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Giriş
Bağımlılık bir beyin hastalığıdır. İnsan bir çok haz verici nesneye niteliğine 
ve maruziyet süresine bağlı olarak değişik şiddetlerde bağımlılık geliştirir. Bu 
bölümün konusunu oluşturan ilaçlar ve yasa dışı bazı kimyasallara karşı geli-
şen bağımlılık en yaygın ve sorunlu bağımlılık türüdür ve “madde bağımlılığı” 
olarak adlandırılır. Madde bağımlılığı başlangıçta belli bir madde veya madde-
leri “kötüye kullanma” (suiistimal) süreci ile başlar. Süreç takıntılı bir şekilde 
kullanım bozukluğuna evrilir. Zaman içinde beyin nöroplastisinin değişmesi 
ile oluşan “ters adaptasyon” veya “yeniden modellenme” ile nöropsikiyatrinin 
en önemli ve tedavisi güç hastalıklarından birine dönüşür.

Diğer bağımlıklarda olduğu gibi madde kullanım bozukluğunun sürdürül-
mesinde ilgili maddenin öforizan etkileri ve verdiği haz ön plana çıkar. Bu 
süreç “beyin ödül sistemi” dediğimiz beynin bazı anatomik bölgelerini, sinir 
yolaklarını ve bu yolaklar üzerinden yürütülen nörokimyasal aşırımı kapsa-
yan temel bir nörobiyolojik mekanizma ile yakından ilişkilidir. Beyin ödül 
sistemine yönelik ilk kanıtlar 1950’lerin ortalarında McGill Üniversitesi’nden 
Olds ve Miller’in çalışmaları ile ortaya konmuştur (1). Bu sistemin içinde yer 
alan ve beynin “haz/ödül merkezi” gibi tarif edilen ventral tegmental bölge 
ve nükleus akumbensi uyaran ilaç ve kimyasallar yeme ve içme gibi doğal 
1	 Prof. Dr. Üsküdar Üniversitesi, Nöropsikofarmakoloji Uygulama ve Araştırma Merkezi 

(NPFUAM), tayfun.uzbay@uskudar.edu.tr



21Madde Kullanım Bozukluklarının Nörobiyolojik Temelleri      

veya “terörist” nöronlarının oluşumunu önleyen veya bunları normal nöron-
lara dönüştüren, ya da hatalı/değişmiş genleri tamir edebilen bir tedavi ba-
ğımlılık sorunu için önleyici veya radikal bir çözüm sağlayabilir (32,40).

Sonuç

Beyin ödül sistemini doğrudan etkileyerek güçlü pozitif pekiştiri yapan ilaç 
veya çeşitli kimyasallar madde kullanım bozukluğuna ve bağımlılığına yol 
açabilirler. Ortaya çıkan bağımlılığın şiddeti kötüye kullanılan maddenin ni-
teliğine, kullacının genetik yatkınlığına, gen-çevre etkileşimine ve kullanım 
süresine göre değişebilir. Bazı maddeler çok kısa süre içinde oldukça şiddetli 
bir bağımlılığa neden olabilirken bazılarında bu süre görece biraz daha uzun 
olabilir. Madde kullanım bozukluğu bir beyin hastalığıdır. Ortaya çıkmasında 
merkezi sinir sisteminde karmaşık nörobiyokimyasal süreçlerde rol oynayan 
çeşitli nörotransmitter ve sinir yolaklarının katkıları söz konusudur. Dopamin 
başta olmak üzere monoamin nörotransmitterlerin yanı sıra, mezolimbik yolak 
ve doğuştan gelen ya da sonradan kazanılmış bazı genetik değişiklikler mad-
de kullanım bozukluğu süreçlerinde etkilidir. Madde kullanım bozukluğunun 
radikal bir tedavisi yoktur. Relaps ve nükslerle seyreden kronik bir hastalıktır. 
Hastalığın kronik olması beynin nöroplastisitesine bağlı olarak ortaya çıkan 
yeniden modellenme ile yakından ilişkilidir. Bu yeniden modellenmeye “ters 
adaptasyon” da denir. Kronik madde kullanım bozukluğu bu ters adaptasyo-
nun daha kalıcı şekilde yerleşmesine neden olabilir. Bu durum görev tanımı 
ve morfolojisi değişmiş, “terörist nöronların” yanı sıra sinaptik bağlantılarda 
ortaya çıkan sıra dışı, istenmeyen değişikliklerle ilişkili olabilir. Bu süreçleri 
tersine çevirebilecek bir aşı, ilaç veya başka bir yaklaşım (gen onarımı gibi) 
madde kullanım bozukluğunun tedavisine etkili bir katkı sunabilir.
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