Kadin

Calisma durumu
Cahisiyor
Calismiyor
Meslek

Yok

insaat sektorii ile ilgili
Sanat alani
Finans/bankacilik
Zenaat/isci

Yas ortalamasi

GGT yiksek (>150) GGT disuk (<150) n
n % n %
31 29.8 54 51.9
1 0.9 18 17.3
14 13.4 45 43.2
11 10.5 24 23.0
9 8.6 27 25.9
5 4.8 18 17.3
4 3.6 4 3.8
5 4.8 17 16.3
9 8.6 2 1.9

47,00+10,42 42,41+8,62

*Istatistiki olarak anlamli olarak tarkl bulunan degiskenler alinmistir.
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tir. GGT’'nin temel alinmasinin ana gerek¢esinin
diger belirleyicilere gore duyarliigi ve 6zgullu-
gliniin yiksek olmasinin yaninda uygulanabilirli-
ginin kolayhgi oldugu distintilmistiir. Bunun ya-
ninda calisma sonuclarindan anlasiimaktadir ki bir
cok degiskeninin etkili oldugu alkol kullaniminda
olumsuz etkileri gosterecek kolay ve 6zel bir be-
lirleyici saptamak giictiir. Ancak gorece daha ko-
lay ve uygulanabilir olan GGT o6lciimii ile diger bir
cok degisken arasindaki iliskiyi saptamak alkol
bagimlihgindan kimin daha fazla zarar gorebile-
cegini bongdrmemizi ve buna bagh olarak tedaviyi
yonlendirmemizi kolaylastiracaktir.

GGT vyiiksekligi ile iliskilendirilen paramet-
relerden biri de yas olmustur. Yas ilerledikce
GGT'nin artma egilimi gosterdigi ileri stirilmuistar
(14,18,20). Calismamizin sonuclari da bu dogrul-
tudadir. GGT yiiksek olan grubun yas ortalamasi
daha yiiksektir. Ancak bu yiiksekligin dogrudan
yas ile mi yoksa bir miktar kullanma siiresi ile mi
ilgili oldugunu kesin olarak soylemek olanakli de-
gildir.

Klinik 6zellikler acisindan yasam boyu alkol
bagimhhginin siddetinin GGT diizeyi lizerinde
etkili olmasinin anlasiimasi MATT’nin alkoliin
olusturdugu karaciger etkilenmesi gibi “biyolojik
zararlan” tahmin etmede de kullanilabilecegini
diistindiirmektedir. Biyolojik belirleyiciler acisin-
dan yapilan degerlendirmelerde AST, ALT, MCV ve
Total kolesteroliin GGT ile paralel yiikseklikte bu-
lunmasi “biyolojik zararlarin” saptanmasinda bu
belirleyicilerin de kullanilabilecegini gostermek-
tedir. Bu durum Trigliserid, HDL, LDL, VLDL ve iirik
asit icin gecerli degildir. Yapilan bazi calismalarda
da biyolojik belirleyicilerin birbiri ile olan iliski-
lerinin degisik duyarlihkta oldugu gorilmiistar.
Ornegin GGT ile AST ve MCV iliskisi ALT’ye gore
da duyarh bulunmustur (19,20). Calismamizda
ayrintil istatistiksel degerlendirmeler yapiimadigi
icin bu bilgiyi yorumlamak zor olmasina ragmen
GGT'nin belirli baz1 belirleyicilerle iliskili olma-
si dikkat cekici olarak bulunmustur. Bu bulgular
tedavi acisindan “inkar” hastaligi olarak bilinen
alkol bagimlihginin kabuliiniin nasil etkilendigini
anlamak icin uzunlamasina izleme calismalarinin
uyaricisi olmaktadir.

Bu calismanin ana kisithhklanindan birisi or-
neklemin kiiciik olmasidir. Orneklemin kiiciik ol-
masi nedeniyle sosyodemografik 6zellikler acisin-
dan saptanan farkhhklar giivenilir olmamaktadir.
Bunun yaninda diger bir kisitliik cinsiyet ayirimi
ile ilgili bir degerlendirmenin yapilmamis olma-
sidir. Yine GGT yiiksekliginin sinin baska bir ca-
hisma temel alinarak yapilmistir. Ulkemizde daha

onceden buna benzer bir calisma olmadigindan
GGT yuksekliginin sinin bu sekilde belirlenmistir.
Ancak bu calismanin yapilmasindan sonra yayin-
lanan bir calismada alkol bagimhlarinda ortalama
GGT diizeyi 119.0 U/1 olarak bulunmustur . Bu ¢a-
lismada standart sapma 148.2 olarak bildirilmistir
(9). Bu sonuc alkol bagimlilarinda GGT diizeyinin
cok genis bir aralikta olabilecegini, bu nedenle
tlkemiz icin de “yiiksek” diizey sinirlarinin belir-
lenmesinin uygun olacagini diisiindiirmektedir.
Sonuc¢ olarak GGT vyiiksekliginin onemini
daha iyi gormek icin genis orneklem icinde ku-
clik boliimlere aynlmis, cinsiyet ayimmlarini da
dikkate alan GGT yiikseklikleriyle karsilastirmali
calismalar yapilmasi gerekmektedir. Bu durumda
alkol bagimhlarinda GGT yiiksekliginin icgori ge-
listirmek acisindan nasil kullanilabilecegi sorunu
da anlasilmis olacaktir. Tim kisithliklara ragmen
GGT duzeyi yiiksek alkol bagimhlarinin bazi sos-
yodemografik ve klinik 6zelliklerinin farklilik gos-
termesi caismamizin ileriki calismalar icin kaynak
degeri olusturabilecegini diisiindiirmektedir.
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