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ONSOZ

Antibiyotik kullaniminin ve tedavi yontemlerinin maliyeti, is gilicii kayb1 gibi
sosyoekonomik etkileri goz Oniine alindiginda ve yol actifi komplikasyonlar
(istenmeyen durumlar) animsandiginda, en sik rastlanan enfeksiyon hastaliklar:
arasinda yer alan iriner sistem enfeksiyonlarinin toplum saglig1 agisindan biiyiik

sorunlar yarattig1 agiktir.

Arastirmadaki amag, ilaclarin klinik etkililiginin degil, etkililigi kanitlanmig
farkli tedavilerin toplumda uygulandig: sekli ile farmakoekonomik yonden analizini

yapmaktir.

Saglik hizmetlerinin uzun vadeli siirdiiriilebilirligi, esitlik¢i bir bicimde sunumus;
kaynak akisinin daha iyi anlagilmasi1 ve yonetilmesinin bir araci olan maliyet analizi
ve maliyet etkililik ara¢ ve yontemlerinin kapsamli olarak uygulanmasina baglidir.
Bu nedenledir ki, mevcut kaynaklarin kisith oldugu saglik sektoriinde boyle bir
calisma oldukc¢a 6nemli bir yer teskil etmektedir ve diger grup ilaglar i¢inde bir oncii

olmaktadir.

Doktora egitimim ve c¢aligmalarim sirasinda bana her tiirlii destegi veren tez
danismanim Sayin Prof. Dr. Giilbin OZCELIKAY’a, bilgi ve deneyimlerini paylasan
hocalarim Sayin Prof. Dr. Sevgi SAR’a, Sayin Prof. Dr. Eris ASIL’e, Sayin Prof. Dr.
Dilek ARMAN’a ve Do¢. Dr. Se¢il OZKAN’a, saglik ocaginda gérevli Dr. Alev
YUCEL’e ve Dr. R. Ekrem KUTBAY ’a tesekkiirii bir borg bilirim.
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1. GIRIS

Saglik kisinin sadece hastalik ya da sakathiginin olmayist degil kisilerin bedensel
ruhsal ve sosyal yonden tam bir iyilik durumunda olmasidir. Saglik hizmetleri ise
kisilerin ve toplumlarin sagliklarin1 korumak, hastalandiklarinda tedavilerini yapmak,
tam olarak iyilesmeyip sakat kalanlarin bagkalarina bagimli  olmadan
yasayabilmelerini saglamak ve toplumlarin saglik diizeylerini yiikseltmek igin

yapilan planl ¢aligmalarin timiidiir (WHO, 2006).

Saglik politikalar1 arasinda en zorlamilan konu, toplumun saglik durumunu

karsilanabilir bir maliyet ile en {ist diizeye ¢ikarmaktir (Bootman ve ark., 1998).

Sagliga ayrilan biitge kisitli iken saglik hizmetlerine olan talep nedeniyle saglik
harcamalar1 artmaktadir. Saglik harcamalarindaki bu artis tiim diinyada 6nemli bir

problem haline gelmektedir (Bootman ve ark., 1998).

[lacin, biyolojik, tibbi ve farmasotik bilimlerin ilgi alanlarinin igerisinde
degerlendirilmesi kag¢inilmazdir. Buna karsin, ilacin herhangi bir mal gibi iiretim ve
tikketim siireclerindeki maddi iliskiler zinciri onu ekonomi biliminin, 6zellikle de

farmakoekonominin ilgi alan1 i¢cine sokmaktadir (Speight ve ark., 2003).

Farmakoekonominin temel amaci, klinik kararlara yardim etmek ve
farmakoekonomik sonuglar ile verilen kararlar arasindaki baglantiy1r aciklamanin
yani sira, giincel olarak hastalarin yasam kalitesinde tibbi miidahalelerin etkisinin

tartisilmasini degerlendirmektir (Bootman ve ark., 1998).

Bugiin birgok tilkede saglik sektorii onemli olglide kaynak kisitliligi ile yiiz yiize
bulunmaktadir. Mevcut kaynaklar, olabildigince verimli ve etkili bir bicimde

kullanilmalidir (Akalin, 2005).



Kaynaklarin kisithilig1 her bireyin saglik kosullarini iyilestirebilecek olas1 tiim
miidahalelere erigemeyecegi gercegini ortaya koymaktadir. Miidahalelerden
hangisinin segilecegi ve kimlerin bunlara erisebilecegine iliskin oncelikler

belirlenmelidir (Radensky, 2001).

Ulkemizde saglik sektérii diinyadaki genel egilimlere paralel olarak hizli bir
degisim siireci yasamaktadir. Bu siirecin en belirleyici 6gelerinden biri kaynak
kullaniminda maksimum verimlilik arayisidir. Bu arayisin temelinde hi¢ kuskusuz
kaynak kisithlig1 gercegi yatmaktadir. Dolayisiyla, kaynaklarin verimli kullanimi her

zaman Oncelikli bir giindem maddesi olmalidir.

Maliyet analizi ve maliyet etkililik analizinin kullanim sekli kaynak akisinin
daha 1yi anlasilmasi ve yonetilmesinin bir aracidir. Saglik hizmetlerinin uzun vadeli
stirdiiriilebilirligi, esitlik¢i bir bigimde sunumu maliyet analizi ve maliyet etkililik
ara¢ ve yontemlerinin kapsamli olarak uygulanmasina baghdir. Bu nedenledir ki
mevcut kaynaklarin kisith oldugu saglik sektoriinde boyle bir ¢alisma oldukca

onemli bir yer teskil etmektedir ve diger grup ilaglar i¢inde bir 6ncii olmaktadir.

Bugiline kadar Tiirkiye disindaki iilkelerin birgogunda farmakoekonomik

caligmalar yapilmistir. Ancak, Tiirkiye’de farmakoekonomik analizler yenidir.

Uriner sistem enfeksiyonlar1 (USE) gerek nozokomyal enfeksiyonlar, gerekse
toplumdan kazanilmis enfeksiyonlarda en sik rastlanan enfeksiyon hastaliklar
arasinda yer almaktadir (Kunin, 1994). Buna bagli olarak, bir yandan antibiyotik
kullantminin ve tedavi yontemlerinin maliyeti, is gilicii kayb1 gibi sosyoekonomik
etkileri gbéz Oniline alindiginda, diger taraftan yol actigt komplikasyonlar
animsandiginda USE'nin toplum sagligi acgisindan biiyiik sorunlar yarattig: agiktir

(Mclsaac ve ark., 2002).

Toplum kdkenli komplike olmayan iiriner sistem enfeksiyonlari, kadinlarda sik

goriilen enfeksiyonlardan biri olup, Amerika Birlesik Devletleri 'nde hekimlere her



yil 8 milyondan fazla bagvuruya ve ciddi saglik harcamalarma yol agmaktadir

(Warren ve ark., 1999).

Tekrarlayan idrar yolu enfeksiyonlar1 tiim insanlar i¢in hem yagsam kalitesi hem
de maliyet agisindan onemli bir sorun olusturmaktadir. Tekrarlayan enfeksiyonlar
nedeniyle devamli kullanilmak zorunda olunan antibiyotikler hem yan etki
bakimindan hem de ilerde olusabilecek antibiyotik direnci yoniinden 6nemli bir

problem olmaya devam etmektedir (Boy ve ark., 2004).

Komplike olmayan {iriner sistem enfeksiyonun giincel tedavi yaklagimi ampirik
antibiyotik tedavisidir. Bu yaklagimin rasyoneli; etiyolojik ajan spektrumunun sinirl
olmasina ve etken mikroorganizma duyarliliklarinin 6nceden tahmin edilebilmesine
dayanmaktadir (Hooton ve ark., 1997). Ancak toplum kokenli diger bircok
enfeksiyon hastaliginda oldugu gibi komplike olmayan {iriner sistem
enfeksiyonlarinda da etken patojenler arasinda ilk sirada tercih edilen
antimikrobiyallere karst direng goriilme olasiligi artmaktadir (Grupta ve ark., 1999).
Bu diren¢ problemi yayginlastikca dar spektrumlu daha ucuz antibiyotiklerin
kullanimi azalmakta, bu durum hem saglik harcamalarini arttirmakta hem de direng
sorununu daha da karmagik hale getirmektedir. Sonu¢ olarak, komplike olmayan
iiriner sistem enfeksiyonlar1 gibi kolaylikla tedavi edilebilir olarak degerlendirilen
enfeksiyonlar, giiniimiizde ciddi tedavi sorunlar1 olarak klinisyenlerin karsisina

cikmaktadir (Grupta ve ark., 2001).

Tiirkiye’de oldukg¢a sik goriilen, hayati tehdit eden komplikasyon gelisme
olasilig1 diistik ve toplumda sik goriilen bir enfeksiyon olan akut sistit (Topgu ve ark.,
2002) de kullanilan ilaglarin farmakoekonomik analizlerinin yapilmasi da son derece

Onemlidir.

Akut sistit, ampirik tedavisi gereken, kiiltiir ve antibiyogram endikasyonu

olmayan bir tanidir. Birinci basamakta, Trimetoprim-siilfametaksazol (TMP-SMZ)



seklinde diizenlenen tedavilerin basarili oldugu goézlemlenmistir (Tan1 ve Tedavi

Rehberi, 2003)

Bu caligmada, akut sistit tedavisinde, “Saglik Bakanligi Tani ve Tedavi
Rehberi’nde belirtildigi gibi, (TMP-SMZ) Bactrim Forte®, (TMP-SMZ) Kemoprim
Forte®, (Siprofloksasin) Urociproxin® 250 mg ve (Siprofloksasin) Cipro® 250 mg
kullanan kisilerde, ila¢ kutu fiyat1 farklilig1 da s6z konusu olan bu iki grup tedavinin

gercek maliyetinin ve maliyet farkliliginin saptanmasi hedeflenmistir.

Arastirmadaki amag, ilaclarin klinik etkililiginin degil, etkililigi kanitlanmig
farkli tedavilerin toplumda uygulandig: sekli ile farmakoekonomik yonden analizini

yapmaktir.

1.1. AKkut Sistit ile ilgili Genel Bilgiler

Uriner sistem enfeksiyonu (USE), en sik goriilen toplum kokenli enfeksiyonlardan

olup, tiist solunum yollar1 enfeksiyonlarini takiben ikinci sirada yer almaktadir

(Foxman, 2003).

USE 6zellikle kadinlarda &nemli bir saglik sorunudur. Kadinlarm yilda
%10-15’in1 etkilemektedir (Foxman ve ark., 2000). Amerika Birlesik Devletleri’nde
yilda sekiz milyon kisi iiriner sistem enfeksiyonu ile polikliniklere bagvurmakta,
yaklasik bes milyon kadarini komplike olmayan USE ve bunlarm da biiyiik bir
kismin1 akut bakteriyel sistit olusturmaktadir (Schappert, 1999).

Yaklasik olarak kadinlarin yarisi, eriskinlik donemleri boyunca en az bir defa
akut sistit epizodu geg¢irmekte ve bunlardan en az birinin tekrarlayan epizotlar oldugu
tahmin edilmektedir (Brown, 1999). Bu kadar sik goriilmesinden dolay: etkili ve
ekonomik olmasi hedeflenerek, USE’ ye yaklasim, degerlendirme ve tedavi zaman

icerisinde degismistir (Naber ve ark., 2001).



USE biitiin yas gruplarinda morbidite ve saglik harcamalarimin 6nde gelen
nedenlerinden biridir. Amerika Birlesik Devletleri’nde bu enfeksiyonlar yaklasik 7
milyon ofis vizitine, 1 milyondan fazla hastane yatisina ve yillik 1,6 milyar dolar

harcanmasina neden olmaktadir (Patton, 1991).

Idrar yolu enfeksiyonlari, sik goriilen ve dogru tedavi edilmediginde ya da
yetersiz tedavi edildiginde ciddi komplikasyonlarin ortaya ¢ikmasina sebep olan
hastaliklardir. Bu ozelligiyle isgiicii kayb1 ve tedavi maliyetinin artmasina neden
olmaktadir. Hastalarin ¢ogu tek bir defa veya nadir ataklar gseklinde hastalikla
karsilagirken, bir kisminda hastaligin tekrarladigi gézlenmektedir (Car, 2006).

Tekrarlayan idrar yolu enfeksiyonu, idrar yollarinda anatomik ve fonksiyonel
bozukluk olmamasma karsin saglikli kadmlarin %10-20’sinde goriilmektedir

(Nicolle, 2002).

Idrar yolu enfeksiyonu klinik olarak;
a) akut komplike olmayan sistit ya da basit sistit
b) akut komplike olmayan pyelonefrit
¢) komplike idrar yolu enfeksiyonu
d) asemptomatik bakteriiiri
e) tekrarlayan idrar yolu enfeksiyonlar1 olarak siniflandirilir (Topgu ve ark.,

2002).

Akut komplike olmayan sistit, daha ¢ok aktif cinsel yasami olan gen¢ kadinlarda
goriilmektedir (Kunin, 1994). Ozellikle kisa iiretra gibi anatomik faktére bagli olarak
veya idrara ¢ikmayi geciktirme, cinsel aktivite, diyafram ve spermisit kullanimi
(peritiretral bolgenin koliform bakterilerle kolonizasyonuna kolaylastirir) gibi bazi
davranigsal faktorler nedeniyle gen¢ kadinlarda daha sik goriilmektedir (Sobel,
1997). Geng kadinlarda, akut sistit i¢in en Onemli risk faktorleri arasinda daha

onceden sistit gecirmis olma Oykiisii yer almaktadir. idrar yolu enfeksiyonlari,



ozellikle genc kadinlar ve yaslhilarda en sik goriilen bakteriyel enfeksiyondur (Car,

2006).

Kadinlarin yaklasik %10-35’1 yasaminin herhangi bir doneminde idrar yolu
enfeksiyonu gecirmektedir. Ulkemizde her yil 5 milyon kadin sistit gecirmektedir.
Tiim idrar yolu enfeksiyonlarmin %75’ini olusturan akut komplike olmayan sistit

kadinlarda en sik goriilen idrar yolu enfeksiyonu bigimidir (Topgu ve ark., 2002).

1.1.1. Etiyoloji

Uretra boyunca asagidan yukari dogru mikroorganizmalarm hareketinin USE’ye
neden olan baslica yol oldugu klinik ve deneysel olarak gosterilmistir. Etken
organizmalar, enterik orijinli olup, baslica Escherichia coli (E.Coli) ve diger
Enterobacteriaceae ailesi iiyesi bakterilerdir. Bakteriyel viriilans ya da patojenisite
gostermistir ki; her bakteri tiirii enfeksiyon olusturmada esit derecede sorumlu

degildir (Naber ve ark., 2001).

Idrar yolu enfeksiyonlarinda %50-90 izole edilen bakteri E. Coli’dir. Idrar yolu
enfeksiyonlarinin %95’inden fazlasinda tek bir bakteri tiirii sorumludur. Ozellikle
bahar aylarinda, seksiiel aktif donemdeki geng¢ kadinlarda ikinci siklikta izole edilen
bakteri ise, Staphylococcus saprophyticus’tur. Komplike enfeksiyonlarda
Pseudomonas aeruginosa, diger Gram negatif ¢omaklar ve enterokoklarin sikliginin

artmasina karsin E. Coli hakimiyeti stirmektedir (Topcu ve ark., 2002).

1.1.2. Patogenez

Idrar yolu enfeksiyonlarinda bakteriler iiriner sisteme hematojen, lenfatik veya
asenden yolla ulagilabilir. Lenfatik yolla gelisen enfeksiyonlar net olarak

anlagilamamigtir. Hematojen yolla; Staphylococcus auerus, mycobacterium



tuberculosis, salmonella ve candida tilirleri idrar yolu enfeksiyonlarini
olusturabilmektedir. En 6nemli yol ise asendan yoldur. (Topgu ve ark., 2002)
Ozellikle E. Coli ve diger Enterobacteriaceae iiyeleri asendan yolla iiriner sisteme
ulasir. Ayrica tekrarlayan idrar yolu enfeksiyonu geciren kadinlarda, vajenin dig
kisminda ve vajinal mukoza yiizeylerinde E. Coli ve enterokoklar kolonize olmus
durumdadir; burada ayrica laktobasiller de bulunmaktadir. Sistitte enfeksiyon
mukozada smirlidir, bu nedenle de histopatolojik enflamasyon bulgulari da bu

bolgeyle sinirlt kalir (Topgu ve ark., 2002).

Patogenezdeki kritik basamak vajinal ve periiiretral bolgenin kolonizasyonudur.
Yapilan calismalar idrar yolu enfeksiyonu gelismeden Once, vajenin ve periiiretral

bolgenin ayni1 susla kolonize oldugunu gdstermistir (Topgu ve ark., 2002).

Kadinlarda neden daha fazla idrar yolu enfeksiyonu gelistiginin agiklamasi
tiretranin kisaligi ve anatomik olarak rektuma yakinligi olabilir (Topgu ve ark.,

2002).

Idrar yolu enfeksiyonu gelisiminde bakteriyel viriilans etmenleri de énemli yer
tutar. Zira E. Coli’nin tiim suglar1 ve diger diski bakterilerinin hepsi idrar yolu
enfeksiyonu olusturma yeteneginde degillerdir. Idrar yolu enfeksiyonlaridan izole
edilen suslarin ¢esitli viriilans etmenlerine sahip olduklar1 gosterilmistir. Bunlar;
hareketlilik, endotoksin, lireaz yapimi ve bakteriyel yapisma gibi 6zelliklerdir (Topgu

ve ark., 2002).

Etiyopatogenezde son yillarda tlizerinde en ¢ok durulan konu bakteriyel yapisma
etmenleridir. Ozellikle idrar yolu enfeksiyonlarindan izole edilen E. Coli suslari
iizerinde yapilan c¢alismalarda, tiroepitelyuma ve vajen epiteline yapismay1 saglayan
fimbrialar (P fimbria, Tip 1 fimbria) gosterilmis ve etiyopatogenezin bir pargasi

olarak kabul edilmistir (Topcu ve ark., 2002).



1.1.3. Klinik Belirti, Bulgular ve Tam

Akut sistit en sik saptanan klinik formdur. Hasta disiiri, polakiiri, sikisma hissi ile
hekime bagvurur. Sistitli hastalarin yaklasik %10’unda suprapubik duyarlilik vardir,
fizik muayenede bagka bir bulgu saptanmaz. Ates yiiksekligi goriilmez. Disiiri en
belirgin semptomdur ve cinsel temasla bulasan patojenlerin neden oldugu vajina ve
iiretra enfeksiyonlarindan ayirt edilmesi gerekir. Bu hastalarin %70’inde enfeksiyon,
mesane veya iiretra mukozasinin iist tabakalar1 ile sinirlidir. Basit sistit vakalarinda

idrar kdltiirii gerekli degildir (Hooton ve ark., 1997).

1.1.4. Akut Sistit Tanmisinin Konulmasi

Genellikle hastanin  hikayesi ve USE’ye ait sikayetleri alt USE tanisi
konulabilmesinde yeterli olmaktadir. Disiiri, sik idrara ¢ikma, idrar yaparken yanma,
stkisma hissi, suprapubik agri gibi tipik sikayetler, altta yatan diyabet, bobrek
yetmezligi, iriner sistemde anomali ya da tas varligi gibi rahatsizliklarin
bulunmamas: komplike olmayan USE tanis1 koymak icin yeterli olmaktadir (Bernt

ve ark., 2002).

Yukarida da belirtilen klinik belirtiler, bulgular ve tan1 dikkate alindiginda
yaptigimiz ¢caligmada akut sistit tanisinin konulmasi sistematik bir bi¢imde asagidaki
gibidir:

a) Sik idrara ¢ikma

b) Idrara cikarken yanma hissi

c) Ates yiiksekligi olmamasi

d) Kostovertebral ag1 (KVA) hassasiyeti bulunmamasi.

Akut komplike olmayan alt USE tanis1 igin idrar kiiltiirii gerekli degildir. Ancak
pyelonefrit ya da diger komplike USE’den siipheleniliyorsa ya da baslanan tedaviyle

hastanin sikayetleri gegmiyorsa, kiiltiir ve antibiyogram istenmelidir (Bernt ve ark.,



2002). Akut komplike olmayan alt USE’de rutin olarak idrar kiiltiirii yapilmasinin
onerilmemesinin nedeni de, c¢ogu hastada kiiltiir sonug¢larinin hastanin
semptomlarinin gerilemesi veya diizelmesinden sonra alinabilmesidir. Kiiltiir
sonuglar1 ge¢ gelmekte ve maliyet acisindan etkili olup olmadigi bilinmemektedir

(Naber ve ark., 2001).

1.1.5. Tedavi

Akut komplike olmayan idrar yolu enfeksiyonlarinda giinlimiizde en kabul gdren

gorlis ampirik olarak uygulanan kisa siireli tedavidir (Naber, 1994).

Gram negatif ¢comaklara etkili hemen tiim antimikrobik ajanlar akut sistit
tedavisinde etkilidir. Siprofloksasin, amoksisilin-klavulanat gibi antibiyotikler de

kullanilabilmektedir (Hooton ve ark., 1997).

TMP ve SMZ (Trimetoprim-siilfametaksazol), kombinasyonu E. Coli gibi
aerobik gram-negatif basiller gibi bir takim organizmalara karsi sinerjistik etki

olusturur (Masterton ve ark.,1995).

TMP-SMZ florokinolon kontrollii ¢aligmalarla etkililigi kanitlanmis olanlardir,
oral yoldan kullanilabilir (Yaman ve ark., 1990).

Ozellikle ii¢ giinliik kisa siireli tedavinin komplike olmayan USE’deki etkililigi
cok sayida g¢alisma ile gosterilmistir. Bu rejimlerin avantajlar1 arasinda iyi hasta
uyumu, diisiik maliyet, daha az yan etki, direngli mikroorganizmalarin seg¢ilmesi
acisindan perineal, rektal ve vajinal florada daha diisiik selektif etki sayilabilir

(Hooton ve ark.,1997).
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Basit sistitlerde giiniimiizde kabul edilen tedavi siiresi 3 giindiir (Tan1 ve Tedavi
Rehberi, 2003). Kotrimoksazol florokinolonlar gibi antimikrobik ajanlarla yapilan 3
giinliik tedaviler diski ve vajinadaki liropatojenleride eradike eder (Car, 2006).

Akut sistit de etken mikroorganizma c¢ogu zaman E. Coli olup, uluslararasi
kilavuzlarda tedavi secenekleri TMP-SMZ’dir (Warren ve ark., 1999). Bu ajana
%20’nin lizerinde diren¢ saptanan iilkelerde ise florokinolon grubu antibiyotiklerdir

(Gupta ve ark., 1999).

Tiirkiye’de yapilan ¢alismalar, %4555 oraninda TMP-SMZ direnci oldugunu
gostermektedir, bu nedenle florokinonlar ilk tercih olmaktadir. Ancak, gerek
tilkemizde gerekse diinyada in vitro calisma sonuglarini esas olarak hastaneye
basvuran hastalardan izole edilen mikroorganizma duyarliklarin1 yansittigi gergegi

bilinmektedir (Canbaz ve ark., 2002).

Akut sistit, ampirik tedavisi gereken, kiiltiir ve antibiyogram endikasyonu
olmayan bir tant olup (Warren ve ark., 1999), birinci basamakta, TMP-SMZ seklinde
diizenlenen tedavilerin basarili oldugu gézlemlenmistir (Tan1 ve Tedavi Rehberi,

2003).

1.2. Ekonomi ile ilgili Genel Bilgiler

1.2.1. Ekonominin Tanimi

Ekonomi, Latince de oikonomia yani ev idaresi anlamina gelmektedir. Oikos; ev,

nomos; idareci, namia; idare etmek anlamindadir (Colak ve ark., 1996).

Toplumun gereksinimlerini karsilayacak {iriin ve hizmetlerin {retimi ve

dagitimini saglamak amaciyla, kisithi olan kaynaklarin kullanimi siirecindeki, sosyal
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ve kurumsal davraniglari inceleyen bir bilim dalidir. Ekonomi, se¢im yaparak, firsat
maliyetini dikkate alarak ve verimliligi maksimize ederek sinirli kaynaklarin optimal

dagitimi ile ilgilenmektedir (Lopert ve ark., 2003).

1.2.2. Kisithlik ve Fayda

Ihtiyaclar1 dolayli ya da dolaysiz bicimde karsilayan nesnelerin ya da mallarin

ihtiyaclar1 giderme 6zelligine fayda denilmektedir (Bootman ve ark., 1998).

Bir seyin faydali olmasi o seyin bir arzuya, bir istege cevap vermesi, bir tatmin
duygusu yaratmas: anlamma gelir. Ornek vermek gerekirse; bir ilag bir doktor
tarafindan hastasini iyilestirmek icin kullanildiginda ne kadar faydali ise, ailesini
oldiirmek isteyen bir katil icin de o kadar faydalidir. Bir diger 6rnek de hepimizin
cok 1yi bildigi ve sagliga zararli olan sigaradan verilebilir. Tiryakisi agisindan sigara

bir tatmin sagladigi i¢in faydalidir (Bootman ve ark., 1998).

Seylerin sinirli miktarda olmasi ile anlatilmak istenen ise o seye karsi duyulan
arzunun, istegin tamamiyla giderecek, tatmin edilecek oOlgiilerde bulunmamasidir.
Sinirli miktarlarda bulunmanin standart 6rneklerinden biri soludugumuz havadir.
Hangi acilardan degerlendirilirse degerlendirilsin temiz hava faydalidir (Bootman ve

ark., 1998).

Ekonomide bir seyin kisitli sayilabilmesi i¢in faydali olma ve sinirli miktarlarda
bulunma kosullarinin ayni anda gerceklesmesi gerekmektedir. Bir sey ne kadar bol
olursa olsun faydali ve sinirli miktarda oldugu siirece o sey kisithdir (Colak ve ark.,

1996).
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1.2.3. Maliyet Tiirleri

Maliyet, ilgilenilen bir program veya ila¢ tedavisinde tiiketilen kaynaklarin degeri
olarak tanimlanmaktadir. Para akisi kimle konustugunuza bagl olarak degiskenlik
gostermektedir, dolayisiyla, maliyet, satan ile alana gore farkli tanimlanmaktadir.
Uretici agisindan bakildiginda, maliyet, iiretim girdilerine ait harcamalarin ve
servisin veya malin dagitimina ait harcamalarin toplami olarak tanimlanmaktadir.
(Sanchez, 1996). Miisteri agisindan bakildiginda, maliyet, bir mal veya hizmetin
saticisina yapilan 6demedir. Giinliik hayatta ise, fiyat ve maliyet ayn1 sekilde
kullanilmaktadir. Ornegin, miisteri i¢in “Bir fincan kahve ne kadardir?” ile “Bir
fincan kahvenin fiyati nedir?” sorulari, aslinda bir fincan kahvenin fiyatin1 6grenmek
icin sorulan ayni anlamda sorulardir. Alicinin bakis agisindan ise, maliyet, servise

veya mala 6dedigi paranin miktaridir (Bootman ve ark., 1998).

Sosyal agidan bakildiginda, maliyetlere, saglik servislerinin maliyetleri, aileden
dogan maliyetler, toplumun geri kalanindan dogan dig maliyetler dahildir (Robinson,

1993).

Maliyetler, bir mal veya hizmetin iiretimi ya da sunumunda kullanilan veya

tiikketilen kaynaklarin 6l¢iisiinii géstermektedir (Lopert ve ark., 2003).

Maliyet tiirleri asagidaki gibi siniflandirilabilir (Bootman ve ark., 1998):

Toplam maliyet; belirli bir ¢iktinin {iretilmesinde kullanilan kaynaklarin miktar ile

birim fiyatinin ¢arpiminin toplamidir.

Sabit maliyetler; kisa vadede c¢iktinin miktarina gore degismeyen maliyetlerdir.

Ekipman kiralama gibi.

Degisken maliyetler; iriiniin direkt kalitesini etkilemeyen degisebilen maliyetlerdir.

[laglarin ambalajlama maliyetleri gibi.

Ortalama maliyet; linite bagina masraf sonucu, toplam maliyetin ya da ¢iktt hacminin

sonucudur.
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Marjinal maliyet; ekstra ciktilarin getirdigi fazladan maliyet veya bir ilave birim

iiretme maliyetidir. USE de gerektiginde hastalara idrar kiiltiirii yapilmasi gibi.

Marjinal maliyetler genellikle ortalama maliyetlerden diisiiktiir (Robinson, 1993).

Saglik miidahalelerine iliskin, direkt (dogrudan) maliyet, indirekt (dolayli)
maliyet ve goriinmeyen (tanimlanamayan ya da elle tutulamayan) maliyetler olmak

iizere {i¢ ¢esit maliyet tlirii bulunmaktadir (Bootman ve ark., 1998).

Direkt maliyetler, hastanin hastanedeki ya da ayaktaki tan1 ve tedavisinde, salt

bu durum nedeni ile yaptig1 harcamalardir (Speight ve ark., 2003).

Direkt maliyetler, saglik hizmeti alan kisi tarafindan dogrudan &denir. Teoride

bunlarin goreli olarak kolaylikla dlgiilebilmesi gerekmektedir (Walley ve ark., 1997).

Indirekt maliyetler giincel masraflar olup, genel olarak iki alt gruba ayrilirlar
(Bootman ve ark., 1998):
a) Tibbi maliyetler: Hasta bakim ve otel iicretleri, ilaglar, klinikteki
personelinin maaslari
b) Tibbi olmayan maliyetler: Hasta nakil giderleri, hastalarin hastaneye

seyahat masraflar1 ve sosyal hizmet harcamalari.

Indirekt maliyet; hastanin veya ailenin veya arkadaslarinin ya da toplumun
karsilagtigt maliyettir (Liljas, 1998). Kazan¢ kayiplari, {iretim kayiplar
(Koopmanschap ve ark., 1995), bos zaman kayiplar1 ve hastaneye seyahat
masraflarini igerir. Bunlarin birgogunu 6lgmek zordur. Ancak, tiimiiyle toplum igin
onem tasimaktadir Indirekt maliyeti 6lgme yaklasimlarindan bazilar1 sunlardir:
QALY (Quality Adjusted of Life Years) (Yasam Yili Kalitesi) (Yasam Kalitesine
Gore Diizeltilmis Yagsam Yili) (Kaliteye Gore Ayarlanmis Yasam Yili), c¢alisma
sektoriindeki 6denmis ve 6denmemis potansiyel liretim kaybini 6lgmek (Speight ve

ark., 2003).
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Indirekt maliyetler, incelenen olayin saglik sektdrii disindaki alanlarda hastaliga
bagli olarak yarattigi, hastanin ya da ailesinin hastaliga bagli olarak ise
gidememekten dogan parasal kayiplar1 ve isgilinii kayiplarimin ekonomik ykii

(Koopmanschap ve ark., 1996) gibi ekonomik kayiplardir (Speight ve ark., 2003).

Saglik sektoriinde yapilan indirekt harcamalar arasinda sunlar yer almaktadir
(Speight ve ark., 2003):

a) Personel 6demeleri ; hekim, hemsire, laborant gibi.

b) Yatak isgal iicreti; servis yatagi, yogun bakim yatagi gibi.

¢) Tani maliyetleri; radyolojik, biyokimyasal analiz, hormon testleri gibi.

d) Tedavi maliyetleri; ilaglar, enjektor, protezler gibi.

e) Hasta nakil maliyetleri; ambulans gibi.

f) Hasta egitim maliyetleri; egitim materyali gibi.

g) Hasta ve ailesine 6zgii indirekt harcamalar; hastanede yatarken alinan su,
yiyecek, temizlik malzemesi, ailenin 6dedigi otopark ticreti, taksi benzeri
transfer maliyetleri, bulasici veya genetik hastaliklarda yapilan aile

taramalar1 gibi.

Sosyal agidan, indirekt maliyetler analizlere dahil edilmelidir. Almanya’da
pndmokok asilamasinin indirekt maliyeti %50 veya %54’ liik bir maliyet tassarufu
saglamistir (Claes ve ark., 2003). isvec veya Ingiltere’de indirekt maliyetler, diabetes
mellitus’un toplam maliyetine %57 veya %60 katkida bulunmustur (Eltaro ve ark.,

2004).

Gortinmeyen maliyetler, tedavi nedeni ile hastanin agr1 ve yakinmalarindan
dogan performans kayiplari ile bir hastanin veya ailesinin ¢ektigi aci, kaygi veya
diger sikintilar (Walley ve ark., 1997) ya da psikolojik maliyetlerdir. Hesaplanmasi
en gii¢ maliyetler bunlardir. Standardize etmek olanakli degildir. Bir¢ok ekonomist
tarafindan siklikla gozardi edilmektedir (Bootman ve ark., 1998). Ancak, hem
hastalar hem de doktorlar i¢in biiyiik 6nem tasimaktadir (Walley ve ark., 1997).
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Maliyetlendirmede kullanilan bazi kavramlar Cizelge 1.1.°de verilmektedir

(Bootman ve ark., 1998).

Cizelge 1. 1. Maliyetlendirmede Kullanilan Baz1 Kavramlar

Kavram Aciklama

Direkt Maliyetler Tibbi; ilag giderleri gibi
Tibbi olmayan; hasta nakil iicretleri gibi

Indirimler Fiyatlarin mevcut degeri ve gelecekteki bir miidahalenin faydalarini
hesaplamak icin kullanilan teknik (oran, iilkeden iilkeye farklilik
gosterir)

Ek Maliyetler Maliyetler ve alternatif miidahaleler arasindaki fark

Gorlinmeyen Aci ¢gekme, 1stirap ve agrinin maliyetleri

Maliyetler

Marjinal Maliyetler Bir ek birim hizmetin maliyeti

Firsat Maliyeti Kaybedilen firsatlar

Kaynaklar Yer, is giicii, sermaye, ilaglar, ekipman

Saglik bakim maliyetlerine ve bakim kategorilerine ait baz1 drnekler Cizelge

1.2.’de verilmektedir (Speight ve ark., 2003; Robertson ve ark., 2003).

Cizelge 1. 2. Saghik Bakim Maliyetlerine Bakim Kategorilerine Ornekler

Maliyet Kategorileri Maliyetler
Direkt tibbi maliyetler Ilaglar, advers olay ydnetimi
Doktor iicretleri

Laboratuar ve diyagnostik testler

Saglik bakim profesyonellerinin zamani,
hemgire bakimi

Tedavinin etkisi veya yan etkilerden dolay1
hastanede yatig

Direkt tibbi olmayan maliyetler Yol masraflar1 (ambulans hizmetleri, otobiis
iicretleri gibi)

Yiyecek

Aile bakimi

Evde ilk yardim
Indirekt maliyetler Hastanin ve bakan kisinin is giicii kayb1
Goriinmeyen maliyetler Agr1, act

Firsat maliyetleri Olast firsatlardan vazgegmek
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Firsat maliyeti kavrami, elde edilen bir {iriin ya da servis miktarini, bu se¢im
sonucunda saglanamayan diger iirlin ve hizmetlerin cinsinden hesaplamay1 Onerir.
Belirli bir faaliyeti yerine getirmek icin vazgecilen alternatifin maliyetidir. Ornegin,
saglik ocaginda haftada bir giin poliklinigi kalp hastalarina ayiran bir doktor,
diyabetli hastalara daha az vakit ayirmak zorunda kalabilir. Bu durumda, hastane
yonetimi yeni bir doktor ise alirsa hastaneye iki hemsire daha alabilme firsatini
kacgirabilir veya temizlik firmasina ayrilan paradan kesinti yapmak zorunda kalabilir

(Speight ve ark., 2003).

Genellikle, maliyet ve etkilerin yil i¢cinde belirli bir zaman araliginda goriilmeye
basladig1 tahmin edilmektedir (Drummond ve ark., 1997). Bircok saglik miidahalesi
uzun donemde beklenenin iizerinde bir paraya mal olur. Indirim yapmak, maliyeti
standartlastirmanin bir metodudur. Indirimin maliyet ve etkilerinin zamanlamasi
farmakoekonomik caligmalarin sonuglarini, saglik bakim programlarmin kararlarini

etkilemektedir (Speight ve ark., 2003).

Maliyetlerin farkli zamanlarda gergeklesmesi nedeniyle ortak bir Olciliyle yani

bugiinkii degerlerle ifade edilebilmeleri i¢in indirim gereklidir (Robinson, 1993).

Ulkelerin gogunda, ekonomik bir degerlendirmede fiyatlara uygulanan indirim
orant agiktir. Maliyetlerde her zaman indirim uygulanmalidir. Sonuglar indirimin
etkileri ile veya etkileri olmaksizin sunulmalidir. Duyarlilik analizi ile indirim
oranlarmin farkinin etkisi gosterilmelidir. Indirimin sonuglar {izerinde belirgin etkisi
varsa, sonuglar maliyetlerin ve indirimlerin %3 ve %5 ini gostermektedir. Boylece,
sonuglarin uluslararas1 karsilagtirmas1 ve seffaflifi artmaktadir (Speight ve ark.,

2003).
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1.2.4. Girdiler ve Ciktilar

Bir tedavi, bir tan1 yontemi, bir operasyon gibi faaliyetler ekonomik ag¢idan ele
alinirken iki ana kavram vardir: Bunlardan biri girdiler yani maliyetler ya da

kayiplar, digeri de ¢iktilar yani, eldeler ya da etkilerdir (Bootman ve ark., 1998).

Tedavi i¢in kullanilan tiim kaynaklar girdi kapsaminda ele alinir. Yapilan tan1 ve
tedavi sonrasinda elde edilen gelismeler, ekonomik analizin ikinci dnemli 6gesidir.
Bugiin i¢in kabul edilen ii¢ ayr 6lgiitli vardir. Bunlar (Bootman ve ark., 1998):

1. Ekonomik karlar: Yukarida tanimladigimiz maliyetlerde yapilan tim

tasarruflar para birimi olarak tanimlanabilir ve bunlar ekonomik karlar olarak
anilirlar. Yine {i¢ ayri baslikta hesaplanirlar:

a) Dogrudan karlar: Azaltilan yatis giinii, tan1 koyarken yapilan tasarruflar,
baska tedavileri engelleyerek yapilan karlar, yogun bakim ya da
cerrahiye gidisi engelleme, kontrol sayisini azaltma basarisi, hasta ya da
yakinlariin maliyetlerinin azaltilmas1 gibi.

b) Dolayli karlar: Hasta ya da hastaya bakan hasta yakininin is kaybinin
engellenmesi gibi.

¢) Tamimlanamayan karlar: Hastanin tedaviden koken alan agri ve benzeri
yakinmalarinin azalmasi bu kapsamdadir. Maliyetlerde oldugu gibi bu
alandaki karlar1 hesaplamak da zordur.

2. Sagliksal etkiler: Yapilan tedavi sonuglarinin medikal olarak kullanilan

birimlerle ifadesidir. Tansiyondaki milimetre civa (mmHg) olarak diisiis, vital
kapasitedeki mililitre (ml) olarak artis, yara iyilesmesinde giin olarak azalma, tedavi
edilen hasta sayisi, semptom skorlarindaki degisiklikler gibi olaylar sagliksal

etkilerin 6l¢iimiine 6rnek olabilirler.

3. Kaliteye yonelik eldeler ya da yasam kalitesi degerlendirmeleri: Son yillarda
saglik uygulamalar1 yalnmizca etkililik agisindan degil, hastanin yasam kalitesine
katkis1 acisindan yorumlanmaktadir. Kaliteye etki yasam kalitesi skorlart ile
standardize edilmektedir. Genel skorlarin yani sira alerjik rinit, astim, hipertansiyon,

osteoartrit gibi birgok hastalik i¢in ayr1 skorlamalar olusturulabilmektedir.
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Cikt1 ya da sonug, saglik bakiminda karisan degerleri ve sonuglar1 aciklamaya
yarayan bir terimdir. Ciktilarin tipleri; 6liim, hastalik, yetersizlik, huzursuzluk ve

memnuniyetsizlik seklinde siniflandirilabilir (Yegenoglu ve ark., 2004).

Cizelge 1.3.’de arastirmaci tarafindan siklikla karsilagilabilen kavramlarin ve
arastirma sonuclarinin dili agiklanmaktadir. Cizelge 1.3. tam o6l¢ekli bir sonug
calismasi olup, tipik olarak, epidemiyologlari, aragtirmacilari, saglik ekonomistlerini,

istatistik¢ileri ve yasam kalitesi uzmanlarini kapsamaktadir (Bootman ve ark., 1998).

Cizelge 1. 3. Kavramlar ve A¢iklamalar

Arastirma Sonuglari Hedef kitle igin saglik sonug¢larinin teshis edilmesi

ve Ol¢limii dnemlidir

Ekonomi Kisitlilik ve tercih galismasi

Ekonomik Degerlendirme Her iki fiyat ve sonuglar bakimidan hareketin

alternatif dizilerinin karsilagtirmali analizi

Saghk Ekonomisi Saglik ve ilag ekonomileri uygulamalari

Farmakoekonomi [lag sanayi iiriinlerine yapilan saglik ekonomisi
uygulamalari

Saghikla fliskili Yasam Kalitesi Hastalik veya onun tedavisi ile ilgili sosyal, fiziksel

(HRQoL) ve duygusal bilesenleri kapsayan ¢ok boyutlu
kavramlar

1.3. Ekonomik Analiz

Saglik programlarimin ekonomik yonden degerlendirilmesinin altinda yatan temel
prensip maliyet ve sonuglarin bir arada hesaplanmasi ve degerlendirilmesidir.
Ekonomik degerlendirmenin en Onemli amaci farkli programlar icin degisik
kaynaklar1 tahsis edebilecek en uygun tercih seklini belirlemektir. Bunu yapabilmek
icin, analizler en az iki alternatifli olacak sekilde saglik maliyetleri ve sonuglarini

kapsamali1 veya kismen ya da toplu olarak ele alinmalidir (Speight ve ark., 2003).
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Belirli bir analiz tiiriinii tercih etmeden 6nce, toplumun belirli bir kesiminin
cogunlugun ve/veya azinhigin ilgisi dogrultusunda bir perspektif tespit etmek
potansiyel karisikliklara meydan vermemek adina 6nemlidir. Sorulmasi gereken en
basit soru maliyet ve sonuglarin kimin bakis agisindan degerlendirildigidir. Bu
soruya farkli gruplar tarafindan farkli cevaplar almak miimkiindiir. Bir grubun cevab1
ile digerininki muhakkak farkli olacaktir. Bir hastanin bakis agisindan alternatif
tedavi ile karsilastirildiginda, muhtemel ilag tedavisinin maliyeti sorun olmayacaktir.
Ancak bir hastane yoneticisinin bu konudaki diistincesi farkli olabilir. En ideali

analizin daima toplumun bakis agisin1 kapsamasidir (Speight ve ark., 2003).

Ekonomik analizde genel olarak bakis acilar1 asagidaki gibidir:

a) Toplumsal bakis agisi; tiim maliyetleri dikkate alir (nakliye maliyetleri
hari¢), en genis halidir ve daima ilgilidir, bagsarmas1 zordur ve gercek
maliyet tahminlerine ihtiya¢ duyar.

b) Geri 6deme kurum veya kuruluslarinin bakis agisi; (Sosyal Gilivenlik
Kurumu, Saglik Otoriteleri gibi.) daha kisith bir bakis acis1 vardir,
basarmasi ve bilgiye ulasim kolaydir, kapsam veya geri 6demede karar

alma stireciyle tutarlidir (Bootman ve ark., 1998).

Ekonomik analiz, kismi ve tam ekonomik analiz olarak ikiye ayrilmaktadir.
Kismi analizde maliyet ve sonucglar tanimlanmaktadir. Tam ekonomik analizde de
maliyet minimizasyon, maliyet etkililik, maliyet fayda ve maliyet yararlanim analizi

yontemleri kullanilmaktadir (Uz, 2006).

Tiim ekonomik analizlerin ortak bilesenleri asagidaki iki sorunun cevabina
baglidir (Speight ve ark., 2003):
a) Iiki veya daha fazla alternatif goz dniine alind1 mi1?

b) Her bir alternatifin maliyet ve sonuglart géz oniine alindi m1?

Kullanilan tekniklerin  hicbirisi tam olarak ekonomik degerlendirme

yapmamaktadir. Ancak bu onlarin Onemsiz c¢alismalar oldugu anlamina
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gelmemelidir. Hepsi de yiiriitiilen ya da yiirlitilecek programlarin maliyetleri ve
sonuclart hakkinda 6nemli ipuglar1 verebilir. Ancak verimlililikle ilgili bilgilere
ulagsmay1 saglayamazlar. Bu nedenle tam ekonomik degerlendirme tekniklerine

basvurulabilir (Drummond ve ark., 1997).

Degerlendirmelerin siiflandirilmasi belli bir arastirma teknigini tanimlamak
degil, aralarindaki farkliligi ortaya koymak i¢in yapilmaktadir. Ciinkii ekonomik
degerlendirme calismalarinin basinda hangi analizin yapilacagini kestirmek zordur.
Toplanan verilere ve bunlardan ¢ikarilan bilgilere gore arastirmaci analiz teknigini
belirleyebilir. Ayrica bu degerlendirmelerin sihirli birer formiil araciligiyla sonuglar
vermedigi ve sonuglarmin tam olarak gercekleri yansitmadigi unutulmamalidir.

Sonuglar1 her zaman tartismaya agiktir (Drummond ve ark., 1997).

Ekonomistler gergek diinyanin problemlerini analiz ve tarif etmek i¢in
modeller kullanmaktadir. Bir ekonomik model en basit sekilde belirli bir sonucu
almak ic¢in gerekli olan Onemli parametrelerin dogal cergevesi i¢inde gergekleri
yansitan bir fotografidir. Sekil 1.1 de yer alan basit bir ekonomik model olup girdileri

ve ¢iktilart agiklamaktadir (Speight ve ark., 2003).

Saglikc Balkam

Program Chlctr (Sonug)

Eimin Perspeltifi Oldugn

Sekil 1. 1. Sagligin Ekonomik Analizinin Basit Bir Modeli
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1.4. Ekonomik Modelleme Teknikleri

Ekonomik modelleme, karar alma asamasinda farkli tedavi seceneklerinin gergek
yasamdaki yani saglik sistemindeki aktivitelerin basite indirgenmis bir Ornegi
tizerinde denenip degerlendirilebilmesini olasi kilan bir yontemdir (Barton ve ark.,

2004).

Saglik teknolojilerinin ekonomik degerlendirilmesi amaciyla alinan kararlarin
analitik modellemesi, saglik bakim siireci ve bunlarin sonuglar1 hakkindaki mevcut
bilgileri sentezleyen matematik tekniklerinin uygulanmasini igermektedir. Bir karar
modeli, genellikle karar vericilere degerlendirilen secenekler arasinda seg¢im
yapmakta yardim etmek amaciyla gelistirilir. Bir karar modelinin amaci artan
maliyetler ile bunlarin sonuglar1 arasindaki iliskinin agik¢a anlasilabilmesini

saglamaktir (Brennan ve ark., 2000).

Gerekli klinik aragtirmalarin  yapilmadigi veya ekonomik verilerin elde
edilmesini igermedigi durumlarda karar almada analitik modeller mevcut en iyi

verinin sentezlenmesi i¢in kullanilmaktadir (Buxton ve ark., 1997).

Genellikle asagida belirtilen durumlarda modelleme tercih edilmektedir (Buxton
ve ark., 1997):
Klinik ¢aligsmalarin olmadigi ya da var olan ¢alismalarin ekonomik verileri
kapsamadigi durumlarda,
Klinik caligmalarin kisa izlemli oldugu ya da ara verileri inceledigi durumlarda, bu
sonuglar1 uzun donemde degerlendirmek igin,
Degisik ortamlarda yapilmis ¢alismalarin genellenmesi amaciyla yani klinik
caligmalarin sahaya, bir lilkeden baska bir iilkeye uyarlanmasi1 amaciyla,
Direkt karsilastirma yapan klinik c¢alismalarin olmadigi durumlarda dolayh

arastirmalarla karsilastirmak igin.
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Iyi bir modelin tasimasi gereken dzellikler ise sunlardir (Barton ve ark., 2004):
Sonuca etki edebilecek tiim olasiliklar1 igcermelidir.
Gergek saglik sistemine uygun algoritmalar ve varsayimlar {izerine kurulmalidir
Varsayimlar, karsilagtirilan gruplardan birine daha meyilli olmamali yani yan tutma
olmamalidir.
Veriler giivenilir kaynaklardan yani, sistematik derlemelerden edinilmeli ve bu
kaynaklar belirtilmelidir.
Seffaf olmal1 ve okuyucu ayni1 sonuglara kendisi de ulasabilmelidir.
Tedavinin etkililigini degerlendirebilecek kadar uzun zamani 6lgmelidir.
Hesaba katilmayan maliyet ve kazanimlarin neden hesaba katilmadig belirtilmelidir.
Belirsizligin fazla oldugu veriler duyarlilik analizleri ile kontrol edilmelidir.

Uygun ve tutarli indirim oranlar1 uygulanmalidir.

En sik kullanilan modelleme yontemleri; duyarlilik analizi yontemleri ve

Markov modelleridir (Brigss ve ark., 1998).

Hangi teknik kullanilirsa kullanilsin iyi kalitedeki klinik belirtiler herhangi bir
ekonomik degerlendirmenin hayati temel tasidir. Karar analizi, kararin unsurlarim
tespit etmek veya bir uygulama programi hakkindaki kararsizligi ve kararlarin
sonuclarint sekillendirmek i¢in kullanilir. Yagamin saglikla ilgili kalitesi (HRQoL),
"Saglik durumu'"nu simmadig1 ve farkli kosullarin davraniglarinin mukayesesine izin
verdigi gibi farmakoekonomik analizlerin de uygun bir sonug 6lgiisiidiir. Esit olarak
fiyatlarda temel alinan saglikta uzun vadeli bir perspektif i¢in bilyliyen ihtiyacin
tanimlanmas1 ve bireysel davranis Olciilerinin verimliligi gereklidir (Drummond ve

ark., 2005).

Bir maliyet modeli, belirlemeden 6nce, cevaplanmasi gereken en 6nemli soru,
analizin kimin perspektifinden yapilacagi sorusuna cevap bulunmasidir (Speight ve

ark., 2003).
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1.4.1. Duyarhhik Analizleri

Bir maliyet yarar analizinde yer alan degerin dogru olup olmadigi, ¢iktilarin dogru
tahmin edilip edilmedigi, kullanilan indirim oranimmin dogru olup olmadiginin
Olciimiinde siipheye diisiilebilmektedir. Bu siliphelerden dolayi, arastirmacilar

duyarhilik analizi gelistirmislerdir (Yegenoglu ve ark., 2004).

Duyarlilik analizleri; modelin farkli parametrelerdeki belirsizlikler durumunda
ne kadar giivenli sonuglar verdigini test eder. Karar vericilerin modele ne kadar
givenmeleri  gerektigi konusunda bilgi verir. Gelecekteki arastirmalari
belirsizliklerin oldugu alanlara yonlendirebilir. Duyarlilik analizleri karar alma
asamasindaki belirsizlikleri seffaf bir sekilde ortaya koyar (Schackman ve ark.,

2004).

Temelde tek yonlii ve ¢ift yonlii olmak tizere iki tip duyarlilik analizi vardir. Tek
yonlii duyarlilik analizinde modeldeki parametrelerden biri 6rnegin indirim orani
degistirilir. Bu degisikligin sonuca etkisi gozlemlenir ve bu islem belirsizlik olan her
parametre icin tekrarlanir. Cok yonlii duyarlilik analizinde ayni anda birden fazla
parametre degistirilebilir. Bu durumda iki yonlii ya da ¢ok yonlii duyarhilik

analizinden bahsedilir (Brennan ve ark., 2000).

Ekstrem senaryolar, esik analizleri ve probabilitistik analiz de diger duyarlilik

analizleridir (Robertson, 2003).

Ekstrem senaryolar yani en iyi en kotii senaryo tek yonlii duyarlilik analizlerinin
bir tiiriidiir. En iyi senaryo tiim belirsiz parametrelerin en istenen sekilde oldugu
durumu inceler. En kdtii senaryo da belirsiz parametrelerin en istenmeyecek sekilde
oldugu durumlar inceler. Eger elde edilen aralik ¢ok abartili degilse, glivenli bir
yontemdir, ancak ¢ogu zaman karar vericiye yardimci olmayacak araliklar elde edilir.

Alt ve iist sinirlar ger¢ekei olmayabilir (Brennan ve ark., 2000).
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Esik analizi, belirsiz ya da degistirilebilir parametrelerde ne kadar degisiklik

olursa kararimizin yonii degisir sorusunu inceler (Brennan ve ark., 2000).

Duyarlilik analizleri dort asamadan olusur (Brennan ve ark., 2000);
a) Belirsizligi en yliksek olan parametreler belirlenir.
b) Parametrenin degisim gosterebilecegini diisiindiigiimiiz uygun bir aralik
segilir.
¢) Kullanilacak duyarlilik analiz teknigi belirlenir.

d) Ortaya cikan sonuglar yorumlanir.

1.4.2. Markov Modeli

Markov modeli, zaman i¢inde saglik durumundaki degisiklikler ile ilgilenir.
Ozellikle kronik hastaliklar gibi zaman icinde degisen, ilerleyen hastaliklar igin
uygundur (Brennan ve ark., 2000).

Verimlilik ve etkililik ¢alismalar1 farmakoekonominin en temel konusu olmay1
siirdiirmektedir. Markov modelinden Monte Carlo modeline kadar, maliyetlerin
diizenlenmesinden uzun vadeli sonuglarinin tahminine kadar ekonomik
degerlendirme modellerinin amaclari ve fonksiyonlari ¢ok oOnemlidir. Delillerin
sistematik ve seffaf olarak sentezlenmesi ilag¢ politikalarinin belirlenmesine destek

olmaktadir (Brennan ve ark., 2000).

1.5. Ekonomik Degerlendirme Yontemleri

Higbir ulusun kaynaklari, toplumdaki herkesin tiim istek ve gereksinimlerini
karsilayabilecek servis ve iriinleri saglamak i¢in yeterli olmadigindan, elimizdeki
kaynaklar dahilinde en iyi sonucu elde etmek isteriz. En iyi sonucu elde etme

hedefinde kaynak kullanimi konusunda secimler yapmamiz gerekir. Iste bu yiizden
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ekonomik degerlendirme nedir, nasil yapilir sorularmmin cevaplarimi bilmemiz

gerekmektedir (Ikegami ve ark., 2002).

Ekonomik degerlendirme; saglik hizmetleri ve saglik tirtinlerinin kullanimi ile
ilgili masraflar1 ve bunlarin sonuglarini saptar, hesaplar ve analiz eder. Karar
vericileri bilgilendirecek konulardaki delilerin incelendigi ve bu delillerin islendigi
yapisal bir ortam saglar. Sonu¢ olarak karar verme siirecine yardim etmektedir.
Ornegin; saglik sistemlerinin degerlendirilmesini sistemli hale getirir, masraflar1 ve
sonuglar1 rakamlarla belirtir, alternatifleri birbiri ile karsilastirir, karar vericiler igin

bilgi tiretir ve bilgi eksikliklerini belirler (Jonsson, 1993).

Ekonomik degerlendirme farkli hareket tarzlarimin hem maliyet hem de
sonuglar1 yoniinden karsilastirmali analizidir (Bootman ve ark., 1998; Walley ve ark.,

1997).

Ekonomik degerlendirme sonucu agagida verilen sorulara yanit bulunmalidir
(Ikegami ve ark., 2002). Bu sorular:
- Verilen saglik programi, tedavisi veya hizmeti ayni kaynaklarla
yapilabilecek diger seylerle karsilastirildiginda yapmaya deger mi?
- Belirli programa ihtiya¢ duyan saglik hizmeti farkli sekillerde

kullanilabilir mi?

Ekonomik degerlendirmenin geneli yansitip yansitmadigini belirlemek i¢in
arastirma tabanli calismalar ve modelleme calismalar1 yapmak gerekmektedir

(Drummond ve ark., 2005)

Arastirma tabanli ¢alismalarda dikkat edilmesi gerekenler;
Calismanin yapildigi merkezler randomize se¢ilmis ve istenen verileri gosteriyor
mu?
Merkezden toplanan veri yatak sayis1 boslugu gibi 6zellikleri karakterize ediyor mu?

Calisma normal vaka yiikiinii yiiksek oranda temsil ediyor mu?
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Alternatif tedaviden bahsedilmis mi?

Calismada genis bir kullanici bakisina yer verilmis mi?

Birim maliyet fiyatlar1 kullanilan verinin kaynagindan ayrilarak toplanmis mi1?
Yasam kalitesi 6l¢iimii icin genis materyaller kullanilmig mi1?

Maliyet etkililigin merkeze 6zel olgiimleri toplanirken, regresyon tabanli teknikler
kullanilmig m1?

Modelleme ¢alismalarindaki 6neriler takip edilmis mi?

Modelleme ¢alismalarinda dikkat edilmesi gerekenler ise soyledir:
Problem agikg¢a belirtilmis mi?
Sagligin maksimize edilmesi i¢in gecerli analitik yaklasim gerceklestirilmis mi?
Veriler, karar vericiler gibi hedef kitleye hitap eden gecerli modeli simgeliyor mu?
Farkli kaynaklardan alinan veriler hangi havuzlardan alinmig?
Bagka kaynaklardan alinan veriler kullanildiysa, bunlar konuyla iliskilendirilerek
degerlendirilmis mi?

Gosterilen hedefin her bir parametresine ait sonuglar rapor edilmis mi?

Ekonomik degerlendirme i¢in Cizelge 1.4’te verilen dort temel yaklasim

bulunmaktadir (Bootman ve ark., 1998; Speight ve ark., 2003).

Cizelge 1. 4. Ekonomik Degerlendirme Yontemlerinin Ozeti

Analiz Cesidi Sonuclar Kaynak Saghk kazanim 6l¢ii
kullanimi 6l¢ii birimi
birimi

Maliyet Sonuglar aynidir. Para (Tiirk Liras1 Yok

Minimizasyon (TL), Amerikan

Analizi Dolar1 ($) gibi)

Maliyet Etkililik Sonuglar dogal degerler Para (TL, $ gibi) Dogal dlgiitler
Analizi ile 6l¢iiliir; kazanilan (kazanilmis yasam yil1)
yasam siiresi gibi

Maliyet Sonuglar fayda ile olgiiliir, Para (TL, $ gibi) Kombine yasam
Yararlanim kazanilan yasam yil1 gibi kalitesi ve yarar
Analizi olgiitleri (QALY)
Maliyet Fayda Sonuglar para ile ifade Para (TL, $ gibi) Para (TL, $ gibi)

Analizi edilen degerlerle dl¢iiliir.
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Tiim bu dort yontemin Oncelikli hedefi ideal olarak tek bir maliyet endeksi yani
sonu¢ orani yaratarak alternatif rejimlerin maliyet ve sonuglarini karsilastirmaktir

(Speight ve ark., 2003).

Herhangi bir ekonomik degerlendirmede, analiz perspektifinin, baslangicta nasil
yapildig1 6nemlidir; kimin perspektifinden fiyatlarin ve sonuglarin, degerlendirildigi,
degerlendirme siirecinde olduk¢a Onem arz etmektedir (Speight ve ark., 2003).
Dolayisiyla, saglik bakiminda ekonomik degerlendirme yapabilmek igin, ¢ok
merkezli, ¢cok uluslu randomize kontrollii ¢aligmalar yapilmalidir (Manca ve ark.,

2005).

Iki veya daha fazla alternatifin degerlendirilmesi gereklidir aksi halde analiz

sadece maliyet ve/veya sonug tarifinden ibaret olacaktir (Speight ve ark., 2003).

Ekonomik degerlendirmenin temel adimlar1 asagida belirtilen sekilde
siralanabilmektedir (Bootman ve ark., 1998):
Sorunu belirleyin, proje amaglarini tanimlayn.
Tiim makul se¢enekleri tespit edin.
Analizlerin goriis agisini segin.
Go6z Ontinde bulundurulan segenekleri detayl: olarak agiklayin.
Her segenegin maliyetlerini tahmin edin.
Her secenegin faydalarini veya etkililiklerini tahmin edin.

Her se¢enegin maliyet ve faydalarini analiz edin.

Isve¢ de 1990-2000 yillar1 arasinda ilag maliyetlerinde, daha pahali ilaglarin
tercih edilmesi ile artis olmus ve sosyal yarar1 saglayabilmek icin ekonomik

degerlendirmenin 6nemi artmistir (Gerdtham ve ark., 2004).

Geri 6demede karar vericiler i¢cin ekonomik degerlendirme 6nem kazanmistir.

Kanada ve Ingiltere’de oldugu gibi, ila¢ firmalarinin bircogu formiilere girmek ve
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geri 6deme kapsamina almabilmek i¢in ilaglarinin maliyet etkililik analizlerini

sunmak zorundadir (Ikegami ve ark., 2002).

1.6. Farmakoekonominin Gelismesi

Ekonominin hedefi, sinirli kaynaklarin en verimli kullanimin1 saglamaktir. Saglik
ekonomisi, ekonomik bir unsur olarak saglik konusunu ele alir ve diger geleneksel
ekonomik unsurlar arasinda énemli farklar oldugu gercegini ortaya koyar. Oyle ki,
farmakoekonomi baslangigta, saglik ekonomisinin bir alt disiplini olarak kurulmustur

(Speight ve ark., 2003).

Bu konuda, 1960’larin ortasinda az sayida sistematik referans bulunabilirken,
farmakoekonomi konusunda ilk kitap, 1973'te yayimlanmistir (Bootman ve ark.,

1998).

Saglik ekonomisinin ve farmakoekonominin, temel almis oldugu oncelikler ve
ana goriis genel ekonomi ile hemen hemen aynidir. Ekonomide merkezi problem,
malin {iretimiyle bu taleplere yanit vermek i¢in insanlarin siirli olmayan talepleri ve
toplumun sinirli yetenegine sosyal olarak kabul edilebilir bir ¢6ziim bulmaktir. Bagka
bir deyisle mal ve hizmetlerin nasil ve kim i¢in {iretildigi onemlidir (Bootman ve

ark., 1998).

Farmakoekonominin en erken tanimlari, son derece dar kapsamlidir. Yalniz
fiyatlarla iligkili oldugu ve eczaciliga ait iiriinlerin kullanimindan sonra ortaya ¢iktig1
yoniindedir. Genisletilen tanimda ise, ileri pazarlama yoOnteminin, ila¢ gelistirme
stirecini farmakoekonomik aragtirma ile birlestirmenin avantajina odaklanmaktadir

(Speight ve ark., 2003).

Farmakoekonominin roli, ilag gelismesinin farkli evreleri esnasinda ayni sekilde

kalmaz. Ornegin, erken evrelerin oldugu siirede ticari uygulanabilir secenekleri
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tanimaya yardim eder ve ticari olarak sOmiiriilen noktalar1 bularak, daha sonraki
evrelerde gelistirilen ilaclarin uygun kullanimi ile ilgili olan karara imkan verir.
Boylece, farmakoekonomi, eczaciliga ait gelisme hakkinda stratejik ve operasyona
ait kararlara uygulanabilen idarenin, hem tiiketim hem de iiretim olarak bir unsuru
konumundadir yani tiiketimin tiretimi seklindedir. En erken evrede vurgunun odagi,
yani imkansiz kararlar liriin gelismesinin hakkinda bilgili kararlar1 olusturmaktadir.
Hedef bastan sonadir ve siirli kaynaklarin en verimli bigimde kullanilmasini1 garanti

eder (Speight ve ark., 2003).

1.6.1 Farmakoekonomi Egitimi

Farmakoekonomi, bilinen diger disiplinler i¢inde gelisen yeni bir disiplindir.
Farmakoekonomide ulusal multidisipliner egitimin gerekliligi giderek artmaktadir

(Rascati ve ark., 2004).

Avrupa Farmasétik Ogrenciler Birligi’'nde (European Pharmaceutical Students
Association) (EPSA) yapilan bir aragtirmada farmakoekonomi teriminin varligindan
aragtirmaya katilan Ogrencilerden %63.6 gibi biiylik bir ¢cogunlugunun haberdar

olmadig1 goriilmiistiir (Gafa ve ark., 2002).

Farmakoekonomik arastirmalarda ilk iiniversite bursu 1989’da verilmeye

baslamistir (Maio ve ark., 2001).

Amerika Birlesik Devletleri’'nde, hem profesyonel hem de lisans egitimi
sirasinda farmakoekonomi egitimi sunan eczacilik fakiiltelerinin sayisi artmaktadir

(Rascati ve ark., 2004).
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1.6.2 Farmakoekonomi

[k basta saglik ekonomisinin bir alt disiplini olarak kurulmustur. Oncelikli amaci
alternatif tedavi yontemlerinin sonuglar1 ve maliyetleri hakkinda bilgi saglayarak

klinik kararlar alinmasina yardimci olmaktir (Speight ve ark., 2003).

Farmakoekonomi, saglik ekonomisi yontemlerini kullanarak bir ilacin ya da
tedavinin maliyeti ile yararlarinin karsilastirilmasini degerlendiren bir disiplin olup,
yeni ilag terapilerinin yasam kalitesi ve maliyetlerini tanimlar (Speight ve ark.,

2003).

Ekonomik prensiplerin farmasdtiklerin degerlendirilmesine uygulanmasini ifade
eden farmakoekonomi, (Lopert ve ark., 2003) farmasotik bakim iiriinlerinin ve
hizmetlerinin  degerinin  Ol¢iilmesinde  kullanilan  arastirmalarin = sonuglarini

siniflandirmaktadir (Speight ve ark., 2003).

Farmakoekonomi, farkli farmasdétik iirlinleri veya diger tedavi segenekleri ile
maliyet etkililik, maliyet yararlanim, maliyet fayda ve maliyet minimizasyon analiz

uygulayarak karsilastiran ekonominin bir dalidir (Biotechmedia, 2005).

Saglik ekonomisinin 6zellikle ilag¢ tedavilerinin maliyet ve faydalari {izerine
odaklanan farmakoekonomik ¢aligmalara talep, saglik reformlar1 ve ilag tedavilerinde
verimliligin arttirllmasi girisimleri nedeni ile diinyada O6nemli Olglide artmustir

(Walley ve ark., 1997).

Farmakoekonomi; topluma ve saglik sistemine ila¢ tedavi maliyetlerinin
analizini ve tanimlamasini yapar. Bu alan, farmasoétik {irtin ve hizmetlerin klinik,
ekonomik, insani ag¢idan sonuclarmin ve maliyetlerinin kiyaslanmasini;
farmasdtiklerin ve farmasotik hizmetlerin maliyet analizlerini ve bunlarin bireysel,

saglik sistemine ve topluma etkilerini; alternatif ilag tedavi ve hizmetlerini arastirir.
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Ortaya cikan bu farmakoekonomik disiplin diinya c¢apinda ila¢ endiistrisi, ilacla
ilgilenen bilim adamlar1 ve eczacilar tarafindan saglik bilim disiplinine adapte

edilmektedir (Speight ve ark., 2003).

Farmakoekonominin ekonomik ve insani boyutu Sekil 1.2. de verilmistir

(Bootman ve ark., 1998).

[ Farmakoekonomi ]

Ekonomik Boyut Insani Boyut
Maliyet etkililik, maliyet yararlanim, Yasam kalitesi, hasta tercihleri, hasta
maliyet minimizasyon, maliyet fayda tatmini

Sekil 1. 2. Farmakoekonominin Bilesenleri

Farmakoekonominin kullanimina karar verilirken klinik karar, etkili formiiler
yonetimi, bireysel hasta yonetimi, saglik ve ilag politikasi ile kaynak temini dikkate

alimmalidir (Bootman ve ark., 1998).

Farmakoekonomik kaynak dokiimaninin degerlendirilmesinde yer alan temel
kriterler su bagliklar altinda toplanabilir (Bootman ve ark., 1998).
Amag; Tasarlanan soru ne, sorulan soru agik, tanimlanabilir ve olgiilebilir mi?
Bakis agis1; Analizin bakis acist nedir, problemin kaynagini veriyor mu?
Farmakoekonomik model; Hangi farmakoekonomik analiz kullanilmis, probleme
uygun mu?
Calisma tasarimi; Calisma tasarimi ne, kaynak veriler neler, klinik ¢alisma iginde
degerlendirilmesi uygun mu?
Girigimlerin se¢imi; Uygun alternatiflerin tiimii tasarlanip, anlatilmisg mi, alternatifler

calismanin dogasina uygun mu, alternatiflerin etkililigi ile ilgili bir kanit var m1?
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- Maliyet ve ¢iktilari; Dahil edilen maliyet ve ciktilar hangileri, maliyet ve c¢iktilar
secilen perspektife uygun mu, advers etkiler gibi olumsuz ¢iktilar dahil edilmis mi,
nasil deger bi¢ilmis, uygun fiziksel birimler kullanilmig mi1?

- Indirim oran1; Calisma zamaninda tamamlanmis mi, kullanilan indirim oran ile ilgili
yorumlar nasil?

- Sonuglar; Karar vericiler i¢in sonuglar pratik ve uygulanabilir mi, uygun istatistiksel
analiz yapilmis mi1?

- Duyarlilik analizi; Uygun degiskenler se¢ilmis mi?

- Calisma sonuglari; Sonuglar valide edilmis mi (gecerli mi)?

- Destekleyici; Calismada destekleyici olmast halinde bir yan tutma var mi1?

Farmakoekonomik degerlendirmede izlenen adimlar sunlardir; (Bootman ve
ark., 1998)
Farmakoekonomik problemi tanimlamak,
Capraz-fonksiyonel bir ¢alisma takimi olusturmak,
Uygun caligma perspektifini yani bakis agisini1 tanimlamak,
Tedavi alternatifleri ve ¢iktilarin1 tanimlamak,
Uygulanan farmakoekonomik metodun uygunlugunu agiklamak,
Tedavi alternatifleri ve ¢iktilarin parasal degerini yerine koymak,
Etkili ¢alisma olusturmada kullanilan kaynaklar1 agiklamak,

Calisma popiilasyonunda meydana gelebilecek olan olasi ¢iktilar1 agiklamak,

o ® N bk w D =

Karar analizi uygulamak,

[a—
S

. Hassas maliyet analizi veya indirim maliyetleri olugturmak,

[u—
—_

. Calisma sonuglarini sunmak,

—_
[\

. Politika gelistirmek,

—_
(98]

. Politikalar1 uygulamak ve kisileri egitmek,

[a—
EAN

. Kaynak dokiimanlarini takip etmektir.

Farmakoekonominin pratikte bir¢ok rolii vardir (Speight ve ark., 2003);
- Ilag sektdriinde karar vericiler igin ilk yardim ¢antas1 gibidir.
- Uriiniin potansiyel piyasasini agiklar.

- En etkili kullanim i¢in bilgi saglar.
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Fiyatlandirma i¢in gerekli kararin verilmesine ¢ikti saglar.
Piyasadaki stratejileri yonlendirir.

Diizenlemelerin kontroliinde rol alir.

Farmakoekonomik degerlendirme asagida belirtilen nedenlerden dolay1
onemlidir;
Kaynaklarin kisithi olusunun sonuglarini dikkate almaktadir.
Klinik arastirmalardan elde edilen veriler {izerine kurulan analizlere dayanir.
Farkli seceneklerin avantaj ve dezavantajlarinin belirlenmesi i¢in bir ¢erceve saglar

(Speight ve ark., 2003).

Farmakoekonomi ile ilgili taraflar Sekil 1.3 de goriildiigi gibidir (Speight ve
ark., 2003).

Sekil 1.3. Farmakoekonomi ile ilgili taraflar

Farmakoekonomi multi disipliner bir bilimdir.

Eczacilar
Klinisyenler Hemgsireler
Epidemiyologlar
Hasta bakicilar Ekonomik Degerlendirme Istatistikci
Saghk ekonomistleri Saghk Psikologu

Karar alicilara yardim

Kaynak kullanimim gelistirme
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Serbest eczacilar i¢in farmakoekonominin potansiyel yararlar1 6zetle asagidaki
gibidir (Sanchez, 1996);
Farmasdétik iirlinlerin  ve hizmetlerin uygulayicilara sagladigi degeri o6lgmekte
kullanilabilmektedir.
Farmakoekonomik veri, alternatif tedaviler arasinda se¢im yapmak i¢in
kullanilabilmektedir.
Farmakoekonomi ila¢ kullanimina yonelik daha akilc1 karar alinabilmesine yonelik
veri saglamaktadir.
Farmakoekonomik veri, eczacilarin maliyet ve kalite ile tedavi arasinda denge

kurulmasini saglamaktadir.

Farmakoekonominin ilag gelistirme siirecinde 6nemi giderek artmaktadir. Pek
cok firma halihazirda pilot ¢alismalarinda ilaglarin diger faydalarini 6l¢gmek amaciyla
hastalik stirecindeki basit etkililikten farkli olarak yasam kalitesi Olgegini

kullanmaktadir (Giovanna ve ark., 2001).

1.7. Farmakoekonomik Analiz Yontemleri

1.7.1. Maliyet Etkililik Analizi

Hekimlerin en ¢ok tercih ettikleri farmakoekonomik analiz olan maliyet etkililik
analizleri, sonu¢ olarak parasal terimlerin yerine saglikta alisildik olan terimleri
kullanir. Hekim ve hastayr birey olarak da ilgilendiren sosyal amacgli bir
degerlendirme teknigidir. Hekimin pratikteki uygulama se¢iminde Onde gelen
hesaplamalaridir ve sagligi iyilestirmek i¢in tasarlanan miidahalelerin sonuglart ile

maliyetlerinin degerlendirilmesinde kullanilan bir yontemdir (Graham, 2003).

Maliyet etkililik oran1 (MEO) (Cost Effectiveness Ratio [CER]) yani, ilacin
veya bagka bir terapdtik tedavinin birim faydasi basina maliyetinin hesaplandigi

metottur (Lopert ve ark., 2003).
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Ortalama maliyet etkililik orani; A ilacinin maliyetinin A ilacinin etkisine

oranidir (Lopert ve ark., 2003).

Marjinal maliyet etkililik oram1 (MMEO), belirli bir saglik bakimindan
kaynaklanan bir birim hizmet artis1 veya azalisinin yol ag¢ti§i maliyet ve faydadaki
degismeyi gostermektedir. A ilacinin n sayidaki maliyeti ile (n—1) sayidaki
maliyetinin farkinin, A ilacinin n sayidaki etkisi ile (n—1) sayidaki etkisinin farkina

olan oramidir (Lopert ve ark., 2003).

Artan MEO (Incremental Cost Effectiveness Ratio [ICER]), bir tedavi yontemi
alternatif bir tedavi yontemi ile karsilastirildiginda maliyetler ve faydadaki degisimi
ifade etmektedir. A ilacinin maliyeti ile B ilacinin maliyeti arasindaki farkin A

ilacinin etkisi ile B ilacinin etkisi arasindaki farka oranidir (Sendi ve ark., 2001).

Maliyet etkililik oranlari, bir mukayesedir. Maliyet etkililik analizleri sonuglarin
ayni dogal birimlerde oldugu durumlarda segeneklerin karsilastirilmasinda kullanilir

(Walley ve ark., 1997).

Maliyet etkililik, hastaligin dogal seyrini degistirerek, hastaya yarar saglamayan
uygulamalar1 saptayip elimine ederek ve aymi saglik hizmetlerini maliyet etkili bir
sekilde sunarak saglanabilir. Bu kriterleri yerine getiren en iyi yontemlerden birisi

hastalik yonetimi uygulamasidir (Sendi ve ark., 2001).

Hastalik yonetimi ise, saglik hizmetlerinin ve ilgili iletisimin koordine edildigi
ve hastanin kendi bakimini iistlenmesinin énemli oldugu hastaliklar i¢in gelistirilmis
bir sistemdir. Hastalik yonetimi; koruyucu saglik hizmetlerini tesvik eder, uygun tani
ve tedavi planlamasini destekler, klinik etkililigi en iist diizeye ¢ikarr, etkili olmayan
ve gereksiz hizmetleri elimine eder, maliyet etkili tan1 ve tedavi ydntemlerini
kullanir, uygun kalite standartlar1 ile saglik hizmeti sunumunun en verimli sekilde

yapilmasini saglar ve islemleri siirekli iyilestirir (Akalin, 2005).
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Maliyet etkililik analizi uygulanan veya uygulanacak programlarin maliyeti ile
onceden saptanan bir amaca ulagsmak konusundaki etkililiklerinin karsilastirildigi bir
tekniktir. Cikt1, 6rnegin kazanilan yasam siiresi tiim segenekler i¢in ortaktir. Ancak
programlarin bu ¢iktiya ulagsmadaki basaris1 ve ayni zamanda maliyetleri farkli
olabilir. Bu durumda da programlar karsilastirilirken, kazanilan yilbagina diisen birim
maliyetler hesaplanir. Maliyet etkililik analizinde ayni sonucu doguran ilgisiz
secenekler de karsilastirilabilir. Ornegin koroner by-pass ameliyat1 ile hipertansiyon
tedavi yaklasimi veya kemik iligi nakli ile arabalarda emniyet kemeri kullanilmasi

karsilastirilabilir (Bootman ve ark., 1998).

Son arastirmalarda, ilgi maliyet etkililik analizlerine ve ozellikle de artan
maliyet etkililik oranlar1 i¢in giiven araliklarinin hesaplanmasindaki belirsizlige

odaklanmistir (Sendi ve ark., 2001).

Maliyet etkililik sonuglar1 genellikle artan maliyetler ile degerlendirilen
tedavilerin artan etkilerini gosteren maliyet etkililik diizlemi (Sekil 1.4) iizerinde
yorumlanir. Maliyet etkililik diizlemi farkli sekiller ve isimlerle de gosterilmekle
birlikte, faydali gosterimlerden bir tanesi de, artan maliyetlerin y-ekseninde, artan
sonuglarin ise x-ekseninde gosterildigi Sekil 1.4. de yer almaktadir. Bu gosterimde,
orijinden ve herhangi bir maliyet etki kombinasyonundan gegen bir dogrunun egimi
maliyet etkililik oranin1 vermektedir. Iki tedavinin maliyetleri ile etkileri arasindaki
farklar eksenler arasindaki c¢eyreklerden birinde yer almaktadir. Bir tedavinin
digerinden daha maliyetli ve etkili olmas1 halinde kuzey-dogu ¢eyreginde, daha az
maliyetli ve etkili olmas1 halinde giiney-bat1 ¢eyreginde, daha az maliyetli ve daha
cok etkili olmasi halinde giiney-dogu ceyreginde, daha ¢ok maliyetli ve daha az etkili
olmasi halinde ise kuzey-bati ¢eyreginde yer alir (Glick ve ark., 2001).
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A
Kuzey Bati Kuzey Dogu
Cok maliyetli Maliyetli
Az etkili Etkili

< Giiney Bati Giiney Dogu g

Az maliyetli Az maliyetli
Etkili Cok etkili

v

Sekil 1.4. Maliyet etkililik diizlemi

Maliyet etkili hesaplarin tedavi egilimli analizlerden elde edilen etkililik
verilerine dayandirilmasi gerektiginden yan etki profilindeki tedavinin durdurulmasi
ya da hasta uygunlugunu degistirmeye neden olan yan etkiler gibi énemli farkliliklar

klinik etkililik ¢iktilarinda yansitilmalidir (Sendi ve ark., 2001).

Maliyet etkililik analizi, maliyet fayda analizinden her bir alternatifte ayni
olmasi gereken sonuglarin parasal olmayan birimler cinsinden Ol¢iilmesi ile ayrilir.
Sonuglar her bir alternatif i¢in ayr1 olmalidir. Kazanilan yasamin bir yillik maliyeti
veya kan basincindaki bir milimetrelik degisimin maliyeti gibi 6lgiilen sonuglar daha
sonra etkinin maliyeti cinsinden ifade edilir. Maliyet etkili alternatifler tanim olarak
en ucuz alternatif demek degildir. Bir tedavi veya hizmet ancak, asagidaki kosullarin
varliginda maliyet etkili kabul edilebilir (Jolicoeur ve ark., 1992):

Diger alternatiflerden daha ucuz ve en az ayni derecede etkili olan,

Diger alternatiflerden daha pahali oldugunda, ek maliyetine ragmen, ilave bir faydasi
olan,

Alternatif tedavinin ilave faydasinin ek maliyetine degmedigi durumlarda daha ucuz

ve daha az etkili olani.

Cogunlukla tek bir terapi alaninin i¢inde davranig alternatiflerinin hakkinda
secenekleri belirlemek ve karar vermek icin faydalidir. Ornegin, bircok ydntem

yiiksek tansiyonu olan insanlarda kan basincini diisiirmek i¢in uygundur. Kan
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basincindaki goreli azalmadaki bu etki, kardiyovaskiiler risk azalmalarina doniisiir ve

sonug olarak, yasam yillar1 kazandirilir (Speight ve ark., 2003).

Astim tedavisinde, inhale steroidlerin maliyet etkililik agisindan lokotrien
antagonistleri ve sodyum kromoglikat ile karsilagtirildigi ¢aligsmalarda, inhale
kortikosteroid tedavisinin diger tedavi segeneklerinden maliyet etkililik acisindan
daha iistiin oldugu saptanmustir. Bir gruba 400 mikrogram (pg)/gilin budesonid, diger
gruba ise 60 mg/giin sodyum kromoglikatin verildigi ¢calismada, 1 yillik maliyetin
inhale budesonid alan grupta %24 daha diisiik oldugu, sodyum kromoglikat kullanan
cocuklardan %42’sinin ilacin1 budesonidle degistirdigi bildirilmistir. Diger bir
calismada ise yakinmasiz gilin basina maliyet etkililik degeri flutikazon propionat
alan grupta 3,35 Amerikan dolar, zafirlukast alan grupta ise 5,71 Amerikan dolar1
bulunmustur. Hafif astimli olgularda inhale steroidlerle plasebo karsilagtirildiginda,
inhale steroidlerin maliyet etkililik agisindan daha olumlu oldugu gdzlenmistir

(Y1lmaz ve ark., 2002).

Bir baska calismada, talassemi majorlii hastalarda siirekli 48 saat inflizyon
pompasi ile desferrioksamin (DFO) verilmesi ile aralikli 40 saat klasik pompa
inflizyonu arasinda demir birikimi ve maliyet etkililik karsilastirmasi yapilmistir.
Talassemi majorlii 54 hasta iki gruba ayrilmistir. Birinci grupta yaslari 5 ile 20
arasinda degisen 27 hasta (18 kadin, 9 erkek) 48 saatte infiizyon pompasi ile toplam
100 mg/kg DFO, yaslar1 6 ile 22 arasinda degisen 27 hastadan olusan (18 kadin, 9
erkek) ikinci gruba ise aralikli infiizyon ile 4 giinden toplam 200 mg/kg DFO
verilmistir. Tedaviden bir yil sonra gruplar klinik ve maliyet etkililik agisindan
degerlendirilmistir. Bir yilin sonunda iki grup arasinda klinik ve maliyet etkililik

acisindan anlamli bir fark bulunmamistir (Canatan ve ark., 2004).

Maliyet etkili bir tedavi yontemi, eczacilik hizmetlerinin dagitimini, finans
sisteminin saglanmasini ve hastalarin yasam kalitesini yiikseltir (Bootman ve ark.,

1998).
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1.7.2 Maliyet Minimizasyon Analizi

Ekonomik degerlendirme yontemleri i¢inde en basit yontem olan maliyet
minimizasyon analizleri ilaglar etkililik ve giivenilirlik agisindan esdeger oldugunda
(Bootman ve ark., 1998) yani iki veya daha fazla miidahalenin sonug¢larinin ayni

¢ikmasi halinde kullanilmalidir (Jolicoeur ve ark., 1992).

Maliyet minimizasyon analizine, sonuglar1 ayni oldugu bilinen veya ayni oldugu
varsayilan iki saglik programinin karsilastirilmasinda bagvurulabilir. Dolayisiyla
saglik programlar1 veya hizmetlerini degerlendirmede yaygin bir sekilde kullanilmaz.
Sonuglar ayni oldugundan maliyeti daha diisiik olan alternatifin verimliligi daha
yiiksek olacaktir. Pratikte sonuglar ayniysa teknikler arasinda bir fark yoktur. Ancak
prensip olarak maliyet minimizasyon analizi araciligiyla yapilacak tam ekonomik
degerlendirmede segeneklerin ¢iktilar1 arasinda  farklhiliklarin ~ bulunmadig:
unutulmamalidir. Herni, hemoroit, varikosel tedavilerinde ameliyat sonrasinda
hastanede bir siire hastay1 yatirmayi savunan geleneksel yontem ile ameliyat sonrasi
hemen taburcu yonteminin karsilastirilmast maliyet minimizasyon analizine 6rnek

olarak verilebilir (Robinson, 1993).

Maliyet minimizasyon analizinin amaci, kiyaslanan eylemlerin sonuglari ayni

olmak kosulu ile en aza mal olan miidahaleyi segcmektir (Robinson, 1993).

Bu tip analizlerde, faydanin sonucu ayni olmalidir. Maliyet yoniine
yogunlasmak i¢in programi degerlendiren kisinin, aym tedaviyi saglayan en diisiik
fiyata sahip olan alternatifi se¢gmesi ve ayni isi daha pahali sekilde yapan yontemleri

elemesi gerekmektedir (Speight ve ark., 2003).

Aym 1ilacin degisik dozaj formlarina bagli olarak maliyet farklilig
degerlendiriliyorsa veya hasta ¢iktilarinin ayni oldugu kanitlanmigsa, bu yontem

kullanilabilir (Yegenoglu ve ark., 2004).
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Maliyet minimizasyon analizine, Isve¢ Uppsala Universitesi Cerrahi
Boliimiinde, agik kolestektomiye karsit laparoskopik kolestektomi’nin maliyet
minimizasyon analiziyle degerlendirilmesi Ornek olarak verilebilir. Calismanin
sonunda, hastane maliyetleri dikkate alindiginda, a¢ik kolestektominin laparoskopik

kolestektomi’den daha az maliyetli oldugu goriilmiistiir (Berggren ve ark., 1996).

Osteoartrit  tedavi seceneklerinin maliyet minimizasyonu analizi ile
karsilastirilmasi ¢alismasinda, osteoartrit tedavi seceneklerinden olan konvansiyonel
non steroid anti-inflamatuvar ilacglarla (NSAII) gastroprotektif kombinasyonu
kullanim1 ile spesifik siklooksijenaz (COX) inhibitorleri kullaniminin maliyet
acisindan ortaya c¢ikardigr yikler karsilastirilmistir.  Uygulanan  maliyet
minimizasyon analizinde, osteoartrit tedavisinde kiyaslanabilir tedavilerden
selekoksibin 125 cent/giin, rofekoksibin 221 cent/giin, konvansiyonel NSAII +
proton pompa inhibitoérii (PPI) kombinasyonunun 135 cent/giin, konvansiyonel
NSAII + misoprostol kombinasyonunun 153 cent/giin regete maliyetleri olusturdugu
hesaplanmistir. Bu sonuglar ile selekoksibin alternatiflerine daha baskin geldigi, yani
daha duisiik giinliik regete maliyetine sahip oldugu ortaya konulmustur. Giinliik regete
maliyetinde, en avantajli oldugu saptanan selekoksibin, rofekoksibe gore %44,
konvansiyonel NSAIl + PPI kombinasyonuna gore %8 ve konvansiyonel NSAII +
misoprostol kombinasyonuna gore %18 tasarruf saglayan bir segenek oldugu
saptanmistir. Bu calisma ile osteoartrit tedavisinde selekoksibin alternatif olarak
varsayilan tedavi yontemlerine kiyasla recete maliyeti agisindan daha az yiik

getirebilecegi ortaya konulmustur (Yilmaz ve ark., 2004).

Maliyet minimizasyon analizinde diger yontemlerden farkli olarak, hasta

memnuniyeti, yasam kalitesi, isgilicli kayb1 gibi veriler dikkate alinmamaktadir.
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1.7.3. Maliyet Fayda Analizi

Maliyet fayda analizinde, alternatiflerin tiim maliyetleri; girdileri ve faydalari
dolayisiyla sonuglar1 parasal olarak Olgiilmektedir. Sonuglar oran olarak da ifade
edilebilir; faydanin maliyete orani olarak veya net fayda olarak baska bir deyisle,
faydanin maliyetlerden ¢ikarilmasi seklinde de ifade edilebilir. Tiim sonuglar parasal
deger olarak ifade edildiginde faydanin maliyete oran1 veya net faydalar1 dogrudan
karsilastirilabilir ve bdylece en biiyiikk faydayr saglayan alternatif secilebilir
(Jolicoeur ve ark., 1992).

Saglik sektoriiniin disinda ekonomide de kullanilan ekonomik degerlendirmenin
genis bir bi¢imidir. Hem kompleks hem de potansiyel olarak pahali degerlendirmeler
yapar; bu nedenle bir saglik ekonomistine danismak gerekebilir. Saglik sektoriinde
maliyet fayda analizinin uygulanmasi yararlidir. Ciinkii bu analizde genis sosyal

perspektif degerlendirilir (Drummond ve ark., 1997).

Maliyet fayda analizinde ortak payda paradir. Tibbi miidahalelerin pozitif ve
negatif sonuclar1 parayla ifade edilir ve kiyaslanabilir. Saglik profesyonelleri
cogunlukla, insan agisindan mali bir degeri koymanin hakkinda kendilerini rahatsiz
hissederler. Ancak, tamamen farkli esyalarin degerini kiyaslamak i¢in bu gereklidir

(Speight ve ark., 2003).

Maliyet fayda analizinin en tartigmali konusu saglik profesyonelleri tarafindan
uygun olmadigr bilindigi halde islem kalemlerinin {izerine eklenecek olan
degerlerdir. Ornegin; gérme kaybi, duyma bozuklugu, bdbrek yetmezligi ve hatta
insan hayatinin kayb1 gibi. Bununla birlikte bu uygulama sigortacilik sektoriinde son

derece iy1 diizenlenmistir (Speight ve ark., 2003).

Maliyet fayda analizi farmakoekonomide pek yaygin olmamakla beraber

arastirmacilarin genellikle maliyetleri ve faydalar1 hicbir ihtilafa yer vermeyecek
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sekilde kolaylikla finansal terimlerle ifade etmeleri i¢in kullanilmaktadir (Speight ve

ark., 2003).

Faydanin ol¢lilmesinde en uygun yollardan biri, faydadan yararlananlara “Bu
fayday1 elde etmek i¢in ka¢ lira ddemeye razi olursunuz veya odeyebilirsiniz?”
benzeri sorularla faydanin degerini sormaktir. Buna 6demeye goniilliilik denir.
Pratikte bireylerin 6deme istekliligini garanti altina almay1 ne kadar iyilestirmek
istediklerini kuramsal ornekler ile agiklayan teknikleri kapsamaktadir (Speight ve

ark., 2003).

Maliyet fayda analizinde herhangi bir programin, tedavinin ya da miidahalenin
kendi i¢inde girdileri ve ¢iktilar1 ayn1 birimlerle, parasal olarak kiyaslanmaktadir. Bu
kiyaslamalar farkli tedaviler veya programlar arasinda da olabilmektedir. Uygulanan
yontemin bireye olan yarar1 nedeniyle maliyetlerde saglanan tasarruf, analizin temel
mantigini olusturmaktadir. Programin etkisi gelecekte ortaya ¢ikabilecek tibbi bakim
harcamalarinin azaltilmasini, gayri resmi hizmet harcamalarin1 ve kayip isgiiniiniin

azaltilmasi1 gibi sonugclari i¢erebilmektedir (Speight ve ark., 2003).

Maliyet fayda analizine ¢iktilarin farkli oldugu durumlarda bagvurulur. Maliyet
fayda analizinde kazanilan yasam siiresi, onlenen komplikasyonlar gibi ¢iktilar tek
bir birime yani parasal bir birime g¢evrilerek ortak hale getirilir ve maliyetler ile
karsilastirilir. Daha ¢ok saglik ve saglik hizmetlerinde onceliklerin belirlenmesi
amaciyla kullanilir. Ornegin bir hastanenin yeni dogan bakim {initesinin
genisletilmesiyle o hastaneye yeni bir genel cerrahin ise alinmasi veya mental
rahatsizliklarin hastanede veya toplumda tedavi edilmesi karsilastirilabilir (Speight

ve ark., 2003).

Hollanda’daki iki hastanenin eczacilar1 receteleme hatalarimi engelleyerek
maliyet tasarrufuna Onemli katki saglamislardir. Hastane eczacilarina yapilan
yatirrmin hastanelerde hasta bakim maliyetlerinden saglanacak tasarruf ile

kargilanmasinin miimkiin olabilecegi vurgulanmigtir (Van den Bemt ve ark., 2002).
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Kokeninde ekonomik teori olan maliyet fayda analizinin avantajlar1 sunlardir
(Lopert ve ark., 2003):
Maliyet ve etkiler ayn1 birim ile 6lgiildiigli i¢in, yanit sadece bir birim ile dlgiilen
yani para ile ifade edilen net faydadir.
Sektorler arasi karsilastirmalara olanak tanir.
Teoride toplam saglik harcamalarinin ¢ok fazla veya c¢ok az olup olmadigim
yargilamakta kullanilabilir.
Sadece sektorler arasinda degil, ayn1 zamanda saglik dis1 sonuglari belirleyen halk
saglig1 programlarmin etkilerini gérmeyi de kolaylastiracaktir. Ornegin; temiz su

kullanimi, kadinlarin egitimi gibi.

Maliyet fayda analizinin dezavantajlar1 ise su sekilde siralanabilir (Lopert ve
ark., 2003):
Ekonomik iiretkenligi maksimize etmeyi amag¢lamamaktadir.
Maliyet ve faydalarin niifus arasindaki dagilimini géz 6niinde bulundurmamaktadir.
Dolayisiyla, zenginleri fakirlerden daha fazla kollamaktadir.
Maliyet fayda analizinde, parasal olarak ifade edilmeyen birimler degerlendirmede
zorluklara yol agmaktadir. Ornegin, dnlenen ilag hatalarmin sayismin veya kurtarilan
yasam yillarinin parasal miktarlarina ¢evrilmesindeki zorluklar. Bunlardan dolayz,

maliyet etkililik analizi daha yaygin olarak kullanilmaktadir.

1.7.4. Maliyet Yararlamim Analizi

Yararlanim, belli bir saglik diizeyinin veya saglik diizeyinin yiikseltilmesinin degeri
olarak tamimlanabilir ve bireyin veya toplumun tercihleriyle o6lgiiliir. Ornegin,
aralarinda hicbir farklilik bulunmayan tek yumurta ikizlerinden biri ressam digeri
terciimandir. Sag kollarin1 kirdiklarinda her ikisinin bu yeni saglik durumundan
etkilenimleri ve bunun tedavisinden yararlanim diizeyleri yani tedaviyle yasam

kalitelerindeki artis diizeyi farkli olacaktir (Speight ve ark., 2003).
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Maliyet yararlanim analizinin altinda yatan temel prensip hastalarin hayat
kalitesini yiikseltecek tibbi miidahaleleri iyilestirme hedefi ve yasam umutlarini
arttiran yasam kalitesini degistirmektir. Hastalarin tercihleri ve tatminleri goz Oniine

alinmaktadir (Bentkover ve ark., 2002).

Maliyet yararlanim analizi, saglik bakim kaynaklarinin toplam yarar saglanacak

sekilde tahsis edilmesi i¢in bir rehber olarak kullanilir (Cohen, 2003).

Saglik bakim programlarinin formal analizlerinde, maliyet yararlanim analizi,
maliyet fayda analizine alternatif olarak gelistirilmistir. Maliyet fayda analizi ile
karsilagtirildiginda parasal degerler yaninda etik ve metodolojik kriterler de dikkate
almmaktadir. Ornegin, hastanin tatmin olma diizeyine bagli olarak ortaya ¢ikan ek

maliyetler de degerlendirilir (Cohen, 2003).

Maliyet yararlanim analizinde seceneklerin maliyetleri ile kisilerin kazandiklari
kaliteli yasam siireleri (6rnegin; kalite eklenmis yasam siiresi veya sakatlik eklenmis
yasam siiresi) karsilastirilir. Bir¢ok ekonomist sonuglarin parasal terimler yerine bu
tir yasam kalitesi ile degerlendirilmesini tercih etmektedirler. Maliyet yararlanim
analizinde elde edilen sonuglar “saglikli giin” veya “kalite eklenmis yasam siiresi

basina diisen maliyet” olarak da ifade edilir (Cohen, 2003).

Maliyet yararlanim analizinde, maliyet fayda analizinde oldugu gibi net
bugiinkii degere dayali bir karar kurali kullanilamaz. Maliyet yararlanim analizi

analizden Once biit¢cenin belirlenmesi halinde yararli olabilir (Cohen, 2003).

Maliyet yararlanim analizi belli hedefleri en diisiik maliyetle gerceklestiren
projelerin seg¢iminde de kullanilabilmektedir. Ornegin; belirli bir hastaligin ortadan

kaldirilmasi i¢in en ucuz yontemin bulunmasi gibidir (Cohen, 2003).
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Maliyet yararlanim analizi, uygulamada sinirlidir. Ciinkii farkli hastaliklar i¢in
farkli miidahaleler ile kaynaklarin tahsisi ile ilgili kararlar hakkinda bilgi veremez

(Speight ve ark., 2003).

Maliyet yararlanim analizi yOntemi icerik acisindan ele alindiginda yasam
kalitesi analizini esas almaktadir. Geligen tipta etkililigin yan1 sira yasam kalitesinin
de dnem kazanmasi ile son yillarin en 6nde gelen analiz yontemidir. Her gegen yil
yasam Kkalitesi skorlamalar1 ¢esitlenmekte, bdylece tedavilerin yorumlanmasi
kolaylagmaktadir. Ornegin; maliyet yararlamim analizinde oral bir bronkodilatatérle
inhale formunu kullanan hastalara tedavi 6ncesi ve sonrast yasam kalitesi testleri
yapilmakta tedavi dncesi ve sonrasi skor farklari maliyetle karsilastirilmaktadir. Elde
edilen sonuglar hangi tiir tedavinin yasam kalitesini hangi maliyetle arttirdigini

yansitmaktadir (Bootman ve ark., 1998).

Maliyet yararlanim analizlerinin duyarlilik analizlerinde test edilen ekonomik
parametreler hastaliklarin ve tedavilerin saglik kosullart i¢in yasam kalitesi
diizenlemelerini, maliyetleri ve indirim oraniin se¢imini icermektedir (Schackman

ve ark., 2004).

Saglikla iliskili yasam kalitesini iyilik durumu yaklasimiyla olgen maliyet
yararlanim analizlerinin 6nemi her gecen giin artmaktadir. Yasam kalitesi hasta ve
hekimlerin 6ncelikle ilgisini ¢ekmekle birlikte, zaman zaman kalite i¢in maliyetin
arttig1 saptansa da pazardaki yarisma nedeni ile 6zel sigorta kurumlarinca da

anilmaya baslamistir (Van den Bemt ve ark., 2002).

Maliyet yararlanim analizine &rnek olarak, ispanya’da yapilan bir calismada,
interferonbeta veya Copaxane’nin otuzlu yaslardaki bayanlarda multiple skleroz
tedavisinde maliyet yararlanim analizi verilebilir. Copaxone’de hastay1 kurtarma
oran1 ortalama olarak yaklasik 460.000-737.000 Euro arasinda degismektedir.
Kazanilan yasam yili kalitesi (QALY) Copaxone ve Interferonla ele alian siras1 ile

10.977 ve 6.917; Copaxone ile hasta ortalama 4.060 QALY kazanmistir. Yapilan bu
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calismanin sonucunda hastaligin Copaxone ile tedavisi interferon beta’ya gore daha

diisiik maliyetli ve daha etkili bulunmustur (Yegenoglu ve ark., 2004).

1.7.4.1. Saghga iliskin Yasam Kalitesi

Saglik hizmetlerinde Oncelleme kaynaklarin kisitliligi nedeniyle zorunluluk haline
gelmistir. Bu Onceliklendirme hem esitlik hem de etkililik ilkeleri dogrultusunda
yapilmalidir. Etkili olmak, elimizdeki olanaklar1 en ¢ok saglik getirisi getirecek
sekilde kullanmak yani insanlarin hem yasam siirelerini hem de yasam kalitelerini
arttirmak demektir. Esit olmak ise; saglik hizmetlerinin en ¢ok gereksinimi olan ve
bu hizmetlerden en ¢ok fayda goérecek toplum kesimlerine 6ncelik vermek demektir

(Bootman ve ark., 1998).

Saglik sistemlerinin temel amaci, verilen hizmetler araciligiyla, bireyin veya
toplumun sagliginda olumlu yonde degisim saglamaktir. Saghigin degisik tanimlari
vardir ve iilkeden iilkeye de degismektedir. Verilen hizmetin saglik {izerine olan
etkisinin Ol¢limii ve hizmetle nedensellik iligkisinin tanimlanmasi hem saglik
sisteminin etkililiginin 6lciilmesi hem de kisithi kaynaklarla en iyi saglik getirisini
saglayacak hizmet paketinin saptanmasi agisindan yasamsal Onem tagimaktadir

(Bootman ve ark., 1998).

Bu veriler su sekilde gruplandirabilir;
Klinik sonuglar; bulgu ve belirtiler, laboratuvar degerleri, iyilesme 6liim.
Fonksiyonel durum; fiziksel, mental ve sosyal islevler.
Genel 1yilik hali; saglik algisi, enerjik olma, bitkin olma, yasamdan zevk alma.

Saglik hizmetinden memnun olma; ulagabilirlilik gibi (Bootman ve ark., 1998).

Bu alanda kullanilan yontem veya uyguladiklari hasta grubuna gore 6lcegin
siiflandirilmasi s6z konusudur. Buna gore (Bootman ve ark., 1998);

1.Kullanilan yonteme gore dlgeklerin siniflandirilmast:
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- Psikometrik temellere dayanan profil degerlendirmeleri

- Karar teorisi temeline dayanan tercihe dayali degerlendirmeler
2.Uygulandiklar1 hasta gruplarina gore olgeklerin siniflandirilmasi:

- Tiim hastaliklara uygulanabilen genel 6l¢ekler

- Hastalik durumuna 6zgiin 6lgekler

1.7.4.1.1. Profil Ol¢ek Degerlendirme

Profil 6l¢ek degerlendirmeleri bireylerin o anki saglik durumunu degisik boyutlarda
belirlemeye yonelik tanimlayici skorlama sistemleridir. En sik kullanilanlar SF-36,
SF-12, Hastalik Etki Olcegi, McMaster Saglik Endeksi Anketi, Nottingham Saglik
Olgegi ve WHOQOL (Diinya Saglik Orgiitii Yasam Kalitesi Olgegi)’dir (Speight ve
ark., 2003).

Bu degerlendirme yontemlerinden, Tiirkiye’de de en sik kullanilan SF-36
asagida acgiklanmustir: Belli bir yas ve belli bir hastalik grubuna odaklanmaksizin
saglhigin fiziksel, sosyal ve ruhsal bilesenlerine agirlik vererek yasam kalitesini
degerlendirir. Toplam 36 soru ve sekiz bilesenden olusur. Fiziksel ve ruhsal skor
olmak tiizere iki 6zel skor verir. Fiziksel skor; fiziksel fonksiyon (10 soru), fiziksel
rol (4 soru), agr1 (2 soru) ve genel saglik (5 soru) olmak iizere toplam 21 sorudan
olusmaktadir. Mental degerlendirme; enerjiklik (4 soru), sosyal fonksiyon (2 soru),
duygusal rol (3 soru) ve ruhsal saglik (5 soru) olmak {izere 14 sorudan olusmaktadir.
Bunlara ek olarak “gegen seneyle karsilastirildiginda simdi sagliginizi nasil
degerlendirirsiniz” ve “ genel olarak sagliginizi nasil degerlendirirsiniz” sorular1 yer

almaktadir (Speight ve ark., 2003).
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1.7.4.1.2. Tercihe Dayah Degerlendirme

Bireylerin farkli saglik durumlarina ve bu durumu olusturan bedensel, ruhsal ve
sosyal bilesenlere verdikleri agirliklar1 degerlendirerek, bu durumlar arasinda bir

secim ve siralama yapmalar1 esasina dayanir (Sabem, 2006).

Farkl: hastalik ve saglik durumlarinda hastalarin memnuniyetlerini ifade eden bu
Olciit kullanilarak, genellikle “0” ile “1” arasinda tanimlanan bir yararlanim skoru
tanimlanabilir. Burada “0” genellikle 6liim ya da diisiintilebilecek en kot saglik
durumunu yani en koétiiyii, “1” ise diisiiniilebilecek en iyi saglik durumunu yani en

iyiyi ifade eder (Sabem, 2006).

Tercihe dayali degerlendirme Olgeginin avantajlart arasinda, yorumlanmasi ve
sonuglarin karsilagtirilmasinin basit olmasi ile hastalarin tercihlerini yansitmasi
sayilabilir. Bu tiir bir 6lgegin dezavantajlar ise sunlardir;

Yararlanim skorlarinin hesaplanmasindaki teorik temellerin gegerliligi sorunludur.
Hastalar 6zellikle standart kumar ve ddiinlesme yontemleri gibi birincil veri toplama
tehlikelerinden bazilarin1 kavramada giicliik cekmektedir.

Farkli yontemler kullanilarak toplanan tercihe dayali verilerden elde edilen sonuglar

birbiri ile belirgin farkliliklar gosterebilir (Sabem, 2006).

1.7.4.1.2.1. QALY (Quality Adjusted of Life Years) (Yasam Yih Kalitesi)
(Yasam Kalitesine Gore Diizeltilmis Yasam Yih) (Kaliteye Gore Ayarlanmis
Yasam Yih)

QALY yararlanim skorlarim1  zamana endeksleyerek, yorumlanmasi ve
karsilastirilmasi icin kolay bir birim olusturur. Ornegin “1” QALY, miikemmel
saglik durumunda gegirilmis bir yil1 ifade eder. “10 QALY™ ise; 1 kisinin miikemmel
saglik ile 10 y1l yagamasi veya 5 kisinin milkemmel saglik ile 2 y1l yasamasini ifade

edebilir (Sabem, 2006).
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Yasam kalitesi ile ilgili arastirmalar maliyetler yerine sonuclar {izerine

odaklanmaktadir (Dempsey ve ark., 1995).

Sosyal bakis agisina sahip bir ekonomik degerlendirmede bir hastaligin dolayl

maliyetlerinin tahmin edilmesinde QALY yaklasimi 6nerilebilir (Liljas, 1998).

Yararlanim skorlar1 tercihe dayali kompozit Slgeklerle 6rnegin EQ-5D ile
degerlendirilebilecegi gibi, dogrudan bazi ekonomik veri toplama teknikleri
kullanilarak da yapilabilir. Bu teknikler arasinda en sik kullanilanlar sunlardir;
zaman Odiinlesmesi ya da zaman-degis-tokus yontemi (TTO),
hasta 6diinlesmesi,
standart kumar,

gorsel analog 6lgek (VAS) (Sabem, 2006).

Sagligin ¢ok boyutlu bir dl¢iisii olan QALY nin saglik kaynaklarinin tahsisi igin
bir metot olarak kullanilabilmesi i¢in asagidaki sorularin cevabi aranmalidir (Speight
ve ark., 2003):

1. Oncelikleri kararlastirmak igin teorik olarak uygun bir metot mudur?

2.Yasamin kalitesini gercekten ve tarafsiz olarak Ol¢mek i¢in kullanilan
yontemler midir?

3. QALY, oOl¢limii i¢in veri toplama yontemleri nelerdir?

4.Tiretilen fiyatlar, hangi veridendir?

5.QALY verisinin istatistiksel dagilimi nedir? Tahminler, analiz edilmis mi ve
tahminler i¢in giiven araliklar1 verilmis midir?

6.Sonuglar, 6nemsiz saymaya hassas midir?

1.7.4.1.2.2 Uygulandiklar1 Hasta Gruplarina Gore Ol¢ek Degerlendirme

Bu tiir dlcek degerlendirme genel yasam kalitesi 6lgekleri ve hastaliga 6zel yasam

kalitesi Ol¢ekleri bagliklart altinda iki grup halinde incelenebilir (Sabem, 2006).
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1.7.4.1.2.2.1. Genel Yasam Kalitesi Olgekleri

Toplumdaki tiim bireylerin saglik durumunu tanimlamada kullanilabilir. Herhangi bir
hastaliga ya da saglik durumuna 6zgii degildirler. Diger yasam kalitesi ol¢ekleri gibi,
saglik durumunu, fiziksel fonksiyon, ruhsal durum, giinliik ve sosyal aktiviteler gibi

genel ana basliklar altinda inceler (Sabem, 2006).

Genel yasam kalitesi Ol¢eklerinin en Onemli avantaji farkli hastalik gruplari
arasinda ve bu gruplarla toplum arasinda karsilastirmalar1 olas1 kilmasidir. Belirli bir
hastalik i¢in tasarlanmamis olduklarindan bazi hastalik gruplari i¢in daha az duyarl
olabilirler ve yasam kalitesindeki kiiglik degisiklikleri saptayamayabilirler (Sabem,
20006).

Kime gore, yasamin kalitesi oldugu kavrami 6nemlidir. Yani, kisinin yasadigi

kiiltlir ve deger sistemleri 6nem tasimaktadir (Speight ve ark., 2003).

Yasamin hastalik ve kalitesinin arasinda iliski (QOL) komplekstir. Hastaligin
baska bir deyisle, saglik eksikliginin, bir hastanin QOL'i etkiledigi agiktir. QOL,
cevre gibi saglik durumu ve diger nitelikleri kapsayan genis bir terimdir (Dempsey

ve ark.,1995).

En c¢ok kullanilan genel yasam kalitesi dlgekleri arasinda, Hastalik Etki Olgegi,
Nottingham Saglik Olgegi (Nottingham saglik profili, 38 ifadeden ve 6 problem
alanindan olugmaktadir.), SF-36, WHOQOL(Diinya Saglik Orgiitii'niin gelistirdigi
yasam kalitesi 6lcegi) ve EQ-5D sayilabilir (Speight ve ark., 2003).

EuroQoL grup tarafindan gelistirilen EQ-5D (EuroQoL-5D) bes boyutlu bir
Olcektir (Euroqol, 2006). Bunlar;
Hareket edebilme,
Kendi kendine bakabilme,
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Glinliik isleri yapabilme,
Agr rahatsizlik,

Endise veya moral bozuklugudur.

Toplam 243 olas1 saglik durumu yer almaktadir. Bunlara ilaveten 6liim ve
bilincin kapali olma durumu ile ilgili degerlendirme de yer almakta ve sonug olarak
toplam 245 durum degerlendirilmektedir. Bu 6lgegin kullanimi ¢ok kolaydir, ancak

her hastalik durumu i¢in ayni derecede hassas degildir.

EuroQoL Grup ilk defa 1987 de olusturulmustur, ancak 1995 de Hollanda da bir
kanun ile resmen kuruluslari kabul edilmis olup, merkezi Rotterdam’da Erasmus
Universitesindedir. Ingilizce, Hollandaca, Fince, Norvecce ve Isvegce olarak
gelistirilmis ve 80 dilde ¢evirisi yapilmistir. Bu 6l¢ek Tiirk¢eye de ¢evrilmistir, ancak
Tiirk normlarma gdére degerler iiretilmemistir. Ingiltere’de kullanilan degerler
toplumdan rasgele 6rneklenen 3000 eriskin ile yapilan goriigmeler sonucunda zaman-

degis-tokus yontemi kullanilarak elde edilmistir (Euroqol, 2006).

1.7.4.1.2.2.2. Hastahiga Ozgiin Yasam Kalitesi Olcekleri

Sagliga iliskin yasam kalitesi, bir hastalik veya onun tedavisi ile ilgili fiziksel,
psikolojik ve sosyal bilesenleri olan ¢ok boyutlu bir kavramdir (Speight ve ark.,
2003).

Yasam kalitesinin degerlendirilmesi tedavilerin veya programlarin etkililiginin

veya faydasinin degerlendirilmesinin bir bagka metodudur (Jolicoeur ve ark., 1992).

Diyabet gibi belirli hastaliklarin, kanser gibi hastalik gruplarinin, cinsel islev
gibi islevsel bozukluklarin ya da agr1 gibi bir semptomun yasam kalitesi tizerindeki

etkilerini incelemek tlizere tasarlanmistir (Giovanna ve ark., 2001).
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Bu tiir bir 6lcegin en 6nemli avantaji; degerlendirilen tedavinin, tanimlanan
hastalik durumuna 6zgii saglik etkilerine odaklandiklarindan, yasam kalitesindeki
kiiciik degisiklikleri saptayabilmesidir. Ancak, her Ol¢egin skorlama sistemi
genellikle farkli oldugundan hem farkli skorlama sistemleri arasinda hem de farkl
hastaliklar arasinda karsilastirma yapmak olasi1 degildir (Giovanna ve ark., 2001).
Yasam kalitesi degerlendirme siirecinin en biiylik dezavantaji ise, uzun oldugudur ve

bazi hastalar, bu kadar uzun anketi cevaplarken zorlanabilir (Speight ve ark., 2003).

Hastaliga 0zgiin yasam kalitesi 6lgegi sayisinda son yillarda artma olmasina
ragmen, halen birgok hastalik durumu icin 6zgiin Olcekler gelistirilememistir

(Giovanna ve ark., 2001).

Bu tiir 6lgeklere 6rnek olarak EORTC (European Organisation for Research and
Treatment in Cancer) (Avrupa Kanser Tedavi ve Arastirmalar1 Orgiitii) tarafindan
gelistirilen ve kansere 6zgii EORTC QLQ-C30, pediatrik astim yasam kalitesi anketi
olan PAQLQ, McGill agr1 anketi, hastane anksiyete ve depresyon d6l¢egi olan HADS
ve Barthel engellik endeksi (BI) verilebilir (Giovanna ve ark., 2001).

Yukarida bahsedilen degerlendirme Olgekleri genel olarak bazi sorular1 ve
sorunlar1 da akla getirmektedir. Bunlardan bazilar1 sunlardir; (Giovanna ve ark.,
2001).

Olgiim ydnteminin igerdigi boyutlar hastaliga bagl yasam kalitesindeki farkliliklari
saptamaya yeterli olmayabilir.

Degerlendirme yapilirken kimin degerleri dikkate alinmalidir.

Hastalar 6zellikle standart kumar gibi birincil veri toplama tekniklerinden bazilarini
kavramada giicliik cekmektedirler.

Birgok birey 6zellikle karmasik olaylar karsisinda olasiliklar1 dikkate alarak, bilimsel
ve rasyonel bir degerlendirme sonucu karar vermekten c¢ok olaylar1 basite
indirgeyerek tutarsiz kararlar verebilir.

Deneysel bir ekonomik calismada, olgulardan %46’sinin benzer seceneklere farkl

zamanlarda birbirinden tutarsiz cevaplar verdigi gézlemlenmistir.
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Farkli yontemler kullanilarak toplanan tercihe dayali verilerden elde edilen sonuglar

birbiri ile belirgin farkliliklar gosterebilir.

Bir tasin, bir golciige diisiiriildiigli zamanki disar1 dalgalanmalar, yasamin biitiin
alanlarina etkili oldugunu gosterir. Dalgalanmalar ne kadar uzak ve boyutu fazla ise
hastaligin dogasina da o kadar giivenilir. Klinik bir ¢calismada hastali§a 6zgiin yasam
kalitesi dlgekleri (HRQoL)'un degerlendirmesi, klinik belirtiler ve bulgulardan ¢ok
hastalig1 tanitmaya yoneliktir. Ornegin, astimi1 hakkinda soru sorulan bir hasta,
akcigerler ve bronsitin agrili sisliginden bahsetmeyecek, ama bir otobiisii yakalamak
icin kosamadigini veya polenlerin sikint1 verdigini sdyleyecektir. (Bootman ve ark.,

1998).

Yasam kalitesi asagida belirtilen nedenlerden dolay1 6l¢iilmelidir;
Saglik bakim miidahalelerinin etkilerinin degerlendirilmesi,
Hastanin hayatta kalmaktan ziyade yasama arzusunun dikkate alinmasi,
Pek cok saglik bakim miidahalesinin amacinin 6liimii azaltmak yerine morbiditeyi

azaltmak olmasi (Speight ve ark., 2003).

Yasamin saglikla ilgili kalitesinin herhangi bir Olgiimiiniin istenen {i¢ ¢esit
ozelligi gilivenilirlik, gecerlilik ile hizli1 ¢6ziim olusturma veya duyarhiliktir (Speight

ve ark., 2003).

1.8. Hastalik Maliyet Analizi

Klinik c¢alismalar, bir saglik miidahalesini degerlendirmek icin firsat sunar ve her
zaman bir popiilasyondaki hastalia 6zgii ¢alismalardan ortaya ¢ikan ekonomik bir

degerlendirme vardir (Eltaro ve ark., 2004).

Hastalik maliyet ¢aligmalari, 6zel bir hastaliga karsin toplumda goriilen toplam

maliyetin analizidir. Hesaplanabilmesi i¢in, hastalik yikiiniin tanimi verilmelidir.
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Hastalikla ilgili epidemiyoloji ve maliyetler tespit edilmis olmalidir (Hodgson ve

ark., 1992).

Direkt ve indirekt maliyetler, hastalik maliyet calismalarinda her zaman etkili
iken goriilmeyen maliyetler genellikle hi¢ bir zaman etkili olmamaktadir (Hodgson

ve ark., 1992).

Hastalik maliyet ¢aligmalarinin sonuglari; temel tahmin metodu, dikkate alinan
maliyetler, indirekt maliyetlerin tahmini i¢in uygulanan yaklagimlar ve diger

metodolojik degerlendirmelere baglidir (Hodgson ve ark., 1992).

Hastalik ve 6liimiin maliyeti, ekonomik degerlendirmelerin planlanmasinda bir
siir ¢izgisini tahmin etmek icin ¢cok faydali bir yaklagim olabilir. Ancak, maliyetler
bakimindan en ¢ok etkiyi nerede yapabildigi ve muhtemel faydalarin sisteme nerede
yardimci olabilecegi konusunda her zaman dogru sonuglar1 vermemektedir (Bootman

ve ark., 1998).

Genis capli saglik politikalarinin belirlenmesinde bu tiir analizler oldukca
onemli yer tutar. Ilag iireticileri icinde yeni yatirm ve arastirmalar igin hastalik

maliyeti hesab1 vazgeg¢ilmez bir unsurdur (Bootman ve ark., 1998).

Hastalik maliyet ¢aligmalar1 asagida belirtilen konularda yardimci olabilir;
Ilag gelistirme; 6rnegin ulusal as1 progranu gelistirmedeki maliyet
[lag uygulamasi; ekonomik degerlendirilmesi yapilmis olan yeni ilaglarin segilmesi
Hastaligin fark edilebilecek oranda artisi; 6zgiin bir hastaligin neden oldugu yasam
kalitesi kayb1 ve insidansi
Hukuksal davalar; http://apps.ncdd.cdc.gov/sammec/ de de goriildiigii gibi ABD de

sigara igmenin maliyeti (Hodgson ve ark., 1992).
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Bazi iilkelerdeki hastalik maliyet calismalarinin kullanimi ile ilgili 6rnekler

Cizelge 1.5.”de verilmektedir (Hodgson ve ark., 1992).

Cizelge 1. 5. Baz1 Ulkelerde Hastalik Maliyet Calismalarmin Kullanimi

Hastalik/Neden Ulke

Tim hastaliklar ABD, Hollanda

Sigara, alkol ve yasadisi ilag Avustralya, Kanada, Cin, Isvicre,
kullanim Almanya, Hollanda, ABD

Tek hastaliklar Birgok gelismekte olan tilkeler

1.9. Farmakoekonomide Karar Analizi

Uygulamada karsilagilan karar vermek amacindaki problemler icin problemin
yapisina bagli farkli bi¢imlerde karar agaglar1 olusturulabilir. Karar agaglari
sorunlarin anlasilmasi ve analizi siirecinde karar vericilere yardimci olmada giiglii bir
ara¢ olarak kullanilabilir. Saglikta yeni miidahalelerin ekonomik ve epidemiyolojik
yonden degerlendirilmesinde ve karar verilmesinde de karar agact modeli kullanilir

(Speight ve ark., 2003).

Karar analizi, karar veya belirsizligin noktalarin1 tanimak i¢in bir tekniktir ve

kararlarin sonuglarin1 yorumlamaktir (Speight ve ark., 2003).

Program biitgeleme, karar vericiye saglik i¢cin uygun biit¢eyi arttirmasi i¢in firsat
saglasa da, biitgeyi azaltmasi icin de bir baski yaratmaktadir. Biitge yapmak, giincel
olarak finanse edilmeyen etkili davraniglarin bir kisa listesini olusturmaktir. Eger
fazladan birikimler saglanabilirse programlama, en yiiksek 6ncelige sahip olur. Mide
tilseri i¢in bakim tedavisi bagarisiz olursa, hastanin, yinelenen bulgulara sahip olacak
oldugu olasilik nedir ve hastanin bir endoskopi i¢in bagvuracak oldugu olasilik nedir

sorularina cevap aramak gereklidir (Speight ve ark., 2003).
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Bir kisi pahal1 ve yeni bir farmasétik iirlin veya hizmetin var olan alternatiflerine
gore daha etkili olup olmadigini farmakoekonomik degerlendirmeyle anlayabilir. Bu
gibi durumlarda marjinal etki artisiyla birlikte marjinal maliyet artisinin
alternatiflerle kiyaslanmasi gerekir. Eger yeni bir iirlin alternatiflerine gore ayni
fiyatta esit etkiyi gosteriyorsa, kisi herhangi bir iiriinii secebilir. Ancak, hem etki hem
de maliyetin daha diisiik oldugu durumlarda ne yapilabilir? Cok ciddi biitce
kisintilarinin oldugu zamanlarda, en gelismis ve en etkili tedaviyi segmek i¢in yeterli
kaynaklarimiz olmayabilir. Bu nedenle de en etkili olmayan ama oldukca diisiik
maliyetli bir alternatifi secme durumuyla kars1 karsiya kalabiliriz. Bu demektir ki,
marjinal olarak daha diisiik etkililikteki bir ilaci, fiyat etiketinin oldukca diistik bir
diizeyde olmasindan dolayi segebiliriz (Yegenoglu ve ark., 2004).

Farmakoekonomik karar analizinin uygulamasini incelemek i¢in ilag hakkindaki

kararlarin ila¢ formiilerlerinde yer almalari yoOniindeki c¢alismalar artmaktadir

(Speight ve ark., 2003).

1.10. Farmakoekonominin ila¢ Endiistrisi ile iliskisi

Ilag sanayinin toplumda énemli bir rolii vardir. Bunun nedeni, degerli bir varlik olan
sagligin korunmasi ve bakimi i¢in saglik meslekleriyle olan ortak sorumluluklardan
kaynaklanir. Ilag sanayi, miimkiin olan en hizli ve faydali tedaviyle ilgili iiriinlere
doniistiirdiigii yeni ilaglar kesfetmek ve gelistirmek icin c¢alisir ve bunun igin ¢ok

kapsamli arastirma yapar ve gelisimi takip eder (Speight ve ark., 2003).

[lag endiistrisi pazarmn en dikkat ¢eken 6zelligi, ilaclara erisimin ilacin regete
edilmesinden, karar vericisine ve tiiketiciye kadar olan bir zinciri izlemesidir

(Speight ve ark., 2003).

Diinyada saglik bakimi harcamalarina yonelik maliyet bilincinin artmas1 saglik

sistemlerinin daha iyi sonucglara gotiiren ve harcama kontrolii saglayan optimal
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degerlere ulasilmasi i¢in bir ara¢ olan farmaekonomiden daha fazla yararlanmasina
yol acmistir. Bu baglamda, farmakoekonomi siklikla fiyatlandirma, satin alma ve

geri 6deme kararlarinda temel alinmaktadir (Bentvoker ve ark., 2002).

Saglik otoriteleri ve geri o©odeme kurumlar1 gibi karar vericiler,
farmakoekonomik bilgilerin geligsmis kullanicilar1 haline gelmislerdir, bunun sonucu
olarak da onlara saglanan farmakoekonomik veri tipleri ile bu bilginin sunulusg

bi¢cimine yonelik beklentileri de artmistir (Bentvoker ve ark., 2002).

Farmakoekonomik caligmalar1 fiyatlama ve geri ddeme kararlarimin alinmasi
stireclerinde bazi agamalarda dikkate alan ve Cizelge 1.6’da da gosterilen bir¢cok

organizasyon bulunmaktadir (Bentvoker ve ark., 2002).
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Cizelge 1.6. Diinyada farmakoekonomik verileri kullanilan bazi kuruluslar

Ulke Kuruluslar

Avustralya PBAC (Pharmaceutical Benefits Advisory Committee)
(Farmasotik Yararlar Danigsma Komitesi)

Kanada (Ulusal) CCOHTA (Canadian Coordinating Office for Health Technology
Assesment) (Kanada Saglik Teknolojileri Degerlendirme
Koordinasyon Ofisi)

Kanada (Ontario) Ontario Saglik Bakanhg, Tlag Kalitesi ve Terapétikler Komitesi

Danimarka Danimarka ilag Ajansi (Laegemiddelstyrelsen)

Finlandiya PPB (Pharmaceutical Pricing Board) (Farmasoétik Fiyatlandirma
Kurulu)

Fransa CEPS (Economic Committee for Health Prouducts) (Saglik
Uriinleri I¢in Ekonomik Komite)

Almanya Hastalik Fonu

Italya CUF (National Committee of Drugs) (ilaglar igin Ulusal Komite)

Hollanda Hastalik Sigorta Fonu Danisma Kurulu (Ziekenfondsraad)

Norveg SLK (Medicines Control Authority) (ilag Kontrol Otoritesi)

Portekiz Ulusal {lag Geri Odeme Ajansi

Ispanya Ulusal Saglik Enstitiisii

Isvec RVF (National Social Insurance Board) (Ulusal Sosyal Sigorta

Birlesik ingiltere Krallig1

Kurulu)

NICE (National Institute for Clinical Excellence) (Ulusal Klinik
Ustiinliik Enstitiisii) Iskog Saglik Teknolojileri Degerlendirme
Merkezi

Amerika Birlesik Devletleri MCOs (Managed Care Organizations) (Yonetim Bakim

Kuruluslart), Devlet

Farmakoekonominin gelismesi karar vericilere, hastalar ve kurumlar igin
optimal degerlere sahip tedavilerin ve rejimlerin belirlenmesini, daha iyi sonuglara
ulasilmasini, sinirli kaynaklarin daha iyi tahsis edilmesi ile toplum sagliginin
gelistirilmesini ve toplam harcamanin kontrol edilmesini saglayan araglar sunmustur.
Bu amaglara ulagsmay1 hedef edinen karar vericiler farmakoekonomik bilgileri yararl

bulmaktadirlar (Bentvoker ve ark., 2002).
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Cizelge 1.7 Diinyada baz1 lilkelerde farmakoekonomik verinin kullanimi

Ulke Farmakoekonomik Verinin Kullanimi

Avustralya Fiyatlandirma ve geri 6deme listesine girmek i¢in, (farmasotik
yarar semasi sunulmalidir.)

Kanada (Ulusal) Karsilagtirmay1 gelistirmek i¢in standardizasyonda

Kanada (Ontario) Geri 6deme listesine girmek i¢in

Danimarka Zorunlu degil, ancak fiyatlandirma, geri 6deme listelerinin
olusturulmasinda, klinik kilavuzlar gelistirmede

Finlandiya Geri 6deme ve fiyatlandirma igin gerekli

Fransa Geri 6deme ve fiyatlandirmada

Almanya Geri 6deme listelerini olusturmada, klinik kilavuzlari
geligtirmede

ftalya Farmakoekonomik verileri standardize etmekte, fiyatlandirma
tartismalar1 ve geri 6deme listelerini olusturmada

Hollanda Geri 6deme listelerini olusturmada, klinik kilavuzlari
gelistirmede

Norveg 2002 den beri geri 6deme listelerini olusturmada ve
fiyatlandirmada

Portekiz Gerekirse ekonomik degerlendirmede

Ispanya Geri 6deme listelerini olusturmada

Isvec Klinik kilavuzlar gelistirmede, geri 6deme listelerini
olusturmada ve fiyatlandirmada

Birlesik ingiltere Krallig flag kullanim ile ilgili pratik kilavuzlar gelistirmede

Amerika Birlesik Devletleri Klinik kilavuzlar ve hastalik yonetim programlar1 gelistirmede,

geri 6deme listelerini olusturmada

Artan sayidaki farmakoekonomik veya saglik ekonomisi ¢alismalarina ve son
yillardaki metodolojik gelismelere ragmen karar vericilerin bu caligmalara karsi
tutumu hakkinda ¢ok az sey bilinmektedir. Uzman ¢aligsma grubunun ilave raporlama
kosulu karar vericiler i¢in yararli olurken bazi sorunlara da dikkat ¢ekmektedir.
Bunlar, karar vericilerin ekonomik degerlendirme {izerine daha fazla egitim

almalarin1 gerektirse de ve saglik bakiminda karar alma siireclerinde daha fazla
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calisma olsa da, ilave kosullarin karsilanmasi i¢in fizibilite yapilmasini icermektedir

(Drummond ve ark., 2003).

1.11. Farmakoekonomi ve Farmakoepidemiyoloji Arasindaki Iliski

Epidemiyoloji, sagligi ilgilendiren tiim olaylarin dagiliminin, bunlarin nedenlerinin
ve ¢0ziim yollarinin arastirtlmasinda kullanilan yontemlerin temel kurallarini 6greten

bir bilim dalidir (Giovanna ve ark., 2001).

Farmakoepidemiyoloji ilaclarin c¢ok fazla sayida popiilasyonda, etkisi ve
kullanimu ile ilgili verileri toplar. Daha ¢ok, ilacin glivenligi ve etkisi ile ilgilenir. Bu
amacla, vaka kontrol arastirmalari, kesitsel arastirmalar, saha taramalari, kohort
aragtirmalart gibi analitik arastirmalar; deneysel arastirmalar yani miidahale

arastirmalar1, metodolojik arastirmalar yapilabilir (Giovanna ve ark., 2001).

Farmakoepidemiyoloji veri tabanlarimin, farmakoekonomik analizde paha
bigilmez bir bileseni sagladigina inanilir. Ornegin, toplumda antibiyotik kullaniminin
etkililigini degerlendirmek ve antibiyotik kullanim davranigini gostermek amaciyla

kullanilir (Speight ve ark., 2003).

Farmakoepidemiyoloji veri tabanlar1 ayrica hasta davranisi hakkindaki bilgiyi de
saglayabilir; gercek diinyada hastalar1 tanimaya yardim eder. Oysa klinik ¢alismalar

belirli gruplar1 kapsar (Speight ve ark., 2003).

Farmakoepidemiyoloji ve farmakoekonomi arasindaki iliski onemlidir. Ciinkii
farmakoekonomi agirlikli olarak klinik ve epidemiyolojik veriye dayanmaktadir

(Speight ve ark., 2003).
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1.12. Geri Odeme Sistemlerinde Degerlendirme

Geri 6demenin dnceligini degerlendirmeye yonelik kilit soru ihtiyag seviyesi ve hasta
tizerindeki etki ile iirlinlin 6nemli ihtiyaglar1 kargilayabilme yetenegidir. Geri 6deme
sisteminde karar vericilerin sormasi gereken bazi sorulara ornek olarak sunlar
verilebilir:

Gerekli mi? Buna deger mi?

Ne kadar iyi ¢alisir, yani klinik yararlar hastalar i¢in anlamli iyilesmelere doniisiir
mi?

Altindan kalkilabilir mi yani, degisen tedavi ile ilgili gizli maliyetler var mi, hasta
grubunun biiylikliigli ne kadar, biitgemize olan etkisi ne olur?

Kullanim kontrol edilebilir mi?

fleride olabilecek politik baskilar, hasta gruplarindan veya akrabalarindan

gelebilecek baskilar neler olabilir? (Speight ve ark., 2003).

1.13. Saghik Ekonomisi ile Tlgili Genel Bilgiler

Saglik ekonomisi, saglik hizmetinde verilen tedavinin ve verilen hizmetlerin
sonuglarinin ve maliyetlerinin degerlendirilmesidir. Bir bagka deyisle, ekonomi
biliminin teori, kavram ve tekniklerinin saglik alanina uyarlanmasidir (Speight ve

ark., 2003).

Saglik ekonomisinin amaci, saglik i¢in yapilan harcamalarin en yiiksek diizeyde
karsiliginin alinmasidir. Saglik ekonomisinde hedeflenen tedavi maliyetini diistirmek

ve hasta bakimi kalitesini iyilestirmektir (Giovanna ve ark., 2001).

Saglik ekonomisi, sinirli olan kaynaklarin, 6zellikle hastaliklar ve tedavilerine

odaklanarak optimal paylasimi ile ugrasir (Mc Donald ve ark., 2001).
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Saglik ekonomisti, saglik hizmetinin dretimi (toplumun saglik hizmetleri
alabilmesi icin gerekli kaynaklar ve bu kaynaklarin verimli hizmet sunabilmeleri i¢in
ne gerektigi), saglik hizmetinin finansmani (toplumun alacagi bu hizmeti kimin
odeyecegi) (kamu, igveren, kisi gibi), saghik hizmetinin paylagimi ya da dagilimi
(uygun saglik hizmetinin esit bir sekilde dagitilmasi) sorunlari ile ilgilenir (Akalin,

2005).

Saglik ekonomisi degerlendirmelerini karar vericiler, sosyal glivenlik kurumlar1
veya saglik sigorta kurumlari, saglik otoriteleri, klinisyenler ve hastalar;
kisith biitge ile neler yapilabilir, saglik bakim programi ¢esitleri neler olabilir gibi
sorulara cevap aramak (Mc Donald ve ark., 2001),
geri 6deme politikalarini belirlemek,
Oneriler sunmak,
klinik rehberler hazirlanirken, hasta yararint maksimize etme kararini vermek,

secim yapabilmek amaciyla kullanilir (Kernick, 2000).

1.13.1. Saghk Ekonomisinin Uygulama Alanlarn

Birgok iilke, ilaglarin geri ddemesinde ve fiyatlandirilmasinda ekonomik verilerin
temin edilmesini istemektedir. Bu gereklilik ila¢ firmalarinin bagvuru yapabilmesi

icin kilavuzlarla belirtilmistir (Haycox ve ark., 1997).

Avustralya bu gerekliliklerle ilgili ilk kilavuza sahip olan iilkedir. Ingiltere ve

Galler ise bu uygulamaya 1999 yilinda ge¢mistir (Radensky, 2001).

Spesifik farmakoekonomik degerlendirme kilavuzu olan {ilkeler sunlardir;
Macaristan, Polonya, Rusya Federasyonu, Belcika, Fransa, Almanya, Hollanda,
Isvigre, Avusturya, Belgika, Litvanya, Letonya, Estonya, Finlandiya, irlanda,
Norveg, Iskocya, Isvec, Ingiltere, Italya, Portekiz, Ispanya, Kanada, Amerika Birlesik
Devletleri, Cin, Yeni Zelanda, Israil, Avustralya (Ispor, 2007).
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Birgok kilavuz asagida belirtilen bilgilerin belirtilmesini istemektedir:
Karsilastirma ilacinin se¢imi,
Klinik etkililigin 6l¢timiinde veri kalitesinin 6l¢iimii,
Gelecek maliyetlerin ve yararlarin indirimi,
Goriinmeyen karsilagtirmalar,

Belirsizlikten sakinmay1 (Ispor, 2007).

1.14. Farmakoekonomik Degerlendirmeler icin Standard Kurallar

Ingiltere Saglik Bakanligi’nin saglik boliimiinden bagimsiz olarak calisan bir grup ve
Ingiliz Ilag Sanayi Birligi ile ortak hazirladign ve yaymladigi ekonomik
degerlendirmelerinin standart kurallarindan bazilar1 sunlardir (Speight ve ark., 2003):
Calisma ile agiklanmak istenen soru, hedeflenen niifusun demografik ozellikleri
dahil, ¢alisma raporunun baslangicinda yer almalidir.

Secilen karsilastirma grubu nedenleri ile ¢alismanin raporunda agiklanmalidir.
Calismanin perspektifi ideal olarak toplumsal olmali; hastalar1 kapsamali; ulusal
saglik bakiminin diger saglayicilari gibi daha genis ekonomik agidan bakilmals;
dogrudan fiyatlar sosyal bir perspektif i¢cinde olmali, herhangi bir duplikasyondan
kaginilmalidir.

Calisma sirasinda, bilinen bir teknik kullanmali ve bunlar; maliyet minimizasyon
analizini, maliyet etkililik analizini, maliyet fayda analizini ve maliyet yararlanim
analizini kapsamalidir. Bunlardan herhangi birisi, ¢calismanin amacina gore olmali,
calismanin raporu, se¢ilen teknigin agiklamasini1 kapsamalidir.

Verinin ele alinmasi ve analizin metodunda rasgele klinik calismalar se¢ilmeli, meta
analiz yapilmalidir. Metodun secilme nedeni ve hangi konuyla ilgili oldugu ayrintili
olarak agiklanmalidir.

Maliyet ve sonuglarin analizinin neye mal oldugu ve bdylelikle ne saglantyor oldugu
belirtilmelidir.

Biitiinliyle konuyla ilgili maliyetler tanmmmali ve anlatilmalidir. Kaynaklarin
maliyetleri hakkinda ayrica bilgi verilmelidir.

Indirim oranlari, ele alinmalidir.
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Sonuglarm her iki yonii anlatilmalidir. Indirimden 6nceki fiyatlar ve sonuglarin
fiziksel iiniteler ve degerleri aciklanmalidir.

Duyarlilik analizi, uygulanmali ve anlatilmalidir. Calismada biitiin sonuglarin
hassasiyeti arastirilmalidir.

Diger ¢aligmalarin sonuglar ile karsilagtirmalar yapilmalidir.

Klinik aragtirmalar i¢in gegerli tiim kurallar ekonomik veri toplanmasinda,
izlenmesinde, kayitlarinin tutulmasinda da gecerlidir. Klinik veri olgunlagsmadan
ekonomik analiz sonucu olusmamaktadir. Eger klinik bir problem varsa, ekonomik

bir problem de var demektir (Speight ve ark., 2003).

Verilerin toplanmasi asagida belirtilen sekillerde gerceklestirilebilir:
Formlardan veri toplanmasi: Benzer veriler, bakis acisina gore degisik acilardan
degerlendirilir. Ornegin klinik arastirmadaki arastiric1 gdgiis rontgeninin sonucu ile
ilgilenirken, ekonomik arastirict ¢ekilen rontgen sayist ile ilgilenir.
Secilmis merkezlerden merkez ziyaretlerinden veri toplanmasi (Speight ve ark.,

2003).

Hastanin tedavisinde ve izlenmesinde kullanilan major kaynaklara bazi 6érnekler
sunlardir:
Hasta kag defa hastaneye yatt1? Ne kadar stire i¢in?
Kag defa doktorunu ziyaret etti?
Hangi tani testleri uygulandi1? Kag¢ defa?
Hangi ilaglar1 ald1? Ne kadar siire kulland1?
Baska hangi tedavileri (kemoterapi, radyoterapi, ameliyat gibi) ald1? Hangi kiirler
uygulandi?
Hastane disinda kullanilan major tibbi kaynak nedir? Evde hemsire bakimi gibi.

Ciddi advers olay sonras1 hangi tedavi uygulandi1? (Speight ve ark., 2003).

Etkililik acisindan klinik arastirma ve ekonomik yaklasimlarin farki Cizelge

1.8’de gosterilmistir (Bootman ve ark., 1998).
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Cizelge 1.8. Klinik arastirma ve ekonomik yaklasimlarin etkililik a¢isindan farki

Klinik Yaklasim Ekonomik Yaklasim

Bireysel hasta (yliz yiize) Istatistiksel hasta (popiilasyon)

Ortalama arastirma, gelisme zamant Aritmetik ortalama (egrinin altindaki alan),
QALY

Kisa donem Uzun dénem (iyilesme veya 6liime kadar)

Baz1 klinik 6nemli yaklagimlarin Tiim sonuglar dahil

siirlanmasi (son nokta, toksisite)

Ham objektif veri tercih edilir Hasta perspektif verisi dahildir.
Serbest iradeye vurgu Sosyal sorumluluga vurgu (kanita dayal tip,
kilavuzlar gibi)

1.14.1. NICE (National Institute of Health and Clinical Excellence) (Ulusal
Saghk ve Klinik Ustiinliik Enstitiisii)

NICE 1999 yili Nisan ayinda kurulmustur. Londra ve Manchester merkezli olan
kurulus bagimsizdir. Gergek sorumluluk alam Ingiltere ve Galler ile smirli olsa da

aldig1 kararlarin ¢ogu uluslararasi platformlarda uygulanmaktadir (NICE, 2006).

1.14.1.1. NICE’1n Gorevleri

Yeni teknolojilerin degerlendirilmesi,

Saglik c¢alisanlar1 ile hasta ve yakinlart i¢in klinik uygulama rehberlerinin
hazirlanmasi,

Halk saglig1 programlarin degerlendirilmesi, yani; sigaray1 birakma programlari
gibi saglig1 koruyucu ve gelistirici programlarin olusturulmasi,

Yoklama ve denetim yontemlerinin gelistirilmesi,

Saglik alanindaki veri ve aragtirma gereksinimlerini ortaya koyarak klinik
aragtirmalarin planlanmasina yon vermek,

Pratisyen sevk rehberlerinin hazirlanmasi,
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Cerrahi uygulama tekniklerinin degerlendirilmesi,
Gizli sorusturmalar,
Ulusal tarama programlarinin gelistirilmesi,

Yasaklanmis maddeler listesi ve limitlerinin hazirlanmasi

1.14.1.2. Karar Alma Siireci

Ik teknolojik degerlendirmesini 2000 yilinda yaymlayan NICE kararlarina Aralik

2001°den bu yana Ingiltere’de geri 6deme politikalarinda uyulmasi zorunludur.

NICE karar alirken, konu ile ilgili literatiirde var olan tiim klinik etkililik
verilerini sistematik bir sekilde gozden gecirmek zorundadir. Etkililik analizine ek
olarak, NICE kararlar1 6zellikle maliyet yarar analizleri ve maliyet etkililik analizleri

gibi ekonomik degerlendirme sonuglari ile desteklenmelidir.

Girisimsel yontemleri degerlendirme birimi 2002 yilinda kurulmustur. i1k tedavi

rehberini ise 2003 yilinda yaymlamstir.

Kurulusundan 2006 yilina kadar, 119 saglik teknolojisi, 216 adet girisimsel
tedavi, 5 tane halk sagligi uygulamas: degerlendirilmesi yapilmis olup, 46 klinik

tedavi rehberi yaymlanmstir.

1.15. Kamita Dayah Tip Uygulamasi

Kanita dayal1 tip uygulamasi, var olan bilimsel literatiirlerin sagladig1 tim bilgileri
en iyi sekilde 6ziimseyerek, saglik hizmetlerinin bu bilgiler 1s18inda hastaya bagh
faktorler gozardi edilmeksizin belirlenen standartlara gore verilmesini amaglar

(Speight ve ark., 2003).
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Klinik karar verme siirecinde dikkat edilmesi gerekenler asagidaki gibi
siiflandirilabilir:
Kanitlanmig bilgiler: Kanitlanmis bilgilerin en 6nemli kaynaklar1 temel tip
caligmalar1 ile oOzellikle hasta {izerinde yapilan ve klinik gegerliligi olan
arastirmalardir.
Klinik deneyim: Bireysel klinik deneyim, uzun yillar siiren klinik pratigin getirdigi
yetkinlik ve karar verebilme yeteneginin yardimi ile etkili tam1 koyabilme, hastaya
uygun tedavi segebilme, hasta haklarini anlayabilme ve bakimlar: ile ilgili klinik
kararlart dogru verebilme seklinde tanimlanabilir.
Hasta beklentileri: Hasta beklentilerinden anlagilmasi gereken hastalarin bireysel
tercihleri, endiseleri ve daha onceki deneyim ve beklentilerinin klinik karar verme
siireglerine, hastanin isine yarayabilecek sekilde dahil edilmesi olarak

siniflandirilabilir (Speight ve ark., 2003).

Klinik deneyim tek basina yeterli olmayabilir. Tiptaki hizli degisim hekimlerin
bilgilerini yenilemesini gerekli kilmaktadir. Klinik deneyim giincelligini g¢abuk
kaybedebilir. Klinik deneyim ve klinik kanitlar birlikte kullanilinca degerlidir
(Speight ve ark., 2003).

Saglikla 1ilgili kararlarda kanita dayali tibbin uygulanmasi i¢in sunlar
yapilmalidir (Speight ve ark., 2003):
Cevabi olan bir soru sorulmali,
Kanit arastirilmali,
Kanit gecerliligi ve ise yarar olusuna gore degerlendirilmeli,

Kanait klinik tecriibe ve hasta degerleriyle birlestirilmelidir.

1.16. Sistematik Derleme

Sistematik derleme, konu ile ilgili varolan tiim bilimsel verilerin gruplanip, sentez

edilmesi, 6ziimsenmesi ve sonuglarin basite indirgenerek kullaniciya sunulmasidir.
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Yan tutma ve rasgele hatalar1 azaltmak i¢in sistematik bir yaklasim kullanilarak

yapilan derlemelerdir (Unal, 2006).

Sistematik derlemenin 6zellikleri asagida belirtilen hususlar1 igcermelidir:

1. Seffaf olmalidir;
kullanilan yontemler detayli olarak agiklanmalidir,
varsayimlarda bulunulduysa bunlar agiklanmalidir,
veri sentezinde kullanilan yontemler rapor edilmelidir,
arama stratejisi verilmelidir,
arastirmalarin  dahil edilme ve reddedilme kriterleri protokol asamasinda
belirlenmelidir, bu kriterlere uymayarak derlemeye alinmayan ¢aligmalarin listesi
verilmelidir.

2. Sistematik derleme yOntemlerini izleyen bir baska arastirmaci ayni sonuglara
varabilmelidir,

3. Belirlenen aragtirma sorusunu yanitlayacak sekilde planlanmalidir,

4. Karar verici mekanizmalari bilgilendirecek sekilde tasarlanmalidir,

5. Genis kapsamli olmalidir; olabildigince var olan tiim ¢aligmalar1 kapsamali ve
derlemeye dahil edilecek ¢aligmalarin se¢ciminde yan tutma olmamalidir (Glasziou ve

ark., 2001).

Sistematik derlemelerin nerelerde aranacagina dair Orneklerden bazilari
sunlardir (Unal, 2006):
COCHRANE kitapligt www.cochrane.org: COCHRANE kitaplig1 cesitli kanita
dayal1 tip veritabanlarindan olusan ve yilda dort kez yenilenen abonelik sistemi ile
calisir.
DARE  (Database @ of  Abstracts of  Reviews of  Effectiveness)
http://nhscrd.york.ac.uk/darehp.htm: DARE dogrudan cochrane derlemelerinin
tarand1g1 veritabanina aktarilmaktadir.
INAHTA veritaban1 www.agatha.york.ac.uk/welcome.html
HTA (Health Technology Assessment) veritaban1t www.ncchta.org
HSTAT veritaban1 www.text.nlm.nih.gov

TRIP veritaban1 www.ceres.uwcm.ac.uk/frameset.cfm?section=trip
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www.freemedicaljournals.com
www.biomedcentral.com

MEDLINE (PUBMED)

EMBASE ; Avrupa agirlikli veri tabani

Bir sistematik derlemenin degerlendirilmesinde asagidaki sorulara cevap
aranmasi gerekmektedir (Bootman ve ark., 1998):
Arastirma sorusu ac¢ik ve anlasilabilir mi?
Hastalik ve tedavi hakkinda yeterli 6n bilgi verilmis mi?
Arama stratejisi verilmis mi?
Calismaya dahil edilme ve dislama kriterleri belirlenmis mi?
Derlemeye alinan galismalarin listesi ¢izelge halinde verilmis mi?
Derlemeye dahil edilmeyen calismalarin listesi ve dahil edilmeme nedenleri
belirtilmis mi?
Derlemeye dahil edilen ¢aligmalarin kaliteleri hakkinda yorumlama ya da skorlama
yapilmis m1?
Meta analiz (benzer tasarimi olan farkli c¢aligmalarin bulgularimin bir araya
getirilmesi ve bu bulgularin toplu olarak istatistiksel analizinin yapilmasi olarak
tanimlanan bir ¢alisma tiirii) yapilmis m1?
Etkililik sonuclarina bakilarak s6z konusu teknoloji ya da tedavi hastalara 6nerilmeli

mi Onerilmemeli mi?

Kaynaklarin simirli olusu, saglik hizmeti konusunda hem birey hem de toplum
diizeyinde akilc1 ve bilimsel kanitlara dayanan karar vermeyi gerektirir. Nitelikli
sistematik derlemeler gittikce karmasiklasan ve cok miktarda iiretilen bilimsel

bilginin kullanilabilir hale getirilmesinde 6nemli islevsellik tasirlar (Unal, 2006).



70

2. GEREC ve YONTEM

2.1. Arastirma Bolgesi

Calismanm yiiriitiilecegi merkezler, Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi Enfeksiyon
Hastaliklar1 Ana Bilim Dali, Altindag Doktor (Dr.) Sait Yazict Saglik Ocagi ve
Dikmen Dr. Miirsel Ulu¢ Saglik Ocagi olarak planlanmistir. Ancak, caligmanin
birinci basamakta yiiriitiilmesinin tam1 tedavi kilavuzlarinca daha uygun oldugu

goriilmiis olup, calismaya katilan hastalarin tiimii saglik ocaklarindan se¢ilmistir.

2.2. Arastirma Evreni

Altindag Dr. Sait Yazici ve Dikmen Dr. Miirsel Ulug Saglik Ocaklarina 2005-2006
tarihleri arasinda iki yil boyunca, sik idrara ¢ikma ve idrara c¢ikarken yanma
semptomlar1 olan ancak, ates yiiksekligi ve kostovertebral aci (KVA) hassasiyeti
bulunmayan ve / veya hekimin akut sistit tanis1 koydugu 18—65 yasindaki hastalar

caligmaya dahil edilmistir.

Hamile olan, bagka bir antibiyotik tedavisi goren, 18—65 yas aralig1 disinda olan

hastalar ¢alismaya dahil edilmemistir.

2.3. Arastirmamn Tipi ve Orneklem Biiyiikliigii Hesaplanmasi

Bu ¢alisma bagimsiz vaka kontrol miidahale calismasidir.

Orneklem biiyiikliiklerinin hesaplanmasinda “epi info versiyon 6.0” istatistik

programi kullanilmustir.
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Calismada segilecek hastalarin sayilarini saptamak i¢in, 2004 yilinda poliklinige
bagvuran hastalar birinci basamak saglik kurumu aylik ¢alisma bildirisinden
(Altindag, 2004) yararlanilmistir. 2004 yilinda poliklinige basvuran hastalarin
%80’ine akut sistit tanis1 kondugu belirlenmistir. Toplumda akut sistit goriilme
siklig1 %17.8’dir (Canbaz ve ark., 2002). Buna gore genel Orneklem biiyiikligi
hesaplamasinda; evren: 5000; prevalans: %80; alfa (a): %5 ve orneklem biiyilikligi:

160 olarak bulunmustur.

Calismada secilen hastalar1 rasgele dort gruba ayirarak dort farkli tedavi
uygulamas1 planlandigindan, gruplara alinacak minimum hasta sayisi ayrica

hesaplanmstir.

Minimum hasta sayisi hesaplanirken, tiim tedavide ortalama ilag kullanim
maliyetleri arasindaki fark, en diisiik ve en yiiksek maliyet arasindaki farkin standart

sapmast, alfa (a)= 0.05, beta ()= 0.20 (power: %80 olarak) alinarak yapilmistir.

Yapilan hesaplama sonucunda elde edilen veriler Cizelge 2.1. de verilmistir.

Cizelge 2.1. Orneklem Biiyiikliigii Hesaplanmas1

Alfa (o) 0.05

Power (1-) 0.80
Ortalamalar arasi fark 8.4

Standart sapma 9.25
Gruplardaki hasta orani 1/1
Serbestlik derecesi 40
Gruplardaki minimum 21

orneklem biiyiikligi
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Yapilan hesaplamalar sonucunda her gruba en az 21 vaka alinmas1 gerektigi

hesaplanmastir.

Normal dagilima uymasi ve parametrik testler kullanilabilmesi i¢in c¢alisma
sonunda her grupta 30 kisi kalmasini saglamak i¢in ve izlem sirasinda kayiplar da

olabilecegi diisiliniildiigiinden her gruba 40 hasta alinmasi hedeflenmistir.

2.4. Arastirmada Kullamlan flaclar

Tedavide TMP-SMZ ve siprofloksasin olmak tizere iki farkli grup antibiyotik
kullanilmistir. Tedavide kullanilan ilaglar, (TMP-SMZ) Bactrim Forte®, (TMP-
SMZ) Kemoprim Forte®, (Siprofloksasin) Urociproxin® 250 mg ve (Siprofloksasin)
Cipro® 250 mg.dir.

Tedavide kullanilan ilaglardan Bactrim Forte® (TMP-SMZ) orijinal ilag¢ olup,
jenerigi Kemoprim Forte® (TMP-SMZ)’dir. Diger gruptan olan Urociproxin® 250
mg (Siprofloksasin) orijinal ila¢ iken Cipro® 250 mg (Siprofloksasin) jeneriktir.

Tedavide kullanilan ilaglarin tiimii hastalara giinde iki kere bir tablet verilmek

suretiyle uygulanmustir.

2.5. Arastirmanin Yontemi

Calismaya baslamadan Once, g¢alisma protokolii faz IV klinik ilag arastirmasi
seklinde tasarlanmis ve Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi'nden Ek-1’de yer alan
12.05.2005 tarih ve 92 sayr ile etik kurul onayr alindiktan sonra calismaya

baslanilmistir.
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Bu calismada, hekim tarafindan akut sistit tanis1 konan ve ¢alismada kullanilan
ilaglar1 alan hastalara uygulanmak iizere anket formu hazirlanmistir. Anket formu
Ek-2’de yer almaktadir. Akut sistit sikayeti ile poliklinige basvuran ve ¢alisma
kriterlerine uyan hastalarla yiiz yiize goOriisme yontemi ile anket formlar
doldurulmustur. Anket formunda hastanin bazi tanimlayici bilgileri ve daha 6nceki

sikayetleri ile mevcut durum hakkindaki bilgileri igeren sorular bulunmaktadir.

Hekim tarafindan calismaya katilanlara, gerekli bilgilendirmeler yapildiktan
sonra hicbir baski altinda birakilmaksizin ¢aligmaya katildigina dair Ek-3’te yer alan

“bilgilendirilmis goniilli olur formu” imzalatilmisgtir.

Bilgilendirilmis goniilli  olur formunu imzalayan hastalara c¢aligmada
kullanilacak olan dort farkl ilag rasgele bir sira ile verilmistir. Her grupta 40 vaka

degerlendirilmeye alinmistir.

Vakalar daha sonra ila¢ tedavisinin 1., 2., 3., 7. ve 14. giinlerinde telefon
vizitleri seklinde izlenmistir. Bu izlemede temelde hastalarin tedaviye devamlari ve
sOylendigi sekilde ilaglarmi kullanmalar1 saglanmaya calisilmis olup, kontrolii
yapilmistir. Izleme sirasinda hastalara tedavi siiregleri hakkinda bilgi sorulmus olup,
sikayetlerinde azalma olup olmadigi, tedavinin basarili olup olmadig1 hakkinda da
bilgi alinmaya c¢aligilmistir. Hastalara, tedavileri sirasinca ilaca bagli sikayetlerinin
olup olmadig1 yan etki ve beklenmeyen herhangi bir etki de goriiliip goriilmedigi

sorulmustur.

Ugiincii giinde iyilesme beklenmesine ragmen tiim hastalar 7. ve 14. giinde de
izlemeye alinmistir. Bunun nedeni, 3. giinde iyilesen hastalarin 7. ve 14. gilinde

tekrarlama ve bagska tedavi alma olasiliklar1 yoniinden taraf tutmamaktir.

Hastalarin birgogu tedaviye devam etmis ve olumlu sonug¢ alinmistir. Bunlar

cizelgeler halinde verilmistir.
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2.6 Arastirma Sonuclarinin Degerlendirilmesi

Tedaviye yanit ise 2003 yili Saglik Bakanligi Tan1 ve Tedavi Rehberlerinde de
belirtildigi gibi su sekilde degerlendirilmistir:

48 ila 72 saat iginde disiiri, polakiiri yakinmalarinin tamamen kayboldugunun ifade
edilmesi; iyilesme

Ayni siire i¢inde belirtilerin azalmas1 ancak kaybolmamasi; kismi iyilesme

Ayni siire iginde belirtilerin devam etmesi, siddetlenmesi, yakinmalara KVA

hassasiyeti ve atesin eklenmesi; iyilesemedi veya tedavi edilemedi.

2.7. Arastirma Verilerinin Analizi

Veriler SPSS for Windows versiyon 12,0 istatistik paket programina girilmis ve
analizler ayn1 programda yapilmistir. S6z konusu programin lisans numarasi 55345—

26752-51345-33006-86803-93573—-71895-65752-87"dir.

Sayimla yapilan degiskenlerde gruplar arasi karsilagtirmalar ki-kare testi ile
yapilmistir. Dort gozlii diizenlerde gozlerden birinde beklenen frekans 5’ten kiigiikse,

Fisher’in kesin ki-kare testi kullanilmistir (Stimbiiloglu, 2002).

Olgiimle yapilan degiskenlerde ikiden fazla gruplarm karsilastiriimalarinda
normal dagilima uygunluk testi (Kolmogorov-Smirnov) yapilmis ve normal dagilima

uymadigindan Kruskal Wallis varyans analizi yapilmistir (Stimbiiloglu, 2002).

Istatistiksel anlamlilik 0,05 diizeyinde degerlendirilmistir.
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2.8 Arastirmanin Kisithhiklar:

Aragtirma evreninde yer alan 160 vakaya ulagsmak baslangicta hedeflenen kadar
kolay olmamustir. Arastirmanin basinda hasta almayi1 planlamis oldugumuz Gazi
Universitesi Tip Fakiiltesi Enfeksiyon Poliklinigine bagvuran vakalar komplike

vakalar oldugundan degerlendirilmeye alinmamustir.

Birinci basamak tedavi merkezi olan Altindag Dr. Sait Yazic1 Saglik Ocagindaki
sorumlu hekimin tayininin ¢ikip bagka bir yere atanmasi sonucunda, benzer
sosyoekonomik diizeyde niifusa hizmet sunan ve yillik akut sistit bagvuru orani
benzer olan, yeni merkez olarak Dikmen Dr. Miirsel Ulu¢ Saglik Ocagi ¢alismaya
Ek—4 de yer alan Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi’nin 19.12.2005 tarih ve 342 sayili
yerel etik kurul karari ile dahil edilmis olup, arastirma siiresi i¢inde vaka bulmakta

zorlanilmistir.

Caligmaya alinan vakalar, sosyokiiltiirel ve ekonomik diizeyi diisiik bolgelerde

yer aldigindan takip siiresince alinan cevaplarda zorluk yasanmustir.

Konu ile ilgili olarak daha dnce yapilmis benzer bir ¢alismaya rastlanilmamis

olmasi konunun tartisilmasinda kisithiliklar yaratmistir.

2.9 Farmakoekonomik Degerlendirmeye Alinan Parametreler

Yaptigimiz caligmada baslangigcta, farmakoekonomik degerlendirmeye alinmasi
planlanan parametreler; 2005 yili ila¢ kutu fiyat1 (Yeni Tiirk Liras1 (YTL) olarak),
herhangi bir nedenle ilacin birakilmasi ya da tedaviye yanitsizlik durumunda ikincil
tedavinin maliyeti ile 14 giinliik izlem siiresi boyunca hastanin herhangi bir saglik
merkezine bagvurusunu gerektiren sistit tan1 ve tedavisi ile ilgili tim gider kalemleri
iken c¢aligsma sonucunda degerlendirmeye alinan parametreler goriilen yan etkiler ve

ilag kutu fiyatlar1 olmustur.



76

3. BULGULAR

Yapilan aragtirmaya 18—65 yas arasindaki kisiler dahil edilmis olup, toplam 160 kisi

incelenmistir.

Cizelge 3. 1. Arastirmaya Katilanlarin Yas Gruplarina Gore Dagilimi

Yas Araligi Say1 Yiizde
18-23 10 6,3
24-29 23 14,3
30-35 21 13,1
3641 30 18,7
4247 34 21,3
48-52 14 8,8
54-59 17 10,6
60-65 11 6,9

Toplam 160 100,0

Yiizdeler kolon yiizdesidir.

Aragtirmaya katilanlarin yas ortalamasi 40,35+ 11,72 ve ortancas1 40,00°dur.

Arastirmaya katilan 160 kisinin %67,4°1 24 ila 47 yaslar1 arasindadir.

Cizelge 3. 2. Arastirmaya Katilanlarin Cinsiyete Gore Dagilimi

Cinsiyet Say1 Yiizde
Kadmn 152 95,0
Erkek 8 5,0

Toplam 160 100,0

Yiizdeler kolon yiizdesidir.

Arastirmaya katilanlarin, %5°1 erkek, %95°1 kadindir.
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Cizelge 3.3. Arastirmaya Katilanlarin Bagvuru Tarihine (Aylara) Gore Dagilimi

Aylar Say1 Yiizde
Ocak 24 15,0
Subat 6 38
Mart 3 1,9
Nisan 3 1,9
Mayis 15 9,4
Haziran 24 15,0
Temmuz 12 7,5
Agustos 16 10,0
Eyliil 15 9.4
Ekim 25 15,6
Aralik 17 10,6
Toplam 160 100,0

Yiizdeler kolon yiizdesidir.

Arastirmanin yapildigr Ocak, Haziran ve Ekim ayinda daha fazla miiracaat

olmustur.

Cizelge 3.4. Arastirmaya Katilanlarin Is Durumuna Gére Dagilini

Isi Say1 Yiizde
Ev hanimi 100 62,5
Memur/Isci 12 7,5
Serbest 3 1,9
Issiz 36 22,5
Emekli 9 5,6

Toplam 160 100,0

Yiizdeler kolon yiizdesidir.
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Arastirmaya katilanlarin sadece %9,4’1 bir is alaninda ¢aligmaktadir.

Cizelge 3.5. Arastirmaya Katilanlarin Rapor Kullanom Durumuna Gore
Dagilimi

Rapor Say1 Yiizde
Kullanan 1 0,6
Kullanmayan 159 99,4

Toplam 160 100,0

Yiizdeler kolon yiizdesidir.

Calismaya katilanlarin sadece %0,6’s1 rapor kullanmustir.

Cizelge 3.6. Arastirmaya Katilanlarin Yakinmalarina Gére Dagilimi

Yakinmalari Say1 Yiizde
Disiiri 36 22,5
Polakiiri 8 5,0
Her ikisi de 116 72,5

Toplam 160 100,0

Yiizdeler kolon ylizdesidir.

Arastirmaya katilanlarin %72,5’inde hem disiiri hem polakiiri yakinmalari

mevcut olup, %5’inde polakiiri, %22,5’inde ise disiiri yakinmas1 mevcuttur.

Cizelge 3.7. Arastirmaya Katilanlarmm Daha Oncesinden Benzer Sikayeti
Olanlara Goére Dagilimi

Oncesi Say1 Yiizde
Sikayeti Olan 25 15,6
Sikayeti Olmayan 135 84,4
Toplam 160 100,0

Yiizdeler kolon yiizdesidir.
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Arastirmaya katilanlardan %15,6’s1 daha Once benzer sikayetlerle bir tedavi
almislardir. Caligmaya katilanlardan %84,4’1i daha 6nce benzer bir sikayet ile saglik

kurulusuna bagvurmadiklarini belirtmislerdir.

Cizelge 3.8. Aragtirmaya Katilanlarin Kullandigi Ilaca Gére Dagilimi

flac Say1 Yiizde
Bactrim Forte® 40 25
(TMP-SMZ) Kemoprim 40 25
Forte®
Urociproxin® 40 25
Cipro® 40 25
Toplam 160 100

Yiizdeler kolon yiizdesidir.
Arastirmaya katilanlarin %25°1 Bactrim Forte®, %25°1 (TMP-SMZ) Kemoprim

Forte®, %25°1 Urociproxin®, %251 Cipro® kullanmistir. Arastirmaya katilanlara

ilaglar hekim tarafindan rasgele verilmistir.

Cizelge 3.9. Arastirmaya Katilanlarda Yan Etki Goriilme Sikliginin Dagilimi

Yan Etki Say1 Yiizde
Goriilen 16 10,0
Goriilmeyen 144 90,0
Toplam 160 100,0

Yiizdeler kolon yiizdesidir.

Arastirmaya katilanlarda tedavi siiresince %10’unda yan etki goriiliirken

%90’1nda yan etki goriilmemistir.



80

Cizelge 3.10. Arastirmaya Katilanlarda Birinci Giin  Sonundaki
Degerlendirmenin Verilen Cevaplara Gore Dagilimi

Sonu¢ Say1 Yiizde
Degisiklik yok 132 82,5
Azalan 26 16,3
Gegmeyen 2 1,3

Toplam 160 100,0

Yiizdeler kolon yiizdesidir.

Birinci gilin sonunda arastirmaya katilanlarin %82,5°1 sikayetlerinde higbir
degisiklik olmadigin1 ifade ederken %16,3’i bir azalma oldugunu %1,3’1
geemedigini ifade etmis olup, toplamda %83,8’i sikayetlerinde hi¢bir azalma veya
degisiklik olmadigini ifade etmistir.

Cizelge 3.11. Arastirmaya Katilanlarda Ikinei Giin  Sonundaki
Degerlendirmenin Verilen Cevaplara Gore Dagilimi

Sonu¢ Say1 Yiizde
Degisiklik yok 27 16,9
Azalan 131 81,9
Gecmeyen 2 1,3

Toplam 160 100,0

Yiizdeler kolon yiizdesidir.

Ikinci giin sonunda arastirmaya katilanlarin %16,9’u sikayetlerinde higbir
degisiklik olmadigin1 ifade ederken %81,9’u bir azalma oldugunu 9%1,3’1
geemedigini ifade etmis olup, toplamda %18,2’sinde sikayetlerde hicbir azalma veya

degisiklik olmadig: ifade edilmistir.
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Cizelge 3.12. Arastirmaya Katilanlarda Ugiincii  Giin  Sonundaki
Degerlendirmenin Verilen Cevaplara Gore Dagilimi

Sonu¢ Say1 Yiizde
Degisiklik yok 6 3,8
Azalan 13 8,1
Gegen 131 81,9
Baska tedavi 5 3,1
Gegmeyen 5 3,1
Toplam 160 100,0

Yiizdeler kolon yiizdesidir.

Ugiincii giin sonunda arastirmaya katilanlarin %3,8°1 sikayetlerinde hicbir
degisiklik olmadigini ifade ederken %8,1°1 bir azalma oldugunu %3,1°1 ge¢gmedigini,
% 81,9’u sikayetlerinin gegtigini, %3,1°1 ise sikayetlerinin gegcmedigini ve bagka bir
tedaviye gecildigini ifade etmistir.

Ugiincii giin sonunda arastirmaya katilanlarin %81,9’unun sikayeti gecmisken,

%18,1’inin sikayeti gegmemistir.

Cizelge 3.13. Arastirmaya Katilanlarda lyilesme Oranma Gore Dagilim (3
giinliik tedavi sonunda)

Sonuc Say1 Yiizde
fyilesme Olan 131 81,9
Iyilesme Olmayan 29 18,1
Toplam 160 100,0

Yiizdeler kolon yiizdesidir.

Arastirmaya katilanlarin {i¢ giinliik tedavi sonunda % 81,9’u iyilesmis, %18,1°1

lyilesememistir.
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Cizelge 3.14. Arastirmaya Katilanlarda Ugiincii Giin Sonunda Iyilesme
Olanlarin Yedinci Giin Sonunda Yapilan Degerlendirmesinin Dagilimi

Sonu¢ Say1 Yiizde
Tekrarlamayan 130 99,2
Tekrarlayan 1 0,8

Yiizdeler kolon yiizdesidir.

Yedinci giin yapilan izlemede birincil amag, akut sistitin tekrarlayip,
tekrarlamadigimi belirlemek oldugundan, arastirmaya katilanlar i¢inde bu yonde
yapilan degerlendirme sonucunda {i¢iincii giin sonunda iyilesme olanlarin %0,8 inde

akut sistitin tekrarladig1 gozlemlenmistir.

Cizelge 3.15. Arastirmaya Katilanlarda Ugiincii Giin Sonunda lyilesme
Olanlarin Ondordiincii Giin Sonunda Yapilan Degerlendirmesinin Dagilimi

Sonuc¢ Say1 Yiizde
Tekrarlamayan 129 98,5
Tekrarlayan 1 0,8

Yiizdeler kolon yiizdesidir.

Ondordiincli giin  yapilan izlemede arastirmaya katilanlar ig¢inde yapilan
degerlendirme sonucunda {igiincii giin sonunda iyilesme olanlarin %0,8’inde akut

sistitin tekrarladig1 gézlemlenmistir.
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Cizelge 3.16. Arastirmaya Katilanlarn Daha Onceki Benzer Sikayet
Durumunun lyilesme Durumu ile Karsilastirmal1 Yiizde Dagilimi

Iyilesme Durumu

Oncesi Tyilesme fyilesme Olmayan
Say1 Yiizde Say1 Yiizde
Sikayeti Olan 16 64,0 9 36,0
Sikayeti Olmayan 116 85,9 19 14,1
Yiizdeler satir yiizdesidir p=0.018

Daha Once benzer sikayeti olup olmama durumuna gore iyilesme yoniinden

istatistiksel olarak anlamli bir fark gozlenmektedir (p<0,05).

Arastirmaya katilanlardan daha Once benzer sikayeti olanlarin %64 {inde
tyilesme olurken %36’sinda iyilesme olmamustir. Aymi sekilde, daha 6nce benzer
sikayeti olmayanlarin %14,1’inde 1iyilesme olmazken, %385,9’unda iyilesme

olmustur.

Cizelge 3.17. Yakinma Gruplarmna Gére Iyilesme Durumunun Dagilimi

Iyilesme Durumu

Yakinma Gruplari Tyilesme Iyilesme Olmayan
Say1 Yiizde Say1 Yiizde
Distiri 32 88,9 4 11,1
Polakiiri 6 75,0 2 25,0
Her ikisi de 93 81,0 23 19,0
Yiizdeler satir ylizdesidir. p=0,472

Arastirmaya  katilanlarin  yakinma  gruplarimin  iyilesme  durumu  ile

karsilastirilmasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark gézlenmemistir (p>0,05).
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Arastirmaya katilanlardan disiiri sikayeti ile basvuranlarin sayist 36 olup,
bunlardan tedavinin ii¢lincii glinlinden sonra iyilesme oran1 %88,9’dur. Ayn1 sekilde,
sadece polakiiri sikayeti ile bagvuranlarin toplam sayisi 8 olup, bunlarin iyilesme
oran1 % 75’tir. Hem polakiiri hem de disiiri sikayeti ile bagvuranlarin toplam sayis1

116 olup, bunlarin iyilesme oran1 %81 dir.

Cizelge 3.18. Arastirmada Kullamilan ilaglarin Kutu Fiyatlar1 (2005 yilinda YTL
olarak) ve Ilaglarin Kutusundaki Tablet Miktari ile 3 Giinliik Tedavi Sonras1 Maliyet
ve 1 Tabletin Maliyeti

flac 1 Kutu Fiyati 1 Kutudaki 1 Tabletin = Tedavi maliyeti
Tablet Maliyeti (3 giinliik)
Sayisi

(TMP-SMZ) 12,20 20 0,61 3,66

Bactrim Forte®

(TMP-SMZ) 7,55 20 0,38 2,28

Kemoprim forte®

(Siprofloksasin) 7,41 6 1,24 7,41

Urociproxin®

(Siprofloksasin) 4,50 14 0,32 1,92

Cipro®

Arastirmada kullanilan ilaglardan sadece (Siprofloksasin) Urociproxin® {i¢
giinliik tedavi dozuna gore ayarlanmis olup, bir kutuda 6 tablet bulunmaktadir. Diger
ilaglardan (Siprofloksasin) Cipro® bir kutuda 14 tablet icerirken digerleri 20 tablet

icermektedir.
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Cizelge 3.19. Arastirmanin Yapildigi Birinci Giindeki lyilesme Durumunun
Ila¢ Fiyatlar ile Karsilastirmali Dagilimi

Iyilesme Durumu

ilaclar Fiyatlar Geg¢meyen Azalan

Say1 Satir Kolon Say1 Satir Kolon
Yiizdesi  Yiizdesi Yiizdesi Yiizdesi
Cipro® 4,50 33 82,50 24,60 7 17,50 26,90
Urociproxin® 7,41 34 85,00 25,40 6 15,00 23,10
Kemoprim 7,55 31 77,50 23,10 9 22,50 34,60
Forte®

Bactrim Forte® 12,20 36 90,00 26,90 4 10,00 15,40

Ki-kare=2,388 p=0,496

Arastirmanin yapildigi birinci giinde ;

Cizelge 3.10.da verilen “degisiklik yok™ seklinde ifade edilen durum

“gecmeyen’ olarak degerlendirilmistir.

Fiyat1 4,50 YTL olan (Siprofloksasin) Cipro® kullananlarin %82,50’sinin

sikayeti gegmezken, %17.50si sikayetlerinde azalma oldugunu ifade etmistir.

Fiyati 7,41 YTL olan (Siprofloksasin) Urociproxin® kullananlarin %85’inin

sikayeti gegmezken, %15°1 sikayetlerinde azalma oldugunu ifade etmistir.

Fiyatt 7,55 YTL olan (TMP-SMZ) Kemoprim Forte® kullananlarin
%77,50’sinin sikayeti gegmezken, %22,50’si sikayetlerinde azalma oldugunu ifade

etmistir.

Fiyat1 12,20 YTL olan (TMP-SMZ) Bactrim Forte® kullananlarin %90’ 1nin

sikayeti gegmezken, %10°u sikayetlerinde azalma oldugunu ifade etmistir.
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Tedavinin degerlendirildigi birinci giinde uygulanan ilag fiyatlarina gore
lyilesme durumu yoniinden istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmamistir

(p>0,05).

Cizelge 3.20. Arastirmanin Yapildigi Ikinci Giindeki Iyilesme Durumunun flag
Fiyatlar ile Karsilagtirmali Dagilimi

Iyilesme Durumu

Mlaclar Fiyatlar Gecmeyen Azalan

Say1 Satir Kolon Say1 Satir Kolon
Yiizdesi  Yiizdesi Yiizdesi Yiizdesi
Cipro® 4,50 9 22,50 31,00 31 77,50 23,70
Urociproxin® 7,41 11 27,50 37,90 29 72,50 22,10
Kemoprim 7,55 6 15,00 20,70 34 85,00 26,00
Forte®

Bactrim Forte® 12,20 3 7,50 10,30 37 92,50 28,20

Ki-kare=6,191  p=0,103

Arastirmanin yapildigi ikinci giinde ;

Cizelge 3.11.de verilen “degisiklik yok” seklinde ifade edilen durum

“gecmeyen” olarak degerlendirilmistir.

Fiyat1 4,50 YTL olan (Siprofloksasin) Cipro® kullananlarin %22,50’sinin

sikayeti gecmezken, %77,50’si sikayetlerinde azalma oldugunu ifade etmistir.

Fiyat1 7,41 YTL olan (Siprofloksasin) Urociproxin® kullananlarin %27,50’sinin

sikayeti gegmezken, %72,50si sikayetlerinde azalma oldugunu ifade etmistir.

Fiyat1 7,55 YTL olan (TMP-SMZ) Kemoprim Forte® kullananlarin %15’inin

sikayeti gegmezken, %85°1 sikayetlerinde azalma oldugunu ifade etmistir.
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Fiyat1 12,20 YTL olan (TMP-SMZ) Bactrim Forte® kullananlarin %7,50’sinin

sikayeti gegmezken, %92,50’si sikayetlerinde azalma oldugunu ifade etmistir.

Tedavinin degerlendirildigi ikinci giinde uygulanan ilag fiyatlarina gore iyilesme

durumu yoniinden istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmamistir (p>0,05).

Cizelge 3.21. Arastirmanin Yapildigr Uciincii Giindeki Iyilesme Durumunun
[lag Fiyatlar ile Karsilastirmali Dagilimi

fyilesme Durumu

ilaclar Fiyatlar Ge¢meyen Gegen

Say1 Satir Kolon Say1 Satir Kolon
Yiizdesi  Yiizdesi Yiizdesi Yiizdesi
Cipro® 4,50 9 22,50 31,00 31 77,50 23,70
Urociproxin® 7,41 11 27,50 37,90 29 72,50 22,10
Kemoprim 7,55 5 12,50 17,20 35 87,50 26,70
Forte®

Bactrim Forte® 12,20 4 10,00 13,80 36 90,00 27,50

Ki-kare=5,517  p=0,138

Arastirmanin yapildigi Gigiincii giinde;

Cizelge 3.12.°de verilen “degisiklik yok”, “azalan” ve “bagka tedavi” seklinde

ifade edilen durum “ge¢cmeyen” olarak degerlendirilmistir.

Fiyati 4,5 YTL olan (Siprofloksasin) Cipro® kullananlarin 9%22,50’sinin
sikayeti gegmezken, %77,50’sinin sikayetlerinin gegtigi belirlenmistir.

Fiyat1 7,41 YTL olan (Siprofloksasin) Urociproxin® kullananlarin %27,50’sinin
sikayeti gegmezken, %72,50’si sikayetlerinin gegtigini belirtmistir.
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Fiyati 7,55 YTL olan (TMP-SMZ) Kemoprim Forte® kullananlarin
%12,50’sinin sikayeti gegmezken, %87,50’sinin sikayetlerinin gectigi belirtilmistir.

Fiyat1 12,20 YTL olan (TMP-SMZ) Bactrim Forte® kullananlarin %10,00’1n
sikayeti gegmezken, %90,00’1n sikayetlerinin gectigi belirtilmistir.

Tedavinin degerlendirildigi {giincli giinde uygulanan ilag fiyatlarina gore
tyilesme durumu yoniinden istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmamistir

(p>0,05).

A ilacinin maliyeti ile B ilacinin maliyeti arasindaki farkin A ilacinin etkisi ile B
ilacinin etkisi arasindaki farka orani (Sendi ve ark., 2001) olan artan MEO
(Incremental Cost Effectiveness Ratio [ICER]) hesaplamalar1 ¢izelge 3.22 de

verilmistir.



Cizelge 3.22. Ilaglara Gore ICER Degerleri, Maliyetler Arasi ve lyilesme Orani

89

Farklar1 (3 giinliik tedavi sonrast)

Maliyetler Aras1 Farklar

Haglar Cipro Kemoprim Bactrim Urociproxin
Cipro - 1,92-2,28=-0,36 | 1,92-3,66=-1,74 1,92-7,41=-5,49
Kemoprim 2,28-1,92=0,36 - 2,28-3,66=-1,38 2,28-7,41=-5,13
Bactrim 3,66-1,92=1,74 | 3,66-2,28=1,38 -- 3,66-7,41=-3,75
Urociproxin | 7,41-1,92=5,49 7,41-2,28=5,13 7,41-3,66=3,75 -
Iyilesme Oram Farklar

Taglar Cipro Kemoprim Bactrim Urociproxin
Cipro - 77,5-87,5=10,00 | 77,5-90,0=12,50 77,5-72,5=5,00
Kemoprim 87,5-77,5=10,00 - 87,5-90,0=-2,50 87,5-72,5=15,00
Bactrim 90,0-77,5=12,50 | 90,0-87,5=2,50 -- 90,0-72,5=17,50
Urociproxin | 72,5-77,5=-5,00 | 72,5-87,5=15,00 | 72,5-90,0=17,50 --

ICER

Degerleri

ITlaglar Cipro Kemoprim Bactrim Urociproxin
Cipro - 0,36/10,00=0,04 | 1,74/12,5=0,14 -5,49/5,00=-1,10
Kemoprim 0,36/10,00=0,04 - 1,38/2,50=0,55 -5,13/15=-0,34
Bactrim 1,74/12,50=0,14 | 1,38/2,50=0,55 -- -3,75/17,5=-0,21
Urociproxin | 5,49/-5,00=1,10 | 5,13/-15=-0,34 | 3,75/17,5=-0,21 --

Ug giinliik tedavi sonrasi ICER degerlerine bakildiginda, (Siprofloksasin)
Cipro® ile Urociproxin® karsilastirildiginda Urociproxin®’in maliyetinin daha fazla
oldugu goriilmektedir. Cipro® ile her fazladan tedavi edilen hastada Urociproxin®’e

oranla 1,10 YTL kadar kar edilmektedir.
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4. TARTISMA

Akut komplike olmayan sistit, komplikasyona yol acabilecek faktorlerin bulunmadigi
ya da iist Uriner sistem tutulumunun olmadigr idrar yolu enfeksiyonunu tanimlar.
Idrar yolu enfeksiyonlari, 6zellikle geng kadimnlar ve yaslhlarda en sik goriilen
bakteriyel enfeksiyondur (Car, 2006). Uriner sistem enfeksiyonlar1 (USE) &zellikle
kadinlarda 6nemli bir saglik sorunudur. Kadinlarin yaklasik %10-35’1 yasaminin
herhangi bir déneminde idrar yolu enfeksiyonu gegirmektedir. Ulkemizde her yil 5
milyon kadinin sistit tanis1 aldigi bildirilmistir. Akut komplike olmayan sistit tim
idrar yolu enfeksiyonlarinin %75’ini olusturmaktadir (Topgu ve ark., 2002). Bu
kadar sik goriilmesinden dolay: etkili ve ekonomik olmasi hedeflenerck, USE’ye
yaklagim, degerlendirme ve tedavi zaman icerisinde degismistir (Naber ve

ark.,2001).

20-40 yas arasi kadinlarin yaklasik %25-35’inin USE gegirdigi bildirilmektedir
(Hooton ve ark, 1997). Aktif cinsel yasami olan ve dogurganlik yasindaki kadinlar,

alt USE gegiren popiilasyonun ¢ogunlugunu olusturmaktadir (Foxman, 2003).

Calismamizda da arastirmaya katilan gruplar arasinda yaglarina gore istatistiksel
olarak farklilik saptanmamakla birlikte % 67,4 oraninda 24 ila 47 yas

gruplarindakilerde daha fazla siklikla akut sistit oldugu goriilmiistiir.

Hastalar cinsiyet dagilimlar1 agisindan incelendiginde de kadin hastalarin daha
fazla sayida oldugu tespit edilmistir. Bu bulgular toplumda kadinlarda daha sik akut

sistit goriildiigii bilgisini desteklemektedir.

Calismamizda Ocak, Haziran ve Ekim aylarindaki basvuru sikliginin daha fazla
olmas1 akut sistitin bu aylarda daha fazla gorildiigii bilgisini desteklemektedir

(Foxman, 2003).
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Arastirmaya katilanlarin meslekleri arasinda her ne kadar istatistiksel olarak

anlamlilik bulunmasa da ¢ogunlugunun ev hanimi oldugu dikkat ¢ekmektedir.

Akut sistitin isgiicline olan kaybina etkisini degerlendirmek amaciyla sorgulanan
rapor kullanimi, devlet memuru olarak ¢alisan sadece bir kiside gézlemlenmistir. Bu
bulgu, hastalarin ¢ogunun ev hanimi oldugu diistiniildiigiinde kabul edilebilir bir

bulgudur.

Klinik olarak USE tanis1 koymada, hastanin semptomlar1 ve kan, idrar gibi
laboratuar testlerinin sonuglart degerlendirilir (Naber ve ark., 2001). Ancak
genellikle hastanin hikayesi ve USE’ye ait sikayetleri akut sistit tanisi
konulabilmesinde yeterli olmaktadir. Disiiri; sik idrara ¢ikma, pollakiiri; idrar
yaparken yanma, sikisma hissi, suprapubik agri gibi tipik sikayetler, altta yatan
diyabet, bobrek yetmezligi, {riner sistemde anomali ya da tas varligi gibi
rahatsizliklarin bulunmamasi akut sistit tanis1 koymak icin yeterli olmaktadir (Bernt

ve ark., 2002).

Komplike olmayan USE olan hastalarda en ¢ok goriilen semptom ve bulgulara
bakildiginda, calismamizda; disiiri ve polakiiri sikayetlerinin katilanlarin tiimiinde
oldugu gozlemlenmistir. Hem disiiri hem de polakiiri sikayeti ile bagvuranlar
calismaya katilanlarin %72,5’ini olustururken, bunlardan %81,9’unda iyilesme
olmustur. Polakiiri sikayeti ile basvuranlar toplamda %35 iken, bunlarin %25’inde

tyilesme olmadig1 gozlemlenmistir.

(Calismamizda, rasgele taraf tutmadan gruplara diisecek kisiler secilmis olup,
iyilesmede ila¢ disinda cinsiyet, yas, meslek ve daha 6nce sikayetinin var olmasinin

etkili olmadig1 gosterilmektedir.

Akut sistit olan kadinlarin % 20’sinde tekrarlayan sistit goriilmektedir. Bu
epizotlar sirasinda, etken organizma idrar kiiltiirii ile belirlenmeli ve relaps m1 (ayni

organizma ile enfeksiyon) yoksa rekiirrens mi (farkli organizma ile enfeksiyon)
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oldugu ayirt edilmelidir. Ayn1 mikroorganizmayla olusan coklu enfeksiyonlar tanim
olarak komplike USE olmakta ve daha uzun siireli antibiyotik kullanim1 ve daha ileri
tanisal testleri gerektirmektedir. Ancak, rekiirren USE’lerin ¢ogu farkh
mikroorganizmalarin neden oldugu komplike olmayan enfeksiyonlardir (Johnson ve

ark, 1992).

Calismamizda da arastirmaya katilan hastalarda daha oncesinde benzer sikayet
olma durumu arastirildiginda % 15.6 oraninda daha 6nce benzer sikayetle tedavi
alma orani tespit edilmistir. Bu oran literatiirle uyumlu dagilim gostermektedir. Ug
giinliik tedavi sonrasinda, daha 6nce benzer bir sikayeti olup da akut sistit tanisi
konulan kisilerin %64’linde iyilesme oldugu gozlemlenirken, %36’sinda iyilesme

olmadig1 gozlemlenmistir.

USE, antibiyotiklerin en sik olarak kullanildigi enfeksiyon hastaliklarindan
biridir. Bir enfeksiyon hastaliginin uygun tedavisi, yeterli bir siirede enfeksiyonu
eradike edecek en az toksik, en ucuz antibiyotigin se¢ilmesidir. Bu kural USE i¢in de
gecerlidir. Ayrica USE icin secilecek olan antibiyotik normal barsak ve perine
florasin1 fazla bozmamali, normal vajinal flora 6zellikle laktobasiller ve anaeroplar
da bu tedaviden etkilenmemeli ve vajinadaki E.Coli’ye kars1 kolonizasyon direncini
zayiflatmamalidir (Eraksoy ve ark, 1994). E.Coli bobrek epitel hiicrelerine
girebilmekte ve burada aktif olarak cogalabilmektedir ve bu nedenle hiicre ici
bakterilere kars1 etkililigi iyi olan TMP-SMZ, siprofloksasinler ve florokinolonlar
USE tedavisinde en sik &nerilen antibiyotiklerdir (Warren ve ark, 1999).

Calismamizda da katilan hastalar tedavi i¢in 3 giin siireyle TMP-SMZ ve
siprofloksasin kullanmis ve iyilesme orani 3. giin sonunda % 81.9 olarak

belirlenmistir.
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Hastaligin 7. ve 14. giindeki takibi sirasinda tekrarlama orant % 0,8 olarak
belirlenmistir ve bu bulgu segilen antimikrobiyal ajanlarin etkililigini

desteklemektedir.

Akut sistit toplumda sik rastlanilan ve tekrarlayan bir enfeksiyon oldugundan,
arastirmaya katilanlar, 1., 2., 3., 7. ve 14. giinlerde takip edilmistir. Aragtirmaya
katilanlarin 3 giinde tedavi olmas1 beklendiginden, 7. ve 14. giinde 3. giin sonunda
iyilesen 131 kiside akut sistin tekrarlayip tekrarlamadigi takip edilmistir. Bu
durumda, 7. giinde 1 kiside akut sistitin tekrarladigi, 14. giinde de 1 kiside daha

tekrarladig1 gozlemlenmistir.

Akut komplike olmayan USE tamist konulmus kadinlarda etken
mikroorganizmalar ve onlarin antibiyotiklere duyarliliklar1 6nceden tahmin
edilebileceginden, idrar kiiltiirii yapilmaksizin kisa siireli ampirik antibiyotik
tedavisinin yararli, giivenilir ve maliyet agisindan uygun oldugu ileri siiriilmektedir
(Akata, 2001). Ancak diinyada ve iilkemizde USE de dahil olmak iizere pek cok
enfeksiyon hastaliklarinin etkenlerinde artan direng oranlar1 belirtilmektedir. Bu da
tedavi basarisizligr ile sonu¢lanmaktadir. Direng gelisimini etkileyen faktorler
arasinda tliketim maddelerine antibakteriyel ilave edilmesi, hayvanlarin antibiyotikli
yemlerle beslenmesi veya gilinliik yasamda kullanilan egyalara antienfektif
emdirilmesi sayilabilir. Bu kadar ¢ok hijyen, hizlanmis direng¢ gelisimi, artan teshis

ve tedavi maliyeti olarak bize geri donmektedir (Erdem ve ark., 2002).

Tim bu etkenlerin arasinda diren¢ gelisimini etkileyen en Onemli
parametrelerden biri uygunsuz antibiyotik kullanimidir (Erdem ve ark, 2002).
Toplumda enfeksiyon olusturan tiim mikroorganizmalarin savurgan ve Olgiisiiz
antibiyotik tliketiminden etkilenmemesi miimkiin degildir. Direngli bakterilerle
olusan enfeksiyonlarin duyarli izolatlarla karsilastirildiginda daha yiiksek tedavi
giderlerine neden olduklari, mortalite ve morbiditeyi artirdiklar1 bilinmektedir

(Holmberg ve ark., 1997). Antibiyotik tiiketim analizi verilerini igeren farmakolojik
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siirveyans ¢alismalari, bakteriyel direnci takip ve irdelemede vazgegilmez

unsurlardan birisidir (Bremon ve ark., 1997).

Ulkemizde son yillarda saglik alaninda ¢ok 6nemli adimlar atilmistir. Ancak,
saglik hizmetlerinin ve koruyucu saglik oOnlemlerinin yetersizligi enfeksiyoz
hastaliklar1 arttirmaktadir. Ayrica, diisik egitim diizeyi ve ekonomik giicliikler,
cabuk ve ucuz tedavi yollarinin secilmesine neden olmaktadir. Regetesiz ilag
alimindaki kolaylik da antibiyotik tiiketiminin artmasinda onemli rol oynamaktadir
(Uysal, 2005). Yapilan bir ¢calismada 6grencilerin % 90.2’sinin doktora gitmeden ilag
kullandig1 belirlenmistir (Ozgelikay ve ark., 1995).

Arastirmada kullanilan TMP-SMZ ve siprofloksasin i¢eren (Bactrim Forte®),
(Kemoprim Forte®), (Urociproxin®) ve (Cipro®) gibi ilaglarin tablet bazinda
toplam 3 giinliik maliyetleri sirasiyla 3,66 YTL, 2,28 YTL, 7,41 YTL ve 1,92 YTL
dir. Bu durumda, ii¢ giinliik tedavi siiresince en pahali ilacin (Urociproxin®) oldugu

goriilmektedir.

Arastirmaya katilanlarin  %10’unda yan etki goOriilmiistiir. Arastirmaya
katilanlarda goriilen yan etkilerden candida vajinit dikkate alinacak olursa, ikinci
basamaktaki doktor viziti ile tani tedavi kilavuzlarima gore yapilmasi gereken
laboratuvar iglemlerinin maliyeti ve ilk tercih tedavinin Onerilen siirede
uygulanmasini saglayacak en ucuz secenek olan tedavi maliyeti ek maliyet olarak

glindeme gelmektedir.

Bunun disinda goriilen yan etkilerden alerji tedavisinde kullanilan ek tedavi

secenekleri de maliyeti arttiran bir diger faktor olmustur.

Arastirmaya katilan ve yan etki goriilenlerin %43,8’1 (Bactrim Forte®), %31,3’1
(Kemoprim Forte®), %12,5’1 (Urociproxin®), %12,51 ise (Cipro®) kullanmistir. Bu
durumda yan etki goriilme olasilifi en fazla (Bactrim Forte®) kullananlardan

saptanmistir.
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Akut sistitin 3 giinliik tedavi sonrast gececeg§i Tami Tedavi Rehberinde
belirtilmis olup, 3 gilin sonunda arastirmaya katilanlarin %81,9’unda iyilesme oldugu

gorilmiistiir.

Akut sistit tedavisi siiresince 3 giin boyunca arastirmada kullanilan ilaglardan 6
adet kullanilacag: diistiniildiigiinde sadece (Urociproxin®)’in 6’lik tablet formunda
oldugu goriilmiistiir. Ancak, 1 tabletin maliyeti hesaplandiginda (Urociproxin®)’in
maliyeti 1,24 ile diger ilaglara gore daha fazla bulunmustur. Her ne kadar lilkemizde
ilaclar tane ile satilmasa da bu durumda (Urociproxin®)’in maliyetinin digerlerinden

daha fazla oldugu belirlenmistir.

[lag harcamalar1 saglik harcamalarinin &nemli bir bdliimiinii olusturmaktadir ve
saglik harcamalarinin giderek daha biiylik bir kismi kamu tarafindan finanse

edilmektedir.

Ulkemizin 2006 yilindaki verilere gére OECD (Organisation for Economic Co-
operation and Development) (Ekonomik Kalkinma ve Isbirligi Orgiitii) iilkeleri
icindeki toplam saglik harcamalarinda ilaca ait yapilan harcama orami %25 iken
Amerika Birlesik Devletleri’nde bu oran %12 Danimarka’da %9 olarak verilmistir

(OECD, 2006).

Bazi OECD iilkelerinde 2006 yilindaki verilere gore saglik harcamalarinin
GSYIH (Gayri Safi Yurti¢i Hasila) icindeki oraninin ortalamas1 %8,8’dir. Ulkemiz
%7,7’lik bir oranla saglik harcamalarinda tiim iilkeler i¢inde OECD iilkelerinin
ortalamasinin altinda yer almaktadir (OECD, 2006).

Bazi OECD iilkelerinde 2006 yilindaki kisi bas1 saglik harcamalarinin Amerikan
dolar1 olarak OECD ortalamast %2,55 iken, iilkemiz % 0,55 ile kisi basi saglik
harcamalarinda OECD iilkelerinin i¢inde en diisiik olarak goriilmektedir (OECD,
2006).
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1999 yili verilerine gore tedavi gruplarina gore ilag kullanim oranlarina
bakildiginda ise adet olarak antibiyotikler %20,4 orani ile birinci sirada, agr1 kesiciler

%13,2 ile ikinci sirada yer almaktadir (AIFD, 2007).

Tiim bu gelismelere ragmen iilkemizde ila¢ harcamalar1 gelismis {ilkelerin ¢ok
gerisinde kalmaktadir. Kisi basi ilag harcamamiz OECD ortalamasinin tigte birinden

azdir.

Ancak, unutulmamasit gereken ve ilag harcamalarina yon veren faktorler
arasinda; tanis1 konulabilen ve tedavi edilebilen hastaliklarinin sik goriilmeye
baslanmasi, daha yash bir popiilasyona gidis, halen kullanilan tedavi yerine daha
maliyetli yiiksek tedavilerin kullanilmasi, hasta basina kullanilan ila¢ sayisinda artis,

yeni ilaglarin tedaviye girisi ve enflasyon yer almaktadir (McDonald ve ark., 2001).

[la¢ harcamalarinin genel saglik harcamalarinin igerisinde paymnin yiiksek olarak
goriilmesinin nedenlerinden biri, diger saglik harcamalarinin tam olarak

hesaplanamamasidir.

[lag sanayi hem o&nceki ilag gelisiminin hem de ileriki muhtemel ilag
bedellerinin kararlastirmalisinda erken stratejik planlamanin farmakoekonomi analizi
ile olan iligkisini kabul etmistir. Ayn1 sekilde saglik tedarik¢ileri ve devlet kuruluslar
da miinferit ya da bireysel saglik kriterlerinin degeri veya kalitesi ve maliyetleri
arasindaki baglantiy1r incelemek i¢in bu alandaki sistemik arastirma potansiyelini

kabul etmislerdir (Speight ve ark., 2003).

Bu noktalardan yola ¢ikarak bir saglik aktivitesinin yapilmaya deger olduguna
karar vermek icin bu aktivite sonucunda elde edilecek saglik getirilerinin bu aktivite
icin harcanacak kaynaklar ile yapilabilecek herhangi bir alternatif aktivite sonucunda
elde edilebilecek saglik getirilerinden daha fazla oldugu kanitlanmalidir. Bagka bir

deyisle, aktivitenin maliyet etkililigi kanitlanmalidir (Speight ve ark., 2003).
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Farkli tlkelerde gelistirilmis modeller iilkemize uygulanamaz, cilinkii farklh
saglik sistemlerinde yani toplumlarda;
Demografik yap1 ve epidemiyoloji farkli olabilir.
Birim fiyatlar farkli olabilir.
Kullanimdaki tedaviler farkli olabilir.
Uygulanilan tedavi protokolleri farkli olabilir.
Tedavi mekanlar farkl olabilir.
Saglik kurum ve ¢alisanlarinin motivasyon ve oncelikleri farkli olabilir.

Farkli iilkelerde farkli tanimlar farkli anlamlara gelebilir.

2006 yilinda yaptigimiz bir baska calismada, Tiirkiye de ilag sanayinde faaliyet
gosteren firmalarin farmakoekonomik ¢aligsmalara bakis agilarini ve bu dogrultuda ne
yaptiklar1 belirlenmeye c¢alisilmistir. Bu c¢aligmanin sonuglarina gore, Tiirkiye’de
faaliyet gosteren ila¢ firmalarinin %851 farmakoekonomi ile ilgili bir boliimiiniin
bulunmadigini ifade etmislerdir. Arastirmaya katilan firmalarin farmakoekonomik
arastirma yapmamalarinin nedenleri arasinda iilkemizde farmakoekonomik analiz
yapma zorunlulugunun olmamasi bulunmaktadir. Dolayisiyla, bu tiir ¢alismalarin
yapilmas1 diinyadaki bir¢ok iilkede oldugu gibi ilgili saglik kurumlarinca zorunlu

hale getirilmelidir (ilbars ve Ozgelikay, 2007).
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5. SONUC ve ONERILER

Calismamizda % 67,4 oraninda 24 ila 47 yas gruplarindakilerde daha fazla siklikla
akut sistit oldugu goriilmiis olup, cinsiyet dagilimlari acisindan incelendiginde de

kadin hastalarin daha fazla sayida oldugu tespit edilmistir.

20-40 yas aras1 kadimnlarin yaklasik %25-35’inin USE gegirdigi (Hooton ve ark,
1997) ve aktif cinsel yasami olan ve dogurganlik yasindaki kadmlarin alt USE
geciren popiilasyonun ¢ogunlugunu olusturdugu (Foxman, 2003) bilgisini

desteklemektedir.

Calismamizda Ocak, Haziran ve Ekim aylarindaki basvuru sikliginin daha fazla
olmas1 akut sistitin bu aylarda daha fazla goriildigi bilgisini desteklemektedir

(Topgu ve ark., 2002; Foxman, 2003).

Hem disiiri hem de polakiiri sikayeti ile basvuranlar c¢alismaya katilanlarin
%72,5’ini olustururken, bunlardan %81,9’unda iyilesme oldugu belirlenmistir.
Polakiiri sikayeti ile basvuranlar toplamda %5 iken, bunlarin %25’inde iyilesme

olmadig1 gozlemlenmistir.

Akut sistit olan kadinlarin % 20’sinde tekrarlayan sistit goriilmektedir (Johnson
ve ark, 1992). Calismamizda da arastirmaya katilan hastalarda daha 6ncesinde benzer
sikayet olma durumu arastirildiginda % 15,6 oraninda daha 6nce benzer sikayetle
tedavi alma oram tespit edilmistir. Bu oran literatiirle uyumlu dagilim
gostermektedir. Ug giinliik tedavi sonrasinda, daha 6nce benzer bir sikayeti olup da

akut sistit tanis1 konulan kisilerin %64 {inde iyilesme oldugu gozlemlenmistir.

Caligmamizda da katilan hastalar tedavi i¢in 3 giin siireyle TMP-SMZ ve
siprofloksasin kullanmis ve iyilesme oran1 3. giin sonunda % 81,9 olarak

belirlenmistir. Akut sistin 3 giinliik tedavi sonras1 gececegi Tan1 Tedavi Rehberi’nde
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belirtilmis olup, 3 gilin sonunda arastirmaya katilanlarin %81,9’unda iyilesme oldugu

gorilmiistiir.

Arastirmaya katilanlarin %10’unda yan etki goriilmiis olup, bunlar arasinda en
sik rastlanilan1 candida vajinit ve alerji olmustur. Bu durumda ek tedavi maliyetleri
giindeme gelmekte ve maliyeti arttiran diger faktorler icinde yer almaktadir.
Aragtirmaya katilan ve yan etki goriilenlerin %43,8’1 Bactrim Forte®, %31,3’i
Kemoprim Forte®, %12,5’1 Urociproxin®, %12,5’1 ise Cipro® kullanmistir. Bu
durumda yan etki goriilme olasilig1 en fazla TMP-SMZ grubunda ve Bactrim Forte®

kullananlarda saptanmistir.

Ug giinliik tedavi maliyetine ilag kutu fiyatlar1 bazinda bakildiginda en fazla
olan Urociproxin® olup, onu sirasiyla Bactrim Forte®, Kemoprim Forte® ve Cipro®

takip etmektedir.

Ug giinlik tedavi sonrast ICER degerlerine bakildiginda, Cipro® ile
Urociproxin® karsilastirildiginda Urociproxin®’in maliyetinin daha fazla oldugu
goriilmektedir. Ug giinliik tedavi maliyeti ile, Cipro® ile her fazladan tedavi edilen
hastada Urociproxin®’e oranla 1,10 YTL kadar kar edilmektedir. Bu durumda,
siprofloksasinler icinde maliyet etkili olan Cipro®’yu kullanmak daha uygun

olacaktir.

Yaptigimiz ¢alisma sonucunda akut sistit tedavisinde 3 giinliik tedavi dozu ile
kullanimi oOnerilen TMP-SMZ grubu ile siprofloksasinler karsilastirildiginda,
TMP-SMZ grubunda yan etki goriilme sikliginin fazla oludugu, siprofloksasin grubu

icinde de Cipro®’nun etkili ve daha ucuz oldugu goriilmiistiir.

Akut sistitte tan1 tedavi kilavuzuna gore li¢ giinliik tedavi dngoriilmekte olup,
tedavi sonrasi artan tabletler oldugundan ve tedavide etkililik agisindan istatistiksel
olarak anlamlilik olmadigindan bu tiirde yapilacak olan tedavilerde tedavi siiresince

kullanilabilecek olan tablet sayisini iceren preparatlarin kullanilmasi yararli olacaktir.
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Yapilacak olan sonraki c¢alismalarda yan etki tedavi maliyetlerinin de hesaba
katilmas1 gerekmektedir. Yan etki maliyetlerinin de analize katilabilmesi i¢in, yan
etki bildirimlerine iligkin vijilans sisteminin daha etkinlestirilmesi, antibiyotik direng

haritasinin olusturulmasi gerekmektedir.

Farmakoekonomi politikalarinin gelistirilip saglik hizmetlerinde
yararlanilabilmesi i¢in degisik girisimler Onem tasimaktadir. Bu politikalarin
gelistirilmesinde Saglik Bakanligi, iiniversiteler ve ila¢ sanayinin isbirligi ve
calismalar1 6nem tasimaktadir. Bu ¢aligmalarin sonuglari; hasta bakimiyla ilgili karar
olusturan ve uygulayan tiim yetkililerin kullanimina sunularak, daha etkili bir saglik
hizmeti vermek, yasam kalitesini arttirmakla birlikte etkili kaynak kullaniminin
saglamak amaciyla yararlanilmaktadir. Bu amagla olusturulan politikalarin saglik

ekonomisine dnemli katkilar sagladigi bilinmektedir (Yalgin, 2005).

Ekonomik degerlendirme s6z konusu oldugunda taraflar arasinda hasta, hekim,
eczact, devlet ve sigorta sistemi yer almaktadir. Dolayis1 ile saglik hizmeti sunan tim

kesimler ile igbirligi yapilmalidir.

Farmakoekonominin arayisi daha etkili ve dogru tedaviyi bulmaktir (Bootman
ve ark., 1998). Hasta ve hekim en etkili, en az zaman alan tedaviyi kullanmak
isterken, saglik harcamalarin1 6deyen devlet ve sigorta kuruluslari ise en az maliyetli
tedavileri kullanma taraftaridir. Tek amacimiz ilag masraflarim1 diisiirmek yerine
tedaviyi daha etkili hale getirmek olmalidir. Ancak etkili bir tedavi ile saglik

maliyetinin diismesi s6z konusu olabilir.

Farmakoekonomik analiz yapabilmek i¢in iilkemizdeki en biiylik eksik kayit ve
istatistiksel veri eksikligidir. Bu nedenle oncelikle bu verilerin saglanmasina yonelik
caligmalar kontrollii olarak arttirilmalidir. Tim bu c¢alismalar yapilirken
farmakoekonominin insani boyutu da g6z 6niinde bulundurulmali ve etik yaklagim

icinde degerlendirilmelidir.
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Klinik arastirmanin kapsamis oldugu girdiler ¢ok biiylik 6nem tasimaktadir.
Piyasaya giris en 1iyi sekilde kullanilacak ise, c¢alismalar kurumlarin saglk
teknolojilerini esasli 6l¢lide degerlendirecek bicimde tasarlanmalidir. Bu ¢alismalari
kavrayan ve yoOnetenler ¢aligma sonuclarinin tekniklerini ve hangi sonuglarin elde
edildiklerini ve nasil yorumlamalart gerektigini bilirler ise muhtemelen konu
hakkindaki ekonomik degerlendirme hastalarin yararina olacak sekilde saglik

piyasasina girisle neticelenecektir (Speight ve ark., 2003).

Ulkemize 6zgii farmakoekonomik analiz modelleri gelistirilmeli, tan1 ve tedavi
rehberlerimiz bu dogrultuda giincellenmeli ve istatistiksel verilerimizi bu ydnde

arttirmaya yonelik ¢alismalar yapilmalidir.

Bir ilacin geri 6deme listesine girebilmesi i¢in farmakoekonomik caligmalar
zorunlu hale getirilmelidir. Bu amagla, lisans ve lisansiistii programlarinda saglik
calisanlarina yonelik farmakoekonomi dersleri zorunlu olmalidir. Tiirk Dis Hekimleri
Birligi, Tiirk Eczacilar Birligi ve Tiirk Tabipler Birligi ile igbirligi i¢ginde olunmali ve

meslek i¢i egitim programlarinda bu konuya yer verilmelidir.
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OZET

Akut Sistitte Farkli Grup Antibiyotik Tedavilerinin Farmakoekonomik Yonden

Degerlendirilmesi

Uriner sistem enfeksiyonu (USE), en sik goriilen toplum kokenli enfeksiyonlardan
ist solunum yollar1 enfeksiyonlari takiben ikinci sirada yer almaktadir (Foxman,
2003). Kadinlarin yaklasik %10-35’1 yasaminin herhangi bir déneminde idrar yolu
enfeksiyonu gegirmektedir. Ulkemizde her yil 5 milyon kadinin sistit tanis1 aldig
bildirilmistir. Akut komplike olmayan sistit tiim idrar yolu enfeksiyonlarinin %75 ini

olusturmaktadir (Topgu ve ark., 2002).

2005-2006 tarihleri arasinda gerceklestirilen bu c¢alismada, akut sistit
tedavisinde, “Saglik Bakanligi Tani ve Tedavi Rehberi’nde belirtildigi gibi,
Trimetoprim-siilfametaksazol ve siprofloksasin kullanmis 18-65 yas grubundaki 160
kiside, ila¢ kutu fiyat: farklilig1 da s6z konusu olan bu iki grup tedavinin gergek

maliyetinin ve farklili§inin saptanmasi hedeflenmistir.

Arastirmadaki amag, ilaclarin klinik etkililiginin degil, etkililigi kanitlanmis
farkli tedavilerin toplumda uygulandig: sekli ile farmakoekonomik yonden analizini

yapmaktir.

Calismamiza katilan hastalarin iyilesme orami 3. giin sonunda % 81.9 olarak
belirlenmigtir. (Siprofloksasin) Cipro® kullananlarin %77,5’inin, (Siprofloksasin)
Urociproxin® kullananlarin, %72,5’inin, (TMP-SMZ) Kemoprim Forte®
kullananlarin %87,5’inin (TMP-SMZ) Bactrim Forte® kullananlarin %90,0’1nin

sikayetlerinin gectigi belirlenmistir.

Arastirmaya katilanlarin %10’unda yan etki goriilmiis olup, bunlar arasinda en
sik rastlanilan1 candida vajinit ve alerji olmustur. Arastirmaya katilan ve yan etki

goriilenlerin = %43,8’1 Bactrim Forte®, %31,3’ti Kemoprim Forte®, %12,5’1
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Urociproxin®, %12,5’1 ise Cipro® kullanmistir. Bu durumda ek tedavi maliyetleri

giindeme gelmekte ve maliyeti arttiran diger faktorler i¢inde yer almaktadir.

Ug giinliik tedavi sonrasi artan maliyet etkililik oram hesaplandiginda

Urociproxin®’in maliyetinin daha fazla oldugu goriilmektedir.

Akut sistitte tan1 tedavi kilavuzuna gore ii¢ giinliik tedavi dngdriilmekte olup,
tedavi sonrasi artan tabletler oldugundan ve tedavide etkililik agisindan istatistiksel
olarak anlamlilik olmadigindan bu tiirde yapilacak olan tedavilerde tedavi siiresince

kullanilabilecek olan tablet sayisini igeren preparatlarin kullanilmasi yararli olacaktir.

Yapilacak olan bir sonraki ¢aligmalarda yan etki tedavi maliyetlerinin de hesaba
katilmas1 gerekmektedir. Yan etki maliyetlerinin de analize katilabilmesi i¢in, yan
etki bildirimlerine iligkin vijilans sisteminin daha etkinlestirilmesi, antibiyotik direng

haritasinin olusturulmasi gerekmektedir.

Ulkemize 6zgii farmakoekonomik analiz modelleri gelistirilmeli, tan1 ve tedavi
rehberlerimiz bu dogrultuda giincellenmeli ve istatistiksel verilerimiz arttirmali, bir
ilacin geri 6deme listesine girebilmesi i¢in, farmakoekonomik c¢aligsmalart zorunlu
hale getirilmelidir. Bu amagla, saglik calisanlarina yonelik lisans ve lisansiistii
programlarinda  farmakoekonomi derslerinin de zorunlu hale getirmesi

gerekmektedir.

Anahtar Sozciikler: Farmakoekonomi, akut sistit, iiriner sistem enfeksiyonlari,

farmakoekonomik analizler.
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SUMMARY

The Pharmacoeconomic Analysis of Different Antibiotic Therapies in Acute

Cystitis

The urinary tract infection (UTI) is the second most common community acquired
infection following the upper respiratory tract infections (Foxman, 2003). 10-35 % of
women experience at least one UTI in their lives. In our country, each year 5 million
women were reported to have the diagnosis of cystitis. Acute uncomplicated cystitis

constitude 75% of all urinary tract infections (Topgu et. al., 2002).

In this study 160 subjects aged between 18-65 years with the diagnosis of acute
cystitis between 2005-2006 were involved and the objective was to determine the
true cost of trimethoprim-sulphamethaxasol and ciprofloxcacin group therapies that
were given according to “Turkish Ministry of Health Diagnosis and Therapy

Guideline”.

The aim of this study was to analyse the pharmacoeconomic aspect of the

therapies that are proved to be effective, rather than their clinical effectiveness.

The improvement rate of patients was 81.9 % at the end of the third day. The
disapperance of symptoms in patients threated with Cipro® (ciprofloxacin),
Urociproxin®, Kemoprim Forte® and Bactrim Forte® were 77.5 %, 72.5 %, 87.5 %
and 90.0 % respectively.

The side effects were noted in 10 % of patients involved in the study, candida
vaginitis and allergy as being the most common ones. The 43.8 % of patients with
side effects used Bactrim Forte®, 31.3 % used Kemoprim Forte®, 12.5 % used
Urociproxin® and 12.5 % used Cipro®. Therefore factors increasing cost and

additional therapy costs become current issue.
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When the incremental cost effectiveness was calculated at the end of three day
therapy, it is observed that the cost of Urociproxin® is higher than the others.

The three day therapy is recommended in acute cystitis according to diagnosis
and therapy guideline. As there are remaining tablets after completion of therapy and
there is no statistical significance between efficacies, in these types of therapies it is
more effectual to use preparations with the tablet count that can be used throughout

the study.

In the future studies, side effect costs should be calculated. To analyse side
effect costs, vigilance systems should be more active and antibiotic resistance

prevalance should be determined.

Pharmacoeconomic analysis models specific for our country should be
developed, the diagnosis and therapy guidelines should be updated and statistical
data should be well preserved, pharmacoeconomic studies of a drug should be
performed before the drug will be involved in reimbursement system. The
pharmacoeconomic lessons should be in the health professionals education

programme.

Key Words: Pharmacoeconomy, acute cystitis, urinary tract infection,

pharmacoeconomic analysis
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EK-1 ETiK KURUL KARARI

T.C.
GAZI UNIVERSITESI TIP FAKULTESI
YEREL ETiK KURULU
Tarih Say1 Konu
prreea S Sremp—

Fakiiltemiz Ogretim Uyesi Prof.Dr.Dilek Arman’in sorumlu arastirmacist oldugu “Akut
sistitde farkh grup antibiyotik tedavilerinin farmakoekonomik yonden degerlendirilmesi”

baglikli ¢alismasi, Etik Kurulumuzca incelenerek uygun bulunmustur.

Prof.Dr. Tji Prof.DrLéyla MEMIS Prof. Dr&&daK A
BAS 0

Az Uy L
Prof.Dr.Candan TUNCER Prof.Br.Ay%el ARICIOGL/ Prof.Dr.AS/ GULEKON

UYE (Katilmadi) UYE
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i SENOL Prof.Dr.Fatma AKAR Prof.Dr.Emin ERSOY
| UYE UYE (Katilmadi)

Prof.Dr.E
U

/’% (W=
Dog.Dr.Canan ULUOGLU Dog.Dr.Avkin SIMSEK Yrd.Dog.Dr.Nesrin COBANOGLU
UYE (Katilmadi) UYE UYE (Katilmadi)
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EK-2 ANKET FORMU

(Akut sistitte farkli grup antibiyotik tedavilerinin farmakoekonomik yénden
degerlendirilmesi)

Hastanin Adi- Soyad :

Hastanin Yas1:

Hastanin Cinsiyeti: [1 Erkek [ Kadin

Hastanin Isi:

Basvuru Tarihi:

Telefon:

Yakinmast: [J Distiri  [] Polakiiri

Daha once benzer sikayetlerle geldiniz mi? [ Hayir

[1Evet Ne zaman.:............

Tant:
Tedavi: [1(TMP-SMZ) Bactrim Forte® Tablet
1 (TMP-SMZ) Kemoprim Forte® Tablet
1 (Siprofloksasin) Urociproxin® 250 mg Tablet
] (Siprofloksasin) Cipro® 250 mg Tablet
Rapor: [ Kulland1. ..... giin
I Kullanmada.
Sonug: [] Tedavi Edildi.
] Sikayetleri Devam Ediyor.
Yan Etki:
Anketi Uygulayan Kisi:
Uygulama Yeri: []Saglik Ocagi [ Hastane
Tarih:..../..../200



117

EK-3: BILGILENDIRILMIiS GONULLU OLUR FORMU

Calismanin Adi: Akut sistitte farkli grup antibiyotik tedavilerinin farmakoekonomik
yonden degerlendirilmesi

Uriner  sistem  enfeksiyonlari, toplumda en sik  karsilasilan
enfeksiyonlardandir. Bunlar i¢inde de en sik rastlanani akut sistittir.

Akut sistitte etken, cogu zaman, barsaklarimizda da bulunan bir mikrop olan
E. Coli’dir. Belirtileri, sik idrara ¢ikma ve idrara ¢ikarken yanmadir.

Bu ¢alisma, akut sistitin, hayat1 tehdit edecek hale gelmesi olasilig1 ¢ok diisiik
olan ve toplumumuzda sik goriilen bir hastalik olmasi1 nedeniyle maliyetin 6nemini
belirlemek amaciyla yapilmaktadir.

Tedavide, etkililigi kanitlanmig olan (TMP-SMZ) Bactrim Forte® veya
(TMP-SMZ) Kemoprim Forte® veya (Siprofloksasin) Urociproxin® 250 mg tablet
veya (Siprofloksasin) Cipro® 250 mg tablet kullanilacaktir. Tedavi siiresi 3 giindiir.

Calismaya alinan hastalar 1., 2., 3., 7., ve 14. giinlerde takip edilecektir.

Tedavi sirasinda goriilen her tiirlii yan etki ve sikayeti hekime bildirilecektir.
(Tel: )

Calismaya kendi rizamla katilmay1 kabul ediyorum.
Hasta (Goniillii) Ad1-Soyadi/imza:
Tamk Adi-Soyadi/imza:

Hekim Adi-Soyady/imza:

Tarih: ..../....200
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EK-4: ETIK KURUL KARARI

T.C.
GAZI UNIVERSITESI TIP FAKULTESI
YEREL ETIK KURULU
Tarih Say1 Konu
el T PrTr—

Stire uzatilmasi ve ek merkez eklenmesi

Fakiiltemiz Ogretim Uyesi Prof.Dr.Dilek Arman’im sorumlu arastirmacist oldugu
“Akut sistitde farkli grup antibiyotik tedavilerinin farmakoekonomik yonden degerlen-
dirilmesi” baglikli galismasina ait; alti ayhk bildirim formu, calismada hedeflenen hasta
sayisina ulagilamadigindan alti aylik uzatma ve ek merkez olarak Dikmen Miirsel Ulug Saglik

Ocaginda da galismanin yiiriitiilmesi, Etik Kurulumuzca incelenerek bilgi edinilmis ve uygun

bulunmustur.
3
PIOf Dr.T urklz GURSEL Prof Dr. Ley \WMEMIS Prof.Dr. Ceyda KARADENIZ
BASKAN UY;S UYE
- ) = : . -~ / :"/ /l /?
L 2] Ly > o - ) - / I
/ :
Prof.Dr.Candan TUNCER Prof. D/Aysel ARIC[OGLU ) Prof.Diy.A, la GULEKON
UYE UYE UYE /
{‘ |
Prof.Dr.Esin SENOL Prof.Dr.Fatma AKAR Prof.Dr.Rey URUOGGLU
UYE (Katilmadi) UYE (Katilmadi) UYE
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Dog¢.Dr.Canan ULUOC}L'NIJJ Dog¢.Dr.Aykin SIMSEK Dog.Dr.Nesrin COBANOGLU
UYE UYE (Katilmadi) UYE
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-
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1994-1999 Saglik Bakanhg Ilag ve Eczaciik Genel Miidiirliigii
Kozmetik ithalat Subesinde Eczac1

1993-1994 Saghik Bakanligi Egirdir Kemik Hastaliklar1 Hastanesinde

Eczaci

V- Uye Oldugu Bilimsel Kuruluslar
2006- Klinik Arastirmalar Dernegi Kurucu Uyesi ve Baskan
Yardimecisi
2006- Barqa Uyesi
2005- Gazi Universitesi Eczacilik Fakiiltesi Mezunlar Dernegi
Yoénetim Kurulu Uyesi
2005- Farmakovijilans Dernegi Kurucu Uyesi

1995- Tiirk Toksikoloji Dernegi

VI-Bilimsel flgi Alanlar

- Patients have right to have early access to the new medicinal
products Bildiri no:OP034 25-29 Mart 2008 Ikinci Uluslararasi
Hasta Giivenligi Kongresi Antalya

- Hemsirelik Son Smif Ogrencilerinin Prospektiis Okunabilirlik ve
Anlagilabilirligi Hakkindaki Bilgi ve Tutumlarinin
Degerlendirilmesi 4. Uluslararasi, 11. Ulusal Hemsirelik Kongresi
Bildiri no: 172 5-8 Eyliil 2007

- Tirkiye’de ilag Arastirmalarinin On Yillik Seyri: Arastirmalarin
Faza ve Branslara Gore Dagilimi 2007 IKU Dergisi (16) 12-17

- New GCP Rules in Turkey Monitor February 2007 41-44

- Klinik Ila¢ Arastirmalarinda Denetim, Klinik Arastirmalar Kitabi
2006 Boliim II, Sayfa 209-217

- Goniillilerin Bilgilendirilmesi ve Bilgilendirilmis Gonillii Olur

Formu, Klinik Arastirmalar Kitab1 2006 Boliim III, Sayfa 231-237
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[lag Arastirmalarinda Denetim 2006 IKU Dergisi (13) 14-16
Bakanligi Karsilastig1 Sorunlar 2006 IKU Dergisi (13) 8-9
Klinik ila¢ Arastirmalarinda Denetim 2005 IKU Dergisi (12) 6-10
Turkey’s Trial Status, Good Clinical Practice Journal 12(7) 2005
17-19

Tiirkiye’de Klinik Ilag Aragtirmalar1 2004 IKU Dergisi (7) 3-12
3-6 Nisan 1997 2. Ulusal Toksikoloji Kongresi Kuaforlerde ve
Kozmetik Uretim Yerinde Calisan Bireylerde Olas1 Genotoksik
Etkilerin Mikrogekirdek Testi ile Aragtirilmasi Bildiri no: P-83
Antalya

Alkolik ve Sigara Igenlerin Periferal Lenfositlerinde Metil
Paratiyon ile Kromozomal Hatalarin Olusumu, Toksikoloji

Biilteni 1994 Say1:11 Sayfa 6

VII- Bilimsel Etkinlikleri

25-26 Nisan 2008 Roche Klinik Arastirmalar Okulu Egitimci
Ankara

Nisan 2008 Akademika Egitimci Sabanc1 Universitesi Istanbul
18-19 Mart 2008 Klinik Arastirmalarda GCP Konusmaci Topra
Ankara

30-31 Mart 2007 Roche Klinik Arastirmalar Okulu Egitimci
Istanbul

Kasim 2007 Akademika Egitimci Sabanci Universitesi Istanbul
15-16 Kasim 2007 Roche Klinik Arastirmalar Okulu Egitimci
Ankara

1-2 Kasim 2007 Temel IKU Egitim Programi Egitimci istanbul
4-5 Mayis 2007 Roche Klinik Arastirmalar Okulu Egitimci
[stanbul

22-23 Aralik 2006 Arastirict Egitimi Programi Hacettepe
Universitesi Tip Fakiiltesi Ankara

17 Kasim 2006 Klinik Arastirmalardaki Gelisim Siiregleri

Degerlendirilmesi Konferans1 Konusmaci Istanbul
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21-24 Haziran 2006 Piyasa Go6zetimi ve Denetimi Cergevesinde
Yeni Mevzuat ve Uygulamalar Afyon

Mayi1s 2006 Akademika Egitimci Sabanci Universitesi Istanbul
9-10 Subat 2006 Yerel Etik Kurullarin Standardizasyonu Ankara
Kasim 2005 Akademika Egitimci Sabanci Universitesi Istanbul

18 Kasim 2005 Klinik Arastirmalarda Giincel Egilimler ve
Gelecekten Beklentiler Konusmaci Milad Istanbul

3-4 Ekim 2005 Yerel Etik Kurullarin Standardizasyonu
Konusmaci Ankara

3-4 Nisan 2004 lyi Klinik Uygulamalar1 ve Klinik Arastirmalarda
Temel Prensipler Egitimi Konusmaci Ankara

24 Kasim 2004 Biyoesdegerlilik Calismalarinda Karsilagilan
Sorunlar ve Coziim Arayislart Toplantist Biyoesdegerlilik
Calismalarinda Merkezi Etik Kurula Bagvuru Konusmaci
Hacettepe Universitesi Ankara

3-4 Ekim 2003 Birinci Ulusal Eczacilik Kongresi Konugmaci

Mersin

VIII- Diger Bilgiler

25-29 Mart 2008 HTA Temel Konular Kursu Antalya

25-29 Mart 2008 Ikinci Uluslararast Hasta Giivenligi Kongresi
Antalya

21-24 Ekim 2007 GCP Denetci Egitimi EMEA Atina Yunanistan
6-7 Haziran 2007 Farmasotik Endiistrisinde Mikrobiyoloji Pratigi
Programi Istanbul

18/25 Mayis 2007 Kamu Gorevlileri Etik Semineri Ankara
2006-2007 Temel Yonetim Becerileri Egitimi Ankara

8-13 Ekim 2006 Ila¢ Fiyatlandirma ve Geri Odem Politikalar
Kursu VSCR Viyana Avusturya

26- 27 Haziran 2006 lyi Klinik Uygulamalarina Giris Kursu
VSCR Viyana Avusturya
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7-12 May1s 2006 Kanita Dayal1 Saglik Politikasi ve Ilag Kullanim
Uygulamalar1 Kursu VSCR Viyana Avusturya

16-17 Subat 2006 Uriin Giivenliligi Sorumlusu Egitimi Ankara
9-11 Ocak 2006 Yoklama Egitimi Kursu Barqa Cambridge
Ingiltere

20-21 Aralik 2005 Farmasotik Ruhsatlandirma icin Ortak Teknik
Dokiiman Pratigi Topra Ankara

14-15 Aralik 2005 Ortak Teknik Dokiiman ve Uriin Bilgisi
Uzerine Calistay Ankara

11-12 Kasmm 2005 Farmasotiklerin Politikasi, Ila¢ Geri Odeme
Sistemleri ve Fiyatlandirma Semineri Ankara

22-23 Eyliil 2005 ikinci Farmakovijilans Egitimi Istanbul

27 Haziran- 1 Temmuz 2005 Arastirma Etik Kurullar i¢in Yaz
Okulu Kopenhag- Danimarka

19-24 Haziran 2005 Farmakoekonomi Kursu VSCR Viyana
Avusturya

29-30 Kasim 2004 Uluslararas1 Biyoesdegerlilik ve Disoliisyon
Ruhsatlandirma Calistay1 Istanbul

24-27 Kasmm 2004 Uciincii Uluslararast Farmakoekonomi ve
Farmakoepidemiyoloji Sempozyumu ve Calistay1 izmir

21-23 Mayis 2004 Iyi Klinik Uygulamalar1 Egitimi Akademika
Istanbul

3-4 Nisan 2004 lyi Klinik Uygulamalar1 ve Klinik Arastirmalarda
Temel Prensipler Egitimi Ankara

14-16 Mart 2004 Klinik Arastirmalarda Etik Yaklasim Kursu
VSCR Viyana Avusturya

13-14 Aralik 2002 Arastirmacilar i¢in Klinik Arastirma
Yetenekleri Calistay1 istanbul

2-13 Eyliil 2002 Kanit Para ve ilag Secimi Kursu Antalya

24-26 Haziran 2002 Etkili Sunus Teknikleri Viyana Avusturya
24-28 Haziran 2002 Klinik Ila¢ Arastirmalarina Giris Kursu
VSCR Viyana Avusturya
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09-11 Ekim 2001 Ikinci Uluslararas1 ilag Ruhsatlandirma
Prosediirleri Harmonizasyon Sempozyumu Istanbul

2000-2001 Hacettepe Universitesi Saglik Bilimleri Enstitiisii
Radyofarmasétiklerde Kalite Kontrolii ve Radyofarmasiye Giris
Egitimi Ankara

2000 Diinya Saglik Orgiitii Uluslararas1 Cocuklar1 Asilama
Programi Egitimi Ottawa Kanada

1999-2000 Devlet Memurlar1 Yabanci Diller Egitim Merkezi
Almanca Kursu Ankara

2-3 Ekim 1997 Ugiincii Uluslararas1 Kozmetik Sempozyumu
Eskisehir

17-23 Kasim 1996 Zaman Stres Yonetimi Semineri Ankara



