DOSYA: SAGLIK POLITIKALARINDA GUNDEM VE GELECEK PERSPEKTIFLERI
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igara ve alkol, sagliga

zararl aligkanliklar veya

bagimliliklar siralanirken

birlikte en sk anilan

maddelerdir. Fakat bu

birliktelik, aslinda ikisinin
sagliga zararlarinin esit oldugu veya ayni
derecede tehdit olarak géruldUkleri an-
lamina gelmez. Sigaraya da daha dogru
kullanimi ile tatun ve tatun Urtnlerinin
sagliga zararlar hakkinda, akciger
kanseri basta olmak Uzere, neredeyse
tum bilim ddnyasi hemfikirken, ayni
durum alkol igin henlz sbz konusu
degildir. Hatta pek c¢ok kisi, medyada
ya da akademik ortamlarda “az veya orta
duzey alkol tiketiminin faydali oldugu”
veya “kalp dostu kirmizi sarap” gibi
ifadelerin dogrulugundan emindir. Bu
iddialarin arka planindaki nedenleri ve
alkol tuketiminin saghgimiza etkilerine
dair guincel bilimsel ¢alismalarin bul-
gularini inceleyelim.

Fransiz Paradoksu’ndan
Giliniimiize

Az miktarda alkol tUketiminin saghga
faydall olabilecegi yonundeki iddialar
Fransiz Paradoksu kavramina dayan-
maktadir. Bu kavrama goére, Fransiz
toplumunda doymus yag tiketimi nis-
peten ylksek olmasina ragmen koroner
kalp hastaligi (KKH) gértlme sikhiginin
dustk olmasl, doymus yaglarin ytksek
tUketiminin KKH i¢in énemli bir risk
faktdrt oldugu yonindeki yaygin kabulle
celismektedir (1, 2).
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Fransiz Paradoksu kavramini ortaya
atan kisi Fransiz bilim insani Serge
Renaud’dur. Fransa'da sigcanlar Uze-
rinde yaptigl deneylerde, alkol verilen
gruplarda trombosit agregasyonunun
(toplanma, bir araya gelme) azaldigini,
alkol kesildiginde ise bu etkinin tersine
donerek trombositlerin daha yapigkan
hale geldigini gozlemlediginde bu
durumu “asiri alkol tUketiminden sonra
meydana gelen iskemik olaylar” olarak
acliklamigtir. Daha sonra, Fransiz ve
ingiliz ciftcilerde yapilan calismalarda
distk doz alkol aliminin trombosit
agregasyonunu azalttigr ancak yal-
nizca ingiliz giftgilerde alkol kullanimi
kesildiginde geri tepme (rebound) etkisi
gorullrken ayni etkinin Fransiz giftcilerde
gordlmemesi dikkatini gekmistir (2).

Renaud, 1991 yilinda Amerika Birlesik
Devletleri (ABD)'nde CBS kanalinin “60
Minutes” adli programinda konuk olarak
yer aldiginda, Fransiz Paradoksu kavra-
mini kamuoyuyla paylasmis ve kirmizi
sarabin koruyucu etkisini savunmustur (3).
Ertesiyil yayimlanan ve kavramin bilimsel
temelini olusturan makalesinde de bu
g6rusuind surddrmastdr (4). Bu calismaya
gore, bircok Ulkede doymus yag tlketimi
ile KKH kaynakli élumler arasinda pozitif
bir iliski varken, Fransa'da bu iliskinin
“paradoksal” bicimde gegerli olmadigini;
bunun da kismen ylksek sarap tiketimine
bagl olabilecegini ileri sirmdstar.

Renaud’un bu a¢iklamalario dénem hem
bilim dunyasinda hem de kamuoyunda
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buyUk yanki uyandirmistir. Ayni prog-
ramda, Fransa ve ABD gibi Ulkelerde
insanlarin yag icerigi yoninden benzer
beslenme aligkanliklari olmasina ragmen
Fransa’da kalp hastaliklarinin daha az
gbrulmesinin nedeni olarak Fransizlarin
yemeklerle birlikte az ve dizenli sarap
tiketmeleri oldugunu savunmustur. Bu
yaklasim hem kirmizi sarap satiglarinin
artmasina hem de alkolin sagliga
olasi yararlarina yénelik arastirmalarin
hizlanmasina zemin hazirlamistir (5).

1997 yilinda yayimlanan bir gézlemsel
calismada, ABD'de dokuz yil boyunca
takip edilen 490.000 kisi incelenmis ve
gunde en az bir kadeh igki icenlerde kar-
diyovaskdiler hastalik riskinin ve 6lumlerin
icmeyenlere kiyasla daha dustk oldugu
bildirilmistir (6). Bu calisma, o ddnemde
alkoliin koruyucu etkisi olabilecegi
yonindeki iddialar desteklemistir.

Bu bélumu bitirmeden énce Renaud’'un
su ifadesine deginmek gerekir; “Eger
Bordeaux yakinlarindaki bir bagda
buytkbabam ve blyutk blytkbabamla
yasamamis olsaydim, belki de bu fikir
aklima gelmezdi. Her glin az miktarda
sarap icen 80-90 yasina ulasmis insan-
lari g6érdigunizde, disUk dozda sarabin
zararl olduguna inanmazsiniz.” (2).

Kirmizi sarabin faydasi olarak sik¢a
6ne cikan bir bagka argliman ise,
icerdigi polifenoller, flavonoidler ve
ozellikle resveratrol gibi bilesenlerin
antioksidan etkileridir. Fakat son yillarda



yapilan ¢alismalara gére, resveratrollin
fayda saglayacak dozlara ulagsmasi
icin gunluk litrelerce sarap tuketiimesi
gerekmektedir (7, 8).

Onemli Bir Kisithlik:
Karistirici Degiskenler

lyi bir arastirmaci olmanin temel ku-
rallarindan biri, her arastirmanin bazi
kisithliklar oldugunun farkinda olmak
ve bu kisitliliklarin yaniltici etkilerini en
aza indirmek i¢in ¢aba gdstermektir.
Gozlemsel arastirmalar, adi Ustinde
goézleme dayanan, arastirmacinin
g6zlemler yoluyla veri topladigi, aras-
tirmaya katilanlara herhangi bir mida-
halede bulunmadigr arastirmalardir (9).
Gozlemler sayesinde gesitli saglik sorunla-
rinin gordlme sikhigini tanimlamak ve olasi
nedenlerle risk faktorleri hakkinda analizler
ve degerlendirmeler yapmak mumkdnddr.
Bugun sahip oldugumuz bir¢ok bilgiyi
gbzlemsel arastirmalarla kesfettik. Bu
arastirma turleri hipotez gelistirmek, bir
olayin gortlme sikligini tespit etmek ve
iliski (korelasyon) analizleri yapmak icin
degerlidir. Ote yandan, kanit hiyerarsisi
piramidinde ikincil calismalar (meta-analiz
ve sistematik derleme) ve randomize
kontrollt deneysel arastirmalarin ardindan
siralanirlar. Kanit dretimi agisindan en zayif
arastirmalar degillerdir fakat sonuglarina
itibar ederken dikkatli olunmalidir. Cunku
bu arastirma tlrleri neden-sonug iligkisini
acik bir sekilde gésteremezler, belki ipucu
verebilirler. Ustelik, secim yanliligina agik-
tir. Yani, katlimcilarin aragtirmaya dahil

edilme bicimleri, aragtirmanin sonuclarini
etkileyebilir. Ozellikle génulli katiimlarda
veya belirli bir gruba odaklanan ¢alisma-
larda, evreni (toplumu) temsil etmeyen
drneklerden elde edilen sonuglar yaniltici
olabilir. Ayrica hatirlama yanlligi, ters
nedensellik ve genellenebilirlik sorunlar
gibi bagka kisithliklari vardir.

TUum bunlarin yaninda, ¢ok énemli bir
diger kisitllik ise karistirici (confounding)
faktorlerin etkisine acik olmasidir. Yani
degiskenler arasinda gbézlemlenen
iliski aslinda Uc¢uncu bir degiskenden
kaynaklaniyor olabilir. Karigtirici yanllik
olarak da ifade edilebilen karistiricilik, bir
degiskenin sonug Uzerindeki etkilerinin
sonuca etki edebilecek baska degis-
kenlerin veya risk faktorlerinin etkileriyle
karistinimasidir. Karistiricilik olusmasina
yol agan “karistirici degisken”, sonucun
ortaya c¢ikmasindaki roll nedeniyle
etken-sonug iligkisinde yanliiga neden
olan Uglncu bir degiskendir. Etken
oldugu dusutnulen degiskenin yoklu-
gunda, sonucun ortaya ¢gikmasina neden
olabilecek her degisken karistirici olarak
degerlendirilebilmektedir. Karistirici de-
giskenler her arastirma tirinde sonuglari
etkileyerek yanliliga neden olabilirler.

Bazi karistiricilik 6rnekleri:

» Dondurma tuketimi ile bogulma
vakalar arasindaki pozitif iliski, yaz
aylarinda her iki olayin da artmasiyla
aciklanabilir. Yani sicak hava bir
karigtirici degiskendir.

Alkol; toksik, psikoaktif
ve bagimllik yapici bir

maddedir ve Uluslararasi
Kanser Arastirma Ajansi
(IARC) tarafindan Grup

1 kanserojen olarak
siniflandiriimistir. Bu grup,
asbest, radyasyon ve titln
gibi maddeleri de iceren

en yuksek riske sahip
gruptur. Etanol (alkol),
vUcutta metabolize olurken
olusan bilesenler araciligiyla
kansere neden olabilir. Bu
durum, fiyati ya da tard ne
olursa olsun alkol igeren tim
iceceklerin kanser riskini
artirdigi anlamina gelir. Alkol
tUketimi arttikca kansere
yakalanma riski de énemli
dlctde artar.
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2023 yihinda JAMA Network
Open’te yayimlanan

ve 107 farkli calismaya
katilan toplam 4.8

milyon Kigiyi iceren bir
meta-analizde, dnceki
calismalarin metodolojik
hatalari duzeltilerek yapilan
analizlerin sonucunda, az
miktarda alkol tuketiminin
6lum riskine karsi koruyucu
herhangi bir etkisi olmadig,
aksine cogu calismada
6lum riskiyle iliskili oldugu
gOsterilmigtir.

» Kumarin serbest oldugu Nevada
eyaletinde, yasak oldugu Oklahoma
eyaletine kiyasla akciger kanserinin
daha fazla gértlmesi, kumara degil
sigara aliskanliginin karistirici etkisine
bagl olabilir.
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« Havaalanina yakin yerlesimlerde
yasayan ve 90 desibel Uzerinde
ucak sesine maruz kalanlarda
olum hizlarinin ytksekligi; yuksek
ses nedeniyle degil, daha yoksul
kisilerin bu boélgede yasamasina yani
ekonomik durumun karistiriciigina
bagl bir sonug olabilir,

» Evdeki kitap sayisiyla gocugun
akademik basarisi arasindaki iligki,
ebeveynin egitim dlzeyi ve gocuga
verilen egitim destegi gibi karigtiric
faktorlerle agiklanabilir.

» Kalp hastaligi gortlme siklhigi ile
fiziksel aktivite yUksekligi arasindaki
iliskinin dlzeyi, yas faktorinun
karistiriciigindan etkilenebilir.

Karigtiricilik konusunda detayl bilgi
vermemizin sebebi, alkolin sagliga
faydalarini gosterdigi iddia edilen ¢a-
lismalarin kisithliklar arasinda karigtirici
faktorlerin sik goérilmesi ve yeterince ele
alinmamasidir. Bu caligsmalar genellikle
nedensellik (causality) yerine sadece
iliski (correlation) g6steriyordu. Daha
sonra yapllan meta-analiz ve sistema-
tik derlemeler, bu iligkideki karistiric
degiskenleri ortaya koymustur. Bu
arastirmalarda hafif icicilerin ayni za-
manda daha egitimli, sosyoekonomik
duzeyi ylksek, fiziksel olarak aktif, saglik
hizmetlerine erigimleri iyi ve daha iyi
beslenme imkanlarina sahip olduklari
icin, alkoltin sagliga faydali etkilerinin as-
linda bu faktérlerden kaynaklanabilecegi
gosterilmis. Yani olumlu etkiyi alkol degil,
yasam kosullari sagliyordu. Bu aciklama
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aynizamanda Fransiz Paradoksu igin de
gecerlidir. Ayrica, bazi galigmalarda eski
igicilerin -yani alkolU birakmis Kisilerin-
alkol tuketimi karsilastirmalarinda “hig
icmeyenler” grubuna dahil edilmesitemel
bir metodolojik hata olarak karsimiza
¢lkmaktadir. CUnku, alkolU birakanlarin
bir kismi bunu mevcut saglik sorunlari
nedeniyle yapmistir. Diger bir kismi ise
farkli gerekcelerle alkolt birakmis olsa da
gecmisteki tiketiminin bedensel etkileri
hala devam ediyor olabilir (10).

Guncel Bulgular:
Risk, llk Damlayla Bagslar

Guncel bilimsel bulgular, alkoltin saglik
Uzerindeki etkilerine iliskin uzun suredir
devam eden tartismalari netlestirmekte-
dir. Dinya Saglik Orguti (DSO)'ne goére
“Saghigimizicin gtvenli bir alkol tuketim
duzeyi yoktur.” (11).

Alkol; toksik, psikoaktif ve bagimlilik ya-
pici birmaddedir ve Uluslararasi Kanser
Arastirma Ajansi (IARC) tarafindan Grup
1 kanserojen olarak siniflandinimistir. Bu
grup, asbest, radyasyon ve tutdn gibi
maddeleri de iceren en yUksek riske
sahip gruptur (12). Etanol (alkol), vicutta
metabolize olurken olusan bilegenler
araciliglyla kansere neden olabilir. Bu
durum, fiyati ya da tUrl ne olursa olsun
alkoliceren timiceceklerin kanser riskini
artirdigi anlamina gelir. Alkol tiketimi
arttikca kansere yakalanma riski de
onemli 6l¢ctde artar. Ancak, mevcut en
son veriler, WHO Avrupa Bdélgesi'nde
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alkolln neden oldugu kanser vakalarinin
oénemli bir kisminin “hafif” ve “orta” du-
zeyde alkol tiketiminden kaynaklandigini
gostermektedir. DSO Avrupa Ofisinden
Dr. Carina Ferreira-Borges'in ifadesiyle:
“Alkol kullaniminin sézde guvenli bir
seviyesi hakkinda konusamayiz. Ne
kadar ictiginizin dnemi yoktur; risk, ilk
damlayla baslar.” (11). Alkolin saglik
Uzerindeki “olumlu etkileri” hakkindaki
yillardir siregelen iddialarin ¢cogu, -6n-
ceki bélumde degindigimiz- metodolojik
sorunlara dayanmaktadir. DSO’den Dr.
Jurgen Rehm’e gore: “AlkolUn potansiyel
koruyucu etkileri, kargilastirma grup-
larinin secimi ve kullanilan istatistiksel
yontemlerle yakindan iligkilidir.” (11).

DSO’niin bu yaklagimi, alkoliin sagliga
etkileri hakkinda son dénemde yapilan
kapsamli ¢alismalara dayanmaktadir.
Asagida bu calismalardan 6ne cikan
bazi bulgular 6zetlenmistir. Konuya
ilgi duyan okuyucular, bu ¢alismalara
ve yazinin sonuna ilave edilen ileri
okuma Onerilerine ulagarak detaylarini
inceleyebilir. Dustk miktarda alkol
tUketiminin sagliga yararlariniiceren bazi
eski yayinlar hakkinda dnceki bélimde
belirttigimiz metodolojik kisithliklarin -6r-
negin karistirici degiskenler veya hatali
karsilastirma gruplari- teorik olarak bu
yeni galigmalar icin de gecerliolabilece-
gini ve bu nedenle kanit hiyerarsisinde
Ust siralarda yer alan calismalara yer
verildigini vurgulamak isterim.

2023 yilinda JAMA Network Open’te yayim-
lanan ve 107 farkli calismaya katilan toplam
4.8 milyon Kisiyi iceren bir meta-analizde,
onceki ¢alismalarin metodolojik hatalari
dlzeltilerek yapilan analizlerin sonucunda,
az miktarda alkol tketiminin 6lUm riskine
kars! koruyucu herhangi bir etkisi olmadig,
aksine gogu calismada 6lim riskiyle iligkili
oldugu gosterilmistir. (13).

2021 yilinda European Journal of Public
Health’'te yayimlanan bir arastirmaya
gore, Avrupa Birliginde sadece “hafif-orta
duzeyde alkol tuketimi” nedeniyle 2017
yllinda ortaya ¢ikan yaklagik 23 bin yeni
kanser vakasi tespit edilmigtir. Bu vakalarin
ylUzde 37’si, ginde bir standart ickiden bile
daha az igen kisilerde gortimustar (14).

2018 yilinda The Lancet dergisinde
yayimlanan ve 83 farkli prospektif kohort
calismasindan yaklasik 600 bin kisinin
verilerini birlestiren bir calismaya gore,
dusUk doz alkol tuketimi igin guvenli bir
tlketim sinirt belirlenememistir (15).

2015 yilinda British Journal of Cancer'da
yayimlanan ve 23 farkli kanser taranu
inceleyen bir meta-analize gére az
miktarda alkol tiketimi dahi bazi kanser
tUrlerinin riskini arttirmaktadir (16).

Son S6z: O Zaman Neden Hala?

Guncel bilimsel bulgular alkolin
sagliga zararlari konusunda oldukca
netlesmis durumda. Ancak bu durum,
bireylerin kullanim aligkanliklarini bir
anda degistirecekleri anlamina gel-
miyor. Diger birgok davranista oldugu
gibi, alkol kullaniminda da insanlar her
zaman rasyonel ve bilimsel gerceklere
uygun hareket etmeyebilir. Kullanimi
her ne kadar bireysel bir tercih olsa
datoplumsal de@erler ve kdlttrel kod-
larla sekillenen bir konumu oldugunu
unutmamak gerekir. Bu alana yénelik
calismalarda, alkole toplum tarafindan
atfedilen anlamdan bagimsiz olarak
sadece saglik etkileriyle yetinmek,
hedeflenen davranis degisikliklerine
ulagmay! zorlastinr. Cunku bireysel
tercihlerimiz, cogu zaman yalnizca
guncel bilgiyle degil, sosyokulturel
baglamla birlikte sekillenir.
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