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ÖZET

Son yıllardaki bulgulara göre Avrupa ülkelerindeki genç-
lerin % 40’tan fazlası yaşamının bir döneminde yasa dışı 
madde kullanmaktadır. Madde kullanımı ülkemizde de 
giderek artmaktadır. Hızlı artış gösteren yasadışı madde 
kullanımı önemli temel ve toplumsal sağlık sorunları yarat-
maktadır. Keyif verici madde kullanımının sayısız sonuçları 
vardır ve bir hekimin açıklanamayan hastalıklarda madde 
kullanımını her zaman göz önünde bulundurması gerekir. 
Madde kullanımına bağlı renal komplikasyonlar da giderek 
sık rastlanan bir durum hâline gelmiştir. Madde kullanımı, 
glomerüler, intersisyel ve vasküler mesafede hastalık mey-
dana getirebilir. Bazı maddeler direkt olarak nefrotoksik 
olmasına rağmen, diğer birçok mekanizma da olaya dâhil 
olabilmektedir. Bu etkiler çoğunlukla kronik ve geri dönü-
lemez boyutlardadır. Bu makalede sık kullanılan maddeler 
ve bunların renal hastalıklarla olan ilişkisi gözden geçiri-
lecektir.

Anahtar kelimeler: madde kötüye kullanımı, sık kullanılan 
uyuşturucular, böbrek hastalıkları

SUMMARY

Overview of Kidney Disorders Due to Substance Use

Recent evidence suggests more than 40 % of young people 
have tried recreational drug use. Substance abuse has been 
increasing in our country. Rapidly increasing drug abuse is 
clearly a major public health problem. There are numerous 
results of the use of recreational drugs so the physician sho-
uld always consider substance abuse in any unexplained 
illness. Renal complications of substance use has become 
an increasingly common situation . Substance use may ca-
use glomerular, interstitial and vascular disease. Although 
some agents have direct nephrotoxic effect, many other 
mechanisms may also be involved in the event. The renal 
complications are often chronic and irreversible. We revi-
ew the commonly used substances of and their associations 
with renal disease.

Key words: substance abuse, commonly used substances, 
renal disease
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İnsanlar tarih boyunca keyif verici madde kullanagel-
miştir. Milattan önce 3. yüzyılda Arap tüccarlar afyon 
kullanmaktaydı ve aynı şekilde o dönemlerde halusi-
nojen mantarların Aztekler tarafından kullanılmıştır. 
Son 30 yılda keyif verici madde kullanan kişi sayısı 
oldukça artmıştır. 1997’de nüfusun % 25’i yaşamları-
nın bir döneminde, % 10’u da son bir yıl içinde yasa-
dışı madde kullandığını belirtmiştir. 

Madde kullanımı 25-29 yaş arası genç nüfusta daha 
sık görülmektedir. Tek yumurta ikizlerinin keyif veri-
ci madde kullanımına yönelik kısmi yatkınlık göster-
diği bilinmektedir. Ancak belirgin bir hastalık öncesi 
“bağımlı kişilik” tanımı henüz yapılamamaktadır.

Keyif verici madde kullanımının birçok tıbbi sonucu 
bulunmaktadır. Eroin bağımlılığı izleme çalışmaları 
yıllık % 4.8 ölüm olgusu olduğunu ortaya koymak-

tadır. Bu nedenle açıklanamayan böbrek yetmezliği 
durumunda, madde kullanımını olasılık olarak göz 
önünde bulundurmalıdır. Bu maddelerin veya me-
tabolitlerinönemli bir kısmı böbrek yoluyla dışarı 
atılmaktadır. Bazı maddeler doğrudan nefrotoksi-
közellikte olabilir. Bu maddelerin keyif verici mad-
de özelliklerini gerçekleştirebilmesi için, kan-beyin 
duvarını geçmeleri gerekmektedir ve birçoğu da 
oldukçaliposolubleözelliğe sahiptir; bu durum aşı-
rı kullanım durumunda diyalizin etkinliğini dağılım 
hacminin yüksek olması nedeni iledüşürür. Bu ma-
kalede sık kullanılan uyuşturucu madde ve bunların 
renal sonuçları incelenmektedir. 

Opiyadlar

Eroin (diasetilmorfin, diamorfin) bu grupta en çok 
kullanılan madde olarak karşımıza çıkar. Burundan 
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çekilebilir, yenebilir, içilebilir, deri altından enjekte 
edilebilir ya da damardan enjekte edilebilir. Sıklıkla 
kokain ile birlikte kullanılır (4). Eroinin yarılanma ömrü 
3 dk.’dır ve hızlıca morfine katalizlenir ki bu da çoğun-
lukla eroinin farmakolojik özelliklerini ortaya çıkarır. 
Eroin, eşlenmemiş ve serbest morfin gibi idrar yoluyla 
vücuttan atılır (5). Kullanımı yüzünden ortaya birçok re-
nal komplikasyon çıkabilir. Aşırı dozdan kaynaklanan 
koma ya da öngörülemeyenrhabdomiyolize neden olur. 
Yüksek tansiyon, oksijen eksikliği ve dehidratasyon bu 
zararı artırabilir. Diğer çalışmalar koma veya kas ka-
sılması eksikliğinde rhabdomiyolizoluştuğunu ortaya 
koymuştur ve bunun, eroin veya saf olmayan eroinin 
direk toksik etkisi veya ona karşı geliştirilen alerjik bir 
tepki yüzünden olduğu yorumu yapılabilir (6). 

Eroini de içeren intravenöz madde kullanımı; birçok vi-
ral, bakteriyel ve mantar infeksiyonu için risk taşımak-
tadır (7). Bu tür kronik infeksiyonlara bağlıolarak glome-
rülonefrit (GN) gelişebilir. Organizmada tepki olarak 
oluşturulan bağışıklık komplekslerinin birikmesi nede-
niyle, staphylococcusaureus kaynaklı lokalpiyojenik ap-
selerle GN arasında ilişki kurulmaktadır. Bakteriyel ve 
mantara bağlı perikarditde bağışıklık-kompleks aracılı 
GN’lere yol açabilir (8). Hepatit B de özellikle vasküli-
tik sorunlar gözükürken, Hepatit C; kriyoglobülinemiye 
vemezangiokapiler GN’ye neden olmaktadır.

Sekonderamiloidoz, kronik parenteral madde kullanı-
cılarında renal hastalıkların bir nedeni olarak daha sık 
karşımıza çıkmaya başlamıştır; özellikle deri altından 
enjekte eden gençler arasında bir artış vardır (9). Sü-
rekli kullanım durumunda çoğunluğu böbrek yetmez-
liğine varan süreceilerler. 

Birçok tedaviseçeneği denense de, uyuşturucudan uzak 
durma en etkili çözüm olacaktır. Uzak durmayı takiben 
dönemde tümüyle iyileşen olgular bildirilmiştir (10).

1970 ve 1980’lerde nefrotik sendrom olarak kendini 
gösteren ve böbrek yetmezliğinin son aşamasına ka-
dar ilerleyen eroin kaynaklı nefropati (HAN) tanımı 
yapılmıştır. Renalbiyopsi örneklerinde genellikle fo-
kalsegmentalglomerüloskleroz saptanmıştır (11). Bu-
nun patogenetiği açık değildir, ancak geçmiş çalışma-
lar şunu ortaya koymuştur: Eroin ya da metabolitleri 
antijen olarak hareket edip böbrekte immunkompleks 
birikimine neden olmaktadır (5). Son dönemdeki hay-
van çalışmaları, morfinin fibroblastların artışına ve 

tip 4 kollejenin azalmasına neden olarak glomerül 
üzerinde doğrudan bir etkiye sahip olabileceğini gös-
termektedir.

Kuzey Amerika’da damar içi madde kullanıcıları ara-
sında görülen HAN olgusunda düşüş tespit edilmiştir 
(12) (Şekil 1). Bunu nedeni eroinin giderek saf hâle 
gelmesi ve bağımlıların olasılıkla daha az nefrotok-
sikdozlara maruz kalması olabilir.

HAN olgusundaki düşüşe rağmen, HIV bağlantılı nef-
ropati (HIVAN), HIV infeksiyonlu eroin bağımlıları 
arasında giderek artan oranlarda görülmektedir (13). 
 
HIVAN ayrıca nefrotiksendroma yol açabilir ve hız-
lıca hastayı böbrek yetmezliğine götürebilir. Öyle-
ki bazı merkezlerde son dönem böbrek yetersizlikli 
hastaların % 38’inde görülebilmektedir (14). Renal 
biyopsi kollapsing glomerulonefrit örneği gösterir (15) 

(Şekil 2). Aynı zamanda lokalize segmental sklerozda 
görülebilir. Antiviral tedavi sonrası oluşan klinik ve 

Şekil 1. King’sCounty Hastanesinde böbrek yetmezliği son 
aşaması olgusu, New York City. HAN, 1990’da ani bir düşüş 
göstermiştir ve 1991-1993 arası yoktur. Yeni HIVAN olguları 
1990’dan sonra azalmıştır ama yine de yılda 15-23 olguyu bul-
muştur. 

Şekil 2. 26 yaşındaki HIVAN hastası alınan böbrek biyopsisi.
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histolojik resolüsyon; virüsün böbrek üzerinde doğ-
rudan sitopatik etkiye sahip olduğu hipotezini destek-
lemektedir (16).

Bonn Üniversitesi, Adli Tıp Kurumunda yapılan otop-
si çalışmasında damar içi madde kullanıcısı olduğu 
bilinen insanların otopsilerinden 179 renal numune 
incelenmiş (17). Bunların 105’inde (% 61.7) lenfosittik 
mezangiokapilerglomerülonefrit ve 48’inde (% 45.7) 
IgM birikimi bulunmuştur (17).

Kokain

Kokain, And dağlarında yetişen bir ağaçtan (Eryt-
hroxyloncoca) elde edilen alkaloittir (18). Kokain 
herhangi bir mukozadan emilebilir, intravenözyada-
intramuskuler yapılabilir. 30-90 dk. arasında değişen 
yarılanma ömrü vardır. Kokainin % 80-90’ı metabo-
lize edilir ve geri kalanı değişmeden idrar yoluyla atı-
lır. Metabolitleri ise 36 ile 48 saat süresince idrarda 
bulunabilir (18).

Kokainin sağladığı mutluluk, dopaminin geri alımı-
nın engellenmesiyle oluşurken, hipertansiyon etkileri 
norepinefrin geri alımının engellenmesiyle gelişir. 
Ayrıca duyu nöronlarındaki sodyum kanallarını kapa-
tarak, lokal uyuşturucu gibi hareket eder (18).

Akut ve kronik kokain kullanımı geniş bir yelpazede 
renalkomplikasyonlara yol açar. Akut böbrek yetmez-
liği rhabdomyolizin bir sonucu olarak ortaya çıkabilir 
(19). Kokain kaynaklı komplikasyonların olduğu acil 
bölümündeki hastaların % 24’ünde 1000U/I’ten fazla 
keratinkinaz artışı görülmüştür (20). Bu tip hastaların 
üçte birinde akut böbrek yetmezliği gelişir (19). 

Kas içi arterlerinin uzun süreli spazmı, kas kasıl-
masıyla beraber koma veya doğrudan myofibril za-
rarı yoluyla oluşan kas iskemisi, kokainle uyarılmış 
rhabdomyolizin farklı mekanizmalarıdır. Kokainin, 
arsenik, sitriknin, amfetamin ve fensiklidinle birlikte 
alındığında dakonvulziyon ve rhabdomolize neden 
olduğu bildirilmiştir.

Kokain nedenli prematüre koroner arter hastalığı send-
romu iyi tanımlanmıştır. Az bilinen şey ise kokainin 
renal infaktüse (21) ve böbrek damar tıkanıklığına ne-
den olabileceğidir (22,23). Hipertansiyon kaynaklı böbrek 
yetmezliği sıklığı artar (24). Bu tip hastaların % 44’ünün 

geçmişinde madde kullanımı vardır ki bu oran diyabet 
hastalarında % 5 ve diğer renal hastalıklarda % 11’dir. 
Beklenilmeyen bir bulgu olarak; 301 kronik kokain 
kullanıcısında, kronik hipertansiyon ve mikroalbumi-
nüri sıklığının artmadığı gösterilmiştir (25).

Belki de kokainin yeniden bir hastalığa neden olmak-
tan daha çok, var olan renal hastalıkları kötüleştirme 
eğilimi vardır. Bu tarz hastalarla yapılabilecek kont-
rollü çalışmalar zor olsa da akselere hipertansiyon ve 
hızlı ilerleyen renal yetmezlik tanımlanmıştır (26).

İmmünolojik olarak kokainin, makrofajlarla 
interlökin-6 salınımını artırarak mezanjiyal artmaya 
neden olduğu kanıtlanmıştır. Bu da fokalsegmentalg-
lomerülozün bir nedeni olabilir (27). Kokain kullanımı-
nın renal skleroderma (28) ve Henoch-Schönleinpurpura 
ilişkisi gösteren çalışmalar vardır (29).

Ekstazi ve diğer amfetaminler 

Esas olarak 1914 yılında iştahı azaltma amacıyla 
patenti alınan ekstazi (MDMA) genel olarak rekre-
asyonel (eğlence) amaçlı kullanılan bir maddedir. 
1977’den beri Birleşik Krallık Yasadışı Uyuşturucu 
Madde Kanununda A (1971) sınıfı uyuşturucu olarak 
yer almaktadır. 

MDMA, plasmapik noktasına yaklaşık iki saatte ula-
şır ve kolayca absorbe edilir. Karaciğer tarafından ka-
talize edilir ve böbrek tarafından atılır (30).

MDMA ve amfetaminler, aşırı fiziksel aktivite ve 
susuzlukdurumunda hipetermiye neden olabilir. De-
ney hayvanlarında aşırı hareket yokluğunda dahi 
MDMA’nın yüksek ateşe neden olduğu saptanmıştır. 
İstenmeyen etkileri arasında -iştah kaybı, bulantı-
kusma, baş ağrısı, kramp, gülme krizi, yüksek ateş, 
karaciğer yetmezliği, rhabdomiyoliz, disemineintra-
vaskülerkoagülasyon (31) ve akut böbrek yetmezliğine 
(32) neden olabilir. Rhabdomiyoliz geliştiğinde tipik 
olarak kas ağrıları, hiperkalemi, hiperfosfatemi ve 
yüksek kreatinkinazla beraber akut böbrek yetmezliği 
görülür. İdrarda miyoglobin saptanır.

Basın haberleriyle birlikte madde bağımlıları dehid-
rasyonun riski konusunda daha bilinçli hâle gelmek-
tedirler ve bunu engellemek için ekstazi kullanımı 
sonrası sık sık büyük miktarlarda su tüketmektedirler.
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Ancak bu durumda da aşırı sıvı alımına bağlı dilüsyo-
nelhiponatremigelişebilir (33).

Elektrolit bozukluklarına bağlı olarak beyin ödemi ve 
kalp ritm bozuklukları gelişebilir (34).

Sempatomimetik etkileri nedeni ileakselere hiper-
tansiyon (35) olgularına rastlanması şaşırtıcı değildir. 
Benzer şekilde, mesane boynu obstrüksiyonu kay-
naklı postrenal sorunlarda izlenebilir (36).

Benzodiyazepinler

Temazepam ve diazepam kötüye kullanımı genel-
likle reçete suiistimallerinden ortaya çıkar. Enjektör 
kullanan madde bağımlılarının yaklaşık % 70’i ya-
şamlarında bir defa temazepam kullanmıştır (38). Akut 
böbrek yetmezliği yanlışlıkla yapılan arter içi enjek-
siyonlarından sonra görülmektedir. Embolizasyonve 
bunu takip eden rhabdomiyoliz ve miyoglobinüri, 
akut tubuler nekroza neden olur (39) ve hastaların 
% 20’inde şiddetli ama geçici diyaliz gerektiren böb-
rek yetmezliği görülür (40).

Orjinal jelatin kapsülünün sıvı içeriği temazepamın 
uyuşturucu madde olarak kullanılmasını zorlaştırmak 
için katı bir jel olarak yeniden formüle edilmesine 
rağmen, mikrodalga fırında jeli eriterek enjekte edile-
bilir hale getiren kullanıcıların olduğu bilinmektedir. 
Temazepam şimdilerde yalnızca tablet hâlinde mev-
cuttur, bu sayede enjekte edilmesiyle ortaya çıkabile-
cek komplikasyonlar şu an önlenebilmektedir.

Mantarlar 

Mantar türleri olan Panaeolusmuscaria ve Psilocybe 
(PsilocybeSemilanceatadahil olmak üzere “özgür-
lük şapkası”; “büyülü mantarlar”) yendikleri zaman 
halüsinojenik özellik gösterir (41). Birleşik Krallık’ta 
bu mantarları toplamak ve yemek yasaldır, fakat her-
hangi bir şekilde hazırlamak yasa dışıdır. Kendileri 
nefrotoksik değildir, fakat doğru mantarı belirlemek 
zordur ve zehirli türlerinin yanlışlıkla yenmesi yaygın 
bir durumdur. Nefrotoksik madde içeren Cortinarius 
mantarları “büyülü mantarlar” olarak da adlandırılır 
(42). Oligürik böbrek yetmezliği Cortinarius’u yedik-
ten 5 ile 12 gün sonra ortaya çıkabilir (43). Bazı has-
talarda böbrek yetmezliği geçicide olsa, bazılarında 
dairreversible olabilir (44).

Tütün İçme ve Cannabis

Sigara içenler çoğunlukla hipertansiftir ve hipertan-
sif kişilerde sigara kullanımı mikroalbüminüri geli-
şiminin bağımsız bir göstergesidir. Mikroalbüminü-
ri, ayrıca insulin bağımlı diyabet hastalarında daha 
yaygın olarak görülmektedir. Sigara içme diyabetik 
nefropatinin ilk aşaması olarak kabul edilen glomerül 
hiperfiltrasyonu da artırmaktadır (45). Ek olarak, renal 
lupus (46), renal arter darlığı (47), antiglomeruler bazal 
membran hastalığı (48), pulmoner hemoraji (48) ve renal 
tubuler disfonksiyon (49) yapabilir. 

Cannabis kullanımını takiben renal komplikasyon oluş-
ması ender bir durumdur, fakat renal enfarktüs vakaları 
görülmüştür (50). Periferik vazodilatasyon, anemi ve ad-
renerjik etki bu duruma katkıda bulunmuş olabilir. 

Çözücüler

Uçucu çözücülerin kasten solunması ilk olarak 
1960’larda model uçak yapıştırıcılarının solunmasıy-
la birlikte ortaya çıkmıştır. Uygulama yapışkan tut-
kallar, aerosol boyalar, vernik incelticiler, daksil ve 
benzini de kapsayacak şekilde genişlemiştir (51). Bu 
ürünler, tolüen, n-hexane, metil keton, klorohidrokar-
bon ve benzene gibi uçucu maddeler içermektedir. 
Çözücü solunmasıyla oluşan uçmuş kafa hâli, alkol 
zehirlenmesine benzerdir. Ayrıca, çözücüler kısa süre-
li (15-30 dk.) halüsinasyonlara hızlı bir şekilde neden 
olabilir (52). Ani ölümün (53) yanı sıra ciddi kardiyak, 
akciğer, hepatik, nörolojik ve renal komplikasyonlar 
ortaya çıkabilir. 

Uçucu yapıştırıcıların nefrotoksik etkisi temel olarak 
tolüen yüzünden olmaktadır (54). Tolüen kullanımına 
bağlı olarak: mikrohematüri, piüri, proteinüri, distal 
renal tübüler asidoz, Fanconi sendromu, nefrolitiazis, 
glomerülonefrit, Goodpasture sendromu, akut tübüler 
nekroz, hepatorenal sendrom ve akut ve kronik inters-
tisyel nefrit görülebilir (55-62).

Kronik metabolikasidoza yol açarak, kemik alkali 
tuzlarının azalmasına neden olur.

Alkol

Otopsi çalışmalarında alkol kaynaklı hepatik siroz 
hastalarının % 50-100’ünde histolojik olarak IgA-
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nefropatiyle aynı olan glomerulonefrit izlenmiştir (63).
Mikroskopikhematüri ve proteinüriyle ortaya çıkar, 
ancak klinik olarak sessiz seyredebilir. Makroskopik 
hematüri ve renal yetersizlik daha az görülür. Alkolik 
siroz hastalarında yüksek seviyelerde serum polime-
rik IgA ve IgA immün kompleksleri bulunmaktadır. 
Portavakal kan akımı, bakteriyel ve besin antijenle-
rinin hepatik kupfer hücrelerine yoğun miktarda im-
mun kompleks taşınmasına yol açar.

Karaciğer yetmezliğinde immun komplekslerin metabo-
lizması azalır ve glomerul hücrelerinde depolanma artar.

SONUÇ

Madde kullanımı glomeruler, tubuler, intersisyel ve 
vaskuler mesafede patolojiye yol açabilir. Açıklana-
mayan böbrek yetmezlikli hastalarda madde kulla-
nımı olasılığı göz önünde bulundurulmalıdır. Akut 
ve kronik böbrek yetmezliği tedavisinde kullanılan 
renalreplasman türleri pahalıdır ve bu nedenle, top-
lumda madde kullanımını azaltmaya hizmet edecek 
eğitsel çalışmalara önem verilmelidir.
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