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BEYAN

Bu tez caligmasmin kendi calismam oldugunu, tezin planlanmasindan
yazimina kadar biitlin safhalarda etik dis1 davranisimin olmadigini, bu tezdeki biitiin
bilgileri akademik ve etik kurallar i¢inde elde ettigimi, bu tez calismasi ile elde
edilmeyen biitiin bilgi ve yorumlara kaynak gdsterdigimi ve bu kaynaklar1 da
kaynaklar listesine aldigimi, yine bu tezin c¢alisilmasi ve yazimi sirasinda patent ve

telif haklarini ihlal edici bir davranisimin olmadigi beyan ederim.

Ecz. DILARA BAYRAM

-
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GELAL’a,
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Dr. Ogr. Uyesi VOLKAN AYDIN’a,

doktora egitimim siiresince Ogretmeyi hedef alan, akademik hayatimin
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eden, desteklerini her zaman hissettigim degerli calisma arkadaslarim Dr. Ogr. Uyesi

[PEK KIRMIZI, Uzm. Dr. ORKUN SEL, Dr. CANER VIZDIKLAR, AYFER



BAHAR, Dr. Ogr. Uyesi MEVHIBE TAMIRCI, Uzm. Dr. SELCAN TULU ve Uzm.
Dr. SEYMA ONCU’ye,

hayatim boyunca dayanak noktam olan, fedakarlik ve 6zveri gostererek sevgi,
saygt ve destekleriyle bugiinlere gelmemde katki saglayan sevgili anneannem
SADBER UZLASIK’a, kardeslerim MAHMUT BAYRAM ve BERRE BAYRAM’a
ve basta Ecz. KUBRA YALMAN olmak iizere tiim arkadaslarima en icten ve sonsuz

tesekkiirlerimi sunarim.

Bu tez calismasini, onlara layik olmaya calistigim canim annem Prof. Dr.
AYSEN BAYRAM’a ve canim babam Prof. Dr. MEHMET METIN BAYRAM’a
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1. KISALTMALAR VE SIMGELER LiSTESI

ABD: Amerika Birlesik Devletleri

ATC:  Anatomik terapdtik kimyasal ilag siniflama sistemi
DSO:  Diinya Saglik Orgiitii

DTI: Dar terapdtik indeks

EMA: Avrupa Ilag Ajansi

FDA:  Amerika Birlesik Devletleri Gida ve Ilag Dairesi
GMP: lyi iiretim uygulamalari

GSS:  Genel Saglik Sigortasi

ICD:  Ulusal hastalik siniflandirmasi

IMS:  Intercontinental Marketing Statistics

IKU:  lyi klinik uygulamalari

OECD: Organisation for Economic Co-operation and Development
RBD: Regete basina diisen

RBDIS: Regete basina diisen ilag sayis1

RBS:  Recete bilgi sistemi

SGK:  Sosyal Giivenlik Kurumu

SS: Standart sapma

TC: Tiirkiye Cumhuriyeti

TITCK: Tiirkiye Ilag ve Tibbi Cihaz Kurumu

TL: Tiirk lirast

TUIK: Tiirkiye Istatistik Kurumu
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Birinci Basamakta Esdeger Ila¢ Receteleme Oram

Ogrencinin Ad1 : Ecz. DILARA BAYRAM
Danigmani : Prof. Dr. AHMET AKICI
Anabilim Dali : Tibbi Farmakoloji

1. OZET

Amag: Esdeger ila¢g kullaniminin yayginlastirilmasi, ilag harcamalarinda 6nemli
tasarruflar saglayarak saglik hizmetlerinin uzun vadeli siirdiiriilebilirligine katkida
bulunmaktadir. Calismamizda {ilke genelinde birinci basamakta yazilan regetelerde
esdeger ilaclarin regetelenme durumunun ve bunu etkileyebilecek hasta ve ilag odakli
faktorlerin incelenmesi amaglandi

Gere¢ ve Yontem: Tiirkiye’de 2013-2016 yillarin1 kapsayan siiregte birinci basamak
hekimleri tarafindan yazilan ve Tiirkiye ilag ve Tibbi Cihaz Kurumunca yonetilen
Regete Bilgi Sistemine kayith tiim elektronik receteler incelendi. Esdeger ilaclarin
recetelenme yiizdesi ve maliyetteki pay her bir y1l 6zelinde degerlendirildi. Esdeger
ilag regetelenme durumu hastalarin demografik 6zellikleri, sik regetelenen ilaglar,
tanilar 6zelinde degerlendirildi.

Bulgular: Dort yilda yazilan 518 335 821 recetedeki ilaglarin %54,0’1m1 (786 972
813) olusturan esdeger ilaglar, toplam maliyetin %36,9-%37,8’ini olusturmakta idi.
Esdeger ilag kullanimi1 en yiiksek 2016°da (%54,4), en diisiik ise 2014°te (%53,6) idi.
Bu degerin incelenen dort yilin her birinde kadinlarda (%53,7-%54,7), erkeklere gore
(9%53,4-%54,1) fazla oldugu belirlendi (p<0,001). Esdeger ilag yiizdesinin yag grubu
ilerledikge azaldigi, “<18 yas” grubunda en yiiksek (%64,0-%64,5) ve “>75 yas”
grubunda en diisiik (%46,0-%47,1) oldugu gozlendi (p<0,001). En sik karsilasilan ilk
on tani igerisinde esdeger ilag yiizdesi “akut tonsillit” tanisinda en yiiksek (%68,1),
esansiyel hipertansiyonda ise en disiikti (%33,9). Birinci basamakta en sik
regetelenen ilaglar arasinda metformin en yiiksek (%96,1-%97,7), esomeprazol ise en
diisiik (%4,5-%14,8) esdeger ilag regetelenme yiizdesine sahip idi.

Sonug: Birinci basamaktaki esdeger ilag recetelenmesinde ilimh bir artis trendi
sergilendigi goze garpmaktadir. Yas ilerledik¢e esdeger ilag kullaniminin belirgin
sekilde azaldig1 ve basta enfeksiyoz olanlar olmak tizere akut tanilarda esdeger ilag
kullanim oranimin daha belirgin oldugu gériilmektedir.

Anahtar Kelimeler: Esdeger ilag; referans ilag; birinci basamak; elektronik regete;

maliyet
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2. SUMMARY

Objective: Dissemination of generic drug (GD) use could provide significant
savings on drug expenditures and contribute to the long-term sustainability of
healthcare. We aimed to exhibit the nationwide trend of GD use in primary care and
investigate potentially relevant drug and patient factors.

Material Methods: We analyzed all electronic prescriptions registered to national
Prescription Information System by primary care physicians in Turkey during 2013-
2016. We determined GD share in quantity and cost for each year. We further
analyzed GD wuse in terms of patients’ demographic characteristics, commonly
prescribed preparations, and frequent indications.

Results: In the four-year period, we identified 518 335 821 prescriptions, where GDs
constituted 54.0% (n=786 972 813) with a total cost share of 36.9-37.8%. GD use
was highest in 2016 (54.4%) and lowest in 2014 (53.6%). In each year, GD
prescribing was higher in women (53.7-54.7%) than men (53.4-54.1%, p<0.001). GD
utilization decreased as the age group increased, which was highest in <18-year-old
group (64.0-64.5%) and lowest in >75-year-old group (46.0-47.1%). Among the top
ten encountered indications, highest and lowest GD prescribing was detected in acute
tonsillitis (68.1%) and hypertension (33.9). Metformin had the highest percentage of
GD prescribing (96.1-97.7%) whereas esomeprazole showed the lowest GD
prescribing (4.5-14.8%) among the most frequently used preparations in primary
care.

Conclusions: This study shows a modest upward trend of GD utilization in primary
care. GDs were less likely to be prescribed in older age groups and seem as more
pronounced in acute conditions, particularly infectious diseases.

Keywords: Generic drug; reference drug; primary care; prescribing; cost



3. GIRIS ve AMAC

3.1. Giris

Esdeger ilag (jenerik ilag), referans alinan orijinal ilag ile ayn1 etkin maddeyi,
ayni dozda, ayn1 ya da benzer farmasoitik sekilde iceren ve orijinal ilacin patent
koruma siiresi bittikten sonra iiretilebilen ilagtir. Bir esdeger ilag, referans ilag ile
ayni kalite, etkililik ve giivenlilige sahiptir (Davit ve ark., 2009). Esdeger ilacin
ruhsat alabilmesi, ardindan da satisa sunulabilmesi i¢in referans ilag ile biyoesdeger
oldugunun yasal diizenlemeler dogrultusunda yapilan caligsmalar ile kanitlanmasi
gerekmektedir (T.C. Resmi Gazete, 27 Mayis 1994, sayi: 21942). Orijinal bir ilacin
gelistirilme siireci uzun ve maliyetlidir. Pre-klinik ¢alismalarin ardindan yapilan
klinik aragtirmalar ile etkililik ve giivenliligin gosterilmesi gerekmektedir (T.C.
Resmi Gazete, 19.01.2005, sayr: 25705; IKU Kilavuz, 2015). Esdeger ilaglarin
gelistirilmesi sirasinda ise pre-klinik ve klasik klinik calismalarin tekrarlanmasi
gerekmemektedir. Smurli sayida saglikli goniilli ile yapilan biyoyararlanim/
biyoesdegerlik ¢alismalar1 ile esdeger ilacin referans ilag ile terapotik esdeger
oldugunun gosterilmesi yeterli kabul edilmektedir (T.C. Resmi Gazete, 27 Mayis
1994, sayi: 21942). Bu nedenle daha diisiik maliyet ile piyasaya c¢ikan esdeger

ilaclar referans ilaglara gore genellikle daha ucuzdur.

Ilaglar, saglik harcamalarinin énemli bir bdliimiinii olusturmaktadir (Sacks ve
ark., 2018; Wouters ve ark., 2017; Dunne ve ark., 2013). Maliyet, akilc ilag
kullanim1 gostergelerinden biridir ve tedavinin saglanmasinda harcanan toplam
maliyet tizerinden hesaplanarak ilaglarin maliyet-etkin olmasi hedeflenmektedir
(Toklu ve ark., 2010; Akic1 ve ark., 2002). Esdeger ilag kullanimi, geri ddeme
kurumlarma ekonomik ydnden Onemli fayda saglamakta ve saglik hizmeti
kalitesinden 0diin vermeden ilag harcamalarinin azaltilmasinda kritik  rol
oynamaktadir (IMS, 2015; Sacks ve ark., 2018). Esdeger ilaglarin fiyat1 genel olarak
referans ilacin patent siiresi dolmadan 6nceki fiyatindan %20-90 daha azdir (Dunne
ve ark., 2013; Kwo ve ark., 2009; IMS, 2015). Bu nedenle, ozellikle gelismis

ilkelerde, esdeger ilaglarin kullaniminin yayginlastirilmasi ile ilaglarin saglik



biitgesinde meydana getirdigi baskinin azaltilmasi amaglanmis ve bu dogrultuda 6zel
politikalar uygulanmaya baslanmistir (Warraich ve ark., 2018; Wouters ve ark.,
2017).

Esdeger ilag kullaniminin yayginlastirilmasinda, uygulanan hiikiimet
politikalariin yani sira tiiketicilerin, eczacilarin ve hekimlerin esdeger ilaglar ile
ilgili algilar1 ve davramslar1 da ¢ok dnemlidir (Wouters ve ark., 2017). Ozellikle
hekimler, saglik sisteminde karar verici pozisyonda olduklarindan, referans ilaglarin
yerine esdeger ilaglarin kullanilmasinda ve bu uygulamanin yayginlastirilmasinda

onemli islev tistlenebilirler.

Birinci basamakta ¢alisan hekimler hem yeni tani koyduklari hastalarin
tedavilerini hem de kronik hastaligi bulunanlarin tedavilerini diizenleyerek oldukga
genis hacimde ilag regeteleme islemi gergeklestirirler (Akict ve Uzuner, 2013). Bu
merkezlerde yazilan regeteler, toplumun ¢ogunlugunun ilag kullanim paterni,
hastalarin klinik 6zellikleri ve bireysel tercihleri, hekimlerin receteleme davranislari
gibi farmakoterapi odakli konular hakkinda 6nemli ipuglari sunmaktadir (Starfield ve
ark., 2003). Bu regetelerde yer alan ilaglarin esdeger ya da referans olma durumlari,
iilke genelinde s6z konusu kullanim paterni hakkinda 6nemli bilgi sunmanin yam
sira farmakoterapide esdeger ilaclarin yerini daha rasyonel kilacak olasi gelisme

alanlarinin saptanmasina zemin hazirlayabilir.

3.2. Amag

Esdeger ila¢g kullanimini etkileyebilecek bir¢ok faktdr bulunmaktadir. Bu
calismada; Tiirkiye’de birinci basamakta diizenlenen regetelerin ve bu regetelerde sik
karsilagilan tani ve ilaglarin ayrintilarinin incelenmesi ile birinci basamakta esdeger
ilaclarin recetelenmesine dair gereksinim duyulan tanimlayicit bilgilerin elde
edilmesi, tilke genelinde esdeger ila¢g kullanim trendinin ortaya konmasi ve aile
hekimlerinin esdeger ilag receteleme davramiglarinda etkili olabilecek hastaya ve

ilaca iliskin olasi faktorlerin arastirilmasi amaglandi.



4. GENEL BIiLGILER

4.1. Esdeger ilaclar Ozellikleri

Esdeger ilaclar, referans alinan orijinal ilag ile ayn1 etkin maddeyi, ayn1 dozda,
ayni ya da benzer farmasotik sekilde igerir ve orijinal ilacin patent koruma siiresi
sona erdikten sonra iiretilebilmektedir. 2005 yilinda yayimlanan Beseri Tibbi Uriinler
Ruhsatlandirma Yonetmeligi’ne gore esdeger ilag, “orijinal iiriinii baz alarak saglik
otoritelerince ruhsatlandirilmig/izin  verilmis orijinal iiriin ile aym etkin
madde/maddeleri igeren; aymi etki ve emniyete sahip olan {rin” olarak
tanimlanmaktadir. Orijinal ilaglar ise ilgili yonetmelikte “etkin madde/maddeler
acisindan bilimsel olarak kabul edilebilir etkililik, kalite ve giivenlige sahip oldugu
kanitlanarak, diinyada pazara ilk defa sunulmak tizere ruhsatlandirilmis/izin verilmis

tirtin” seklinde ifade edilmektedir (T.C. Resmi Gazete, 19 Ocak 2005, say1: 25705).

Referans ilag ile esdeger kabul edilmesi igin iki ilacin farmasotik esdeger olmasi
ve biyoesdeger olduklarimin kanitlanmasi gerekir. 1994 yilinda yayimlanan
Farmasotik Miistahzarlarin Biyoyararlanim ve Biyoesdegerliliginin
Degerlendirilmesi Hakkinda Yonetmelik’e gore “iki farkli miistahzar ayni etkin
maddenin veya maddelerin ayni molar miktari1 aymi veya karsilastirilabilir
standartlara uyan farmasotik sekiller igcinde igeriyorsa” farmasotik esdegerdir (T.C.
Resmi Gazete, 27 Mayis 1994, sayi: 21942). Biyoesdegerlik ise ilgili yonetmelikte
“farmasotik esdeger olan iki miistahzari, ayn1 molar dozda verilisinden sonra
biyoyararlanimlarinin (hiz ve derece) ve bdylece etkilerinin hem etkinlik hem
giivenlik bakimindan esas olarak ayni olmasini saglayacak derecede benzer
olmasidir” seklinde tanimlanmaktadir (T.C. Resmi Gazete, 27 Mayis 1994, sayi:
21942). Aymi etken maddeyi iceren ve ayni etkililik ve giivenliligi klinik olarak
gosterilen ilaglar ise terapotik esdegerdir (T.C. Resmi Gazete, 27 Mayis 1994, sayt:
21942). Bununla birlikte, iki ilacin biyoesdeger oldugunun gosterilmesi, ¢ogu zaman
terapotik esdeger olduklari seklinde kabul gormektedir (Kayaalp, 2012; Chow,
2014).



Esdeger ilaglar, referans ilaglar ile ayni etkin maddeyi/maddeleri ayn1 dozda
icerirler ancak ilaglarin etkinligi, giivenliligi ve etkililigine tesir etmeyen yardimci
maddeler ilaglar arasinda farklilik gosterebilmektedir. Eksipiyan adi verilen ve
baglayici, kayganlastirici, seyreltici, anti-adherent, pargalayici veya polimer tasiyici
malzeme ve dolgu gibi inaktif 6zellikte olan bu yardimecr maddelerin kullanilmast,
aynt aktif bileseni esit miktarda igeren iki iirlinlin biyoyararlanimini ve
farmakokinetik parametrelerini degistirmemelidir (Arafat ve ark., 2017). Farkli
eksipiyanlarin kullanilmasi ilaglarin renkleri ve aromalar1 gibi ozelliklerinin farkli
olmasina yol acabilmektedir (Tablo 1), (Razmaria, 2016;
(https://www.fda.gov/drugs/generic-drugs/overview-basics, Erigsim tarihi: 17 Eyliil
2020).

Tablo 1. Esdeger ilaglar ile referans ilaglarin 6zelliklerinin karsilagtirilmasi.

Ozellik Aym Farkl olabilir
Etkililik +

Etkinlik +

Giivenlilik +

Saflik +

Stabilite +

Etkin Madde(ler) +

Yardimc1 Madde(ler) +
Gorliniis +
Tat +
Fiyat +

4.2. Esdeger ilaclarin Tarihcesi

Giintimiizde esdeger ilaglarin kullaniminin yayginlasmasinda, preklinik ve
klinik faz calismasi kosulunun esdeger ilaclarin ruhsat bagvuru siirecinden
cikarilarak “kisaltilmis yeni ilag bagvurusu” haline getirilmesi etkili olmustur
(Grabowski ve ark., 2011). Esdeger ilaglarin ruhsatlandirma prosediiriiniin
kolaylastirilmasi ile sonuglanan bu siirecin olugsmasinda belirli olaylarin etkisi

gorilmektedir. 1937 yilinda yasanan siilfanilamid facias1 sonrasinda, 1938 yilindan


https://www.fda.gov/drugs/generic-drugs/overview-basics

sonra lretilen ilaglarin “yeni ila¢” olarak degerlendirilmesi ve iiretici firmanin ilacin
giivenli oldugunu test ederek Amerikan Gida ve Ilag Dairesinin (FDA) izni ile
piyasaya siirmesine karar verilmistir. 1962 yilinda “Kefauver-Harris Degisikligi” ile
ilaglarin piyasaya girmeden dnce giivenlilik ve etkililiklerinin gosterilmesinin gerekli
oldugu ileri siiriilerek su anda mevcut olan ilaglarin piyasaya sunulmadan 6nce onay
bagvurusu olusturmasi siireci sekillenmeye baslamistir (https://www.fda.gov/about-
fda/fdas-evolving-regulatory-powers/milestones-us-food-and-drug-law-history,
Erisim tarihi: 17 Eyliil 2020; Hornecker, 2009).

1967 yilinda “Medicaid ve Medicare Sosyal Giivenlik Yasasi”nda yapilan
degisiklikler ile jenerik ilaglara dikkat ¢ekilmis ve rekabet eksikliginden kaynaklanan
artirlmig fiyatlandirmaya karst koruma saglamak i¢in jenerik ila¢ kullanimi tegvik
edilmistir (Ascione ve ark., 2001). FDA ilk kez 1980 yilinda etkili ve giivenli oldugu
gosterilen ilaglarin listesini “Turuncu Kitap (Orange Book)” adi altinda yayimlamis
ve sadece bu kitapta yer alan ilaglarin jeneriklerine ruhsat vermistir (Knoben ve ark.,
1990). ABD’de 1984 yilina kadar eczacilara hekimlerin receteye yazdigi ilact
esdegeri ile degistirmesine izin vermeyen yasalarin yiiriirliilikte olmasi nedeniyle
jenerik ilaclar fazla ilgi gérmemistir. Ilag giderlerinde tasarrufun kaginilmaz hale
gelmesi ve saglik sigortalari ile 6zel sektoriin destegi ile 1984 yilinda “Hatch-
Waxman Hareketi” olarak bilinen “Ilag Fiyat Rekabeti ve Patent Yenileme Kanunu”
ile esdeger ilaglarin onay siirecinin kolaylastirilmast amaglanmistir. 1984°de
cikarllan yasa ile FDA, 1962'den sonra piyasaya siiriilen orijinal ilaglarin
jeneriklerinin etkililik ve giivenlilik arastirmalar1 tekrarlanmadan biyoyararlanim ve
biyoesdegerlik ¢alismalar1 ile onaylamasina izin vererek “kisaltilmis yeni ilag
bagvurusu (ANDA)” uygulamasini baglatmigtir (Ascione ve ark., 2001; Holman,
2019; Kesselheim ve ark., 2008; https://www.fda.gov/about-fda/fdas-evolving-

regulatory-powers/milestones-us-food-and-drug-law-history, Erisim tarihi: 17 Eyliil
2020).

Hatch-Waxman Yasasi, jenerik ila¢ endiistrisi adina en Onemli yasal
hareketlerden biri olarak kabul edilmektedir (Grabowski ve ark., 2011). 1984 -1992
yillar1 arasinda FDA, bircok ilaca 06zel biyoyararlanim ve biyoesdegerlik

caligmalarinin yiritilmesine iliskin kilavuzlar, diizenlemeler ve istatistik rehberleri
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yayimlamistir. Sonug olarak, s6z konusu girigimler, bu déonemde ¢ok sayida jenerik
ila¢ Uriiniiniin onaymi almasina yardimci olmustur (Midha ve McKay, 2009).
Yasanin yiiriirliige girmesini takip eden yil igerisinde FDA’ya 1 000’den fazla yeni
jenerik ila¢ ruhsat1 bagvurusu yapilmistir (Lofgren, 2002). Hatch-Waxman Hareketi
35 yil once yiriirliige girdiginde, jenerik ilagclar ABD’de dagitilan tiim receteli
ilaglarin yalnizca %19'unu olusturmaktayken, 2016 yilinda ise bu oranin yaklasik
%90 oldugu bildirilmistir (https://www.fda.gov/media/135329/download, Erisim
tarihi: 17 Eylil 2020; https://accessiblemeds.org/sites/default/files/2017-07/2017-
AAM-Access-Savings-Report-2017-web2.pdf, Erisim tarihi: 17 Eylil 2020) Bu

durum ilgili yasanin jenerik ilag endiistrisi izerindeki etkisini ortaya koymaktadir.

4.3. Esdeger ilaclarin Ruhsatlandirma Siireci

Birgok gelismis iilkede oldugu gibi iilkemizde de orijinal ilaglarin patent
stiresi 20 yil olarak belirlenmistir (Bak, 2011; Teoman, 2009). Referans ilaglarin
patent koruma siiresi bittikten sonra esdeger ilaglarin ruhsat alabilmesi, ardindan da
satiga sunulabilmesi i¢in referans ilag ile biyoesdeger oldugunun yasal diizenlemeler
dogrultusunda yapilan ¢alismalar ile kanitlanmasi yeterlidir. Orijinal ilag gelistirme
asamalarinda yapilan pre-klinik ve klinik faz ¢alismalarinin (faz I, faz II ve faz III)
yapilmasi, giivenlilik ve etkililik verilerinin daha once orijinal iirlinlin onay siireci
sirasinda belgelenmis olmasit nedeniyle gerekmemektedir. Aktif bilesenin kan
dolagimimna girdikten sonra giivenli ve etkili oldugu gosterilmisse, aktif bilesenin
kandaki konsantrasyonunu ayni oranda ve siirede artiran diger bir tibbi miistahzarin
da aym etkiyi yaratacagn varsayilmaktadir (Davit ve ark., 2009). Ulkemizde bir
esdeger adaymnin ruhsat alabilmesi i¢in 1994 yilinda yayimlanan “Farmasotik
Miistahzarlarin Biyoesdegerliginin Degerlendirilmesi Hakkinda Yonetmelik te yer
alan 14. Madde uyarinca biyoesdegerliginin kanitlanmasi gerekmektedir (T.C. Resmi
Gazete, 27 Mayis 1994, sayi: 21942).


https://www.fda.gov/media/135329/download
https://accessiblemeds.org/sites/default/files/2017-07/2017-AAM-Access-Savings-Report-2017-web2.pdf
https://accessiblemeds.org/sites/default/files/2017-07/2017-AAM-Access-Savings-Report-2017-web2.pdf

4.3.1 Biyoesdegerlik calismalari

Biyoesdegerlik calismalari, Tiirkiye’de Saglik Bakanligi, ABD’de FDA ve
Avrupa Birligi’nde ise Avrupa Ila¢ Ajans1 (EMA) tarafindan onaylanmaktadir (T.C.
Resmi Gazete, 27 Mayis 1994, say1: 21942;
https://www.fda.gov/media/75535/download, Erisim tarihi: 17 Eylil 2020; EMA,
2010). Tirkiye’de yiriitilen yonetmelik  dogrultusunda, biyoesdegerlik
caligmalarinda referans miistahzar, ilk gelistiren firmanin benzer miistahzari, eger bu
miistahzar mevcut degilse diger bir firmanin benzer miistahzari olabilir. ilk gelistiren
veya lisansor firmadan, Tiirkiye’de iirettigi referans miistahzarin, kaynak tilkedeki
referans miistahzar ile biyoesdeger olduguna dair verilerin sunulmasi istenmektedir.
Ilaglarin biyoesdeger olup olmadiklar1 yapilan in vitro ve in vivo testler ile belirlenir
(T.C. Resmi Gazete, 27 Mayis 1994, say1i: 21942).

e In-vitro coéziinme testi: Ilgili yonetmeligin 11’inci maddesi uyarinca,
biyoyararlanim ve biyoesdegerlik incelemelerinde test (jenerik) ve referans
(orijinal) miistahzarlarin in-vitro ¢oziinme testleri bulgularinin  daima
bildirilmesi gerekmektedir. /n vitro ¢dziinme testleri genel olarak ilaglarm
insanda in vivo 6lgiilen biyoyararlanimlarini éngérmeye yaramaktadir (Iskit,
2014). Testin sonucunda belirli bir siirede kat1 farmasétik sekil igindeki ilacin
¢Oziinen ylizde miktar1 degerlendirilir. Kat1 farmasotik sekil igindeki ilacin
1.2, 4.5 ve 6.8 pH ortamlarindaki ¢oziinme hizi saptanir (EMA, 2010; T.C.
Saghk  Bakanlig, Beseri Tibbi  Uriinlerin  Biyoyararlanim  ve
Biyoesdegerliginin Incelenmesi Hakkinda Kilavuz Taslagi, 2019).

e In-vivo biyoesdegerlik ¢ahsmalari: Tiirkiye’de in vivo biyoesdegerlik
caligmalart FDA’nin 6nerileri ile paralel sekilde en az 12 goniillii ile ve belirli
durumlar haricinde genellikle tek doz verilerek uygulanmaktadir (Davit ve
ark., 2009; T.C. Resmi Gazete, 27 Mayis 1994, say1: 21942). Biyoyararlanim
caligmalar1 ilgili kilavuzda EK-1 boliimiinde yer alan 1’inci maddede
belirtildigi lizere “yaglar1 18 - 55 araliginda olan, ideal viicut agirligindan
%10’dan fazla sapma gdstermeyen saglikli goniilliillerde yapilmalidir. Ureme

toksikolojisi de g6z Oniinde tutularak, goniillilerin her iki cinsiyetten de


https://www.fda.gov/media/75535/download

olmasina 6zen gosterilmelidir. Birey-i¢i ve bireyler-arasi varyasyonu en aza
indirmek i¢in goniilliler, miimkiin oldugunca standardize edilmelidir” (T.C.
Resmi Gazete, 27 Mayis 1994, say1: 21942). Insanlar iizerinde yapilan tiim
arastirmalarda oldugu gibi biyoesdegerlik c¢alismalar1 da “Iyi Klinik
Uygulamalar Kilavuzu” kurallarina goére uygulanmaktadir (T.C. Saglik
Bakanlig, Iyi Klinik Uygulamalari Kilavuzu, 2015).

Esdeger ilag adaymin referans ilag ile biyoesdeger oldugunun cesitli
farmakokinetik parametreler ile gosterilmesi gerekir. Bu parametreler egri altinda
kalan alan (EAA), maksimum plazma konsantrasyonu (Cmax) ve Cmax’a

ulagilabilmesi igin gegen siiredir (Tmax).

e EAA (pg/ml), kan konsantrasyonu - zaman egrisinin altinda kalan alan1 ifade
eder ve absorbe edilerek sistemik dolasima gegen ilag miktarini
gostermektedir (Kayaalp, 2012). EAA’nin hesaplanmasi igin etkin maddenin
(ilacin) veya etkin metabolitlerin ve gereken durumlarda ilag molekiiliiniin
etkin kisminin en az 3 yarilanma Omrii boyunca uygun araliklarla kan
ornekleri alinmaktadir (T.C. Resmi Gazete, 27 Mayis 1994, sayi: 21942).

e Cmax (png/ml veya birim/ml), ilacin kandaki doruk konsantrasyonunu ifade
etmektedir (Kayaalp, 2012).

e Tmax (saat), ilacin kandaki en yiiksek konsantrasyonuna, bir baska deyisle

Cmax’a ulagsma siiresini ifade etmektedir (Kayaalp, 2012).

EAA ve Cmax parametreleri iki ilacin biyoesdeger olduguna karar verilmesinde
birincil rol oynamaktadir. Biyoesdegerligin saglanmasi i¢in test iriin (jenerik)/
referans triin (orijinal) EAA ortalamalarinin %80 ile %125 arasinda ve %90 giiven
araliginda olmasi1 gerekmektedir. Cmax i¢in de bu oranin %80 - %125 araliginda
olmasi1 gerekmektedir (T.C. Resmi Gazete, 27 Mayis 1994, say1: 21942; FDA, 2011,
EMA, 2010). Aralarinda Avustralya, Brezilya, Kanada, Cin, Tayvan, EMA, Japonya,
Meksika, Singapur, Giiney Kore, Isvicre, ABD ve Diinya Saglik Orgiitii (DSO) niin
bulundugu 13 saglik otoritesinin biyoesdegerlik kriterlerinin incelendigi bir
caligmada, otoriteler arasinda belirli farkliliklar bulunmasina ragmen biyoesdegerlik

yaklasimlarinin biiylik oranda benzer oldugu bildirilmistir (Davit ve ark., 2013).
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Biyoesdegerlik i¢in kabul edilebilir aralik olan “%80 - %125 aralig1” genis
goriinse de bu Olglimleri degerlendirmek icin kullanilan istatistiksel teknikler
[varyans analizi (ANOVA)] ve %90 giiven araligi, jenerik ilacin ortalama
biyoyararlanim araligi ile referans iiriiniin ortalama biyoyararlanim aralig1 arasinda
%10°dan fazla farklilik olmadigimi kestirmek igin kullanilir (Schuirmann, 1987;
Henney, 1999; Bialer ve Midha, 2010). FDA, 1962 yilindan sonra kisaltilmis yeni
ilag basvurusu onaylanan 224 esdeger lriiniin biyoesdegerlik ¢alismalarindan elde
edilen verileri incelemis ve esdeger ve referans iriinler arasinda gézlemlenen
%3,5'lik bir ortalama biyoyararlanim farki oldugunu saptamistir (Banahan ve ark.,
1998). 1997 yilinda FDA, onaylanan 273 kisaltilmis yeni ilag bagvurusu igerisinde
127 biyoesdegerlik ¢alismasini incelemis ve bunun sonucunda EAA igin
gozlemlenen ortalama farkin %3,3 + 3,0, Cmax igin ise %4,3 + 3,7 oldugu
bildirilmistir (Henney, 1999). Ote yandan bir ilag grubu 6zelinde degerlendirme
yapmak gerekirse, cogu antiepileptik ilag igin, biyoyararlanimda %3,5’lik hatta
yaklasik %10’a kadar olan varyasyonlarin, orijinal antiepileptik ilacin farkli tiretim
serilerinde de meydana gelebilecegi ve bu durumun muhtemelen 6nemli bir klinik

soruna yol agmayacagi bildirilmistir (Banahan ve ark., 1998).

In vivo biyoesdegerlik calismalar1 icin biyoyararlanim, genellikle ilag
triiniinlin  kan dolagimina ne ol¢lide emildigini gosteren parametreler ile
degerlendirilse de sistemik dolasima ge¢mesi amaglanmayan kremler, losyonlar,
soliisyonlar, oftalmik ve otik damlalar, nazal aerosoller, nazal spreyler gibi sistemik
amagla kullanilmayan bir¢ok dozaj formu da bulunmaktadir (Chow, 2014; Boehm,
2013). Lokal etkili ilaglar igin, biyoyararlanim, aktif bilesenin etki bolgesinde etkili
hale gelme hizin1 ve kapsamini gosteren dlgiimlerle degerlendirilebilir. FDA lokal
etkili ilaglar i¢in biyoesdegerligin uygun gerekcelerle yalnizca in vitro
biyoesdegerlik ¢aligmalari ile degerlendirilebilecegini belirtmektedir (Chow, 2014).

1994 yilinda yayimlanan “Farmasotik Miistahzarlarin Biyoyararlanim ve
Biyoesdegerliliginin Degerlendirilmesi Hakkinda Yonetmelik”e gore biyoesdegerlik
caligmalarinin yapilmasinin normal sartlarda istenmedigi durumlar “miistahzarin
sollisyon halinde parenteral olarak verilmeye 06zgii olasi ve ayni etkin maddeyi

(maddeleri) ve yardimct maddeleri halen onaylanmis bir miistahzarinkine esit
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konsantrasyonlarda igcermesi, Mmiistahzarin, sistemik absorpsiyon olmaksizin, etki
yapmast istenilen lokal kullanilisa 6zgii olmasi (oral, nazal, okiiler, dermal, rektal,
vajinal ve diger lokal uygulamalar i¢in kullanilan miistahzarlar), miistahzarin
inhalasyon i¢in gaz olmasi gibi” durumlardir (T.C. Resmi Gazete, 27 Mayis 1994,
say1: 21942).

2019 yilinda yayimlanan “Beseri Tibbi Uriinlerin Biyoyararlanim ve
Biyoesdegerliginin incelenmesi Hakkinda Kilavuz Taslagi”nda yer alan EK-3’te
“hemen salim saglayan formiilasyonlar haricindeki diger formiilasyon sekilleri ve
hemen salim saglayan formiilasyonlarin spesifik tipleri ile biyoesdegerlik
caligmalar1” hakkinda bazi genel bilgiler sunulmustur. Buna gore, “agizda dagilan
tabletler, oral c¢oOzeltiler, sabit kombinasyonlu dozaj sekilleri, oral yolla
uygulanmayan hemen salim saglayan sistemik etkili dozaj sekilleri, parenteral
cozeltiler, intravendz kullanim i¢in lipozomal, misel ve emiilsiyon dozaj sekilleri,
lokal uygulanan lokal etkili {irlinler ve gazlar” in vivo biyoesdegerlik ¢aligmalarinin
gerekli olmadigi durumlar olarak belirtilmis ve her bir farmasotik form 6zelinde
biyoesdegerligin gosterilmesi gereken ve gerekmeyen 6zel durumlar tanimlanmistir.
Lokal uygulanan lokal etkili driinler igin 2009 ve 2018 yillarinda EMA’nin
yayimlamis oldugu kilavuzlarin 6rnek alinmasi onerilmistir (T.C. Saglik Bakanligi,
Beseri Tibbi Uriinlerin Biyoyararlanim ve Biyoesdegerliginin Incelenmesi Hakkinda

Kilavuz Taslagi, 2019; EMA, 2009; EMA, 2018).

Dar terapétik indeksi olan (DTI) ilaglarda jenerik ilaglarin orijinallerinin
yerine kullanilmasi tartismali bir konudur. Hekimler ve bazi hasta gruplart FDA nin
biyoesdegerlik standartlarinda ilaglarin biyoyararlanimlarinda sinirh farkliliklara izin
vermis olmasinmn, DTI ila¢ gruplarinda jenerik ikamesinin hastalarin sagligini riske
atabildigini ifade etmektedir (Liow ve ark., 2007; Sabatini ve ark., 1999; Bialer,
2007; Gidal ve Tomson, 2008; Shaw ve Krauss, 2008). FDA, DTI ilaglarin
giivenliliginin ve etkililiginin saglanmasi i¢in daha siki kalite ve biyoesdegerlik
standartlar1 &nermekte ancak c¢ogu potansiyel DTI ilacin, terapotik indeksi
karakterize etmedeki zorluktan dolayr DTI smiflandirmasindan yoksun olmasi
nedeniyle, bu siki standartlarin genis ¢apta uygulanmasinin zorlugunu belirtmektedir
(https://www.fda.gov/industry/generic-drug-user-fee-amendments/fy2015-
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https://www.fda.gov/industry/generic-drug-user-fee-amendments/fy2015-regulatory-science-research-report-narrow-therapeutic-index-drugs#:~:text=Narrow%20therapeutic%20index%20drugs%20are,or%20significant%20disability%20or%20incapacity

requlatory-science-research-report-narrow-therapeutic-index-

drugs#:~:text=Narrow%?20therapeutic%20index%20drugs%20are,or%20significant
%20disability%200r%?20incapacity, Erisim tarihi: 17 Eylil 2020). Saglik Kanada
(Health Canada) ve EMA ise, DTI ilaclar i¢in daha siki biyoesdegerlik sinirlari
(%90.00 - 111.11) belirlemistir (Jiang ve ark., 2015; EMA, 2010; Dunne ve ark.,
2013).

Tiirkiye’de ise 2019 yilinda yayimlanan “Beseri Tibbi Uriinlerin
Biyoyararlanim ve Biyoesdegerliginin Incelenmesi Hakkinda Kilavuz Taslagi”nda
DTI ilaglar i¢in “EAA’nin kabul aralig1 %90,00 - %111,11 olarak daraltiimalidir.
Cmaks degerinin giivenlilik, etkililik veya ila¢ seviyesini izleme agisindan 6zellikle
onemli oldugu durumlarda, %90,00 - %111,11 kabul araligi bu parametre i¢in de
uygulanmalidir.” ifadesi yer almaktadir (T.C. Saglik Bakanligi, Beseri Tibbi
Uriinlerin Biyoyararlamm ve Biyoesdegerliginin Incelenmesi Hakkinda Kilavuz

Taslagi, 2019).

4.4, Esdeger ila¢ Kullanim

Yash niifusun giderek artmasi ve kronik hastaliklarin daha yaygin hale
gelmesi ozellikle yliksek veya orta gelir seviyesine sahip iilkelerde toplam saglik
harcamalarini artirmistir (Wouters ve ark., 2017). Avrupa’da biiyiik ekonomiye sahip
bes iilkenin (Almanya, Fransa, italya, Hollanda ve Ispanya) 1990-2002 dénemi ilag
harcamalar1 artis hizi, toplam saglik harcamalarindaki artis hizindan daha fazla
olmus, ancak 1990’larin sonuna dogru yiiriirliige giren esdeger ila¢ piyasasinin
gelistirilmesini destekleyen mevzuatlarin etkisi ile 2002 yilindan sonra bu artis
tersine donmiistiir. IMS raporuna gore, 2014 yilinda esdeger ilaglar ile bu iilkelerde

toplam 100 milyar Euro tasarruf saglanmistir (IMS, 2015).

2013 yilinda 13 Avrupa iilkesinin jenerik ila¢ kullanimin incelendigi bir
calismada, jenerik ilac yiizdesinin en diisiik oldugu Isvigre ve Italya’da jenerik ilag
kullanim1 %20’den daha az iken, en yiiksek yiizdelerin Hollanda (%70), Almanya
(%80), Birlesik Krallik’ta (%83) oldugu bildirilmistir (Wouters ve ark., 2017). 2013
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yili IMS verisine gére ABD’de jenerik ilag ylizdesi %84 olarak rapor edilmistir
(OECD, 2016). OECD (Organisation for Economic Co-operation and Development)
2016 yili verilerine gore, jenerik ilag kullaniminin incelenen tiim iilkelerde artis
sergiledigi, Italya ve Isvigre’de %22’ye, Hollanda’da %74’e, Almanya’da %81’e ve
Birlesik Krallik’ta %85’e yiikseldigi goriilmektedir (OECD, 2018).

Ulkemizde 2001-2007 arasinda esdeger ilag oran1 %30 diizeyinde iken, 2012
yilinda bu oran %37,7’ye ulasmistir. Saglik Istatistikleri Yillig1’na gore Tiirkiye’de
2013-2016 yillar arasinda jenerik ilaclarin kutu bazinda satis hacmi %53,6 ile %56,6
arasinda olup her yil artig trendi gosterse de OECD 2017 yili verilerine gore halen
bir¢ok iilkenin gerisindedir (T.C. Saglik Bakanhg Saghk Istatistikleri Y1llig1, 2018;
OECD, 2019)

4.4.1 Esdeger ila¢ kullammmim etkileyen faktorler

Esdeger ila¢ kullaniminda etkili olabilen faktorlerin saptanabilmesi ig¢in 67
calismanin incelendigi bir sistemik derlemede, basta hastalar, hekimler, eczacilar ve
uygulanan politikalar olmak {izere tanitim faaliyetleri, egitim seviyesi, elektronik
receteleme sisteminin kullanilmasi gibi birgok faktoriin esdeger ila¢ kullaniminda
etkili oldugu bildirilmistir (Howard ve ark., 2018). Jenerik ila¢ kullanimini etkileyen
faktorlerin tespiti, jenerik ilag kullaniminin yayginlagtirilmasina ve bu dogrultuda

yapilacak diizenlemelerin belirlenmesine katki saglayabilmektedir.

4.4.1.1. Devlet politikalar

Jenerik ilag kullanimi, uygulanan farkli devlet politikalarinin etkisi ile iilkeler
arasinda farklilik gostermektedir. 2008-2015 yillar1 arasinda global ekonomik
durgunlugun ortaya ¢ikmasi ile bazi Avrupa lilkelerinde maliyeti kontrol etmeye
yardimc1 olmak amaciyla esdeger ila¢ politikalart uygulanmistir. Bu donemde
Slovakya’da yasak olan ilaglarin jenerik isimleri ile recetelenmesi goniillii hale
getirilmis, Belgika, Estonya, Yunanistan, Portekiz ve Ispanya’da ise zorunlu

kilimmistir (Wouters ve ark., 2017). Belgika ve Fransa’da hastalarin orijinal yerine
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jenerik Uriinii segmesi i¢in mali tesvikler getirilmistir. Belgika'da ayrica doktorlar
icin regete kotalari, baz1 ila¢ kategorileri i¢in zorunlu jenerik ikamesi gibi
uygulamalarin etkisi ile 2005 yilinda %17 olan jenerik ilag kullanimi 2015 yilinda
%35’e yiikselmistir (OECD, 2018).

Fransa ve Macaristan’da pratisyen hekimlere jenerik ilag recetelemeleri igin
mali tesvik uygulamasi getirilmistir. 2015 yilinda Fransa’da ilaglarin etkin maddeleri
ile recetelenmeleri zorunlu hale getirilmistir. 2011 ve 2016 arasinda, Fransa'daki
jenerik pazar payinin %18'den %28'e yiikseldigi bildirilmistir (OECD, 2018).
Italya’da ise hasta veya hekim &zellikle aksini belirtmedigi siirece, eczacinim ilgili
etkin maddenin en ucuz miistahzarin1 vermesi saglanmistir (OECD, 2018).
Hollanda’da yalnizca en ucuz {iriiniin geri 6demesinin yapilmasi ile jenerik kullanimi
tesvik edilmistir (Zuidberg, 2010).

Yakin zamanda, Birlesik Arap Emirlikleri'nde jenerik ilaglarin ilk dagitim
secenegi olmasi uygulamasma gecilmistir. Danimarka, Isve¢ ve Finlandiya gibi
bircok Avrupa iilkesinde uygulanmakta olan tesvik ile hastanin daha pahali olan
referans ilact almak istemesi durumunda aradaki fiyat farkin1 karsilamasi

beklenmektedir (Babar ve ark., 2019).

4.4.1.2. Hekimlerin etkisi

Hekimler, saglik sisteminde karar verici pozisyonda olduklari i¢in, referans
ilaglarin yerine esdeger ilaglarin kullanilmasinda ve esdeger ilag kullaniminin
yayginlastirilmasinda biiyiik rol oynamaktadir. Ayni zamanda hekimler, esdeger
ilaglar hakkinda hastalarin bilgilendirilmesi ve esdeger ilaca ydnlendirilmesi
konusunda da 6nemli bir konumdadir. Calismalar, hastalarin esdeger ilaglara karsi
olumsuz tutum igerisinde olduklar1 ancak hekimleri tarafindan bilgilendirildikten
sonra kararlarinin degistigi gostermektedir. Bu durum esdeger ila¢ kullanimini
artirmada hekimin roliinlin énemini dogrulamaktadir (Kjoenniksen ve ark., 2006;
Straka ve ark., 2017). Ancak ¢esitli tilkelerde yapilan ¢alismalar hekimlerin esdeger
ilaglarin etkililigine, giivenliligine ve kalitesine dair sliphe duyabildiklerini ve bu
nedenle esdeger ilag regetelemekten kagmabildiklerini isaret etmistir (Colgan ve ark.,

2015; Tahirler ve ark., 2019; Dunne ve ark., 2014; Fabiano ve ark., 2012; Flood ve
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ark., 2017; Lewek ve ark., 2015; Riner ve ark., 2017). Hekimlerin yasi, cinsiyeti,
mesleki deneyimleri gibi hekime ait faktorlerin yanisira, daha once esdeger ilag
kullanimina bagli hastalarinda deneyimledikleri olumsuzluklar, recete yazdiklari
hastalarinin tanisi, hastalarin sosyoekonomik durumu gibi hastaya ait faktorler de
hekimlerin esdeger ilaca karsi tutumlarinda Kritik rol oynamaktadir (Banahan ve
Kolassa, 1997; Fabiano ve ark., 2012; Howard ve ark., 2018; Lewek ve ark., 2015;
Liou ve ark., 2013; Shrank ve ark., 2011; Chua ve ark., 2010).

Gelismekte olan iilkelerde esdeger ilag receteleme orani daha diisiik
bulunmustur. Esdeger ilaclarin daha yiiksek oranda regetelendigi gelismis iilkelerde
hekimlerin esdeger ilaglara yonelik pozitif algisi, bu ilaglarin kontrol siiregleri ve
biyoyararlanim c¢alismalarima duyduklar1 giiven ile iliskilendirilmistir (Mondelo-
Garcia ve ark., 2018). Esdeger ilaglarin etkililik ve giivenliligine dair duyulan sliphe
ile iligkili faktorler arasinda hekimlerin esdeger ilaca dair yeterli bilgiye sahip
olmamalar1 ve bu ilaglarin tiretim siirecinde gecerli yasal diizenlemeleri bilmemeleri
yer almaktadir (Toverud ve ark., 2015). 2012 yilinda Pakistan’da yapilan bir
calismada esdeger ilaglarin orijinallerin yerine kullanilabildigi bilgisine sahip hekim
oraninin %72 oldugu bildirilmistir (Jamshed ve ark., 2012). 2009 yilinda Malezya’da
hekimlere uygulanan bir anket c¢alismasinda, hekimlerin %52,9’unun orijinal
ilaglarin, jenerik ilaglardan daha yiiksek gilivenlik standartlarin1 karsilamasi
gerektigine inandigi, Cek Cumbhuriyeti’'nde yapilan bir calismada hekimlerin
%37,6’sinn jenerik ilaglar ile orijinal ilaglart biyoesdeger olarak degerlendirdigi

bildirilmistir (Chua ve ark., 2010; Dosedel ve ark., 2014).

Tiirkiye’de 2012 yilinda yapilan bir ¢caligmada hekimlerin %82’sinin esdeger
ilaclarin referans ilag¢ ile biyoesdeger oldugundan emin olmadigr ve %9 unun hi¢
esdeger ilag recetelemedigi raporlanmistir (Toklu ve ark., 2012). 2004 yilinda
yapilan bir anket calismasinda ise hekimlerin %75’inin Tiirkiye’de yapilan
biyoesdegerlik calismalarina giivenmedikleri bildirilmistir (Bilgener ve Ozgelikay,
2007). 18 Haziran 2009 tarihinde Saglik Bakanligi tarafindan yayimlanan 43081
sayili Genelge’de “Hekimlerin regetelerine esdeger ilag verilmemesi yoniinde
isaretler koydugu ancak bunun bilimsel ve hukuksal ag¢idan gegerli olmadigi” ifade
edilmistir (T.C. Saglik Bakanligi, 18 Haziran 2009, Sayi: 43081). Bu durum
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hekimlerin ilaglarin jenerikleri ile ikame edilmesine karsi negatif tavir

sergileyebildiklerine isaret etmektedir.

4.4.1.3. Eczacilarin etkisi

Eczacilar, regetelerin temini sirasinda ilaglarin jenerikleri ile degistirilmesini
saglama konusunda 6nemli bir konumdadir. Eczacinin jenerik ilaglara yonelik yeterli
bilgi sahibi olmasi ve olumlu tutum sergilemesi hastanin ilag se¢imini etkileyebilir
(Awaisu ve ark., 2014). Nitekim bir¢ok tilkede jenerik ilaglarin yayginlastiriimasina
yonelik politikalar eczanelerde yapilan uygulamalari kapsamaktadir (Segal ve ark.,
2020). Eczaci, hastay1 bilgilendirerek ve jenerik ilacin kullanimi hakkinda giivende
hissetmesini saglayarak esdeger ilaglarin kullanilmasini tesvik edebilir (Olsson ve
Sporrong, 2012). Hekiminin ardindan eczacinin da bilgilendirme yapmasi ile daha
fazla hastanin esdeger ilag kullanmayi kabul ettigi bildirilmistir (Kjoenniksen ve ark.,
2006). Eczacilarin arasinda jenerik ilaclarin ikame edilmesine karst hem olumlu hem
de olumsuz tutumlar bulundugu ¢esitli ¢alismalarda gosterilmistir (Allenet ve Barry,
2003; Babar ve ark., 2010). 2012-2013 yillarinda Katar’da yapilan bir anket
calismasmna katilan eczacilarin ¢ogunlugunun (%85) jenerik ilaglarin tanimu,
kriterleri ve yasal gerekliliklerine iliskin dogru bilgi sahibi oldugu bildirilmistir
(Awaisu ve ark., 2014). 2015 yilinda yapilan ve 52 g¢alismanin dahil edildigi bir
derlemede, esdeger ilaclarin orijinallere gore daha diisiik kalitede oldugunu diislinen
eczacilarin (%33,4), hekimlerden (%28,0) daha fazla oldugu bildirilmistir (Colgan
2015). Ulkemizde eczacilar yasal olarak hekim tarafindan yazilan recetedeki orijinal
ilacin yerine esdeger ilag verme yetkisine sahiptir (T.C. Saglik Bakanhigi, Esdeger
[la¢ Kullanim1 Hakkinda Genelge, 2009).

4.4.1.4. Hastalarin etkisi

Hastalarin yasi, gelir diizeyi, egitim diizeyi ve etnik kokenleri gibi belirli
demografik ozelliklerinin jenerik ilag kullanimini etkiledigi cesitli ¢aligmalarda

gosterilmistir (losifescu ve ark., 2008; Shrank ve ark., 2009; Heikkila ve ark., 2011;
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Gagne ve ark., 2013; Keenum ve ark., 2012; Mager ve Cox, 2007). ABD’de yapilan
ulusal bir anket ¢aligmasi, hastalarin %40'indan azinin jenerik ilaglari, orijinal ilaglar
yerine tercih ettigini ortaya koymustur (Shrank ve ark., 2009). Jenerik ilaglarin
gorece diisiik maliyetli olmalariin ilaglarin etkililigi konusunda siiphe uyandirdig
bildirilmistir (Himmel ve ark., 2005). 2015 yilinda Yunanistan’da uygulanan bir
anket c¢aligmasina gore hastalarin yarist ulusal ilag sertifikasyon kurulusuna

giivenmektedir (Xanthopoulou ve Katsaliaki, 2018).

2005-2015 yillar1 arasinda yapilan 67 makalenin dahil edildigi bir sistematik
derlemede, hastalarin ik, cinsiyet, yas ve gelir gibi sosyodemografik ozellikleri,
saglik durumu, sigorta tiirli, bilgi diizeyleri, jenerik ilaglara iliskin deneyimleri gibi
ozelliklerin jenerik ila¢ kullaniminda etkili oldugu bildirilmistir (Howard ve ark.,
2018). Saglik sigortasi olmayan hastalarin jenerik ilaglari kullanma olasiliklarinin
daha yiiksek oldugu gosterilmistir (Miller ve ark., 2008). Toplam 52 ¢alismanin dahil
edildigi bir derlemeye gore hastalarin %35,6’smin jenerik ilaglarin orijinal ilaglara
gore daha az etkili oldugunu diistindigi bildirilmistir (Colgan ve ark., 2015). 2014
yilinda Italya’da ayakta tedavi alan 2.000 hastaya uygulanan bir anket ¢aligmasinda,
hastalarin %95'inin jenerik ilaclarin farkinda oldugu ancak yaklasik %40'min jenerik
ilaglar1 kullanmadigi bildirilmistir. Jenerik ilaclarin etkililiginden siiphe duyulmasi
ve daha ucuz ilaclarin etkinlik, giivenlik ve tolere edilebilirlik agisindan daha diisiik
iriin kalitesine sahip oldugu diisiinceleri hastalarin jenerik ila¢ kullanimindan

¢ekinmesine yol agmaktadir (Mattioli ve ark., 2017).

4.4.1.5. Tanmya ve ilaca iliskin o6zellikler

Jenerik ila¢ kullanimini etkileyen faktorler arasinda tami ve ilaca iliskin
ozellikler de bulunmaktadir (Briesacher ve ark., 2009). Ornegin, kronik hastalig1 olan
hastalarda jenerik ila¢ kullaniminin, daha az kronik hastaligi olanlara gore daha
diisiik oldugu ve kronik hastalig1 olan hastalarin jenerik ilaglara kars1 negatif tutum
sergiledigi bildirilmistir (Hassali ve ark., 2005; Himmel ve ark., 2005). Bununla
uyumlu olarak, c¢esitli anket c¢alismalarinda, kronik hastaligi olan hastalarin
eczaneden ilag temini sirasinda ilaglarin jenerikleri ile degistirilmesini akut hastaligi

olanlara gore daha az oranda kabul ettikleri ve hekimlerin 6nemli bir kisminin
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(%78,6) kardiyovaskiiler hastaliklar, diyabet gibi durumlarda referans ilaglar1 tercih
ettigi bildirilmistir (Chong ve ark., 2011; Villarroel-Stuart, 2018).

Italya’da 2001-2015 yillar1 arasinda yazilan 4,6 milyon recetenin incelendigi
bir calismada, uluslararas1 hastalik simiflandirmasi olan International Classification
of Diseases-9 (ICD) kodlarina gore siniflandirilan tanilar igerisinde jenerik ilag
recetelenme durumunun farkli teshislere gore degisiklik gosterdigi, enfeksiyon ve
sindirim sistemi hastaliklarinda bu oranin en yiiksek (%25) oldugu, sinir sistemi
hastaliklarinda ise en diisiik (yaklasik %6) oldugu gosterilmistir (Tuncay ve ark.,
2020).

4.5. Maliyet

Esdeger ilaglarin fiyati orijinal ilacin patent siiresi dolmadan onceki
fiyatindan %20-90 daha azdir (Dunne ve ark., 2013; Kwo ve ark., 2009; IMS, 2015).
Esdeger ila¢ kullanimi, geri 6deme kurumlarina ekonomik yonden biiyiikk fayda
saglamakta ve rekabetci jenerik ilag pazarinin gelistirilmesi ile saglik hizmeti
kalitesinden 0Odiin vermeden ilag harcamalarinin azaltilmasinda o6nemli rol

oynamaktadir (IMS, 2015; Sacks ve ark., 2018; Seeley ve Kanavos, 2008).

Giderek artmakta olan saglik harcamalari nedeniyle tiim diinyada bir¢ok
tilkede esdeger ila¢ kullanimi artis gostermektedir. IMS raporuna gore, 2014 yilinda
esdeger ilaglar ile Avrupa’da biiyiik ekonomiye sahip bes lilkede (Almanya, Fransa,
Italya, Hollanda, Ispanya) toplam 100 milyar Euro tasarruf saglanmistir (IMS, 2015).
Amerika’da kaydedilen verilere gore ise diisiik fiyatli esdeger ilag kullanimi ile
tasarruf edilen miktarin yillar igerisinde artis gosterdigi, 2007 yilinda 85 milyar dolar
tasarruf edilirken, 2016 yilinda 253 milyara yiikseldigi ve son on yilda ise bu
tasarrufun toplam 1,67 trilyon dolar oldugu saptanmistir. On yilda saglanan bu
tasarrufun yaklasik yarisini psikiyatrik hastaliklar, hipertansiyon, kolesterol ve iilser
tedavisinde kullanilan jenerik ilaglarin sagladig bildirilmistir
(https://accessiblemeds.org/sites/default/files/2017-07/2017-AAM-Access-Savings-
Report-2017-web2.pdf, Erigim tarihi: 17 Eyliil 2020). Birgok ilag grubu o6zelinde
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ilaglarin jenerikleri ile ikameleri sayesinde tasarruf saglanabildigi ¢esitli ¢aligmalarda
gosterilmistir (Hill ve ark., 2014; Kelton ve ark., 2013; Kashyap ve ark., 2019;
Gellad ve ark., 2013). Ulkemizde esdeger ila¢ kullanimma ait g¢alismalar
incelendiginde, 2001-2007 arasinda esdeger ila¢c oram1 %30 diizeyinde iken, 2012
yilinda bu oran %37,7° ye ulasmistir. Esdeger ila¢ kullanimi ile 1 yilda 808 milyon
TL tasarruf saglanmistir (Baran ve Saltik, 2013).

Jenerik ilaglar, Avustralya'da 2019'da ila¢ hacminin %86'sin1, maliyetin ise
%28, 7'sini; Kanada’da ise ilag hacminin %72,8, maliyetin %19,5’ini olusturmustur.
2018 wyili istatistiklerine gore, Avrupa'da ilaglarin %67 sini olusturan jenerik
miistahzarlarin, ilag  harcamalarinin =~ %29'unu  olusturdugu  bildirilmistir
(https://www.mylan.com/-/media/mylancom/files/gsr-pdfs/social-responsibility-
pdf/2019-global-social-responsibility-report-hi-res.pdf?la=en, Erisim tarihi: 17 Eyliil
2020).

4.6. Esdeger Ilaclar ile Referans Ilaglarin Karsilagtirllmasi

Jenerik ilaglarin yaygin kullanimina ve ruhsat onayr siireglerindeki siki
diizenleyici standartlara ragmen, ABD’de jenerik ilaglarin ikamesi, saglik uzmanlari,
ilag endiistrisi lyeleri, hastalar ve hiikiimet yetkilileri arasinda hararetli tartisma
konusu olmustur (Davit ve ark., 2009). Referans ila¢ kullanimindan jenerik ilag
kullanimina gecen hastalarda bildirilen bazi olaylar bu tartismalarin temelini
olusturmustur. Antiepileptik ila¢ kullanan 50 hastada orijinal ilagtan jenerik ilag
kullanimina gegis sonrasinda ani ve daha sik nobet gozlendigi bildirilmistir (Berg ve
ark., 2008). israil’de varfarin kullanan 975 hastada yapilan bir calismada ise hastalar
jenerik miistahzar ile tedavilerine devam ettiginde, uluslararasi normallestirilmis
oranini (INR) korumak igin jenerik formiilasyonun daha yiiksek dozlarina ihtiyag
duyuldugu bildirilmistir (Halkin ve ark., 2003). 2007 yilinda ise Amerikan Noroloji
Akademisi, hekimin onay1 olmadan antikonviilsan ilaglarin jenerikleri ile ikame
edilmesine, ilagtaki kiiclik capli degisikliklerin toksik etkilere yol agabilmesi ve
ndbetlerin seyrini etkileyebilmesi nedeniyle karsi olduklarini bildirmistir (Liow ve

ark., 2007). Ote yandan, FDA’nin biyoesdegerlik Kriterleri ile ilaclarin terapotik
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esdegerliklerinin saglandigin1 gosteren galigmalar literatiire yansimistir. 2009 yilinda
yapilan bir retrospektif ¢alismada 1996 — 2007 yillar1 arasindaki 12 yillik siirecte
FDA’nin onayladigi oral yoldan uygulanan jenerik ilaglain 2070 tek doz klinik
biyoesdegerlik ¢alismasi incelenmistir. Buna gore jenerik ve referans ilaglar
arasindaki ortalama Cmax ve EAA farkinin sirasiyla %4,4 ve %3,6 oldugu
bildirilmistir (Davit ve ark., 2009). ABD’de yapilan prospektif gozlemsel bir
calismada, 8 ay boyunca referans varfarin miistahzarimi1 kullanan 182 hasta, jenerik
miistahzarin kullanimina gegtikten sonraki 10 ay boyunca izlenmistir. Orijinal ve
jenerik miistahzarlarin kullanildig1 iki periyot arasinda INR, INR izlenme siklig1, doz
degisikliklerinin sayis1 ve trombotik ve hemorajik olaylarin orani agisindan iki ilag
arasinda anlamli bir farklilik bulunmadigi raporlanmistir (Milligan ve ark., 2002).
Varfarin kullanimina iligkin gozlemci-kor ¢apraz tasarimli bir ¢alismada ise en az 2
ay boyunca referans ilaci kullanan hastalar randomize edilerek tedavilerine degisen
periyotlarda jenerik miistahzarlar ile devam edilmesinin saglandigi ve gruplar
arasinda INR ve advers etki profili acisindan anlamli farklihik goézlenmedigi
bildirilmistir (Lee ve ark., 2005). Almanya’da yapilan bir ¢alismada metoprolol
kullanan 50 bine yakin hastada orijinal ve jenerik ila¢ kullananlar arasinda ciddi
kardiyovaskiiler olay goriilme sikliginda anlamli fark gbézlenmemistir (Ahrens ve
ark., 2007). 2008 yilinda yapilan, 47 ¢alismanin incelendigi bir meta-analizde, sekiz
kardiyovaskiiler ila¢ grubunda orijinal ve jenerik ila¢ kullanan hastalar
karsilastirilmistir. Analiz sonuglarina gore orijinal ve jenerik ilaglarin, vital bulgular,
klinik laboratuvar degerleri, yan etkiler ve saglik hizmeti sistemi kullanimi dahil
olmak iizere hemen hemen tiim klinik sonuglarda benzer oldugu bildirilmistir. Klinik
esdegerlik beta blokerler, antitrombositerler, statinler, anjiyotensin donistiiriicii
enzim inhibitorleri ve alfa blokerler gruplarinda %100; diiiretiklerde %91 ve
kalsiyum kanal blokerlerinde ise %71 bulunmustur. Ayn1 ¢alismada, DTI ilaglar
arasinda bulunan varfarinin miistahzarlari arasinda klinik esdegerligin %100 oldugu
raporlanmistir (Kesselheim ve ark., 2008). ABD’de yapilan randomize c¢apraz bir
klinik c¢aligmada, mevcut FDA biyoesdegerlik ol¢iitlerini takiben bobrek veya
karaciger nakli yapilan bireylerde takrolimusun referans miistahzari ile iki adet
esdeger miistahzar1 arasinda ve iki esdeger miistahzarin kendi arasinda yapilan

biyoesdegerlik calismasinda; DTI ilag olan takrolimus ile ilgili olarak, hem referans
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tirlin ile jenerik triiniin hem de iki jenerik miistahzarin birbirleriyle esdeger oldugu
bildirilmistir (Alloway ve ark., 2017). Suudi Arabistan’da yapilan ve aninda saliml
14 oral ilaca (amlodipin, amoksisilin, atenolol, sefaleksin, siprofloksasin,
klaritromisin, diklofenak, ibuprofen, flukonazol, metformin, metronidazol,
parasetamol, omeprazol ve ranitidin) ait 42 jenerik miistahzar {riiniin
biyoesdegerlikleri degerlendirilmis ve orijinal miistahzarlar ile jeneriklerin ve

jeneriklerin birbirleri ile biyoesdeger oldugu gosterilmistir (Hammami ve ark., 2017).

4.7. Esdeger laclarin Fiyatlandirilmas:

Avrupa genelinde, esdeger ilaclarin fiyatlari, pazar paylar1 ve pazara giris
zamanlamas1 biiyiik farkliliklar gostermektedir (Rémuzat ve ark., 2015; Kanavos,
2014). Ornegin, Isvigre'deki jenerik ilag fiyatlarinin Birlesik Krallik'tan alti kat daha
yiiksek oldugu bildirilmistir (Wouters ve ark., 2017). Birgok iilkede orijinal ilaglarla
jenerik ilaclar arasinda belirgin fiyat farki oldugu, orijinal ilaglarin Hollanda'da
jenerik ilaglardan %20, Almanya'da %30, Kanada’da %50, ABD'de %50-90, Birlesik
Krallik'ta ise %80 daha yiiksek fiyatlandirildig1 gosterilmistir (Chawla ve ark., 2014).

Referans fiyatlandirma, ila¢ harcamalarinda maliyet sinirlamast icin en
yaygin kullanilan yontemlerden biridir. Avrupa Birligi tlkeleri hari¢ Brezilya,
Urdiin, Giiney Afrika, Japonya, Kanada ve Avustralya gibi birgok iilkede bu sistem
uygulanmaktadir (Remuzat ve ark., 2015). Tiirkiye’de de 2004 yilindan itibaren ilag
fiyatlar1 bes Avrupa Birligi iilkesindeki (Fransa, italya, Yunanistan, Ispanya ve
Portekiz) en diigik dretici fiyatimin referans fiyat olarak se¢ilmesiyle
belirlenmektedir (Kumru ve Top, 2017). 2017 yilinda yayimlanan Beseri Tibbi
Uriinlerin Fiyatlandirilmas: Hakkinda Teblig’e gére, esdeger rakibi olmayan referans
bir iirlin kaynak fiyatin %100’linii alma hakkina sahipken, esdeger rekabetine agilan
bir referans iirlin ile bunun esdegerleri kaynak fiyatin %60’1 oraninda fiyat
alabilmektedirler (T.C. Resmi Gazete, 29 Eyliil 2017, say1: 30195). Bu durumda
patent hakki biten bir orijinal miistahzarin jeneriginin ilag pazarina girmesi ile

birlikte ilag fiyatlarinda %40 azalma oldugu gériilmektedir (IEIS, 2015).
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Esdeger ilaglarin geri 6demesi kapsaminda, “esdeger grup bazinda 6deme”
sistemi uygulanmaktadir (Kumru ve Top, 2017). Bu uygulamaya gore terapotik
esdeger olarak gruplandirilan ilaglarin geri 6demesi i¢in tek bir fiyat belirlenir
(Drummond ve ark. 1997). En yiiksek geri 6deme fiyat1 ilgili gruptaki en ucuz birim
fiyatina %10 eklenerek hesaplanir. Hastalar ilgili grupta daha yiiksek bir ilaci tercih
etmeleri durumunda, ddenebilen en yiiksek geri 6deme fiyati ile tercih edilen ilacin

fiyat1 arasindaki farki karsilamakla yiikiimlii olurlar (Kumru ve Top, 2017).

4.8. Birinci Basamak Saghk Hizmetleri

Ilag kullanim1 ve receteleme oldukga dinamik bir siirectir ve iilkeler ve/veya
bolgeler diizeyinde rutin olarak takip edilmesi gereken saglik gostergeleri arasinda
yer almaktadir (WHO, 2006). Bu gostergelerin incelenmesi ile elde edilen veriler,
ulusal tani/tedavi ve geri 6deme islemlerinin rasyonel siirdiiriilmesinde yol gosterici

niteliktedir.

Birinci basamakta olusturulan receteler, toplumun ¢ogunlugunun ilag
kullanim paterni, hastalarin klinik 6zellikleri ve bireysel tercihleri, hekimlerin
receteleme davranislart gibi farmakoterapi odakli konular hakkinda dnemli ipuglar
sunmaktadir (Akic1 ve Uzuner, 2013). Birinci basamakta ¢alisan hekimler hem yeni
tan1 koyduklar1 hastalarin tedavileri hem de kronik hastalig1 bulunanlarin tekrarlayan
tedavilerini  diizenleyerek olduk¢ca genis hacimde ilag regeteleme islemi
gerceklestirirler. Bu merkezlerde yazilan ilaglarin jenerik ya da referans olma
durumlar, iilke genelinde s6z konusu kullanim paterni hakkinda 6nemli bilgi

sunabilir.

Birinci basamakta jenerik ila¢ kullanimimin genis Olcekte belirlenmesi,
konunun hekim davranist boyutunu ortaya koymanin yani sira farmakoterapide
jenerik ilaclarin yerini daha rasyonel kilacak olasi gelisme alanlarinin saptanmasina
zemin hazirlayabilir. Bu c¢alismada iilke genelinde birinci basamakta jenerik ilag
kullanim trendinin ortaya konmasi ve bunu etkileyen hastaya ve ilaca ait faktorlerin

incelenmesi amaglandi.
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5. GEREC ve YONTEM

5.1. Giris

Kesitsel tipteki bu ¢alismada 01.01.2013 - 31.12.2016 tarihleri arasinda
Tiirkiye’de birinci basamak hekimlerince Tiirkiye Ilag ve Tibbi Cihaz Kurumu
(TITCK) tarafindan yonetilen Recete Bilgi Sistemine (RBS) elektronik ortamda
kaydedilmis olan {ilke genelindeki tiim regeteler retrospektif olarak incelendi. RBS
tizerinden anonimlestirilerek elde edilen veriler aragtirmacilar tarafindan

degerlendirildi.

Esdeger ilaclara iliskin degerlendirmelerde, regetelenen esdeger ila¢ yiizdesi
bagimli degisken olarak degerlendirildi. Bagimsiz degiskenler ise hastalarin
cinsiyetleri ve yas gruplarina ait demografik  Ozellikleri; ilaglarin
parenteral/parenteral olmayan ve imal/ithal gruplarinda yer alma durumlari, farkl
regetelenme sikligina sahip ilag gruplar ile sik karsilasilan ve belirli diger tan

gruplari idi.

5.2. Genel Veri

Dort yillik genel ¢alisma periyodunda yer alan yillarin her biri 6zelinde Tiirkiye
genelinde birinci basamak saglik hizmetinde elektronik ortamda yazilmig olan

recetelere iliskin asagida yer alan veriler toplandi:

e Regetelerin sayisi
e Regetelerin sahibi hastalarin sayist
e Regetelerin sahibi hastalarin yas ortalamasi ve standart sapmasi (SS)
e Recetelerin sahibi hastalarin cinsiyet dagilimi
e Recetelerdeki ilag kalem sayilar
o Toplam ilag kalem sayilari
o Referans ila¢ kalem sayilari
o Esdeger ila¢ kalem sayilar1

e Regete bagina diisen (RBD) ortalama ilag kalem sayilari ve SS
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o RBD toplam ilag kalem sayisi (ortalama £ SS)

o RBD referans ilag¢ kalem sayisi (ortalama + SS)

o RBD esdeger ilag¢ kalem sayisi (ortalama £ SS)

o RBD imal-esdeger ilag kalem sayisi (ortalama £ SS)
e En az bir adet esdeger ilag iceren recetelerin sayisi

o Buregetelerde RBD esdeger ilag kalem sayisi (ortalama + SS)

5.3. Hastalarin Demografik Ozelliklerine iliskin Veriler
5.3.1. Cinsiyet

Dort yillik genel calisma periyodunda yer alan yillarin her biri 6zelinde

kadinlara ve erkeklere iligkin asagida yer alan veriler toplandi:

e [Kadinlara/erkeklere yazilan recetelerin sayisi
e Regetelerin sahibi kadin/erkek hastalarin sayisi
e Kadinlara/erkeklere yazilan regetelerde yer alan ilag sayisi
o Toplam ilag kalem sayist
o Referans ilag kalem sayis1
o Esdeger ilag¢ kalem sayist
e Kadinlara/erkeklere yazilan regetelerde RBD ortalama ilag kalem sayilari
ve SS
o RBD toplam ilag kalem sayis1 (ortalama + SS)
o RBD referans ilag kalem sayisi (ortalama + SS)

o RBD esdeger ilag kalem sayis1 (ortalama £ SS)

Cinsiyet bilgisi RBS’de kayitli olmayan 2013 yilinda 2 342 hasta, 2014’te 30
220 hasta, 2015’te 112 196 hasta ve 2016°da 39 860 hasta cinsiyete iligkin kiritlimlara
dahil edilmedi ancak bu hastalar s6z konusu kirilimdan etkilenmeyen analizlerde

toplam hastalar icerisinde temsil edildi.
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5.3.2. Yas gruplari

Yas parametreleri bir hastanin incelenen tiim yillarda birden fazla bagvurusu
olmas1 durumundan etkilenmemesi i¢in her bir yil i¢in ayr1 ayri incelendi. Buna gore
“<18 yas” grubu, “18-44 yas” grubu, “45-64 yas” grubu, “65-74 yas” grubu ve “>75
yas” grubu olmak tizere bes yas grubunun her birine iliskin asagida yer alan veriler

toplandi:

e Toplam recete sayilari
e Recetelerin sahibi hastalarin sayilari
e Regetelerde yer alan ilag¢ kalem sayilari
o Toplam ilag¢ kalem sayis1
o Referans ilag¢ kalem sayis1
o Esdeger ilag¢ kalem sayis1
e RBD ortalama ila¢ kalem sayilar1 ve SS
o RBD toplam ilag kalem sayilar1 (ortalama + SS)
o RBD referans ila¢ kalem sayilari (ortalama + SS)

o RBD esdeger ilag kalem sayilar1 (ortalama + SS)

e Hastalarin yaslarinin medyanlari

Yas bilgisi RBS’de kayith olmayan 2013°te 1 145 hasta, 2014°te 28 911 hasta,
2015°te 111 019 hasta ve 2016’da 38 467 hasta yasa iliskin kirilimlara dahil edilmedi
ancak bu hastalar s6z konusu kirilimdan etkilenmeyen analizlerde toplam hastalar

igerisinde temsil edildi.

5.3.3 Hastalarin yas gruplar 6zelinde cinsiyet dagilimlar

Yas ve cinsiyet bilgileri eksiksiz olan 2013’te 35 737 670 hasta, 2014’te 39
731 061 hasta, 2015’te 38 917 681 hasta ve 2016°da 40 004 906 hastanin cinsiyet
dagilimi, yas gruplarina (“<18 yas”, “18-44 yas”, “45-64 yas”, “65-74 yas” ve “>75
yas”’) gore ayr1 ayr1 incelendi.
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5.4. Tlaclarmm Ozelliklerine Iliskin Veriler

Dort yillik genel caligma periyodunda yer alan yillarin her biri 6zelinde
recetelerde yer alan ilaglar menselerine (imal ve ithal) gore gruplandirildi. Bu
incelemelerde 2013 yilinda regetelenen 11 adet ilag hari¢ diger yillarda “imal/ithal”
bilgisi kayitlar1 tamdi. Bu gruplara iliskin asagida yer alan veriler toplandi:

5.4.1. imal ve ithal ilaclar
e Regetelerdeki ithal ilag kalem sayilar1 ve yilizdeleri
e Regetelerdeki imal ilag kalem sayilar1 ve yiizdeleri
o Regetelerdeki imal-esdeger ilag kalem sayilar1 ve ylizdeleri
e RBD ithal ilag kalem sayis1 (ortalama + SS)

e RBD imal ilag kalem sayis1 (ortalama + SS)

5.4.2. Farmasoétik form

Dort yillik genel caligma periyodunda yer alan yillarin her biri 6zelinde
recetelerde yer alan ilaclar farmasotik formlarina gore “parenteral” ve “parenteral
olmayan” olmak iizere iki grupta incelendi. Bu incelemelerde 2013 yilinda
recetelenen 5 adet ilag hari¢ diger yillarda “farmasotik form”™ bilgisi kayitlar: tamdi.

Bu gruplara iligkin asagida yer alan veriler toplandi:

e Regetelerdeki parenteral ila¢ kalem sayilar1 ve ylizdeleri
e Regetelerdeki parenteral olmayan ilag kalem sayilar1 ve yiizdeleri
e RBD parenteral ilag kalem sayilari (ortalama + SS)

e RBD parenteral olmayan ilag kalem sayilari (ortalama + SS)

5.5. S1k Regetelenen Tlaclara Iliskin Veriler
5.5.1. Sik recetelenen ilaglar

Dort yilin her biri 6zelinde regetelerde en sik karsilasilan ilaglar regetelerde

yer alma durumlarina gore belirlendi. Bu islem i¢in “Anatomik Terapotik Kimyasal
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(ATC)” smiflandirma sistemi kullanildi. ATC-5 diizeyinde en sik karsilagilan ilk

yirmi ilaca iliskin asagida yer alan veriler toplandi:

e Bu etkin maddelerin yazildigi regetelerin say1 ve yiizdeleri
e Her bir etkin madde i¢in regetelenen esdeger ilaglarin say1 ve yiizdeleri
e Her bir etkin maddenin piyasada mevcut olan referans miistahzar sayisi

e Her bir etkin maddenin piyasada mevcut olan esdeger miistahzar sayisi

Trend analizinde her bir yila ait bu yirmi ilacin regetelerde yer alma yiizdeleri yillar

arasinda “artma ya da azalma” egilimine gore degerlendirildi.

5.5.2. Sik recetelenen esdeger ve referans ilaglar

Dort yillik ¢alisma periyodunun toplaminda recetelerde yer alan tiim esdeger
ilaclar segildi. Regete edilme sikligina gore ATC-5 diizeyinde ilk 100 esdeger ilag
belirlendi. Bu etkin maddelerin yazildigi regetelerin say1 ve yiizdeleri hesaplandi.
Ayrica incelenen yillarin her biri 6zelinde ATC-5 kodlarina gére en ¢ok regetelenen

ilk 20 esdeger ve referans ilacin kalem sayilar1 ve yiizde dagilimlart belirlendi.

5.5.3. Farkh recetelenme sikligina sahip ila¢ gruplari

Dort yillik genel ¢alisma periyodunun toplaminda, birinci basamak hekimleri
tarafindan yazilan tiim regetelerde yer alan etkin maddeler ATC-5 kodlarina gore

recetelenme sikliklarina gore siralandi.

Farkli regetelenme sikligina sahip ilag gruplarindaki esdeger ilag receteleme
durumu incelendi. Bunun i¢in ¢alisma periyodundaki dort yilin toplaminda en sik
recetelenen ilaglar siralamasinda “1.-10.”, “51.-60.”, “101.-110.”, “251.-260.” ve
“501.-510.” siralarda yer alan 10’ar adet ilagtan olusan bes farkli segmentteki grubun

her biri 6zelinde regetelenen ilaglara iliskin asagida yer alan veriler toplandi:

e En sik recetelenen ilk 10 etkin maddenin;
o Recgetelenen toplam ilag sayilar
o Recetelenen esdeger ilag kalem sayilari ve ylizdeleri

e En sik regetelenen 51-60 arasinda yer alan etkin maddelerin;
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o Recetelenen toplam ilag sayilar
o Regetelenen esdeger ilag¢ kalem sayilar1 ve yiizdeleri

e En sik recetelenen 101-110 arasinda yer alan etkin maddelerin;
o Recetelenen toplam ilag sayilar
o Regetelenen esdeger ilag kalem sayilar1 ve yiizdeleri

e En sik recetelenen 251-260 arasinda yer alan etkin maddelerin;
o Regetelenen toplam ilag sayilari
o Regetelenen esdeger ilag¢ kalem sayilar1 ve yiizdeleri

e En sik recetelenen 501-510 arasinda yer alan etkin maddelerin;
o Recetelenen toplam ilag sayilar

o Regetelenen esdeger ilag kalem sayilar1 ve yiizdeleri

5.6. Tanilara iliskin Veriler
5.6.1. Sik karsilagilan tanilar

Incelenen dort yilin toplaminda tek tanili olan toplam 282 398 506 recete
belirlendi. Bu recetelerde yer alan tanilar ICD-10 kodlarina gore degerlendirildi. En
stk karsilagilan “10 taninin her biri” ve “diger tanilar’dan olusan toplam 11 tani

grubuna iliskin asagida yer alan veriler toplandi:

e Tanilarin yer aldigi regetelerin say1 ve yiizdeleri
e Regetelerde yer alan ilaclarin say1 ve yiizdeleri
o Toplam ilag¢ kalem say1lar1
o Esdeger ila¢ kalem sayilar1 ve yiizdeleri

e RBD ortalama ilag kalem sayilari

Incelenen dort yilin her biri 6zelinde tek tanili regeteler igerisinde en sik

karsilagilan 10 taninin her biri 6zelinde asagida yer alan veriler toplandi:

e Recetelerde yer alan ilaglarin say1 ve yiizdeleri
o Toplam ilag¢ kalem sayilar1

o Esdeger ilag kalem sayilar1 ve yiizdeleri
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5.6.2. Diger tanilar

Incelenen dort yilin her biri 6zelinde, tek tanili regeteler icerisinde belirli
tanilara ait receteler incelendi. Tanilar ICD-10 kodlarina gore degerlendirildi.
Tanilarin her biri 6zelinde, bu tanilara ait regetelerde yer alan ilaglarin regetelenme
sikliklar1 ATC-5 kodlarma gore belirlendi. Buna gore bu regetelerde en sik
recetelenen ilk 30 ilacin toplam ilag kalem sayilar1 ve esdeger ilag kalem say1 ve

yiizdeleri belirlendi. Asagida yer alan tanilar incelendi:

e Akut nazofarenjit (ICD kodu: JOO)

e Akut siniizit (ICD kodu: JO1, JO01.0, JO1.1, J01.2, JO1.3, JO1.4, JO1.8,
J01.9)

e Osteoartrit (ICD kodu: M15.0, M15.1, M15.2, M15.3, M15.4, M15.8,
M15.9 M16.0, M16.1, M16.2, M16.3, M16.4, M16.5, M16.6, M16.7,
M16.9, M17.0, M17.1, M17.2, M17.3, M17.4, M17.5, M17.9, M18.0,
M18.1, M18.2, M18.3, M18.4, M18.5, M18.9, M19.0, M19.0.0, M19.0.1,
M19.0.2, M19.0.3, M19.0.4, M19.0.5, M19.0.6, M19.0.7, M19.0.8,
M19.0.9, M19.1, M19.1.0, M19.1.1, M19.1.2, M19.1.3, M19.14,
M19.1.5, M19.1.6, M19.1.7, M19.1.8, M19.1.9, M19.2, M19.2.0,
M19.2.1, M19.2.2, M19.2.3, M19.2.4, M19.2.5, M19.2.6, M19.2.7,
M19.2.8, M19.2.9, M19.8, M19.8.0, M19.8.1, M19.8.2, M19.8.3,
M19.8.4, M19.8.5, M19.8.6, M19.8.7, M19.8.8, M19.8.9, M19.9)

e Akut sistit (ICD kodu: N30.0)

e Dispepsi (ICD kodu: K30)

e Depresyon (ICD kodu: F32, F32.0, F32.1, F32.2, F32.3, F32.8, F32.9,
F33, F33.0, F33.1, F33.2, F33.3, F33.8, F33.9)

e Tip 2 diyabet (ICD kodu: E11.0, E11.1, E11.2, E11.3, E11.4, E115,
E11.6, E11.7, E11.8, E11.9, E12.0, E12.1, E12.2, E12.3, E12.4, E12.5,
E12.6, E12.7, E12.8, E12.9, E13.0, E13.1, E13.2, E13.3, E13.4, E13.5,
E13.6, E13.7, E13.8, E13.9, E14.0, E14.1, E14.2, E14.3, E14.4, E14.5,
E14.6, E14.7, E14.8, E14.9)

e Bel agris1 (ICD kodu: M54.5)

e Astim (ICD kodu: J45, J45.0, J45.1, J45.8, J45.9, J46)
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5.7. Maliyet

Dort yillik genel caligma periyodunda yer alan yillarin her biri 6zelinde
hesaplanan maliyet verileri kutu sayisi iizerinden ve Tiirk liras1 (TL) para birimi ile
hesaplandi. RBS’de farkli zamanlara ait maliyet verilerinin karsilagtirilabilmesi igin,
ilag maliyetlerinin hesaplanmasinda 2013 yilina kadar ruhsatlandirilmis ilaglar igin
2010 y1il1 perakende satis fiyatlari, bu tarihten sonra ruhsatlandirilan ilaglar icin ise
piyasaya ilk ¢iktiklar1 zamanki perakende satis fiyatlar1 kullanildi. Maliyete iliskin

asagida yer alan veriler toplandi:

e Toplam ila¢c maliyeti

e Referans ilaglarin maliyeti

e Esdeger ilaglarin maliyeti

e En az bir adet esdeger ilag igeren recetelerde RBD esdeger ilag maliyeti
(ortalama £ SS)

5.8. istatistiksel Analiz

[statistiksel analizler GraphPad Prism 5.0 programi ile yapildi. Tanimlayici olan
bu calismada, veriler kategorik degiskenler i¢in say1 ve yiizde, siirekli degiskenler
icin ise ortalama + SS belirtilerek yapildi. Gruplara ait kategorik ve siirekli
degiskenlerin karsilastirilmasinda sirasiyla ki-kare testi ve t-test kullanildi.
Korelasyon analizleri SPSS 25.0 programu ile yapildi. P degerinin 0,05’in altinda

oldugu durumlar istatistiksel olarak anlamli1 bulgular olarak degerlendirildi.

5.9. izin ve Onaylar

Calisma verilerinin RBS’den aliabilmesi i¢in bagvurulan T.C. Saglik Bakanlig:
TITCK’den 09.07.2018 tarihinde izin alindi1 (Ek-1). Calisma verilerini toplamaya
baslamadan 6nce Dokuz Eyliil Universitesi Girisimsel Olmayan Arastirmalar Etik
Kurulu onay1 bagvurusu yapild1 ve 06.03.2019 tarihinde etik kurul onay:1 (Karar No:
2019/05-32 alind1 (Ek-2). Calisma Helsinki Bildirgesi’nde yer alan ilkelere uygun
olarak gerceklestirildi.
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6. BULGULAR

6.1. Genel Veriler

2013-2016 yillar1 arasinda yer alan dort yilin toplaminda birinci basamak
hekimleri tarafindan elektronik ortamda yazilmis olan 518 335 821 adet regetede
toplam 1 457 034 275 kalem ilag recetelendigi ve regete basina diisen ortalama ilag
sayisinin (RBDIS) 2,81 oldugu tespit edildi. Regete yazilan hasta ve ilag sayisi
bakimindan en diisiik rakamlarin 2013 yilinda (35 740 936 hasta ve 329 597 141
ilag) oldugu saptandi. Hasta sayist 2016 yilinda en yiiksek (40 045 594 hasta),
regetelenen ilag sayisi ise 2014 yilinda (388 038 478 ilag) en fazla idi. Ilag sayis1 ile
paralel olarak regete sayisinin da 2014 yilinda en fazla oldugu (137 845 878)
gbzlendi. RBDIS ise 2,79 = 1,54 ile 2,82 + 1,52 araliginda idi (Tablo 2).

Tablo 2. 2013-2016 yillar1 arasinda birinci basamakta regete yazilan hastalarin,

regete ve ilag sayilarmin ve RBDIS lerin yillara gére dagilimi.

Yillar Hasta (n) Regete (n) ila¢ (n) RBDIS + SS
2013 35 740 936 116 754 698 329597 141 2,82+1,45
2014 39762 219 137 845 878 388 038 478 2,82+1,49
2015 39030718 129 810 990 365 435 564 2,82+1,52
2016 40 045 594 133 924 255 373963 092 2,79+ 154
Toplam - 518 335 821 1457 034 275 2,81

2013-2016 yillarin1 kapsayan dort yillik periyotta regetelenen ilaglarin
%354,0’m1 (786 972 813) esdeger ilaglarn, %46,0’m1 (670 061 457) ise referans
ilaglarin olusturdugu belirlendi. Incelenen yillarin her birinde ¢ogunlukla esdeger
ilaglarin recetelendigi ve bu oranin en diisiikk 2014°te (%53,6), en yiiksek ise 2016°da
(%54,4) oldugu saptandi. Yilik “RBDIS-jenerik” 1,51 + 1,17 ile 1,53 + 1,16
araliginda; “RBDIiS-referans” ise 1,27 + 1,14 ile 1,31 + 1,14 aralifinda idi (Tablo 3).
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Tablo 3. 2013-2016 yillarinda regetelenen referans/esdeger ilaglarin sayi/yiizdeleri ve
RBDIS’lerin yillara gore dagilima.

Referans flag Esdeger ilac
Yillar Say1 Yiizde ~ RBDIS =+ Say1 Yiizde  RBDIS +
(n) (%*) SS (n) (%*) SS

2013 151 287 224 45,9 1,30+ 1,12 178 309 912 54,1 1,53+ 1,16

2014 179 995 149 46,4 131+1,14 208 043 329 53,6 1,51+ 1,17

2015 168 402 365 46,1 1,30+ 1,14 197033199 53,9 1,52+ 1,18

2016 170 376 719 45,6 1,27+1,14 203 586 373 54,4 1,52+ 1,19

Toplam 670 061 457 46,0 1,29 786 972 813 54,0 1,52

%%*, satwr yiizdesini ifade etmektedir.

6.2. Recetelenen ilaclarin Maliyeti

Regetelerde yer alan tiim ilaglarin yillik ortalama maliyetinin 12,4 milyar TL
oldugu [ortalama: 12 435 727 815 TL (aralik: 9 931 608 408 - 13 866 143 220 TL)]
saptandi. Dort yilin toplaminda birinci basamakta regetelenen ilag maliyetinin ise

toplam 49 742 911 258 TL oldugu belirlendi (Tablo 4).

Tablo 4. 2013-2016 yillarinda regetelenen referans/esdeger ilaglarin maliyetlerinin ve

yiizdelerinin yillara gére dagilima.

Maliyet (TL) 2013 2014 2015 2016 Toplam

Esdeger ilag 3757153971 4779215915 4872083239 5216911817 18625 364 942
(%) (37.8) (36,9) (37.9) (37.6) (37.4)

Referans ilag 6174454438 8168664814 8125195661 8649231404 31117546317
(%) (62,2) (63.1) (62,5) (62,4) (62,6)

Toplamilag 9931608408 12947880729 12997278901 13866143221 49 742 911 258
(%) (100,0) (100,0) (100,0) (100,0) (100,0)

%%*, siitun yiizdesini ifade etmektedir.
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RBD ila¢g maliyetinin yillar igerisinde artig gosterdigi 2013’te 85,1 TL,
2014’te 93,9 TL, 2015°te 100,1 TL, 2016’da ise 103,5 TL (dort yilin toplaminda 96,0

TL) oldugu saptandi.

6.2.1. Esdeger ila¢ maliyeti

2013-2016 yillar1 arasinda birinci basamak hekimleri tarafindan regetelenen
esdeger ila¢ maliyeti yillik ortalama 4,66 milyar TL (aralik: 3,76 - 5,22 milyar TL)
idi. Calisma periyodunu kapsayan dort yillik siiregte esdeger ilaglarin toplam ilag
maliyetin %37,4’{inii olusturdugu goriildii. Ilag maliyeti igerisinde esdegerlerin orani
2013 yilinda en yiiksek (%37,8), 2014 yilinda ise en disiik idi (%36,9), (Tablo 4),
(Sekil 1).

100

>
s 62,2 63,1 62,5 62,4
R
]
=
" 37,8 36,9 375 37,6
&)

0

2013 2014 2015 2016

Esdeger = Referans

Sekil 1. 2013-2016 yillar1 arasinda birinci basamakta yazilan regetelerdeki esdeger

ve referans ilaglarin maliyet paylariin dagilimu.

Dort yilin toplaminda en az bir adet esdeger ilag igeren regetelerin, tiim
recetelerin %80,0’1n1 olusturdugu (aralik: %79,8 - %80,4) saptandi. Esdeger ilag
igeren recetelerde RBD esdeger ilag sayis1 1,89 £+ 1,00 ile 1,90 + 1,02 araliginda idi.
Esdeger ilag iceren regetelerde RBD esdeger ilag jenerik maliyeti yillar icerisinde
artis gostermekte iken, 2013 yilinda en diisiik (40,02 + 67,43 TL), 2016 yilinda ise en
yiiksek (48,69 + 86,41 TL) deger kaydedildi (Tablo 5).
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Tablo 5. Esdeger ilag igeren regetelerin ve bu regetelerdeki esdeger ilag sayilarinin ve
maliyetlerinin ve yazilan tiim regetelerdeki ilaglarin esdeger ve referans

maliyetlerinin dagilima.

Birinci Basa_makta Yazilan Birinci Basamakta Yazilan
Esdeger Ila¢ Iceren Receteler Tiim Receteler

Yillar RBD RBD RBD

RBD RBD Toplam Esdeger Referans
Recete Sayisi - L . . .

n (%) _Esdeger Esdeger Ilac¢ Hla¢ Ilag Ilag
¢ Ila¢ Sayis1 Maliyeti (TL) Maliyeti Maliyeti  Maliyeti

(TL) (TL) (TL)

2013 93 884 711 (80,4) 1,90 + 0,99 40,02 + 67,43 85,06 32,18 52,88

2014 109 988 220 (79,8) 1,89 + 1,00 43,45+ 74,15 93,93 34,67 59,26

2015 103 745 021 (79,9) 1,90 = 1,01 46,96 = 80,78 100,12 37,53 62,59

2016 107 136 680 (80,0) 1,90 = 1,02 48,69 + 86,41 103,54 38,95 64,58

Toplam 414 754 632 (80,0) 1,90+ 1,00 44,91 95,97 35,93 60,03

%', Ilgili yilda yazilan tiim regeteler icindeki yiizdesini ifade etmektedir.

6.3. Hastalarin Cinsiyeti

Cinsiyet 6zelinde yapilan degerlendirmelerde, incelenen dort yilin toplaminda
kadinlara 307 124 569 regetede toplam 872 331 983 ilag (RBDIS: 2,84) yazildigy,
erkeklere ise 211 018 097 regetede toplam 584 157 615 ilag (RBDIS: 2,77) yazildig
saptand1. Incelenen her bir yilda kadinlarin hasta (%56,5 - %56,9), recete sahibi
(9%59,0 - %59,5) ve ilag yazilan (%59,6 - %060,2) popiilasyonun g¢ogunlugunu
olusturdugu goriildii. Incelenen yillar icerisinde hem kadin hem de erkek hastalarin
sayis1 2016 yilinda en yiiksek (sirasiyla, 22 642 104 hasta ve 17 363 630 hasta), 2013
yilinda ise en diisiik (sirastyla, 20 325 311 hasta ve 15 413 283 hasta) idi. Kadin ve
erkek hastalara yazilan recete ve ilag sayilarmin ise 2014 yilinda en yiiksek (kadin:
82 053 174 recete ve 233 416 281 ilag; erkek: 55 760 257 recete ve 154 530 830
ilag), 2013 yilinda en diisiik (kadin: 69 415 999 regete ve 197 948 402 ilag; erkek: 47
334 790 regete ve 131 638 178 ilag) oldugu belirlendi (Tablo 6).
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Tablo 6. 2013-2016 yillar1 arasinda birinci basamakta regete yazilan hastalarin,

recetelerin ve ilaglarin hastalarin cinsiyetleri 6zelinde yillara gére dagilima.

2013 2014 2015 2016

Cinsiyet
Say1 Yiizde Say1 Yiizde Say1 Yiizde Say1 Yiizde
(n) (%) () (%) () (%) (n) (%)

Hasta 20325311 56,9 22561 485 56,7 22 033 362 56,5 22 642 104 56,5

Kadin Regete 69 415 999 59,5 82053174 59,5 76 609 947 59,1 79 045 449 59,0

ilac 197 948 402 60,1 233416 281 60,2 217972 061 59,6 222995 239 59,6

Hasta 15413 283 43,1 17170514 43,2 16 885 160 43,3 17 363 630 43,4

Erkek Recete 47334790 40,5 55 760 257 40,5 53 086 691 40,9 54 836 359 40,9

ilag 131638 178 39,9 154 530 830 39,8 147 136 259 40,3 150 852 348 40,3

Hasta 35740 936 100,0 39762 219 100,0 39030718 100,0 40 045 594 100,0

Toplam*  Recete 116 754 698 100,0 137845878  100,0 129 810 990 100,0 133924255  100,0

Tla¢ 329597 141 100,00 388038478  100,0 365 435 564 100,0 373963092  100,0

* cinsiyeti belirtilmemis olan 184 618 hasta da bu toplam sayiya dahil edilmistir.

Kadinlara yazilan recetelerdeki ortalama ilag sayisinin tiim yillarda
erkeklerdekinden daha fazla olmakla birlikte 2,82 + 1,56 ile 2,85 + 1,54 arasinda
degistigi belirlendi. Erkeklerde RBDIS’nin 2013 yilinda en yiiksek (2,78 + 1,42),
2014 yilinda ise en diisiik (2,77 = 1,46) oldugu saptandi (Tablo 7).

Tablo 7. Regetelerdeki RBDIS’lerin hastalarin cinsiyetleri dzelinde yillara gore

dagilimi.

Yillar RDBIS - Kadin  RBDIS - Erkek

2013 2,85+ 1,47 2,78+ 1,42
2014 2,84+ 1,52 2,77 + 1,46
2015 2,85+ 1,54 2,77+ 148
2016 2,82+ 1,56 2,75+ 1,50
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6.3.1 Hastalarmn cinsiyeti 6zelinde esdeger ila¢ kullanimi

Cinsiyet 6zelinde yapilan degerlendirmelerde, incelenen dort yilin toplaminda
kadinlara regetelenen ilaglarin %54,2°sini (472 418 639), erkeklere recetelenen
ilaglarin ise %53,8’ini (314 204 030) esdeger ilaglarin olusturdugu saptandi.
Kadinlara regetelenen esdeger ilag orani, erkeklerdekine gére anlamli olarak fazla idi

(p<0,001), (Tablo 8).

Tablo 8. 2013-2016 yillar1 arasinda recetelerde yer alan esdeger ilaglarin hastalarin

cinsiyetlerine gore karsilastiriimasi.

Cinsiyet Referans flac (%%*) Esdeger ila¢ (%*) p
Kadm 399 313 341 (45,9) 472 418 639 (54,1)
Erkek 269 953 583 (46,2) 314 204 030 (53,8) <0,001
Toplam 669 866 324 (46,0) 786 622 669 (54,0)

%*, satir yiizdesini ifade etmektedir.

Recetelenen esdeger ilag ylizdesi, incelenen yillarin her birinde kadinlarda
(%53,7 - %54,7) erkeklere (%53,4 - %54,1) gore daha yiiksek idi (p<0,001). En
yiiksek esdeger ilag yiizdesi, kadinlarda 2016 yilinda (%54,7), erkeklerde ise 2013
yilinda (%54,1) kaydedildi. Bu oran hem kadinlarda hem de erkeklerde 2014 yilinda
en diistik (sirasiyla, %53,7 ve %53,4) idi (Sekil 2).

55 Kadin
54,7
X —@— Erkek
O~
2 54,1 , 54,4 Toplam
§D 54
2 %41 : 54,0
= 53,6
53,4 '
53
2013 2014 2015 2016

Sekil 2. Recetelerdeki esdeger ilag yiizdelerinin cinsiyet Ozelinde yillara gore

dagilimu.
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Regetelerdeki referans ilag sayisi kadinlarda ve erkeklerde 2014 yilinda en
yiiksek (sirastyla, 107 998 268 ilag ve 71 963 473 ilag), 2013 yilinda ise en diisiiktii
(sirasiyla, 90 845 059 ilag ve 60 438 001 ilag). RDB referans ilag sayisinin,
kadinlarda 1,28 + 1,15 ile 1,32 & 1,14 araliginda, erkeklerde ise 1,26 + 1,13 ile 1,29
+ 1,13 araliginda oldugu gozlendi (Tablo 9).

Tablo 9. Regetelenen referans/esdeger ilaglarin

referans/esdeger ilag sayilarinin cinsiyet 6zelinde yillara gore dagilimi.

sayl/ylizdelerinin ve RBD

Cinsiyet Ozellikler 2013 2014 2015 2016
Referans 90 845 059 (45,9) 107 998 268 (46,3) 100 087 236 (45,9) 100 982 778 (45,3)
ila¢ n
(%)
Esdeger 107103340 (54,1) 125418013 (53,7) 117884825 (54,1) 122012 461 (54,7)
Kadin
Referans 131+1,12 132+1,14 1,31+1,15 1,28 +1,15
RBDIS +
SS
Esdeger 154+1,17 153+1,18 154+1,19 1,54+1,20
Referans 60 438 001 (45,9) 71963 473 (46,6) 68 200 342 (46,4) 69 351 767 (46,0)
ilag n
(%)
Esdeger 71200 175 (54,1) 82 567 357 (53,4) 78 935 917 (53,6) 81 500 581 (54,0)
Erkek
Referans 128+1,11 1,29+1,13 1,28+1,14 1,26 +1,13
RBDIS +
SS
Esdeger 150+1,15 1,48+1,15 1,49+1,16 1,49+1,17
Referans 151287224 (45,9) 179995149 (46,4) 168402 365 (46,1) 170 376 719 (45,6)
ilag n
(%)
Esdeger 178 309 912 (54,1) 208 043 329 (53,6) 197 033199 (53,9) 203 586 373 (54,4)
Toplam*
Referans 1,30+1,12 131+1,14 1,30+1,14 127+1,14
RBDIS +
SS
Esdeger 153+1,16 151+1,17 152+1,18 152+1,19

* cinsiyeti belirtilmemis olan hastalara yazilan 544 677 ilag da bu toplam sayiya dahil edilmistir.
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6.4. Hastalarin Yas Gruplar

Hastalarin yas ortalamasi 2013’te 34,82 + 23,46, 2014’te 35,10 + 23,45,
2015°te 35,76 + 23,60 ve 2016 yilinda ise 35,97 = 23,70 idi. Hastalarin yer aldig1 yas
gruplarinin medyanlarinin incelenen tiim yillarda “<18 yas” grubunda 7, “18-44 yas”
grubunda 32 (2013’te 31), “45-64 yas” grubunda 54, “65-74 yas” grubunda 69 ve
“>75 yas” grubunda 80 oldugu saptandi.

Incelenen yillarm her birinde “18-44 yas” hastalarin cogunlukta (%32,2 -
%33,1), “>75 yas” hastalarin ise azinlikta (%5,1 - %5,5) oldugu goriildii. “45-64
yas” grubuna yazilan regeteler (%30,0 - %30,8) ve bu regetelerde yer alan ilaglar
(%31,6 - %32,4) tim yillarda diger yas gruplarina gore daha fazla idi. “<18 yas” ve
“18-44 yas” gruplarinda hasta, recete ve ila¢ sayilarinin 2014 yilinda en yiiksek
oldugu, 2013 yilinda ise en diisiik oldugu gozlendi. “65-74 yas” ve “> 75 yas”
gruplarinda ise hasta, regete ve ilag sayilar1 2016 yilinda en yiiksek, 2013 yilinda ise
en diisiik idi (Tablo 10).
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Tablo 10. Regete yazilan hastalarin, regetelerin ve regetelerdeki ilaglarin hastalarin

yas gruplar1 6zelinde yillara gore dagilimu.

2013 2014 2015 2016
Yas s .
Gruplan Ozellik
Say1 Yiizde Say1 Yiizde Say1 Yiizde Say1 Yiizde
(n) (%) (n) (%0) (n) (%0) (n) (%0)
Hasta ~ 10951923 306 12021182 302 11481662 294 11762818 29,4
<18yas Reete 27020784 231 30423017 221 27635193 21,3 28412379 212
ilag 69449783 21,1 76946127 198 70193508 192 71842695 192
Hasta ~ 11830346 331 13160389 331 12678194 325 12906812 322
1;3:;4 Recete 29277987 251 33300660 242 30562556 235 30924846 231
ilag 77116710 234 86624914 223 79381331 217 79436424 212
Hasta 8482019 23,7 9490906 239 9468893 243 9850520 24,6
4;’:;4 Recete 35035787 30,0 42004292 305 39697768 30,6 41301069 30,8
. 117 651
flag 104253674 31,6 125184699 323 o 322 121025365 324
Hasta 2641173 74 3003 124 76 3161309 81 3289946 82
6;754 Recete 14637253 125 18477365 134 18429570 142 19331857 144
ilac 44958068 136 56770712 146 56207441 154 58634524 157
Hasta 1834330 5.1 2 057 707 52 2129641 55 2197031 55
>75yas  Recete 10780027 9,2 13519726 98 13373096 103 13913766 104
flag 33811215 103 42424728 109 41587866 114 42913731 115
Hasta 35740936 1000 39762219 1000 39030718 1000 40045594  100,0
129810
Toplam# Recete 116754698 1000 137845878 1000 o 1000 133924255  100,0
. 365 435
flag 320597141 1000 383038478  100,0 oo 1000 373963092  100,0

#, yaslar belirtilmemis olan toplam 179 542 hasta da bu toplam sayiya dahil edilmigtir.

RBDIS’nin tiim yillarda yasla birlikte artis gosterdigi ve “>75 yas” grubunda en
yiiksek oldugu (3,08 + 1,81 - 3,14 + 1,76) belirlendi. RBDIS nin en yiiksek degeri

“18 yas

29 ¢

, “18-44 yag” ve “45-64 yas” gruplarinda 2013 yilinda, “65-74 yas” ve “>75

yas” gruplarinda ise 2014 yilinda kaydedildi (Tablo 11).
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Tablo 11. Recetelerdeki RBDIS’lerin hastalarin cinsiyetleri 6zelinde yillara goére

dagilima.
RBDIS + SS
Yillar
<18 yas 18-44 yas 45-64 yas 65-74 yas >75 yas

2013 2,57 +1,16 2,63+1,33 2,98 +£1,53 3,07 +1,64 3,14+1,70
2014 2,53+1,16 2,60+1,34 2,97 £1,57 3,07 +1,69 3,14+1,76
2015 2,54+1,18 2,60 +1,35 2,96 +1,60 3,06+1,72 3,11+1,78
2016 2,53+1,18 2,57 +1,36 2,93+1,62 3,03+1,74 3,08+1,81

Her bir yas grubu 6zelinde hastalarin cinsiyet dagilimlari incelendiginde, tiim

yillarda “<18 yas” grubu hari¢ tiim yas gruplarinda kadinlarin ¢cogunlukta oldugu,

“<18 yag” grubunda ise tiim yillarda hastalarin %48,7’sini kadinlarin olusturdugu

saptand1 (Sekil 3).

100

50

%

63,0 62,8 62,4 [62,4

48,7 48,7 48,7 48,7

<18 yas

18-44 yas

2013

58,1 58,0 57,8 57,9

2014 = 2015 = 2016

45-64 yas

56,5 56,3 55,9 55,7

65-74 yas

60,8 60,7 60,7 60,7

>75 yas

Sekil 3. 2013-2016 yillar1 arasinda yas gruplart 6zelinde recete yazilan kadin

hastalarin yiizde dagilima.
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6.4.1 Hastalarin yas gruplari 6zelinde esdeger ilag kullanim

2013-2016 yillarin1 kapsayan dort yilin her birinde esdeger ilag oraninin daha

yash olan gruba dogru gidildikg¢e azaldig1 ve en yiiksek esdeger ilag yilizdesinin “<18
yas” grubunda (%64,0 - %64,5), en diisiik ise “>75 yas” grubunda (%46,0 - %47,1)
oldugu saptand1 (p<0,001). Bununla birlikte, “RBDIS-esdeger” tiim yillarda yas ile
birlikte azalmakta ve “>75 yas” grubunda en diisiik (1,44 + 1,22 - 1,46 + 1,21) idi
(Tablo 12).

Tablo 12. Regetelenen referans/esdeger ilaglarin ve bunlarin RBD sayilarinin yas

gruplari 6zelinde yillara gore dagilimi.

Yas Gruplari 2013 2014 2015 2016
flag n Referans 24625609 (355) 27711578 (36,0) 25129510 (358) 25648 937 (35,7)
(%0) Esdeger 44824174 (64,5) 49234549 (64,0) 45064 088 (64,2) 46 193 758 (64,3)
<18 yas
RBDiS+ Referans 0,91 +0,87 0,91 +0,87 0,91 +0,88 0,90 + 0,87
SS Esdeger 1,66+ 1,10 1,62+ 1,09 1,63+ 1,09 1,63+ 1,09
flag n Referans 33785924 (43,8) 37749349 (43,6) 34213768 (431) 33498 288 (42,2)
(%0) Esdeger ~ 43330786 (56,2) 48875565 (56,4) 45167563 (56,9) 45 938 136 (57,8)
18-44 yas
RBDis  Referans 1,15 + 1,00 1,13 £ 1,00 1,12+ 1,00 1,08 + 0,99
£8S Esdeger 1,48+1,14 147 1,14 148+1,15 149+1,15
flag n Referans 51287688 (49,2) 61777975(49,3) 57414686 (48,8) 58340528 (48,2)
(%0) Esdeger 52965983 (50,8) 63406724 (50,7) 60236857 (51,2) 62 684 837 (51,8)
45-64 yas
RBDis+ Referans 146+ 1,16 147+ 1,18 145+1,18 141+1,18
SS Esdeger 1,51+1,19 1,51+1,20 1524122 1524122
flag n Referans 23477585 (52,2) 29811645 (52,5) 29268 366 (52,0) 30 151 008 (51,4)
(%0) Esdeger ~ 21480481 (47,8) 26950 067 (47,5) 27029075 (48,0) 28 483 516 (48,6)
65-74 yas
RBDIS + Referans 1,60 +1,25 1,61 +1,27 1,59 +1,27 1,56 +£1,27
SS Esdeger 147120 1464122 1474123 147124
flag n Referans 18106 909 (53,6) 22912435 (54,0) 22262239 (535) 22 697 409 (52,9)
(%0) Esdeger 15704306 (46,4) 19512293 (46,0) 19325627 (46,5) 20216 322 (47,1)
>75 yas
RBDis+ Referans 1,68+ 1,30 1,69+ 1,32 1,66+ 1,32 1,63+ 133
SS Esdeger 1464121 144122 1454123 1454125
Referans 151 287 224 179 995 149 168 402 365 170 376 719
ila¢ n (45,9 (46,4) (46,1) (45,6)
(%) Egdoger 178 309 912 208 043 329 197 033 199 203 586 373
Toplam* (54,1) (53,6) (53,9) (54,4)
RBDiS+ Referans 1,30+ 1,12 131+1,14 1,30+ 1,14 127+1,14
SS Esdeger 1,53+1,16 1,51+1,17 1,5241,18 1,52+ 1,19

# yaslar belirtilmemis olan hastalara yazilan 529 127 ila¢ da bu toplam sayiya dahil edilmistir.
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Incelenen dért yilin toplaminda esdeger ilag yiizdesi yasla birlikte azalis
sergilemekteydi. Esdeger ila¢ ylizdesi, “<18 yas” grubunda %64,2, “18-44 yas”
grubunda %56.8, “45-64 yas” grubunda %51,1, “65-74 yas” grubunda %48,0 ve
“>75 yas” grubunda %46,5 idi (Sekil 4).

100
4 46,5
Referans
% 50 u Esdeger
35,8 43,2 48,9 52,0 53,5

0
<18 yas 18-44 yas 45-64 yas 65-74 yas >75 yas

Sekil 4. 2013-2016 yillarin1 kapsayan dort yilin toplaminda birinci basamakta yazilan

recetelerdeki referans ve esdeger ilaclarin yas gruplarina gore ylizde dagilimai.

6.5. Recetelenen flaclarin Farmasotik Formlar:

Regetelenen ilaglar “parenteral” ve “parenteral olmayan” ilaglar olmak iizere
iki grupta incelendi. Dort yilin toplaminda incelenen 1 457 234 075 ilacin %96,6’sin1
“parenteral olmayan” ilaclarin olusturdugu saptand1 (RBDIS-parenteral: 0,10). Bu
oranin 2013 yilinda en yiiksek (%96,8) iken 2016 yilinda en diisiik (%96,3) oldugu
belirlendi (p<0,0001). Parenteral ilaglar 2013 yilinda regetelenen ilaglarin %3,2’sini
(n=10 396 647), 2014 yilinda %3,3’iinii (N=12 694 459), 2015 yilinda %3,4’{ini
(n=12 480 263), 2016 yilinda ise %3,7’sini (n=13 701 701) olusturmaktaydi.
Parenteral ilag ylizdesinin her yil artig gosterdigi (%3,2-%3,7) goriildi (Sekil 5).

4

o

= 3,7

= 32 3,3 3,4 ! 34

B2

3

5

=3

= 0

2013 2014 2015 2016 Toplam

Parenteral 10.396.647 12.694.459 12.480.263 13.701.701 49.273.070
Parenteral olmayan 319.200.489 375.344.019 352.955.301 360.261.391 1.407.761.200
Toplam 329.597.141 ¥ 388.038.478 365.435.564 373.963.092 1.457.034.275 *

Sekil 5. 2013-2016 yillar1 arasinda birinci basamakta yazilan regetelerde yer alan

parenteral ilaglarin say1 ve yiizde dagilimi (%, 2013 yiinda recetelenen farmastik formu belirtilmeyen 5
adet ilag da toplam saywa dahil edilmistir).
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6.5.1 Farmasotik form ézelinde esdeger ila¢ kullanim

Incelenen dért yiln toplaminda hem “parenteral” hem de “parenteral
olmayan” ila¢ gruplarinin her ikisinde de esdeger ilaglarin, referens ilaglara gore
daha yiiksek oranda regetelendigi saptandi (p<0,001). Dort yilin toplaminda
parenteral ilaclarin %54,7’sini esdeger ilaglarin olusturdugu ve bu yilizdenin
parenteral olmayan ilaglara (%54,0) kiyasla daha yiiksek oldugu belirlendi
(p<0,001). Parenteral ilaglarda esdeger orani en yiiksek 2013 yilinda (%56,2), en
diisiik ise 2014 yilinda (%53,1) kaydedildi. Parenteral olmayan ilaglarda 2016 yilinda
esdeger ilag orani en yiiksek (%54.,4), 2014 yilinda ise en diistiktii (%53,6), (Tablo
13).

2013 ve 2016 yillarinda “parenteral” ilaglarda esdeger orani referans ilaclara
gore anlamli derecede fazla iken, 2014 ve 2015 yillarinda “parenteral olmayan”
ilaglarda esdeger ilag oraninin referans ilaglara gore anlamli derecede fazla oldugu
belirlendi (p<0,001). Calisma periyodunda regetelenen tiim referans ilaglarin
%3,3’tinii (n=670 061 457), esdeger ilaglarin ise %3,4’tinii (n=786 972 813)

parenteral ilaglarin olusturdugu saptanda.

Tablo 13. 2013-2016 yillar1 arasinda regetelenen referans ve esdeger ilaglarin

farmasotik formlarina gore dagilimlari.

Yillar Farmasotik Sekil Reir‘flg/l;i)i lag Esﬂeg);)r*i)lac
Parenteral 4 556 388 (43,8) 5840 259 (56,2)
2013 Parenteral olmayan 146 730 836 (46,0) 172 469 653 (54,0)
Parenteral 5958 599 (46,9) 6 735 860 (53,1)
2014 Parenteral olmayan 174 036 550 (46,4) 201 307 469 (53,6)
Parenteral 5783520 (46,3) 6 696 743 (53,7)
2015 Parenteral olmayan 162 618 845 (46,1) 190 336 456 (53,9)
2016 Parenteral 6 021 680 (43,9) 7 680 021 (56,1)
Parenteral olmayan 164 355 039 (45,6) 195 906 352 (54,4)

% *, satwr yiizdesini ifade etmektedir.
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6.6. Recetelenen ilaglarin imal-ithal Olma Durumu

Incelenen tiim yillarda regetelenen ilaglarin bilyilk kismini imal ilaglarin
olusturdugu belirlendi. Imal ilac yiizdesi, en yiiksek 2013 yilinda (%83,4), en diisiik
ise 2014 yilinda (%82,9) idi. “RBDIS-imal”in en yiiksek degeri 2013 yilinda (2,35 +
1,38), en diisiik degeri ise 2016 yilinda (2,32 + 1,43) kaydedildi. “RBDIiS-ithal”in en
yiikksek degeri 2014 ve 2015 yillarinda (0,48 + 0,74), en diisiik degeri ise 2013
yilinda (0,47 + 0,72) idi (Tablo 14).

Tablo 14. 2013-2016 yillar1 arasinda regetelenen referans ve esdeger ilaglarin

imal/ithal olma durumlarina gore dagilimlari.

imal ila¢ ithal ila¢

Yillar - N

Say1 (n) ‘(f%df RBDiS+SS  Sayi(n) ‘(%df RBDIS + SS
2013 274803742 834  235+138 54793388 166  0,47+0,72
2014 321648190 829  233+141 66390288 171  048+0,74
2015 303156112 830  234+142 62279452 170  048+0,74
2016 310359533 830  232+143 63603559 17,0 0,47 +0,73
Toplam* 1209967577 83,0 2,33 247066687 17,0 0,48

%*, satir yiizdesi; #, imal/ithal olma durumu belirtilmeyen 77 adet ila¢ da bu toplama dahil edilmemistir.

6.6.1. Imal-ithal olma durumu 6zelinde esdeger ila¢c kullanim

Incelenen dért yilin toplaminda regetelenen tiim imal ilaglarm %63,7 sinin
(n=770 151 649) esdeger ilag oldugu, bu oranin 2016 yilinda en yiiksek (%64,2),
2014 yilinda ise en diisiik (%63,3) oldugu belirlendi. Regetelenen tiim ithal ilaglara
bakildiginda ise %6,8’ini (n=16 821 164) esdeger ilaglarin olusturdugu belirlendi.
Ithal ilaglar igindeki bu yiizde degeri, 2013 yilinda en yiiksek (%7,4) iken, 2015 ve
2016 yillarinda en diistiktii (%6,6).

2013 yilinda regetelenen esdeger ilaglarin %97,7’sini (n=174 228 773),
incelenen diger yillarda ise %97,9’unu [2014 (n=203 607 844), 2015 (n=192 935
816), 2016 (n=199 379 216)] imal ilaglarm olusturdugu saptandi. Incelenen tiim
yillarda “RBDIS-jenerik-imal” 1,48 = 1,16 ile 1,49 + 1,18 araliginda idi.
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6.7. En Sik Recetelenen ilaclar

Calisma periyodunda en fazla regetede yer alan ilk yirmi ilag ve her bir ilacin
bulundugu regete sayisi incelendiginde, her bir yilda en fazla recetede karsilasilan
yirmi ilagtan on alt1 tanesinin ortak oldugu saptandi. Bu ortak ilaglardan bes tanesi
(diklofenak, deksketoprofen, ibuprofen, asetilsalisilik asit (ASA), etodolak) “non-
steroidal antiinflamatuvar ilag” (NSAII) idi. Parasetamol ve parasetamol
kombinasyonlari ile iki adet proton pompa inhibitorii (lansoprazol ve pantoprazol)
tiim yillarda ilk yirmi ilag igerisinde yer alan diger ilag gruplar1 arasinda idi. “Diger
soguk algmligi preparatlar” (%19,2 - %19,7) ve “amoksisilin ve beta-laktamaz
inhibitori” (%9,9 - %10,5) incelenen tiim yillarda en fazla regetede yer alan ilk iki
ilag iken, diklofenak (%8,1 - %8,3) ve parasetamol (%8,0 - %8,5) igeren receteler

tictincii ve dordiinci siralarda idi.

Calisma periyodundaki ilk ii¢ yilda “ilk yirmi ilag” igerisinde yer alan
tiyokolsikosid ve flurbiprofenin gerileme trendi sergiledikleri ve 2016 yilinda bu
listede yer almadiklari goriildii. Sefuroksim ve naproksenin ise ilk inceleme y1li olan
2013 yilindan sonra “ilk yirmi ilag” igerisinde olmadigi saptandi. Metoprolol,
“kortikosteroidler ile imidazol/triazol kombinasyonlar1”, esomeprazol ve
oksimetazolin 2013 yilindan sonraki yillarda “ilk yirmi ilag” igerisinde dahil olan
ilaglar idi (Tablo 15).
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Tablo 15. 2013-2016 yillar1 arasinda her bir yil en fazla regetede karsilagilan 20

ilacin yer aldig1 regetelerin say1 ve yiizdelerinin dagilima.

ila¢ (ATC-5 Kodu)

2013

(Toplam Regete
Sayisi= 116 754 698)

2014

(Toplam Regete
Sayisi= 137 845 878)

2015

(Toplam Regete
Sayisi= 129 810 990)

2016

(Toplam Regete
Sayisi= 133 924 255)

«
Regete n (%) 5

«
Regete n (%) 5

«
Regete n (%) (E

Sira

Recete n (%)

Diger soguk algimligt
preparatlart (RO5X)

22435404 (192) 1

26831195 (195) 1

25553090 (19.7) 1

26255270 (19.6) 1

Amoksisilin ve beta-
lakmataz inh. (JO1CR02)

12223578 (105) 2

13705422 (9.9) 2

13164 262 (10,1) 2

13619279 (10,2) 2

Diklofenak (M01ABO05)

9541099 (82) 3

11472359 (83) 3

10719599 83) 3

10900185 (81) 4

Parasetamol (NO2BEO1)

9488786 (8,1) 4

11 096 457 (8,0) 4

10572233 (81) 4

11401693 (85) 3

Lansoprazol (A02BC03)

5895961 (50) 5

6393837 (46) 5

5468095 (4,2) 7

5226829 (39) 9

Asetilsistein (RO5CBO01)

5619551 (48) 6

5846862 (4,2) 7

5240378 (4,0) 9

4895737 (37) 13

Deksketoprofen
(MO1AE17)

5374405 (46) 7

6063100 (44) 6

5417451 (42) 8

5501922 (4,2) 7

Tbuprofen (MO1AEO1)

5199753 (45) 8

5543199 (4,0) 9

5504470 (42) 6

5719494 (43) 6

Tiyokolsikosid
(M03BX05)

4815924 (41) 9

4998400 (36) 12

3903450 3,0) 15

Asetilsalisilik asit
(BO1ACO06)

4661645 (4,0) 10

5823069 (4,2) 8

50968 254 (4,6) 5

6506631 (49) 5

Cesitli (AO1AD11)

4599821 (39) 11

5416559 (3,9) 11

4991750 (38) 11

5270927 (39) 8

Pantoprazol (A02BC02)

4447207 (38) 12

5464083 (40) 10

5056947 (3,9) 10

5222135(3,9) 10

Parasetamol komb.
(NO2BE51)

4173406 (36) 13

4377578(3,2) 17

3811261 (29) 16

3625240 (27) 18

Flurbiprofen
(MO1AEQ9)

4139814 (35) 14

4513074 (33) 14

3517371(27) 20

Etodolak (M01ABO08)

3911669 (34) 15

4284874 (3,1) 18

3520912 (27) 19

3035214 (23) 20

Vitamin B1 komb.
(A11DB)

3880003 (33) 16

4449314 (32) 16

4029285(3,1) 14

4101033(31) 14

Butamirat (RO5DB13)

3663438 (3,1) 17

4476817 (3,2) 15

4562984 (35) 13

4898147 (37) 12

Sefuroksim (J01DCO02)

3422358 (2,9) 18

Metformin (A10BA02)

3330467 (2,9) 19

4574933 (33) 13

4648960 (36) 12

5099365 (3,8) 11

Naproksen (MO1AEQ2)

3151973 (27) 20

Metoprolol (C07AB02)

3726711 (27) 19

3794633 (29) 17

4062551 (30) 15

Kortikosteroidler ile
imidazol/triazol komb.
(D01AC20)

3601591 (26) 20

3654948 (27) 17

Esomeprazol
(A02BCO05)

3577829 (28) 18

3677805(27) 16

Oksimetazolin
(ROLAA05)

3220797 24) 19

Inh.: inhibitér, komb.: kombinasyon
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ASA, butamirat, metformin ve metoprololiin yillar icerisinde regetelerde yer
alma ylizdesinde artig trendi sergilendigi, buna karsilik lansoprazol, asetilsistein,
deksketoprofen, tiyokolsikosid, “parasetamol kombinasyonlar1”, flurbiprofen,
etodolak, “vitamin Bl kombinasyonlari”nin yer aldig1 regetelerin yiizdesinin yillar

igerisinde azaldig1 goriildi (Sekil 6).

Ilaglar1 igeren recete yiizdesi

.,7
2
1
0
2013 2014 2015 2016
—@— Lansoprazol Asetilsistein
Deksketoprofen —O— Tiyokolsikosid
—@— Vitamin B1 komb. —@— Parasetamol kombinasyonlari
—@— Flurbiprofen ® Etodolak
@ Asetilsalisilik asit @ Butamirat

Sekil 6. 2013-2016 yillar1 arasinda birinci basamakta en sik regetelenen “ilk 20 ilag”
igerisinde ylizde dagilimlari yillara gore artma ya da azalma trendi gosteren ilaglarin

yer aldig1 recetelerin durumu.

6.7.1. Sik recetelenen ilaglarda esdeger ilaclarin recetelenme durumu

Incelenen yillarin her birinde sik regetelenen “ilk yirmi ilag” icerisinde
jenerik ilag yilizdesinin %68,5 ile %71,0 arasinda degislik gosterdigi ve tiim ilaglarda
saptanan jenerik yiizdesinden (%54,0) daha yiiksek oldugu belirlendi. “Ilk yirmi ilag”
icinde yer alan lansoprazoliin tiim yillarda, asetilsistein ve flurbiprofenin ise belirli
yillarda referans miistahzarinin bulunmadig1 ve tamaminin esdeger miistahzarlarinin

recetelendigi belirlendi.
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“Diger soguk alginlig1 preparatlar1” (%67,2 - %73,5), “amoksisilin ve beta
laktamaz inhibitorleri” (%59,2 - %61,6), diklofenak (%77,6 - %80,8), parasetamol
(9%69,6 - %72,1), ibuprofen (%81,0 - %83,2), tiyokolsikosid (%71,9 - %75,2), ¢esitli
(%96,3 - %96,9), pantoprazol (%84,4 - %386,6), parasetamol kombinasyonlari
(%54,8 - %60,0), etodolak (%88,3 - %89,4), butamirat (%69,7 - %82,8), sefuroksim
(%78,2 - %80,2), metformin (%96,1 - %97,7) ve “kortikosteroidler ile
imidazol/triazol kombinasyonlar1” (%73,1 - %79,6) esdeger miistahzar regeteleme
yiizdesi baskin olan ilaglar idi. Esdeger yiizdelerinin daha diisiik oldugu ilaglar ise
naproksen (%11,9 - %14,4), metoprolol (%14,9 - %24,4), esomeprazol (%4,5 -
%14,8), oksimetazolin (%32,6 - %38,0), deksketoprofen (%27,2 - %29,1),
asetilsalisilik asit (%32,6 - %33,9), vitamin B1 kombinasyonlari (%35,6 - %36,7) idi.
Esdeger recetelenme yiizdesinde artis gosterenler ilaglar “diger soguk alginligi
preparatlar1”, diklofenak, asetilsistein, parasetamol kombinasyonlari, butamirat,
metoprolol, “kortikosteroidler ile imidazol/triazol komb.” ve esomeprazol iken,
pantoprazol, naproksen ve oksimetazolin azalma trendi sergilemekte idi (Tablo 16).

Incelenen dort yilin her birinde ilk yirmi ilag igerisinde yer alan ve en az birer
adet referans ve esdeger miistahzar1 bulunan on dort ilacin, her bir yil 6zelinde,
esdeger mistahzar sayisinin referans miistahzar sayisina orani ile esdeger
regetelenme yiizdeleri arasinda korelasyon saptanmadi (2013-2016 yillar1 igin

sirastyla, r: 0,448; 0,507; 0,458; 0,490; p>0,05).
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Tablo 16. 2013-2016 yillarmin her biri 6zelinde en sik regetelenen ilk 20 ilacin

regetelen toplam ilag sayilarina gore siralamalari, ilgili yildaki referans/esdeger

miistahzar sayilar1 ve esdeger ilag yiizdelerinin dagilima.

2013 2014 2015 2016
ila¢ (ATC-5 Miitahza Esdeger Miitahzar Esdeger Miitahzar Esdeger Miitahza Esdeger
Kodu) % r Sayisi ilag ;% Sayist ilag g Sayist ilag ;% r Sayisi ilag

0, 0, 0, 0,
R E n (%) R E n (%) R E n (%) R E n (%)
Diger soguk
algmliga 15 565 669 19526 820 18 760 031 19849 375
preparatlan 115 8 T 118 5 Tges 11880 gy 1138 61 g5
(RO5X)
Amoksisilin ve
beta lakmataz inh. 2 11 58 ' ?6117 52)82 2 11 48 8 gg 3)48 2 11 49 8 %gf 51)% 2> 10 47 8 %gg g)gg
(01CRO02) ’ ’ : ’
Diklofenak 71509 905 9086 150 8632 458 8927577
(MosAB0S) sou o TP sou o1 PR s om0 SRR 4 w10 PO
Parasetamol 6841 644 8050 438 7621211 7982833
(NO2BEO1) 4 4 80 T 4 4 %2 Ty 4 4 B g 35 B 6
Lansoprazol 5897 327 6 395 227 5469 175 5227 879
(A02BCO3) 5 0 3 Tapg 20 B g 700 B Theg 20 30 o)
Asetilsistein 5603 983 5 836 349 5 241 551 4897917
(ROSCBO1) 6 1 68 97 Tl 4 g9 21 % Tugg 180 49 a0
Deksketoprofen 1486 414 1655 758 1485 790 1630 743
(MO1AE1L7) T X 6 3 28 Ty 83 2T Ty T3 2 T
thuprofen 4215142 4559 475 4581 494 4657838
(MOLAEO1) 8 7 31 @) 9 6 12 gy 67T 12 gy 605 16 g
Tiyokolsikosid 3605 828 3781007 1 2922471 2310514
(MO3BX05) 9 5 3% g 1205 3 T 4 5 M g 25 AT g
Asetilsalisilik asit 1548 558 1900 931 1971689 2 208 209
(BOLACOS) 03 10 339 8 EF° @e > 3 6 (33,0) 5 38 % (33,9)
" 4477986 5202063 1 4878681 5 158 869
Cesiti(ao1aDIn) 11 2 22 YO a0 2z SEERIS T2 26 ML s 2w %0
Pantoprazol 3852831 4684323 1 4317311 4409 309
(A02BCO02) 124 39 T 3 3 ey o 3 B Tggy 1003 36 Ty
Parasetamol
komb.* B3 6 3 2 ?592 g)“ Yy 6 18 2 ‘(‘gg 81)75 é 6 20 2 %5777 02)87 8 7 2 ? gg g)le
(NO2BE51) ' ’ ' ’
Flurbiprofen 4140 981 4516491 2 3519696 3003 166
(MOLAE09) 41 25 g9 M 0 16 up0 o O 18 g 22 0 16 “hgog)
Etodolak 3492 369 3835216 1 3147357 2684 207
(MO1ABO08) 151 30 Tggy 18 119 g g 1 19 Tigey 01200 Mg
Vitamin BL 1424 961 1598301 1 1464 248 1460 020
komb* (a11DB) ® 4 2T Tgey 16 4 13 Taggt 5 4 120 Tiggy M3 100 g
Butamirat 2557 566 3216081 1 3453846 4062028
(RO5DB13) w4 12 Ty B4 10 Taiy 3 4 18 Taggg 12005 160 Ty
Sefuroksim 2763598 2833598 2 2298 625 1.985.362
(101DC02) 18 12 78 Tgpp 209 48 gy 5 9 M Tggy 209 4 Ty
Metformin 3264 065 4432000 1 4502473 4904 285
(A10BA02) 98 B Ty B2 1T g 2 20 0 Tgey M 2020 Tigey)
Naproksen 455 258 457006 2 380 144 325 969
(MO1AEQ?) 208 39 g B 8 2 pg 3 8 19 g 26008 160 T
Metoprolol 428243 674663 1 826 223 993 684
(CO7ABO2) »o1 9 a9 ®© 7T 8 asy 7 7 ere BT 12 o
Kortikosteroidler
ile imidazolitriazol 22 1 5 2 %773 12)89 0 2 6§ 2 Z72§ 2)81 T A ?f;‘ f)50 7 1 9 ? ?728 g)e“
komb. (DOLAC20) * * ' *
Esomeprazol 128 148 350735 1 526 662 542 654
(A02BCO5) 4 6 8 (45) a 5 4 ©.7) g °> 9 as7) 185 11 Ty
Oksimetazolin 907 817 1073447 2 961 685 1048 967
(ROLAAQS) 35 @ B 3 2 @69 4 2 @y ¥ 38 3 (32,6)
i1k 20 ilac
Esdeger Ara 88 514 708 (70,7) 102 337 187 (71,0) 93 609 850 (69,8) 93912 373 (68,5)
Toplam
})l;g‘j;rnsdeger 89 795 204 (439) 105 706 142 (43,3) 103 423 349 (44,7) 109 674 000 (46,3)
Toplam Esdeger 178 300 912 (54,1) 208 043 329 (53,6) 197 033 199 (53,9) 203 586 373 (54,4)

ilac

R: referans ilag; E: esdeger ilag; * psikoleptikler hari¢; **, Vitamin B6 ve B12 ile; inh: inhibitor; komb:kombinasyon
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En sik regetelenen ilk 10 etkin maddede ve 51. - 60. siradaki yer alan etkin
maddelerde ilaglarin esdeger miistahzarlarin daha fazla regetelendigi (sirasiyla %71,0
ve %54,0), daha alt sira gruplarinda ise referans miistahzarlarin daha sik
recetelendigi (%65,7 - %79,0) belirlendi (Sekil 7). “1. - 10.” swradaki ilaglar,
recetelen tlim ilaglarin %25,8’ini, bu grupta recetelenen esdeger ilaglar tiim esdeger
ilaclarin  %33,9’unu ve referans ilaglar ise tiim referans ilaglarin %16,3 inii

olusturmakta idi.

100

21,0
33,9 343
54,0
71,0
% 50
79,0
66,1 65,7
46,0
29,0
0
1-10. Tlaglar 51-60. Tlaglar 101-110. flaglar  251-260. flaglar ~ 501-510. Tlaglar
Esdeger llag Sayist 266.545.984 28.669 459 10.810.196 3.672.965 370.265
Referans flag Says1  109.032.856 24.403 473 21.113.139 7.028.692 1.394.839

Sekil 7. 2013-2016 yillarinda birinci basamakta yazilan tiim regetelerdeki ilaglarin
siklik siralamasi igerisinde belirli onluk dilimlerde karsilasilan ilaglarin referans ve

esdeger olma durumuna gore dagilimlari.

En fazla regetede yer alan “diger soguk alginlig1 preparatlar’” %70,7 oraninda
esdeger olarak regetelenirken, en sik recetelenen ilk on igerisinde yer alan diger
ilaglarin recetelenen esdeger ila¢ yiizdelerinin “amoksisilin ve beta laktamaz
inhibitorleri”nde %60,5, diklofenakta %79,0; parasetamolde %71,2; lansoprazolde
%100; ASA‘da %33,2; deksketoprofende %27,8; ibuprofende %81,9; asetilsisteinde
%99,8 ve “cesitli” ilaglarda %96,6 oldugu saptandi. “51.-60. ilaglar” da esdeger ilag
yiizdesi %54,0 idi. Bu oran flurbiprofen ve “tiyokolsikosid kombinasyonlari”nda en
yiiksek (%100,0), erdosteinde ise en diisiik (%0,0) idi. “101.-110. ilaglar”da %33.9
olan esdeger yiizdesi nimesulidde en yiiksek (%100,0) iken “belladonna ve
derivelerinin psikoleptiklerle kombinasyonu”nun tamaminin referans

miistahzarlarinin recetelendigi belirlendi (Tablo 17).
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“251.-260. ilaglar”da esdeger ilag yiizdesi %34,3 idi. Siproheptadin ve
feniraminin tamaminin esdeger regetelendigi, silikralfat ve spironolaktonun ise
tamaminin referans miistahzarlarinin regetelendigi belirlendi. “501.-510.” sirada yer
alan ilaglarda esdeger yilizdesi %21,0 idi. Bu grupta yer alan 10 ilactan 5 tanesinin
yalnizca referans miistahzarlarinin recetelendigi, siilfasetamit ve buspironun ise

tamamen esdegerlerinin recetelendigi saptandi (Tablo 17).

Tablo 17. 2013-2016 yillarim1 kapsayan dort yilin toplaminda en sik regetelenen
ilaglar listesinde “1.-10.”, “51.-60.”, “101.-110.”, “251.-260.” ve “501.-510.” onluk

sira dilimlerinde yer alan ilaclarin esdeger ilag ylizdelerinin dagilimai.

l;lef::f ATC Adi (ATC-5 Kodu) T"plaé“ Itag Esd:g(ﬁ/z)nac

1 Diger soguk alginlig1 preparatlart (R05X) 104 201 648 73701 895 (70,7)
2 Amoksisilin ve beta lakmataz inh. (JO1CR02) 52722 111 31903 825 (60,5)
3 Diklofenak (M01ABO5) 43 243 656 34156 090 (79,0)
4 Parasetamol (NO2BEO1) 42 840 076 30505 126 (71,2)
5 Lansoprazol (A02BC03) 22 989 608 22 989 608 (100,0)
6 Asetilsalisilik asit (BO1ACO06) 22968 749 7629 387 (33,2)
7 Deksketoprofen (MO1AE17) 22510972 6 258 705 (27,8)
8 Ibuprofen (MO1AEO1) 21986 277 18 013 949 (81,9)
9 Asetilsistein (RO5CB01) 21613775 21579 800 (99,8)
10 Diger/gesitli (AO1AD11) 20501 968 19 807 599 (96,6)

“1.-10. flaclar” Ara Toplam 375578 840 266 545 984 (71,0)
51 Betahistin (NO7CAO01) 5590 905 2394 104 (42,8)
52 Siprofloksasin (JOLMAOQ2) 5491 389 5379 081 (98,0)
53 Flurbiprofen (RO2AX01) 5 456 549 5 456 549 (100,0)
54 Silikonlar (A03AX13) 5 488 790 1751304 (31,9)
55 Metamizol Sodyum (N02BB02) 5435586 1298 683 (23,9)
56 Kandesartan (CO9DAO06) 5 358 996 2914 680 (54,4)
57 Erdostein (RO5CB15) 5 308 640 0(0,0)
58 Tiyokolsikosid komb. (MO3BX55) 5047 406 5047 406 (100,0)
59 Trimetazidin (CO1EB15) 4 952 065 843 236 (17,0)
60 Setrizin (ROBAEQ7) 4 942 606 3584 416 (72,5)

“51.-60. ilaclar” Ara Toplam 53072 932 28 669 459 (54,0)
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Tablo 17 Devami. 2013-2016 yillarim1 kapsayan dort yilin toplaminda en sik
regetelenen ilaglar listesinde “1.-10.”, “51.-60.”, “101.-110.”, “251.-260.” ve “501.-

510.” onluk sira dilimlerinde yer alan ilaglarin esdeger ilag yiizdelerinin dagilima.

101 Demir (1) hidroksit polimaltoz (BO3AB05) 3303973 1485 563 (45,0)

102 Laktiiloz (AO6ADI11) 3285509 771 955 (23,5)

103 Mupirosin (DO6AX09) 3232050 1092 079 (33.8)

104 Montelukast (RO3DCO03) 3183966 2512121 (78,9)

105 Tiyokonazol (DO1ACO7) 3179838 58 614 (1,8)

106 Irbesartan; hidroklorotiyazit (CO9DA04) 3166 792 1424 611 (45,0)

107 Egr!%c.jcz’r&r&\éeBc;envelermln psikoleptiklerle 3157 613 0(0,0)

108 Psoddoefedrin komb. (RO1BAS52) 3159983 322321 (10,2)

109 Nimesulid (MO1AX17) 3133757 3133757 (100,0)

110 Ketoprofen (MO1AE03) 3119854 9175 (0,3)
“101.-110. ilaclar” Ara Toplam 31923 335 10 810 196 (33,9)

251 Nateglinid (A10BX03) 1076 455 452 543 (42,0)

252 Siproheptadin (RO6AX02) 1073634 1073 634 (100,0)

253 Siikralfat (A02BX02) 1059533 0(0,0)

254 Spironolakton (CO3DA01) 1 059 382 0 (0,0)

255 Diger komb. (CO5AX03) 1198 195 136 660 (11,4)

256 Feniramin (RO6ABO05) 1 056 906 1 056 906 (100,0)

257 Valsartan (CO9CA03) 1047 383 161 711 (15,4)

258 Demir ve folik asit komb. (BO3AD) 1 044 996 183 324 (17,5)

259 Olmesartan medoksomil (CO9CA08) 1042 786 61 130 (5,9)

260 Mometazon (D07XC03) 1042 387 547 057 (52,5)
“251.-260. ilaclar” Ara Toplam 10 701 657 3672 965 (34,3)

501 Tramadol (NO2AX02) 184 104 27 (0,0)

502 Noretisteron ve dstrojen (GO3FB05) 181691 0(0,0)

503 Elektrolit komb. (B0O5XA30) 177 656 20 505 (11,5)

504 Siilfasetamit (D10AFO06) 176 765 176 765 (100,0)

505 Frovatriptan (N02CCO7) 176 108 0 (0,0)

506 Deflazakort (HO2AB13) 176 393 0 (0,0)

507 Hidrokortizon ve antibiyotikler (D07CAO01) 174573 55 (0,0)

508 Kan ve plazma tirtinleri (BO5A) 173 500 0 (0,0)

509 Buspiron (NO5BEO1) 172913 172 913 (100,0)

510 Kalsipotriol komb. (D05AX52) 171 401 0 (0,0)
“501.-510. ilaclar” Ara Toplam 1765 104 370 265 (21,0)

Inh: inhibitor; komb: kombinasyon
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Calisma periyodunda en sik regetelenen ilag oldugu saptanan “diger soguk
alginlig1 preparatlar’”nin, en fazla recetelenen esdeger ilaglar listesinde de ilk sirada
yer aldigr saptandi. Yukarida, Tablo 15°te belirtildigi tizere regetelerin %19,2 -
%19,7’sinde yer alan “soguk alginligi preparatlar’”nin, esdeger miistahzarlarinin
calisma periyodundaki dort yilin toplaminda regetelerin %14,0’inda yer aldigi
goriildii. “Amoksisilin ve beta laktamaz inhibitorleri” tiim regetelerin %9,9 - %10,5
yer alirken, jenerik miistahzarlarinin recetelerin %6,2’sinde yer aldig1 belirlendi. En
sik recetelenen ilaglar icerisinde 3. ve 4. siralarda yer alan ve regetelerin %8,1 -
%8,3’linde bulunan diklofenakin jenerik miistahzarlarinin regetelerin %6,5’inde;
recetelerin %8,0 - %8,5’inde bulunan parasetamoliin jenerik miistahzarlarinin ise
recetelerin %6,5’inde bulundugu saptandi (Tablo 15, Tablo 18).

En sik recetelenen jenerik ilaglar igerisinde ilk onda yer alan diger ilaclar ise
lansoprazol (%4.,4), asetilsistein (%4,2), cesitli  (%3,8), ibuprofen (%3.,5),
pantoprazol (%3,3) ve metformin (%3,3) idi. Siralamada ilk 30 igerisinde yer
almayan ilaglarin jenerik miistahzarlarinin yer aldig1 recete yiizdesinin %1’den az

oldugu belirlendi (Tablo 18).
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Tablo 18. 2013-2016 yillarin1 kapsayan dort yilda en sik yazilan 100 esdeger ilacin

yer aldig1 recete sayi/ylizdelerinin dagilima.

Recete ATC Adi Recete Recete ATC Adi Recete
Sirast  (ATC-5 Kodu) n (%) Sirast  (ATC-5 Kodu) n (%)
Diger soguk alginlig1 Flurbiprofen
1 preparatlar (RO5X) 72553 930 (14,0) 26 (RO2AX01) 5454725 (1,1)
: Siprofloksasin
2 Diklofenak (M01AB05) 33845 769 (6,5) 27 (JOIMAO2) 5378 134 (1,0)
Amoksisilin ve beta Atorvastatin
3 lakmataz inh. 31899 045 (6,2) 28 (C10AAO5) 5330043 (1,0)
(JO1CRO02)
Tiyokolsikosid
4 Parasetamol (NO2BEO1) 30 427 116 (5,9) 29 komb. (MO3BX55) 4974137 (1,0)
Lansoprazol -
5 (A02BCO3) 22984 722 (4,4) 30 Famotidin (A02BA03) 4932 584 (1,0)
. Etofenamat
6 Asetilsitein (RO5CB01) 21568 611 (4,2) 31 (MO2AA06) 4840771 (0,9)
. Metoklopramid
7 Cesitli (AO1IAD11) 19 633 807 (3,8) 32 (AO3FAO1) 4 689 407 (0,9)
: Levotiroksin sodyum
8 Ibuprofen (MO1AEOQ1) 18 000 014 (3,5) 33 (HO3AAOL) 4678 303 (0,9)
Kolekalsiferol
9 Pantoprazol (A02BC02) 17 260 470 (3,3) 34 (A11CCO5) 4 595 684 (0,9)
10 Metformin (A10OBA02)  17095320(33) 35 ?Sﬁeerd;;ma“’l‘”‘kler 4572981 (0,9)
Flurbiprofen Levodropropizin
11 (MO1AEQ9) 15 169 650 (2,9) 36 (RO5DB27) 4 555 108 (0,9)
. Essitalopram
12 Butamirat (R05DB13) 13285921 (2,6) 37 (NOGAB10) 4409 014 (0,9)
Ferroz glisin siilfat
13 Etodolak (M01ABO08) 13 144 826 (2,5) 38 (BO3AAOL) 4341170 (0,8)
14 Sefdinir (JO1DD15) 12 524 790 (2,4) 39 Sefiksim (J01DDO08) 4228 602 (0,8)
Tiyokolsikosid Amoksisilin
15 (MO3BXO05) 12 011 858 (2,3) 40 (J01CAO4) 4075 688 (0,8)
Kortikosteroidler ile Oksimetazolin
16 imidazol/triazol komb. 10 464 322 (2,0) 41 (ROLAAOS) 3991 844 (0,8)
(DO1AC20)
. Cinko stilfat
17 Sefuroksim (J01DC02) 9805 743 (1,9) 42 (A12CBO1) 3980 454 (0,8)
Paracetamol komb.* .
18 (NO2BE51) 9080479 (1,8) 43 Sefaleksin (J0O1DB01) 3829819 (0,7)
Klaritromisin . .
19 (J01FA09) 7 960 607 (1,5) 44 Azitromisin (JO1FA10) 3697 242 (0,7)
Sefpodoksim
20 Rabeprazol (A02BC04) 7761235 (1,5) 45 (JO1DD13) 3684 449 (0,7)
Asetilsalisilik asit Multivitaminler
21 (BOLACO6) 7627 671(1,5) 46 (A11BA) 3593365 (0,7)
Desloratadin L
22 (ROBAX27) 7180178 (1,4) 47 Setirizin (RO6AEQ7) 3583146 (0,7)
Deksketoprofen Siyanokobalamin
23 (MO1AE17) 6248 023 (1,2) 48 (B03BAO1) 3516 456 (0,7)
24 Ibuprofen (M02AA13) 6 235 365 (1,2) 49 Sefprozil (J0O1DC10) 3301477 (0,6)
Vitamin B1 komb.** Mometazon
25 (A11DB) 5945604 (1,1) 50 (ROLADO9) 3199 098 (0,6)

Inh: inhibitor; komb: kombinasyon; *, psikoleptikler hari¢; **, Vitamin B6 ve B12 ile kombinasyonlart
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Tablo 18 (Devami). 2013-2016 yillarin1 kapsayan dort yilda en sik yazilan 100

esdeger ilacin yer aldig1 recete sayl/yiizdelerinin dagilima.

Recete ATC Adi Recete Recete ATC Adi Recete
Siras1  (ATC-5 Kodu) n (%) Sirast  (ATC-5 Kodu) n (%)
51 Diklofenak (M02AAL5) 3172 065 (0,6) 76 Meloksikam 2 262 494 (0,4)
' (MO1ACO6) '
. . Ergotamin, komb.*
52 Nimesulid (MO1AX17) 3133397 (0,6) 77 (NO2CAS2) 2206 729 (0,4)
Kontakt laksatif komb. Trimebutin
53 (AOBAB20) 3023405(0,6) 78 (A03AA05) 2177 464 (0,4)
- Formoterol ve
54 Amlodipin (CO8CA01) 2946868 (0,6) 79 budesonid (RO3AKO7) 2103 569 (0,4)
55 Metoprolol (CO7TAB02) 2921445 (0,6) 80 Diltiazem (C08DBO01) 2079531 (0,4)
Kandesartan Multienzimler
56 (CO9DA0E) 2913783(0,6) 81 (A09AA02) 2 030 262 (0,4)
Imidazol tiirevlerinin
57 Ketoprofen (M02AA10) 2803775(0,5) 82 komb. (GO1AF20) 2028841 (0,4)
. Magnesium oksit
58 Seftriakson (J01DD04) 2795065(0,5) 83 (A12CC10) 1984 611 (0,4)
Levosetirizin Kombinasyonlar
59 (ROGAE09) 2745498 (0,5) 84 (RO5CB10) 1984 553 (0,4)
Izosorbid mononitrat Rosuvastatin
60 (CO1DA14) 2730644 (0,5) 85 (C10AA07) 1935879 (0,4)
61 Gliklazid (A10BB09) 2617563 (0,5) 86 Teofilin (RO3DA04) 1895411 (0,4)
Ibuprofen komb. .
62 (MO1AE51) 2591815(0,5) 87 Ornidazol (PO1AB03) 1820876 (0,4)
Kodein ve diger non-
63 ?ﬁz%gtg'gggit 2508856 (0,5) 88 opioid 1768359 (0,3)
analjezikler (NO2AJ09)
64 Nimesulid (M02AA26) 2474531(0,5) 89 Karvedilol (CO7TAG02) 1757 287 (0,3)
65 Klopidogrel (BO1AC04) 2473041(0,5) 90 Silikonlar (A03AX13) 1751002 (0,3)
Ketokonazol . .
66 (DO1ACO8) 2411415(00,5) 91 Lidokain (NO1BB02) 1745220 (0,3)
67 Betahistin (NO7CAO01) 2392637(0,5 92 Sertralin (NO6ABO6) 1742110 (0,3)
Metilprednizolon Benzidamin
68 (HO2ABO04) 2376413 (0,5) 93 (AOLAD02) 1734887 (0,3)
Kalsiyum, komb. ***
69 (A12AX) 2372150(0,5) 94 Sefaklor (J01DC04) 1729630 (0,3)
Klorzoksazon, komb. * .
70 (M03BB53) 2367347(05) 95 Metenamin (JO1XX05) 1689 049 (0,3)
- Deksketoprofen
71 Pioglitazon (A10BG03) 2361658 (0,5) 96 (M02AA27) 1 655 407 (0,3)
Lansoprazol, Siprofloksasin
72 komb. (A02BC53) 2355432 (0,5 97 (S02AA15) 1624 576 (0,3)
Nitrofurantoin
73 (JOLXEO1) 2353540 (0,5) 98 Naproksen (M01AEO2) 1617 921 (0,3)
- Mometazon
74 Sultamisilin (JOLCR04)  2311580(0,4) 99 (DO7AC13) 1582 750 (0,3)
75 Karbosistein 2303836 (04) 100  Terbinafin (DOLBAO2) 1582 137 (0,3)

(RO5CB03)

Komb: kombinasyon; * psikoleptikler hari¢; ***, D vitamini ve/veya diger ilaglarla kombinasyonlar
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2013 yilinda hem “en sik recetelenen esdeger ilaclar” hem de “en sik
recetelenen referans ilaglar” siralamasinda “diger soguk alginlig1 preparatlar”nin ilk
sirada yer aldig1 ve recetelenen esdeger ilaglarin %8,7’sini, referans ilaglarin ise
%S5,0’1m1 olusturdugu saptandi. Her iki siralamada da ikinci siradaki “amoksisilin ve
beta lakmataz inhibitorleri”nin ise esdeger ilaglarin %4,2’sini, referans ilaglarin ise
%3,1’ini olusturdugu belirlendi. Diklofenak en sik regetelenen ligiincii esdeger ilag

iken bunu parasetamol ve lansoprazol takip etmekte idi. (Tablo 19).

Tablo 19. 2013 yilinda ATC-5 diizeyinde en sik regetelenen ilk 20 esdeger ve

referans ilacin say1/ylizde dagilimlart.

Esdeger Referans
S ATC-5 Adi (Kodu) lag S ATC-5 Adi (Kodu) llag
ra 1 (Kodu n (%) 1ra 1 (Kodu n (%)
Diger soguk alginligt Diger soguk alginligi
1 preparatlari (RO5X) L5090 (8,7) g preparatlar1 (RO5X) 7585421 (5.0)
Amoksisilin ve beta lakmataz Amoksisilin ve beta lakmataz
2 inh. (JO1CRO2) 7517 282 (4,2) 2 inh. (JO1CR02) 4708 632 (3,1)
3 Diklofenak (MO1ABO5) 7509 905 (4,2) 3 Deksketoprofen (MO1AE17) 3903 033 (2,6)
4 Parasetamol (NO2BEO1) 6841 644 (3,8) 4 Asetilsalisilik asit (BO1ACO06) 3115072 (2,1)
5 Lansoprazol (A02BC03) 5897 327 (3,3) 5 Parasetamol (NO2BEO1) 2711779 (1,8)
6 Asetilsistein (RO5CB01) 5603983 (3,1) 6 Naproksen (MO1AEQ2) 2702 440 (1,8)
7 Cesitli (A01AD11) 4 477 986 (2,5) 7 Esomeprazol (A02BCO05) 2692833 (1,8)
8  ibuprofen (MOIAEO1) 4215142 (2,4) 8  Aljinik asit (A02BX13) 2599112 (1,7)
9 Flurbiprofen (M01AEQ9) 4140981 (2,3) 9 Vitamin B1 komb.* (A11DB) 2461 230 (1,6)
10 Pantoprazol (A02BC02) 3852831 (2,2) 10 Metoprolol (C07AB02) 2 446 209 (1,6)
11 Tiyokolsikosid (MO3BXO05) 3605 828 (2,0) 11  Diklofenak (MOLABO5) 2172812 (1,4)
12 Etodolak (M01AB08) 3492369 (2,0) 12 Ksilometazolin (ROLAAQ7) 2009 430 (1,3)
13 Metformin (A10BA02) 3264065 (1,8) 13 Oksolamin (RO5DB07) 1992 286 (1,3)
. Parasetamol komb**
14 Sefdinir (JO1DD15) 3052601 (1,7) 14 (NO2BE51) 1894 306 (1,3)
15 Sefuroksim (J01DCO02) 2763598 (1,6) 15  Oksimetazolin (RO1AAOQ5) 1482580 (1,0)
16 Butamirat (RO5DB13) 2557566 (1,4) 16 Amlodipin (CO8CAQ1) 1399 993 (0,9)
Parasetamol komb** . S
17 (NO2BES51) 2293341 (1,3) 17 Tiyokolsikosid (M03BXO05) 1409673 (0,9)
Kortikosteroidler ile
18 imidazol/triazol komb. 2179289 (1,2) 18 Levodropropizin (RO5DB27) 1385002 (0,9)
(D01AC20)
19 Rabeprazol (A02BC04) 1928085 (1,1) 19  Asemetasin (M01AB11) 1336 070 (0,9)
20 Desloratadin (RO6AX27) 1682761 (0,9) 20  Terbutalin komb. (RO3CC53) 1319 355 (0,9)

%, 2013 yilinda regetelenen tiim esdeger ilaglar icerisindeki yiizde degeri; %", 2013 yilinda regetelenen tiim referans ilaglar icerisindeki yiizde
degeri ifade etmektedir. Inh: inhibitor; komb: kombinasyon; *, Vitamin B6 ve B12 ile kombinasyonlar: **, psikoleptikler hari¢

57



2014 yilinda hem “en sik recetelenen esdeger ilaglar” hem de “en sik

recetelenen referans ilaglar” siralamasinda “diger soguk alginlig1 preparatlar”nin ilk

sirada yer aldig1 ve recetelenen esdeger ilaglarin %9,4’iinii, referans ilaglarin ise

%4,5’ini olusturdugu saptandi. “Amoksisilin ve beta lakmataz inhibit6rleri”nin ise

recetelenen esdeger ilaglarin %3,9’unu olusturarak en sik recetelenen tigiincii esdeger

ilag iken, referans ilaglarin ise %3,1’ini olusturdugu ve en sik regetelenen ikinci

referans ilag oldugu belirlendi (Tablo 20).

Tablo 20. 2014 yilinda ATC-5 diizeyinde en ¢ok regetelenen ilk 20 esdeger ve

referans ilacin regetelenen ilag¢ sayi/ylizde dagilimlari.

Esdeger Referans
i flag ~ ila¢
Sira ATC-5 Ad1 (Kodu) n (%) Sira ATC-5 Ad1 (Kodu) n (%)
Diger soguk alginlig1 Diger soguk alginlig1
1 preparatlar1 (R05X) 19 526880K5.4) L preparatlar1 (R0O5X) 8 170 467 (4.5)
. Amoksisilin ve beta
2  Diklofenak (M01ABO5) 9 086 150 (4,4) 2 lakmataz inh. (JO1CRO2) 5595472 (3,1)
Amoksisilin ve beta Deksketoprofen
3 Jakmatazinh. Qo1CRo2)  S12548(9) 3 (voiaE17) 4425014 (2.5)
Asetilsalisilik asit
4 Parasetamol (NO2BEO1) 8 059 438 (3,9) 4 (BOLACO6) 3924561 (2,2)
5  Lansoprazol (A02BCO03) 6 395 227 (3,1) 5 Esomeprazol (A02BC05) 3 248 833 (1,8)
6  Asetilsistein (RO5CBO01) 5836 349 (2,8) 6 Parasetamol (NO2BEO1) 3111742 (1,7)
7 Cesitli (AOIADI1) 5292063 (2,5) 7  Aljinik asit (A02BX13) 3094 603 (1,7)
8  Pantoprazol (A02BC02) 4684323(2,3) 8  Naproksen (MO1AE02) 3077826 (1,7)
9  ibuprofen (MO1AEO1) 4559475(2,2) 9  Metoprolol (CO7TAB02) 3054 647 (1,7)
1 1 *
10 Flurbiprofen (MO1AEQ9) 4516491 (2.2) 10  Y.@min B1 komb. 2 857 520 (1,6)
(A11DB)
11 Metformin (A10BA02) 4432090 (2,1) 11 Diklofenak (MO1AB05) 2554171 (1,4)
Ksilometazolin
12 Etodolak (MO1ABO8) 3835216 (1,8) 12 (ROLAAQ7) 2 456 109 (1,4)
Tiyokolsikosid .
13 (M03BX05) 3781007 (1,8) 13  Oksolamin (ROSDB07) 2197915 (1,2)
- Parasetamol komb**
14 Sefdinir (J01DD15) 3395129 (1,6) 14 (NO2BE51) 1942 966 (1,1)
: Oksimetazolin
15  Butamirat (RO5DB13) 3216081 (1,6) 15 (ROLAAOS) 1837 861 (1,0)
16  Sefuroksim (J01DCO02) 2833598 (1,4) 16  Amlodipin (CO8CAO01) 1744 214 (1,0)
Kortikosteroidler ile
17  imidazol/triazol komb. 2726081 (1,3) 17  Asemetazin (MO1AB11) 1642314 (0,9)
(DO1AC20)
1g  harasetamol komb.** 2448175(1,2) 18  Feniramidol (MO3BX30) 1618 688 (0.9)
(NO2BE51) : :
Terbutalin komb.
19  Rabeprazol (A02BC04) 2102404 (1,00 19 (RO3CCS3) 1585713 (0,9)
20  Klaritromisin (JO1FA09) 2043927 (1,0) 20  Gliklazid (A10BB09) 1507 549 (0,8)

%", 2014 yilinda regetelenen tiim esdeger ilaglar icerisindeki yiizde degeri; %"*, 2014 yilinda recetelenen tiim
referans ilaglar igerisindeki yiizde degeri ifade etmektedir. Inh: Inhibitor; komb: kombinasyon; *, Vitamin B6 ve
B12 ile kombinasyonlar: **, psikoleptikler harig.
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2015 yilinda hem “en sik regetelenen esdeger ilaglar” hem de “en sik

recetelenen referans ilaglar” siralamasinda “diger soguk alginlig1 preparatlar”nin ilk

sirada yer aldig1 ve regetelenen esdeger ilaclarin %9,5’ini, referans ilaglarin ise

%4,5’ini olusturdugu saptandi. “Amoksisilin ve beta lakmataz inhibitorleri”nin ise

recetelenen esdeger ilaglarin %4,1’ini olusturarak en sik regetelenen tigiincii esdeger

ilag iken, referans ilaglarin ise %3,0’1m1 olusturdugu ve en sik regetelenen ikinci

referans ila¢ oldugu belirlendi (Tablo 21).

Tablo 21. 2015 yilinda ATC-5 diizeyinde en ¢ok regetelenen ilk 20 esdeger ve

referans ilacin regetelenen ilag¢ sayi/ylizde dagilimlari.

Esdeger Referans
: ila¢ : ila¢
Sira ATC-5 Ad1 (Kodu) n (%) Sira ATC-5 Ad1 (Kodu) n (%)
Diger soguk alginlig1 Diger soguk alginlig1
! preparatlar1 (R05X) 18760031 (3.5) . preparatlar1 (R0O5X) 7592175 (4.5)
. Amoksisilin ve beta
2 Diklofenak (M01ABO05) 8 632 458 (4,4) 2 lakmataz inh. (JO1CR02) 5056 425 (3,0)
Amoksisilin ve beta Asetilsalisilik asit
3 Jakmatazinh. (J01CRo2) 1101961 3 goiaces) 3998 905 (2.4)
Deksketoprofen
4 Parasetamol (NO2BEO1) 7621 211 (3,9) 4 (MO1AE17) 3946 967 (2,3)
5  Lansoprazol (A02BCO03) 5469 175 (2,8) 5 Esomeprazol (A02BC05) 3 051 657 (1,8)
6  Asetilsistein (RO5CBO01) 5241551 (2,7) 6 Parasetamol (NO2BEO1) 3018 023 (1,8)
7  Cesitli (AO1ADI1) 4 878 681 (2,5) 7 Metoprolol (CO7ABO02) 2971072 (1,8)
8  Ibuprofen (MO1AEO1) 4581 494 (2,3) 8 Naproksen (MO1AEQ2) 2 648 167 (1,6)
. Ksilometazolin
9  Metformin (A10BA02) 4502473 (2,3) 9 (ROLAAQ7) 2596 491 (1,5)
10  Pantoprazol (A02BC02) 4317 311 (2,2) 10  Aljinik asit (A02BX13) 2588883 (1,5)
i 1 *
11 Flurbiprofen (MO1AE09) 3519606 (1,8) 11 Y@min Blkomb. 2 570 000 (1,5)
(A11DB)
12 Butamirat (RO5DB13) 3453 846 (1,8) 12 Diklofenak (M01ABO05) 2237627 (1,3)
13 Etodolak (M01ABO08) 3147 357 (1,6) 13 Oksolamin (R05DB07) 2039442 (1,2)
‘s Oksimetazolin
14  Sefdinir (JO1DD15) 3111574 (1,6) 14 (ROLAAOS5) 1941929 (1,2)
. — Parasetamol komb**
15 Tiyokolsikosid (MO3BX05) 2922471 (1,5) 15 (NO2BE51) 1645273 (1,0)
Kortikosteroidler ile Terbutalin komb
16  imidazol/triazol komb. 2663450 (1,4) 16 (RO3CC53) ' 1625 753 (1,0)
(D01AC20)
17 Sefuroksim (J01DC02) 2298625 (1,2) 17 Amlodipin (CO8CAO01) 1607 099 (1,0)
18  Klaritromisin (JO1FAQ9) 2188172 (1,1) 18  Salbutamol (RO3AC02) 1557 500 (0,9)
Parasetamol komb.** -
19 (NO2BES51) 2177 287 (1,1) 19  Gliklazid (A10BB09) 1544133 (0,9)
Asetilsalisilik asit A
20 (BOLACOS) 1971689 (1,0) 20  Feniramidol (M03BX30) 1513265 (0,9)

%", 2015 yilinda regetelenen tiim esdeger ilaglar icerisindeki yiizde degeri; %, 2015 yilinda regetelenen tiim
referans ilaglar icerisindeki yiizde degeri ifade etmektedir.
kombinasyonlar: **, psikoleptikler harig
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2016 yilinda hem “en sik recetelenen esdeger ilaglar” hem de “en sik

recetelenen referans ilaglar” siralamasinda “diger soguk alginlig1 preparatlar”nin ilk

sirada yer aldig1 ve regetelenen esdeger ilaclarin %9,8’ini, referans ilaglarin ise

%4,2’sini olusturdugu saptandi. “Amoksisilin ve beta lakmataz inhibitorleri’nin ise

recetelenen esdeger ilaglarin %4,0’ 11 olusturarak en sik regetelenen tigiincii esdeger

ilag iken, referans ilaglarin ise %3,2’sini olusturdugu ve en sik regetelenen ikinci

referans ila¢ oldugu belirlendi (Tablo 22).

Tablo 22. 2016 yilinda ATC-5 diizeyinde en ¢ok regetelenen ilk 20 esdeger ve
referans ilacin regetelenen ilag¢ sayi/ylizde dagilimlari.
Esdeger Referans
. ila¢ i ila¢
Sira ATC-5 Ad1 (Kodu) n (%) Sira ATC-5 Adi1 (Kodu) n (%)
Diger soguk alginligi Diger soguk alginlig
1 preparatlar1 (RO5X) 19 842800(5.8) 1 preparatlart (RO5X) 7151690 (4.2)
. Amoksisilin ve beta lakmataz
2 Diklofenak (M01ABO5) 8927 577 (4,4) 2 inh. (JOLCRO2) 5457 757 (3,2)
Amoksisilin ve beta g
3 lakmataz inh. (JOLCR02) 8163 799 (4,0) 3 Asetilsalisilik asit (BOLAC06) 4 300 824 (2,5)
4 Parasetamol (NO2BEO1) 7982833 (3,9) 4 Deksketoprofen (MO1AE17) 3977253 (2,3)
5 Lansoprazol (A02BCO03) 5227879 (2,6) 5 Parasetamol (NO2BEO1) 3493406 (2,1)
6  Cesitli (AO1ADI1) 5158 869 (2,5) 6 Esomeprazol (A02BC05) 3135648 (1,8)
7 Metformin (A10BA02) 4904 285 (2,4) 7 Metoprolol (CO7ABO02) 3071787 (1,8)
8 Asetilsistein (RO5CB01) 4897917 (2,4) 8 Ksilometazolin (RO1AAQ7) 2 875507 (1,7)
9  Ibuprofen (MO1AEO]) 4657 838 (2,3) 9  Aljinik asit (A02BX13) 2653572 (1,6)
Vitamin B1 komb. *
10  Pantoprazol (A02BC02) 4409 309 (2,2) 10 (A11DB) 2 644 959 (1,6)
11 Butamirat (R05DB13) 4062 028 (2,0) 11 Naproksen (MO1AEQ2) 2423807 (1,4)
12 Flurbiprofen (MO1AE09) 3003 166 (1,5) 12 Oksimetazolin (RO1AAOQ5) 2172518 (1,3)
13 Sefdinir (JO1DD15) 2969120 (1,5) 13 Diklofenak (M01ABO05) 2122956 (1,3)
Kortikosteroidler ile
14 imidazol/triazol komb. 2920864 (1,4) 14 Oksolamin (RO5DBO07) 1746 914 (1,0)
(DO1AC20)
15  Etodolak (M01ABO08) 2684 207 (1,3) 15  Amlodipin (CO8CAO01) 1700 543 (1,0)
Tiyokolsikosid komb. .
16 (MO3BX55) 2310514 (1,1) 16  Terbutalin komb. (RO3CC53) 1651 817 (1,0)
17 Kolekalsiferol (A11CC05) 2223281 (1,1) 17 Salbutamol (RO3ACO02) 1641697 (1,0)
Asetilsalisilik asit I
18 (BO1ACO6) 2208 209 (1,1) 18  Gliklazid (A10BB09) 1641 240 (1,0)
Parasetamol komb.** .
19 (NO2BES51) 2181316 (1,1) 19  Erdostein (RO5CB15) 1599 128 (1,0)
20  Klaritromisin (JO1LFAQ9) 2172328 (1,1) 20  Levodropropizin (R0O5DB27) 1501 476 (0,9)

%", 2016 yilinda regetelenen tiim esdeger ilaglar icerisindeki yiizde degeri; %*, 2016 yilinda regetelenen tiim
referans ilaglar icerisindeki ytizde degeri ifade etmektedir. Inh: inhibitor; komb: kombinasyon; *, Vitamin B6 ve
B12 ile kombinasyonlar: **, psikoleptikler hari¢
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6.8. Tanilara Gore Esdeger Ila¢ Kullanim
6.8.1. Recetelerde en sik Karsilasilan tanilar

Tek tanili regeteler ¢alisma periyodundaki dort yilin toplaminda regetelerin
%54,5’in1 (n=282 398 506) olusturmaktaydi. Bu tek tanili recetelerde en sik
karsilagilan on tan1 sirasiyla, esansiyel hipertansiyon (%6,9), “akut iist solunum yolu
enfeksiyonu (USYE), tanimlanmamis” (%6,5), “akut farenjit, tanimlanmamis”
(%4.,9), “akut farenjit” (%4,3), ‘“akut nazofarenjit” (%4,2), ‘“akut tonsillit,
tanimlanmamis” (2,8), “akut tonsillit” (%2,8), “miyalji” (%2,1), “gastro-6zofajiyal
reflii hastaligi” (GORH), (%2,1) ve “genel tibbi muayene” (%1,9) idi. Ik on sirada
karsilasilan tanilara ait RBDIS, en yiiksek akut farenjit ve akut tonsillit (sirasiyla
2,80 ve 2,78), en diisiik ise hipertansiyon ve GORH (sirastyla 2,00 ve 2,20)
tanilarinda idi (Tablo 23).

Tablo 23. 2013-2016 yillarin1 kapsayan dort yillik siirede yazilan tim tek tanili

receteler igerisinde en sik karsilagilan ilk on taninin ve bunlarin igerdigi ilaglarin say1

ve yiizde dagilimu.
Tam (ICD-10) nT&‘) nizﬁ/‘i)) RBDIS
Esansiyel hipertansiyon (110) 19 360 358 (6,9) 38628 122 (5,9) 2,00
gﬁf&?;ﬁ;‘:ﬁgﬁggﬁ; enfeksiyonu, 18 237 543 (6,5) 47 551 743 (7,3) 2,61
Akut farenjit, tammlanmamis (J02.9) 13906 511 (4,9) 38 430 983 (5,9) 2,76
Akut farenjit (J02) 12 193 143 (4,3) 34110 848 (5,2) 2,80
Akut nazofarenjit [nezle] (J00) 11 908 743 (4,2) 27 629 898 (4,2) 2,32
Akut tonsillit, tanimlanmamis (J03.9) 7977011 (2,8) 21775 477 (3,3) 2,73
Akut tonsillit (J03) 7 853 703 (2,8) 21 821 207 (3,3) 2,78
Miyalji (M79.1) 5934 072 (2,1) 15 117 798 (2,3) 2,55
?}fgtlr)‘"éz"fajiyal refli hastaligi 5915 662 (2,1) 13 035 038 (2,0) 2,20
Genel tibbi muayene (Z00.0) 5307 696 (1,9) 14 031730 (2,2) 2,64

Diger tek tanilar 173804064 (61,5) 380089940 (58,3) 2,19

Toplam tek tamilar 282398 506 (100,0) 652222 784 (100,0) 2,31
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Tammmlanmamis USYE, 2013 yili disinda en fazla ilag yazilan tanilar

icerisinde ikinci sirada (%2,9-%3,6) yer alirken, 2013 yili hari¢ diger yillarda

esansiyel hipertansiyon ilk sirada (%1,7-%3,0) idi. Miyalji ve “genel tibbi muayene”

tanilarinin 2014 yilindan itibaren ilk on tani iginde yer aldigi, buna karsilik “genel

muayeneler” ve “GORH” tanilarinin ise 2013 yilindan sonra ilk on tan1 arasinda yer

almadig1 gozlendi. Tek tanili regeteler icerisindeki ilk on taniya recetelenen ilaglar,
tiim ilaglarmm 2013 yilinda %16,3’1lint, 2014°te %20,2’sini, 2015’te %18,6’s1n1 ve
2016’da %19,2’sini olusturmaktaydi (Tablo 24).

Tablo 24. Tek tanili receteler icerisinde 2013-2016 yillar1 arasinda her bir yil en sik

karsilasilan ilk on taniya regetelenen ilaglarin say1 ve yiizde dagilima.

2013 2014 2015 2016
Tam (ICD-10)
ilag E s ilag g s ilag 5 s ilag E 8
n (%) = & n (%) - @ n (%) = & n (%) = &
Akut iist solunum yolu 9562 251 12 453 167 12110105 13 426 220
enfeksiyonu, tanimlanmamis 2.9) 1 3.2) 2 3.3) 2 (3.6) 2
(J06.9) ' : : '
Akut farenjit, tanimlanmamis 9390413 10785871 9 298 282 8956 417
2 3 3 3

(302.9) (2,8) (2,8) (2,9) (2,4
Esansiyel hipertansiyon (110) 5 5(3117§43 3 Lx ?,g %)9 %0 1 a’ (()23 %4 89 1 1 %:f %)2 0 1
Akut farenjit (J02) 7 5(283?84 4 9 5(9205())66 4 8 5(7243§62 4 8 3(7272?36 5
Akut nazofarenjit [nezle] (JOO) 5 3(6156‘)188 5 ! 7(7270())71 5 6 9(8139;51 5 ! 5(230?88 4
Akut tonsillit, tanimlanmamig 5 459 665 6 6047 129 7 5077 695 7 5190 988 7
(303.9) 1,7) (1,6) (1,4) (1,4)
Akt tonsilit (102 SRz, xRl sab0 o saesE
Genel muayeneler, diger 2242109 1141898 527 897 692 375
(2008) 07) i 03 0 ey O 0y @
Gastro-ozofajiyal reflii hastaligi 1861 286 9 4316 950 9 3280576 9 3576 226 9
(K21) (0,6) (1,1) 0,9 (1,0)
Gastro-6zofajiyal reflii 1530 267 2553 349 1774359 1763758
hastaligr, dzofajitsiz (K21.9) (0.5) 10 0.7) (11) (0.5) (12) (0.5) (13)

- 2112734 4898 415 3866 098 4 240 551
Miyalji (M79.1) (0.6) (11) (1.3) 8 (1.1) 8 (1.1) 8
Genel tibbi muayene (Z00.0) ! 3%4587 ) 4 6(5102:)"80 10 3 5880?8 0 3 9880?25 10

11k 10 Tam Ara Toplami*

53 578 258 (16,3)

78 558 161 (20,2)

67 953 546 (18,6)

71738134 (19,2)

Diger Tamlar

276 018 883 (83,7)

309 480 317 (79,8)

297 482 018 (81,4)

302 224 958 (80,8)

Toplam

329 597 141 (100,0)

388 038 478 (100,0)

365 435 564 (100,0)

373 963 092 (100,0)

* tabloda verilmesine ragmen siwralamada ilk 10 tam arasinda bulunmayan tanlara iliskin ilaglar ara toplama

dahil edilmedi.
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6.8.1.1. En sik karsilasilan tamlarda esdeger ila¢ recetelenme durumu

Dort yilin toplaminda tek tanili regeteler icerisinde en sik karsilasilan ilk 10
tan1 arasinda esansiyel hipertansiyon ve “genel tibbi muayene” igin yazilan
recetelerdeki ilaclarin yarisindan daha azini jeneriklerin olusturdugu goriildi
(swrasiyla, %33,9 ve %48,1). Bu ikisi hari¢ diger tanilarda regetelenen ilaglarin
cogunlugunu ise jeneriklerin olusturdugu Saptandi. Bu oran “akut tonsillit,

tanimlanmamis” tanisinda en yiiksek (%68,1) idi (Tablo 25).

Tablo 25. 2013-2016 yillarini igeren dort yilin toplaminda birinci basamakta en sik

karsilasilan 10 taniya ait regetelerde yer alan esdeger ilaglarin say1 ve ylizde dagilimi.

Srass Tam e
1 Esansiyel (primer) hipertansiyon 13 108 266 (33,9)
2 Akut iist solunum yolu enfeksiyonu, tanimlanmamis 31 626 056 (66,5)
3 Akut farenjit, tanimlanmamis 25 604 309 (66,6)
4 Akut farenjit 22 641 453 (66,4)
5 Akut nazofarenjit [nezle] 17 407 437 (63,0)
6 Akut tonsillit, tanimlanmamis 14 828 057 (68,1)
7 Akut tonsillit 14 826 721 (67,9)
8 Miyalji 8594 638 (56,9)
9 Gastro-ozofajiyal reflii hastaligi 6 880 250 (52,8)
10 Genel tibbi muayene 6 742 985 (48,1)
11 Diger Tanilar Toplamu 206 341 417 (54,3)

2013 yili harig¢ tiim yillarda tek tanili recetelerde en sik karsilasilan tani olan
esansiyel hipertansiyonda regetelenen esdeger ilag yiizdesi %29,7 ile %35,4 arasinda
idi. 2013 yil1 hari¢ diger yillarda ikinci sirada bulunan USYE’ye recetelenen esdeger
ilag yiizdesi %66,3 ile %66,9 araliginda idi. Akut tonsillit ve “akut tonsillit,
tanimlanmamis” tanilarinda regetelenen esdeger ilag yiizdesi en yiiksek; esansiyel

hipertansiyonda ise en diisiik idi (Tablo 26).
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Tablo 26. 2013-2016 yillarmin her biri 6zelinde tek tanili recetelerde en sik
karsilagilan ilk 10 taninin siralamasi ve bu tanilara regetelenen esdeger ilaglarin sayi

ve yiizde dagilimlari.

2013 2014 2015 2016
Tam (ICD-10) - Esdeger - Esdeger - Esdeger - Esdeger
(E ilac % ilac % ilag m‘: ilag
n (%) n (%) n (%) n (%)

g‘rﬁgtkgsosrﬂunum yolu 1 6 337 676 ) 8252 215 ) 8 051 440 ) 8984 725
tanimlanmamis (J06.9) (66.3) (66.3) (66.5) (66.9)
Akut farenjit, 5 6208 331 3 7168 137 3 6 196 689 3 6 031 152
tanimlanmamis (J02.9) (66,1) (66,5) (66,6) (67,3)
Esansiyel hipertansiyon 3 1641225 1 4073153 1 3410942 1 3982946
(110) (29,7) (34,5) (34,0) (35,4)

. 5 050 367 6 331 463 5681 361 5578 262
Akut farenjit (J02) 4 (66.7) 4 (66.0) 4 (66.3) 5 (66,6)
Akut nazofarenjit 5 3349883 5 4870798 5 4390 208 4 4796 548
[nezle], (J0O) (62,4) (62,6) (62,9) (63,9)
Akut tonsillit, 6 3725542 7 4104 348 7 3463976 7 3534191
tanimlanmamis (J03.9) (68,2) (67,9) (68,2) (68,1)

- 3469839 4 205 965 3560 292 3590 625
Akut tonsillit (JO3) 7 (68,5) 6 (67.4) 6 (68.2) 6 (67.8)
Genel muayeneler, diger 1318 849 } ) )
(200.8) 8 (58,8) (30) (57 (42)
Gastro-ozofajiyal reflii 9 967 947 9 2 250 306 9 1744080 9 1917917
hastaligi (K21) (52,0) (52,1) (53,2) (53,6)
Gastro-ozofajiyal reflii
hastaligi, 6zofajitsiz 10 8(2503467)3 (11) - (12) - (13) -
(K21.9) :

- 2728833 2183127 2421565
Miyalji (M79.1) (11) - 8 (55.7) 8 (56.5) 8 7.1)
Genel tibbi muayene 2207 764 1679 682 1901511
(200.0) (15) - 10 (475) 10 (47,9) 10 (48.6)
ilk 10 Tam Toplarm* 32890 132 (61,4) 46 192 982 (58,8) 40361 797 (59,4) 42 739 442 (59,6)

* tabloda verilmesine ragmen tani siralamasinda ilk 10 tani icerisinde bulunmayan tamlara iliskin ilaglar

toplama dahil dahil edilmemigtir.
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6.8.2. Ozgiin bazi1 tanilarda esdeger ilac recetelenme durumu

Tek tanili regeteler igerisinde akut nazofarenjit, akut siniizit, akut sistit, astim,
bel agrisi, depresyon, dispepsi, tip 2 diyabet ve osteoartrit tanilarinda en sik
recetelenen ilk 30 etkin maddenin esdeger yiizde dagilimlar1 her bir tan1 6zelinde
incelendiginde, “akut nazofarenjit” (%62,3 - %64,9), “akut siniizit” (%64,3 - %66,1),
“akut sistit” (%62,9 - %66,4), “bel agris1” (%58,9 - %61,9), “tip 2 diyabet” (%54,7 -
%56,5) ve osteoartrit (%57,1 - %60,9) tanilarin regetelenen ilaglarin ¢gogunlugunu
esdegerlerin olusturdugu, buna karsilik astim (%37,9 - %46,7), depresyon (%37,9 -
%43,7) ve dispepsi (%43,4 - %45,5) tanilarinda ise esdeger ilaglar recetelenen
ilaglarin yarisindan daha az idi (Tablo 27).

Tablo 27. Belirli tanilarin yer aldig: tek tanili regetelerde her bir tan1 6zelinde en sik

recetelenen ilk 30 ilacin esdeger yilizdelerinin dagilimi.

Esdeger ila¢
Tamlar n (%)
2013 2014 2015 2016

Akut nazofarenjit 2957 545 (62,3) 4221383 (63,6) 3880553 (63,8) 4242193 (64,9)
Akut siniizit 2010313 (64,3) 2454472 (65/4) 2157698 (655) 2036752 (66,1)
Akut sistit 260 093 (66,4) 284 214 (65,0) 222 641 (63,7) 206 196 (62,9)
Astim 341 228 (37,9) 504 679 (40,6) 451 933 (43,2) 516 180 (46,7)
Bel agrisi 391 453 (60,8) 515 241 (58,9) 478 287 (60,7) 481 200 (61,9)
Depresyon 306 835 (37,9) 568 962 (41,0) 474 372 (42,0) 518 285 (43,7)
Dispepsi 200 372 (45,5) 317 335 (45,5) 233133 (43,4) 242 085 (44,2)
Tip 2 diyabet 118 616 (56,5) 211 054 (55,6) 217 931 (55,0) 273 327 (54,7)
Osteoartrit 318 120 (58,0) 217 295 (57,1) 158 938 (58,8) 155 406 (60,9)

Tek tanili regeteler icerisinde belirlenen tanilarda en sik regetelenen ilk 30
ilacin jenerik ylizde dagilimlari her bir tam1 Ozelinde incelendiginde, dort yilin
toplaminda akut nazofarenjit, akut siniizit ve akut sistit gibi enfeksiydz tanilarda
jenerik miistahzar recgeteleme ylizdesinin sirasiyla %63,8, %65,3, %64,6 oldugu

belirlendi. Non-enfeksiy6z tanilar arasinda ise bel agris1 (%60,5) osteoartrit (%58,4)
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ve tip 2 diyabette (%55,2) jenerik miistahzar kullaniminin daha fazla oldugu,
depresyon (%41,4), astim (%%42,2) ve dispepside (%44,7) ise daha az regetelendigi
belirlendi (Sekil 8).

10 Esdeger fla¢
36,2 34,7 o, o s e .
58,6 57,8 55,3 , Referans Ila¢
% 50
638 65,3 . " w -
414 42,2 44,7
0
N S & S L & & & &
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N & & »° v & S S S
o Y F Q S &8 S
gV O N N "
Y\&o

Sekil 8. Spesifik tan1 6zelinde birinci basamakta en sik regetelenen ilk 30 etkin

maddenin referans ve esdeger yiizde dagilimlart (Dért yilin toplamina iliskin bu degerler her
bir yil ozelinde verilen ilk otuz ilaca iligkin esdeger yiizdeleri tanilarin her biri icin toplanarak

verilmistir).

6.8.2.1 Akut nazofarenjit

Akut nazofarenjitte en sik recetelenen ilk bes ilacin incelenen tiim yillarda
siralamasmi  korudugu goriildii. ilk sirada yer alan “diger soguk algmlig
preparatlar1” nin esdeger ilag ylizdesi yillar igerisinde artis gostermekte olup 2016
yilinda %75,8 idi. Artis trendi sergileyen diger ilaglar butamirat, asetilsistein, ¢esitli,
“psddoefedrin kombinasyonlar1” ve multivitaminler idi. Sefdinir, “ibuprofen
kombinasyonlar1”, karbosistein ve flurbiprofenin tamaminin esdegerlerinin,
“terbutalin kombinasyonlar1” ve erdosteinin ise tamaminin referans miistahzarlarinin

regetelendigi belirlendi (Tablo 28).
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Tablo 28. Incelenen her bir yil 6zelinde akut nazofarenjit tanisinda en sik regetelenen

ilk 30 ilacin esdeger olanlarinin say1 ve yiizde dagilima.

2013 2014 2015 2016

ATC Ad1
(ATC-5 Kodu) & Esdeger fla¢ g Esdeger lla¢ g Esdeger ilag g Esdeger lla¢

7 n (%) @ n (%) 7 n (%) @ n (%)
Diger soguk alginligi 1 1303 326 1 1897 799 1 1751461 1 1905 140
preparatlar1 (R05X) (70,2) (72,6) (73,6) (75,8)
Parasetamol (NO2BEO1) 2 178 175 (58,1) 2 247 246 (59,8) 2 223 587 (58,3) 2 247 195 (56,9)
Oksimetazolin (ROLAA05) 3 119 577 (41,7) 3 161 634 (40,5) 3 137 007 (36,4) 3 144 769 (35,0)
Butamirat (R05DB13) 4 164 505 (73,6) 4 251 542 (75,8) 4 270989 (80,1) 4 338 659 (86,0)
Ksilometazolin
(ROLAAQ7) 5 2742 (1,3) 5 2822 (0,9) 5 3611 (1,2) 5 5284 (1,5)
ibuprofen (MO1AEQ1) 6 185 760 (88,7) 7 234082 (88,4) 6 233007 (90,0) 7 237439 (88,4)
Asetilsistein (RO5CB01) 7 188 874 (99,7) 8 247 134 (99,8) 8 210279 (100,0) 8 215809 (100,0)
Amoksisilin ve beta
lakmataz inh. (JO1CR02) 8 121 007 (64,2) 9 142 347 (60,6) 9 126 851 (64,4) 10 117 166 (61,6)
Cesitli (A01AD11) 9  177918(983) 6  270088(983) 7  247747(985) 6  287235(98,7)
Levodropropizin
(RO5DB27) 10 84 457 (52,2) 11 112497 (55,2) 10 89 740 (46,3) 9 83 866 (42,4)
Oksolamin (RO5DB07) 11 17 769 (11,6) 10 23259 (11,0) 11 21513 (11,5) 11 20199 (11,6)
Parasetamol komb.
(NO2BES51) 12 38998 (51,2) 13 53 558 (54,0) 15 45 264 (53,7) 15 46 813 (53,0)
Benzidamin (A01ADO02) 13 16 137 (24,6) 12 24 172 (24,4) 12 25 823 (28,6) 13 34 602 (29,0)
Diklofenak (M01ABO05) 14 53277 (92,0) 14 84 325 (88,7) 14 77 817 (90,2) 14 87 730 (91,4)
Psidoefedrin komb.
(RO1BA52) 15 1(0,0) 18 0 (0,0) 19 5909 (11,3) 23 18 879 (45,4)
Sefdinir (JO1DD15) 16 48906 (100,0) 19 59230 (100,0) 21 47547 (100,0) 22 43928 (100,0)
Ibuprofen komb.
(MO1AE51) 17 48369 (100,0) 21 54358 (100,0) 24 42027 (100,0) 24 41197 (100,0)
Psidoefedrin (RO1BAQ2) 18 14 180 (30,6) 17 18 275 (29,0) 22 10 486 (23,5) 25 8473 (22,0)
Deksketoprofen
(MO1AE17) 19 12935 (29,7) 16 17 686 (26,9) 17 13 653 (24,9) 18 17 118 (26,9)
Multivitaminler (A11BA) 20 27998 (70,9) 24 35386 (71,5) 25 29 850 (72,9) 21 32943 (73,0)
Terbutalin komb.
(RO3CCE3) 2 0(0,0) 20 0(0,0) 16 0(0,0) 16 0(0,0)
Sefuroksim (J01DCO02) 22 25676(764) 28  31222(73.2) - -
Karbosistein (RO5CB03) 23 32729 (100,0) 25 47031 (100,0) 23 44509 (100,0) 20 46444 (100,0)
Desloratadin (RO6AX27) 24 25940 (82,5) 22 42119 (81,7) 20 39988 (80,8) 19 44 450 (81,4)
Erdostein (RO5CB15) 25 0(0,0) 23 0(0,0) 18 0(0,0) 17 0(0,0)
Naproksen (M01AE02) 26 4291 (14,3) 27 6361 (13,7) 26 4753 (12,3) 26 4224 (11,1)
Flurbiprofen (M01AEQ9) 27 29519 (99,9) 26 46729 (100,0) 27 34449 (100,0) 28 31 046 (100,0)
Metamizol sodyum
(NO2BB02) 28 7 302 (26,8) 30 7 457 (21,8) 30 6 370 (21,6) 29 6942 (22,7)
Flurbiprofen (R02AX01) 29 27 177 (100,0) 15 74230 (100,0) 13 89524 (100,0) 12 121368 (100,0)
Asetilsalisilik asit komb.
(N02BA51) 30 0(00) ) ) )
Mometazon (ROLADQ9) - 29 28794 (74,3) 28 22936 (72,4) 27 23825 (72,3)
Azitromisin (JO1FA10) - - 29 23 856 (80,8) -
Kombinasyonlar ) ) ) 30 29 450 (100,0)

(RO5CB10)

Inh: inhibitor; komb: kombinasyon
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6.8.2.2. Akut siniizit

Akut siniizit tanisinda en sik regetelenen ilk iki ilag olan “diger soguk
alginlig1 preparatlar1” ve “amoksisilin ve beta laktamaz inhibitérii’nde jenerik ilag

orani sirastyla %71,1 - %78,9 ve %56,3 - %59,5 araliklarinda idi.

Calisma periyodu boyunca belirli yillarda listeye eklenen ve listeden ¢ikan
ilaglar g6z Oniine almarak degerlendirildiginde, akut siziinit tedavisinde en sik
recetelenen 34 ilag igerisinde 11 adet “sistemik kullanilan anti-infektifler” (ATC-1:J)
grubu ilacin dahil oldugu belirlendi. Bu ilaglar, “amoksisilin ve beta lakmataz
inhibitorii”, sefuroksim, sefdinir, klaritromisin, sefpodoksim, sefprozil, sefiksim,
sefditoren, sultamisilin, azitromisin ve sefaleksin idi. Sefditoren hari¢ (%33,6), tiim
antibiyotiklerde jeneriklerin ¢ogunlukta oldugu, sefdinir, sefpodoksim, sefaleksinin
tamaminin jenerik olarak recgetelendigi belirlendi. Tamamu jenerik olarak regetelenen

diger ilaglar ise flurbiprofen ve “kombinasyonlar” idi.

Esdeger ilac yiizdesi yillar icerisinde artis sergileyen ilaglar “diger soguk
algmlig1 preparatlar1”, asetilsistein, butamirat, “psédoefedrin kombinasyonlari”,
flurbiprofen, sefiksim ve azitromisin iken, azalma trendi gosteren ilaglar

oksimetazolin, parasetamol, psddoefedrin ve sefprozil idi (Tablo 29).
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Tablo 29. incelenen her bir yil dzelinde akut siniizit tanisinda en sik regetelenen ilk

30 ilacin esdeger olanlarinin say1 ve yiizde dagilimi.

2013 2014 2015 2016

ATC Ad1
(ATC-5 Kodu) s Esdeger ilag s Esdeger ilag s Esdeger ilag g Esdeger lla¢

7 n (%) @ n (%) @ n (%) ) n (%)
Diger soguk alginligi
preparatlan (R05X) 1 461701(711) 1  611639(744) 1  564236(759) 1 548043 (78,4)
Amoksisilin ve beta
lakmataz inh. (JO1CR02) 2 201 445 (58,1) 2 235 060 (56,3) 2 229 617 (59,5) 2 226 102 (58,1)
Asetilsistein (RO5CB01) 3 205 776 (99,6) 3 225095 (99,7) 3 185223(100,0)0 5  163435(100,0)
Sefuroksim (J01DCO02) 4 125 150 (76,9) 5 146 958 (75,0) 8 108 999 (76,0) 8 92 023 (76,7)
Sefdinir (JO1DD15) 5 158 399 (100,0) 4  201825(100,0) 4  178143(100,0) 3 170918 (100,0)
Oksimetazolin
(ROLAAOS) 6 42 131 (28,3) 7 49 407 (27,7) 6 38221(234) 6  36268(23,2)
Parasetamol (NO2BEO1) 7 105 884 (71,2) 6 127 203 (71,0) 7 110 684 (69,6) 7 103 170 (66,9)
Ksilometazolin
(ROLAAO7) 8 1374 (1,0) 8 987 (0,6) 5 1648 (1,0) 4 2729 (1,7)
fbuprofen (MO1AE01) 9 80 834 (83,0) 10 90 029 (84,3) 10 86 944 (85,9) 10 84 435 (84,1)
Klaritromisin (JO1FAQ9) 10 67 300 (80,5) 9 94 172 (81,9) 9 91 241 (82,3) 9 84 373 (82,1)
Psodoefedrin (RO1BA02) 11 22 476 (32,0) 12 24 847 (31,5) 15 13853 (24,9) 18 10 215 (21,7)
Deksketoprofen
(MOLAEL?) 12 21039(315) 13  23034(29,8) 13  17948(289) 12 18129 (29.4)
Butamirat (R05DB13) 13 47 381 (73,2) 11 64 181 (74,8) 11 68 019 (80,3) 11 72337 (87,1)
Sefpodoksim (J01DD13) 14  63325(100,0) 23  53574(100,0) 21  49698(100,0) 20 40416 (100,0)
Sefprozil (J01DC10) 15 57 899 (94,7) 20 52 736 (93,9) 26 35 466 (92,8) -
Diklofenak (M01ABO05) 16 54994 (91,1) 14 68 343 (89,6) 12 58 514 (90,9) 13 55020 (91,1)
Psodoefedrin
komb.(RO1BA52) 17 0(0,0) 18 0(0,0) 20 2620 (5,2) 26 8505 (28,1)
Mometazon (RO1LADQ9) 18 45 293 (76,0) 15 52 372 (73,4) 18 38575 (70,7) 17 36 894 (72,5)
Levodropropizin
(ROSDB27) 19 25212(49,2) 22 29829(54,7) 19  21588(426) 19 16749 (38,7)
Naproksen (MO1AEQ2) 20 7970 (16,5) 19 8238 (14,2) 22 6 323 (13,4) 22 4709 (13,0)
Cesitli (A01AD11) 21 47 294 (99,6) 17 63 182 (99,4) 17 54 444 (99,5) 15 56 901 (99,6)
Flurbiprofen (M01AEQ9) 22 45923 (99,9) 21  55530(100,0)0 24  40610(100,0) 25 30287 (100,0)
Parasetamol komb.
(NO2BE51) 23 17 091 (37,6) 25 21 869 (41,0) 23 17 056 (40,8) 21 17532 (44,9)
Sefiksim (J01DDO08) 24 26 279 (59,4) 16 42 171 (65,0) 14 40 850 (68,2) 16 40 010 (70,6)
Oksolamin (RO5DB07) 25 4198 (10,3) 26 4496 (9,9) 25 4211 (10,5) 23 3005 (9,6)
Erdostein (RO5CB15) 26 0(0,0) 24 0(0,0) 16 0(0,0) 14 0(0,0)
Etodolak (M01ABO08) 27 24 885 (79,9) 27 31731 (80,2) 28 22627 (78,1) 29 18191 (77,2)
Sefditoren (JO1DD16) 28 9924 (33,6) - - -
Sultamisilin (JO1CR04) 29 18775 (64,1) - - -
Desloratadin (R0O6AX27) 30 20 361 (77,6) 28 24 165 (75,7) 27 21283 (73,3) 27 21 325 (73,9)
Azitromisin (JOLFA10) - 29  24517(780) 29  22436(783) 28 22298 (79,2)
Sefaleksin (J01DB01) - 30 27282 (100,0) - -
Flurbiprofen (R02AX01) - - 30 26621(100,0) 24 30924 (100,0)
Kombinasyonlar ) ) ) 30 21809 (100,0)

(RO5CB10)

Inh: inhibitor; komb: kombinasyon
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6.8.2.3. Osteoartrit

Osteoartrit tanisinda diklofenak tiim yillarda ilk sirada yer almakta ve %67,4 -
%71,0 oraninda jenerik olarak regetelenmekte idi. Siralamalar1 degismekle birlikte
incelenen tiim yillarda ilk bes ilag igerisinde yer alan diger ilaclarinda ise jenerik ilag
yiizdeleri tiyokolsikosid i¢in %74,1 - %77,1, etodolak i¢in %92,0 - 9%93,5,

deksketoprofen igin %32.,4 - %45,9 ve asemetasin i¢in %0 idi.

Calisma periyodu boyunca belirli yillarda listeye eklenen ve listeden ¢ikan
ilaglar gbz Oniine alinarak degerlendirildiginde, osteoartrit tedavisinde en sik
regetelenen 37 ilagtan 30’unu “kas iskelet sistemi” (ATC-1: M) ilaglar1 olusturmakta
idi. Bu ilaglar igerisinde flurbiprofen, ibuprofen, meloksikam, nimesulid,
indometazin, ‘“parasetamol kombinasyonlar1”, deksketoprofen, “tiyokolsikosid
kombinasyonlar1” ve  “topikal kullanilan  non-steroidal  antiinflamatuvar
preparatlari”’nda ilaglarin tamaminin jeneriklerinin regetelendigi; asemetasin,
feniramidol, betametazon, ketoprofen, tiaprofenik asit ve tizanidinde ise ilaglarin

tamaminin orijinal miistahzarlarinin regetelendigi saptandi.

Esdeger ilag yiizdesi yillar igerisinde artis sergileyen ilaglar diklofenak,
deksketoprofen, parasetamol, ASA, piroksikam, aseklofenak iken, azalma trendi
gosteren ilaglar naproksen, tenoksikam ve “salisilik asit tiirevlerini igeren
preparatlar” idi (Tablo 30).
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Tablo 30. incelenen her bir y1l 6zelinde osteoartrit tanisinda en sik regetelenen ilk 30

ilacin esdeger olanlarinin say1 ve yiizde dagilimai.

2013 2014 2015 2016

ATC Ad1
(ATC-5 Kodu) s Esdeger ilag ] Esdeger flag s Esdeger lla¢ & Esdeger ilag

7 n (%) @ n (%) 7 n (%) @ n (%)
Diklofenak (MO1ABO05) 1 58 002 (67,4) 1 41 865 (68,3) 1 30 446 (69,3) 1 30173(71,0)
Tiyokolsikosid
(MO3BX05) 2 39148(74,1) 3 23979 (77,1) 3 14 972 (76,7) 5 10420 (74,4)
Etodolak (MO1ABO8) 3 43155(92,0) 2 30830(93,5) 2 21079 (93,5) 2 18738(92,6)
Deksketoprofen
(MOLAEL?) 4 10 236 (32,4) 5 8 159 (38,5) 5 5 816 (40,5) 4 6416 (45,9)
Asemetasin (M01AB11) 5 0(0,0 4 0(0,0) 4 0(0,0) 3 0(0,0)
Etofenamat (M02AA06) 6 20 282 (68,2) 6 13 557 (65,4) 6 9479 (70,0) 7 8122 (74,9)
Flurbiprofen (MO1AEQ9) 7 23662 (100,0) 8 15330 (100,00 11 8921 (100,0) 13 7134 (100,0)
Diklofenak (M02AA15) 8 9845 (44,8) 7 7992 (48,6) 8 5309 (46,8) 8 4354 (44,3)
ibuprofen (M02AA13) 9 21282 (100,0) 10  15335(100,0) 7 11392 (100,0) 11 9385 (100,0)
Naproksen (MO1AE02) 10 1758 (8,3) 11 997 (6,9) 10 683 (6,7) 10 569 (6,0)
Klorzoksazon komb. *
(MO3BBS53) 11 5546 (28,4) 9 4701 (30,7) 9 3166 (29,9) 9 2681 (27,9)
Parasetamol komb. *
(NO2BE51) 12 11 238 (63,8) 13 6 914 (62,8) 13 4895 (64,4) 14 4885 (69,5)
Feniramidol (M03BX30) 13 0 (0,0 12 0(0,0) 12 0(0,0) 12 0(0,0)
Meloksikam (MO1ACO06) 14  13283(100,0) 17 7 744 (100,0) 19 4 878 (100,0) 22 4235(100,0)
Ketoprofen (M02AA10) 15 9224 (82,8) 18 5383 (70,4) 18 3845 (70,0) 19 3549 (71,6)
Parasetamol (NO2BEO1) 16 10 156 (92,4) 14 7 653 (94,0) 16 5591 (94,4) 17 5497 (94,9)
Tbuprofen (MO1AE01) 17 3901 (37,2) 16 2545 (32,8) 15 1650 (25,6) 16 1608 (26,2)
Betametazon (H02ABO01) 18 2(0,0) 15 0(0,0) 17 0(0,0) 21 0(0,0)
Nimesulid (M02AA26) 19 9 254 (100,0) 21 5093 (100,0) 20 4602 (100,0) 15 6385 (100,0)
Ketoprofen (MO1AE03) 20 0(0,0) 19 0(0,0) 22 0(0,0) 23 0(0,0)
Vitamin komb. (A11DB) 21 3275(416) 20 2219 (418) 28 1177 (42,6) 29 1046 (40,8)
Tenoksikam (MO1ACO02) 22 5976 (88,2) 22 4138 (83,2) 23 2858 (78,6) 25 2316 (75,0)
Salisilik asit tiirevlerini
iceren preparatlar 23 3004 (44,8) 23 1642 (37,0) 21 1256 (27,9) 18 1420 (27,4)
(M02AC)
indometazin (M01AB01) 24 5929 (100,0) 24 4283 (100,0) 26 2775 (100,0) 28 2583 (100,0)
Tiaprofenik asit
(MOLAE11) 25 0(0,0) 26 0(0,0) 29 0(0,0) -
Lornoksikam (M01ACO05) 26 1269 (23,0) - - -
Tizanidin (M03BX02) 27 0(0,0) - - -
Asetilsalisilik asit
(BOLAC06) 28 1430 (32,1) 27 1174 (32,4) - -
Fenamatlar (MO1AG) 29 3173 (71,3) - - -
Parasetamol komb.
(NO2BE71) 30 4090 (100,0) - - -
Piroksikam (M01ACO01) - 25 9(0,2) 27 708 (25,7) 26 1394 (45,8)
Deksketoprofen
(MO2AA27) - 28 3595 (100,0) 24 3320 (100,0) 20 4686 (100,0)
Aseklofenak (M01AB16) - 29 120 (3,4) 30 96 (3,7) 27 161 (6,2)
Diger soguk alginlig ) ) )
preparatlari (R0O5X) 30 2038 (59,0)
Tiyokolsikosid komb. ) } 11714
(M03BX55) 14 7171(100,0) 6 (1000)
Topikal kullanilan non-
steroidal antiinflamatuvar - - 25 2 853 (100,0) 24 3632 (100,0)
preparatlari (M02AA)
Nimesulid (M01AX17) - - - 30 2303(100,0)

* psikoloeptikler hari¢; komb:kombinasyonlar
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6.8.2.4. Akut sistit

Calisma periyodu igerisinde birinci basamak hekimleri tarafindan yazilmis
olan tek tanili regeteler belirlendi. Bunlarin igerisinde bir enfeksiyon tanisinda
yazilan regetelerdeki ilaglarin ayrintilar1 incelendi. Buna gore akut sistit (AS) tanilt
recetelere yazilan ilaglarin siklik siralamasi kalem sayilarina gore belirlendi ve ilk 30
ilacin kalem sayilar1 ve esdeger/orijinal olma durumlar1 yillara gére degerlendirildi.
2013-2016 yillarinda AS igin en sik recetelenen ilk 30 ilacin kalem sayilari sirasiyla
391 658, 436 917, 349 704 ve 327 708 olup toplamda 1 505 987 ilag (32 farkli ilag)

incelendi.

Tim yillarda fosfomisin (%15,3 - %17,1) ve siprofloksasin (%14,9 - %15,6)
en sik yazilan ilk iki ilagti. Ilk on ilag icerisinde yer alan diger ilaclar
“biitilskopolamin+analjezik kombinasyonu”, nitrofurantoin, metenamin, sefiksim,
parasetamol, sefuroksim, ‘“ampisilin kombinasyonlar’” ve diklofenak idi. Siklik
siralamasinda 20. ilaca kadar olan ilaglarin tiim yillarda siralamasindaki yeri ufak
capli degismekle birlikte ilk 20’deki yerlerini korudugu saptandi. Takip eden
ilaglarin sira ve cesitliliginin yillara gdre daha heterojen dagildigr gozlendi. Ilag
gruplar1 diizeyinde tiim yillarda ilk sirada antibiyotikler (%67,6 - %70,4), ikinci
sirada analjezikler (%22,4 - %24,8) ve diger (%7,0 - %8,0) ilaclar yer aldi. Esdeger
ilag oran1 yillara gore antibiyotiklerde %70,5 - %73,6 iken, analjeziklerde %47,4 -
%54,9 idi (Tablo 31).
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Tablo 31. Iincelenen her bir yil 6zelinde akut sistit tanisinda en sik regetelenen ilk 30

ilacin esdeger olanlarinin say1 ve yiizde dagilimai.

2013 2014 2015 2016

ATC Adi
(ATC-5 Kodu) g Esdeger llag g Esdeger lla¢ g Esdeger flag & Esdeger llag

7 n (%) @ n (%) @ n (%) ) n (%)
Fosfomisin (JO1XX01) 1 18 417 (30,7) 1 17 761 (26,5) 1 13022 (22,8) 1 11 358 (20,3)
Siprofloksasin
(101MAO2) 2 57 180 (97,7) 2 64 286 (97,9) 2 53 398 (98,0) 2 49781(98,3)
Butilskopolamin ve
analjezikler 3 9817 (27,9) 4 7718 (20,0) 4 4327 (14,1) 4 2773(9,9)
(A03DB04)
Nitrofurantoin
(JO1XEOQ1) 4 31627 (100,0) 3 40 237 (100,0) 3 33200 (100,0) 3 32059 (100,0)
Metenamin (J01XX05) 5 29 261 (100,0) 6 30510 (100,0) 6 21 320 (100,0) 6 20930 (100,0)
Sefiksim (J01DDO08) 6 14 562 (53,8) 5 17 086 (53,8) 5 15 927 (56,2) 5 15989 (58,2)
Parasetamol
(NO2BEO1) 7 13 463 (74,5) 7 14 673 (75,0 7 11 863 (73,9) 7 10876 (72,1)
Sefuroksim (J01DC02) 8 10 867 (73,5) 8 10 374 (69,5) 9 7551 (71,2) 9 6507 (72,1)
Ampisilin komb.
(JO1CA51) 9 12 183 (100,0) 9 14 168 (100,0) 8 11 493 (100,0) 8 10 337 (100,0)
Diklofenak
(MO1ABO5) 10 9126 (81,4) 10 10 783 (81,0) 10 8 046 (82,0) 10 7453 (82,6)
ibuprofen (MO1AEQ1) 11 8646 (88,1) 11 8 765 (88,3) 11 7 477 (87,9) 11 6794 (87,2)
Stilfametoksazol,
trimetoprim (JO1EEO1) 12 704 (7,7) 12 654 (7,6) 12 601 (8,5) 12 545 (8,0)
Deksketoprofen
(MO1AE17) 13 2 044 (30,2) 13 2249 (29,9) 15 1492 (27,3) 15 1418 (27,7)
Flavoksat (G04BD02) 14 0(0,0) 14 0(0,0) 13 0(0,0) 13 0(0,0)
Butilskopolamin
(A03BBOY) > 147(2.3) 15 68 (0.9) 14 39(0,7) 14 27 (0.5)
Sefpodoksim
(JO1DD13) 16 5 663 (100,0) 19 4 465 (100,0) 19 3556 (100,0) 19 2821 (100,0)
Sefdinir (JO1DD15) 17 5080 (100,0) 17 6011 (100,0) 17 4824 (100,0) 18 4004 (100,0)
Amoksisilin ve beta
lakmataz inh. 18 2758 (56,2) 18 3279 (56,7) 16 2894 (57,4) 16 2611 (55,9)
(JO1CR02)
Diger soguk alginligi
preparatlan (RO5X) 19 3376 (73,3) 16 4781 (72,4) 18 3180 (74,6) 17 3211(77,0)
Parasetamol komb.*
(NO2BE51) 20 1999 (53,4) 23 2032 (53,5) 21 1442 (53,3) 20 1363 (56,1)
Etodolak (M01AB08) 21 3243 (87,3) 20 3753(87,2) 20 2287 (82,7) 23 1800 (82,9)
Flurbiprofen
(MO1AE09) 22 3546 (99,3) 21 4203 (100,0) 23 2559 (100,0) 25 2034 (100,0)
Metoklopramid
(AO3FAO1) 23 3577 (100,0) 24 3532 (100,0) 22 2 677 (100,0) 22 2309 (100,0)
Ornidazol (PO1ABO03) 24 1856 (56,6) 22 1984 (52,1) 25 1291 (52,4) 24 1071 (50,8)
Sefprozil (JO1DC10) 25 3015 (93,6) - - -
Gentamisin (JO1GB03) 26 2999 (100,0) 28 2988 (100,0) 26 2428 (100,0) 26 2003 (100,0)
Otilonyum bromiir
(A03ABOG) 27 1099 (37,7) 25 1467 (47,6) 27 920 (41,6) 28 522 (33,4)
Seftriakson (J01DDO04) 28 2452 (91,3) 26 2831 (92,5) 24 2 414 (95,0) 21 2 378 (100,0)
Metamizol sodyum
(NO2BBO2) 29 986 (38,2) 30 836 (33,0) 30 621 (34,9) -
Naproksen
(MO1AE02) 30 400 (16,4) 27 412 (13,5) 28 287 (14,1) 29 242 (15,7)
Kortikosteroidler ile
imidazol/triazol komb. - 29 2308 (81,9) 29 1505 (81,6) 27 1637 (82,7)
(DO1AC20)
Azitromisin (JOLFA10) - - - 30 1343 (87,4)

* psikoleptikler harig; komb:kombinasyonlar; inh:inhibitor
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6.8.2.5. Dispepsi

Dispepsi tanisinda silikonlar, trimebutin ve multienzimler incelenen tiim
yillarda en sik regetelenen ilk ii¢ ilag idi. Silikonlarda jenerik ilag yiizdesi %45,9 -
%50,7 araliginda, trimebutinde %43,6 - %46,0 araliginda multienzimlerde ise %61,4
- %69,3 araliginda idi.

Calisma periyodu boyunca belirli yillarda listeye eklenen ve listeden ¢ikan
ilaglar g6z Oniine alinarak degerlendirildiginde, dispepsi tedavisinde en sik
recetelenen 35 ilagtan 25’ini “sindirim sistemi ve metabolizma” (ATC-1: A) ilaglari
olusturmakta idi. Incelenen ilaglar icerisinde metoklopramid, lansoprazol, famotidin,
itoprid, “parasetamol kombinasyonlar1” ve “fonksiyonel gastrointestinal hastaliklarda
kullanilan ilaglar”’in tamaminin jeneriklerinin recetelendigi; “belladonna ve
derivelerinin  psikoleptiklerle kombinasyonlar1i”, mebeverin, pinaveryum ve

hidrotalsitte ise ilaglarin tamaminin orijinal miistahzarlarinin regetelendigi saptandi.

Esdeger ilag yiizdesi yillar igerisinde artis sergileyen ilaglar aljinik asit, “adi
tuz kombinasyonlar1”, ASA iken, multienzimler, domperidon, “butilskopolamin ve
analjezikler”, laktiiloz, rabeprazol, butilskopolamin ve ibuprofen azalma trendi

gosteren ilaglar” idi (Tablo 32).
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Tablo 32. Incelenen her bir yil 6zelinde dispepsi tanisinda en sik recetelenen ilk 30

ilacin esdeger olanlarinin say1 ve yiizde dagilimai.

2013 2014 2015 2016

ATC Ad1
(ATC-5 Kodu) s Esdeger fla¢ g Esdeger lla¢ g Esdeger lla¢ &  Esdeger flag

7] n (%) @ n (%) 7 n (%) % n (%)
Silikonlar (A03AX13) 1 40 195 (50,7) 51 371 (45,9) 41080 (47,1) 38808 (47,6)
Trimebutin (A03AAQ5) 2 26 864 (44,0) 37 498 (46,0) 28 277 (44,9) 26 814 (43,6)
Multienzimler (lipaz,
proteaz vb.), 3 24198 (69,3) 3 39333 (67,3) 3 29 638 (63,5) 3 28 886 (61,4)
(A09AA02)
Otilonyum bromid
(AC3ABO6) 4 9827 (39,4) 5 17 126 (48,4) 6 11 015 (43,7) 8 6 507 (33,1)
Aljinik asit (A02BX13) 5 236 (1,0) 4 539 (1,4) 1140 (3,9) 4 1900 (6,0)
Domperidon (A03FAQ3) 6 487 (2,1) 6 738 (2,1) 527 (1,9) 5 513 (1,8)
Belladonna derivelerinin
psikoleptiklerle komb. 7 0(0,0) 7 0(0,0) 7 0(0,0) 6 0(0,0)
(A03CB)
Parasetamol (NO2BEO1) 8 10 566 (64,0) 8 17 808 (69,1) 8 13753 (67,2) 7 14 209 (66,9)
Metoklopramid
(AO3FAO1) 9 16 204 (100,0) 11 20510 (100,0) 10 17 634 (100,0) 11 18408 (100,0)
Butilskopolamin ve
analjezikler (AO3DB04) 10 5523 (40,7) 12 5 655 (27,6) 12 2717 (17,2) 13 2035 (12,9)
Lansoprazol (A02BC03) 11 12 621 (100,0) 9 23689 (100,0) 9 18 719 (100,0) 10 18805 (100,0)
Adi tuz komb.
(A02ADO1) 12 118 (1,1) 13 240 (1,4) 15 329 (2,8) 16 413 (3,5)
Mebeverin (A03AA04) 13 0(0,0) 15 0(0,0) 16 0(0,0) 21 2 (0,0)
Pantoprazol (A02BC02) 14 7919 (88,5) 10 19 025 (86,3) 11 15288 (87,1) 9 15997 (83,9)
Nifuroksazid
(A0TAXO03) 15 1729 (20,4) 19 2234 (19,1) 18 1801 (18,2) 18 1906 (18,3)
Famotidin (A02BA03) 16 7071 (100,0) 20 11 044 (100,0) 20 7 602 (100,0) 23 7238 (100,0)
Pinaveryum (A03AX04) 17 0 (0,0) 18 0(0,0) 13 0(0,0) 12 0(0,0)
Hidrotalsit (A02ADO04) 18 0 (0,0) 21 0 (0,0) 24 0(0,0) 25 0(0,0)
Parasetamol komb. *
(NO2BES51) 19 4669 (74,0) 22 7599 (69,9) 23 5181 (71,8) 24 5174 (74,8)
Laktiiloz (AO6AD11) 20 1500 (24,5) 24 2016 (20,3) 22 1267 (17,3) 22 1131 (15,4)
Diklofenak (M01AB05) 21 5124 (83,8) 14 12933(804) 17 8 444 (81,3) 17 8854 (81,8)
Diger soguk alginligi
preparatlari (RO5X) 22 3886 (66,4) 16 9 862 (65,4) 19 6581 (67,8) 19 7206 (69,2)
Esomeprazol
(A02BCO5) 23 334 (6,1) 17 1675 (12,1) 14 2292 (18,2) 15 2365 (17,2)
Trimetobenzamit
(ROBAAL0) 24 4663 (88,0) 29 5824 (88,5) 26 4765 (88,6) 27 4831 (86,5)
Rabeprazol (A02BC04) 25 4 846 (99,8) 23 10 026 (99,7) 21 7 392 (99,6) 20 8294 (99,6)
Butilskopolamin
(A03BBO1) 26 101 (2,5) - 28 45(0,9) 30 40 (0,8)
Ibuprofen (MO1AEOQ1) 27 3315 (84,2) - 29 3970 (83,4) 29 4115 (82,6)
Itoprid (AO3FAQ7) 28 3865 (100,0) 26 7 840 (100,0) - -
Parasetamol komb. **
(NO2BET1) 29 3744 (100,0) - - -
Deksketoprofen
(MOLAE17) 30 767 (21,8) 25 1997 (23,1) 25 1216 (22,2) 26 1422 (24,5)
Asetilsalisilik asit
(BOLACOS) - 27 2207 (31,4) 27 1622 (32,4) 28 1869 (34,0)
Metformin (A10BA02) - 28 6 310 (95,6) - -
Vitamin B1 komb. ***
(A11DB) - 30 2236 (35,5) - -
Metronidazol
(PO1ABO1) - - 30 838 (17,6) -
Gastrointestinal hastalik
ilaclar (AO3A) - - - 14 14343 (100,0)

Komb: kombinasyon; *, psikoleptikler harig; **, psikoleptikler ile; ***, B6 ve B12 vitaminleri ile
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6.8.2.6. Depresyon

Depresyon tanisinda essitalopram, sertralin, paroksetin ve fluoksetin
incelenen tiim yillarda en sik recetelenen ilk dort ilag idi. Dort ilacin da ¢ogunlukla
orijinallerinin regetelendigi belirlendi. Jenerik ilag yiizdesi essitalopram i¢in %41,7 -
%48,3 araliginda, sertralin i¢in %17,9 - %40,9 araliginda, paroksetin i¢in %46,2 -
%53,5 araliginda ve fluoksetin i¢in ise %20,8 - %29,6 araliginda idi.

Calisma periyodu boyunca belirli yillarda listeye eklenen ve listeden ¢ikan
ilaglar g6z Oniline alinarak degerlendirildiginde, depresyon tedavisinde en sik
regetelenen 34 ilagtan 23°ini “santral sinir sistemi” (ATC-1: N) ilaglart olusturmakta
idi. Incelenen ilaglar igerisinde flurbiprofen, lansoprazol ve trifluperazinin tamamimin
jeneriklerinin recetelendigi; trazodon, amitriptilin, “belladonna ve tiirevlerinin
psikoleptiklerle kombinasyonlar1”, klomipramin, mianserinin ise tamaminin orijinal

miistahzarlarinin regetelendigi saptandi.

Esdeger ilag yiizdesi yillar igerisinde artis sergileyen ilaglar sertralin,
paroksetin, mirtazepin, duloksetin, olanzapin, “diger soguk alginligi preparatlari”,
“parasetamol kombinasyonlar1” ve aripiprazol iken, essitalopram, metformin azalma

trendi gosteren ilaclar” idi (Tablo 33).
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Tablo 33. Incelenen her bir yil 6zelinde depresyon tanisinda en sik recetelenen ilk 30

ilacin esdeger olanlarinin say1 ve yiizde dagilimai.

2013 2014 2015 2016

ATC Adi - - - -
(ATC-5 Kodu) &  Esdeger llac¢ g Esdeger Ilag &  Esdeger llag &  Esdeger Ilac

7 n (%) @ n (%) 7 n (%) @ n (%)
Essitalopram
(NOBAB10) 1 93 378 (48,3) 1 125877 (42,8) 1 99 280 (41,7) 1 101236 (41,7)
Sertralin (NO6ABO6) 2 22 467 (17,9) 2 48 488 (23,9) 2 61 346 (36,7) 2 65 220 (40,9)
Paroksetin (NO6ABO05) 3 33245 (46,2) 3 52 672 (48,0) 3 46 996 (51,2) 3 50 036 (53,5)
Fluoksetin (NO6ABO03) 4 13800 (23,7) 4 27 051 (29,6) 4 18331 (24,1) 4 17 172 (20,8)
Sitalopram (NO6AB04) 5 22 116 (61,3) 5 32177 (58,3) 7 25595 (59,7) 8 25199 (59,8)
Venlafaksin (NO6AX16) 6 8439 (22,7) 6 13422 (22,7) 5 10 343 (19,3) 5 15 161 (26,0)
Trazodon (NO6AX05) 7 0(0,0) 9 0 (0,0) 9 0(0,0) 9 0(0,0)
Ketiapin (NO5AH04) 8 13632 (54,1) 7 25276 (52,8) 6 24 880 (53,9) 6 30319 (57,0)
Mirtazapin (NO6AX11) 9 12624 (56,8) 11 20643 (59,7) 10 19150(63,2) 10 23765(70,2)
Duloksetin (NO6AX21) 10 2951 (15,7) 10 8 887 (23,8) 8 13778 (34,5) 7 21951 (43,5)
Diklofenak (M01ABO05) 11 12961 (81,4) 8 33757 (77,0) 11 23816(78,3) 11 27091 (79,7)
Amitriptilin (NO6AAQ9) 12 0 (0,0) 18 0 (0,0) 14 0(0,0) 16 0(0,0)
Alprazolam (NO5BA12) 13 146 (1,2) 23 297 (1,7) 23 167 (1,3) 28 129 (1,1)
Belladonna ve
tlirevlerinin
psikoleptiklerle komb. 14 0 (0,0) 21 0 (0,0) 17 0(0,0) 17 0(0,0)
(A03CB)
Olanzapin (NO5AHO03) 15 9925 (83,0) 20 16 899 (83,0) 13 16 640(84,5) 13  18928(85,3)
Diger soguk alginligi
preparatlari (RO5X) 16 5349 (49,5) 12 16 604 (51,8) 12 11357(52,00 12 12846 (54,3)
Klomipramin
(NOGAADA) 17 0 (0,0) 25 0(0,0) 22 0 (0,0) 24 0(0,0)
Sulpirid (NO5ALO01) 18 5451 (53,9) 29 6 687 (51,9) 30 5325 (52,4) -
Vitamin B1 komb. *
(A11DB) 19 3136 (33,3) 17 7029 (31,5) 19 4 496 (30,8) 21 4643 (31,5)
Deksketoprofen
(MO1AE17) 20 2057 (21,9) 13 5359 (21,1) 16 3522 (19,9) 15 4266 (21,2)
Risperidon (NO5AX08) 21 3535 (37,9) 26 5641 (37,3) 21 5090 (36,6) 19 5766 (37,4)
Hidroksizin (NO5BBO01) 22 361 (4,0) 28 448 (3,1) 28 272 (2,4) 29 288 (2,7)
Flurbiprofen 13169
(MOLAE09) 23 8596 (100,00 16 22 296 (100,0) 24 (100,0) 25 12597 (100,0)

Parasetamol (NO2BEO1) 24  8079(957) 19  20317(959) 18 15478(9,5) 18 17123 (96,4)

*x
(PNa[)a;;tgg‘;' komb. 25 4757(568) 22  11071(583) 25 7228(590) 26 7440 (61,9)

Asetilsalisilik asit 26 2501(3L9) 15  7502(3L5) 15 5847(320) 14  6915(331)

(BO1ACO6)

Mianserin (NO6AX03) 27 0(0,0) - - -
Opipramol (NO6AAO5) 28  4335(56,0) - - -
Lansoprozol (A02BC03) 29 7074 (100,0) 14  24117(100,00 20 (11403902) 20 15204 (100,0)
Trifluperazin

(NOSABO6) 30 5920 (100,0) -

Pantoprazol (A02BC02) - 24 13852 (81,8) 29 8630 (81,1) 27 9739 (81,3)
Metformin (A10BA02) - 27 14 028 (94,7) 27 10636 (94,5) 23  12723(94,0)
Tiyokolsikozid ) B B
(MO3BX05) 30 8565 (65,9)

Aripiprazol (NO5AX12) - - 26 8508 (69,3) 22 10596 (71,8)

*, B6 ve B12 vitaminleri ile; ** psikoleptikler hari¢; komb:kombinasyonlar
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6.8.2.7. Tip 2 diyabet

Tip 2 diyabet tamisinda metformin, gliklazid, pioglitazon incelenen tiim
yillarda en sik regetelenen ilk {i¢ ilag idi. Birinci ve tgiincii siralarda yer alan
metformin ve pioglitazonun biiyiik oranda jeneriklerinin regetelendigi ve bu yiizde
degerlerin sirasiyla %96,3 - %97,7 ve %91,4 - %92,6 araliginda degistigi saptandi.
Ikinci sirada bulunan gliklazidin jenerik regetelenme yiizdesi 2013 yilinda en yiiksek

(%34,1), 2015 yilinda ise en diisiik (%30,2) idi.

Calisma periyodu boyunca belirli yillarda listeye eklenen ve listeden ¢ikan
ilaglar g6z Oniline alinarak degerlendirildiginde, tip 2 diyabet tedavisinde en sik
recetelenen 35 ilagtan 22’°sini “sindirim sistemi ve metabolizma” (ATC-1: A) ilaglari
olusturmakta idi. Incelenen ilaclar igerisinde “metformin ve pioglitazon”,
lansoprazol, flurbiprofenin tamaminin jeneriklerinin recetelendigi;

99 (13 2 13 £ 13

“kombinasyonlar”, “insiilin glarjin”, “insiilin aspart”, “insiilin detemir”, sitagliptin,
“instilin lispro”, “metformin ve vidagliptin”, glipizid, “insiilin glulisin”, “metformin
ve sitagliptin”, vidagliptin ve saksagliptinin ise tamaminin orijinal miistahzarlarinin

recetelendigi saptandi.

Esdeger ilag ylizdesi yillar igerisinde artis sergileyen ilaglar nateglinid,
deksketoprofen, metoprolol iken, metformin, glimepirid ve akarboz azalma trendi

gosteren ilaglar idi (Tablo 34).
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Tablo 34. incelenen her bir yil 6zelinde tip 2 diyabet tanisinda en sik regetelenen ilk

30 ilacin esdeger olanlarinin say1 ve ylizde dagilimi.

2013 2014 2015 2016

ATC Ad1 . . : .
(ATC-5 Kodu) &  Esdeger Ilag g Esdeger Ila¢ &  Esdeger llac¢ &  Esdeger llac¢

7 n (%) @ n (%) @ n (%) @ n (%)
Metformin (A01BAO02) 1 67 009 (97,7) 1 117 875 (97,0) 1 130803(96,6) 1 164668 (96,3)
Gliklazid (A10BB09) 2 13076 (34,1) 2 20855 (31,2) 2 22809 (30,2) 2 29518 (30,9)
Pioglitazon (A10BGO03) 3 11 863 (92,4) 3 18 608 (91,9) 3 19574 (91,4) 3 23978 (92,6)
Glimepirid (A10BB12) 4 3787 (38,3) 6 5403 (36,2) 6 4813 (34,3) 7 4908 (32,9)
Kombinasyonlar
(A10AD30) 5 0(0,0) 5 0(0,0) 5 0(0,0) 6 0(0,0)
Insiilin glarjin (A10AE04) 6 0 (0,0) 4 0(0,0) 4 0(0,0) 4 0(0,0)
Akarboz (A10BF01) 7 51 (0,7) 7 19 (0,2) 8 2(0,0) 9 0(0,0)
Nateglinid (A10BX03) 8 2101 (36,7) 10 3914 (43,1) 10 4119 (45,2) 10 5231 (47,9)
Asetilsalisilik asit
(BOLACOS) 9 1796 (35,7) 8 3160 (30,5) 11 2 675 (30,6) 11 3327 (31,4)
Metformin ve pioglitazon
(A10BDOS) 10 4877 (100,0) 9 9200 (100,0) 7 12616 (100,0) 5 20054 (100,0)
Insiilin aspart (A10AB05) 11 0(0,0) 11 0(0,0) 9 0(0,0) 8 0(0,0)

T 1 *
Vitamin ECggb. 12 1067(200) 12  2175(309) 16 1571(3L1) 18  1655(30,5)

(ALLDB)
Eff(')iA”Edggm" 13 0(0,0) 14 0(0.0) 12 0(0,0) 12 0(0.0)
Repaglinid (AL0BX02) 14 502 15 3(0,1) 13 0(0,0) 16 0(0,0)
Diklofenak (MO1AB05) 15 2422 (79.7) 13 5589 (796) 15 4244(809) 15 5278 (838)
Sitagliptin (ALOBHO1) 16 000 16 0(0,0) 14 0(0,0) 14 0(0,0)
Diger soguk alginhig: 17 1064(538) 17  2466(550) 20 1743(583) 22 1992 (60.5)

preparatlari (RO5X)

Atorvastatin (CLOAA05) 18 1379(750) 18  3266(743) 23  1860(730) 25 2012 (743)

Deksketoprofen
(MOLAE1?) 19 404 (22,1) 20 806 (22,3) 24 593 (23,2) 24 740 (24,9)

Lansoprazol (A02BC03) 20 1776(100,0) 19  4231(1000) 25 2240(100,0) 27 2361 (100,0)

Parasetamol (NO2BEO1) 21 1502(956) 22  3302(964) 21  2856(97.4) 21 3640 (96,8)

Insiilin lispro (A10AB04) 22 0(0,0) 25 0(0,0) 18 0(0,0) 19 0(0,0)
Parasetamol komb. **

(NO2BE51) 23 937 (64,4) 27 1663 (63,5) 29 1250 (61,9) 29 1342 (62,9)
Metformin ve vildagliptin

(A10BDO8) 24 0(0,0) 26 0(0,0) 17 0(0,0) 13 0(0,0)
Pantoprazol (A02BC02) 25 1109(821) 21 2871 (82,9) 28 1740(846) 26 2019 (84,1)
Metoprolol (C07AB02) 26 204 (15,6) 23 646 (20,2) 27 514 (24,5) 28 604 (27,6)
Flurbiprofen (MO1AEQ9) 27 1294(100,0) 24 3190 (100,0) 30 1909 (100,0) -
Glipizid (A10BB07) 28 0(0,0) - - -
Etodolak (M01AB08) 29 893 (93,0) - - -
Insiilin glulisin

(AL0ABO6) 30 0(0,0) - 22 0(0,0) 20 0(0,0)
Metformin ve sitagliptin

(A10BD07) - 28 0(0,0) 19 - 17 0(0,0)
Levotiroksin sodyum

(HO3AAO1) - 29 1182 (51,1) 0(0,0) -
Amlodipin (CO8CAO01) - 30 630 (28,1) - -
Vildagliptin (A10BH02) - - 26 0(0,0) 23 0(0,0
Saksagliptin (A10BH03) - - - 30 0(0,0)

Komb:kombinasyon; *, B6 ve B12 vitaminleri ile; ** psikoleptikler hari¢
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6.8.2.8. Bel agris1

Bel agris1 tanisinda tiyokolsikosid, diklofenak, etodolak, deksketoprofen ve
etofenamat incelenen tiim yillarda siralamalar1 degismekle birlikte en sik regetelenen
ik bes ilag idi. Jenerik ilag yiizdesi tiyokolsikosid i¢in %57,0 - %67,0, diklofenak
icin %68,4 - %72,0, etodolak i¢cin %91,9 - %92,4, deksketoprofen i¢in %30,8 -
%35,5 ve ctofenamat i¢in %70,2 - %77,3 araliginda idi.

Calisma periyodu boyunca belirli yillarda listeye eklenen ve listeden ¢ikan
ilaglar g6z Oniine alinarak degerlendirildiginde, bel agrisi tedavisinde en sik
regetelenen 34 ilagtan 28’ini “kas iskelet sistemi” (ATC-1: M) ilaglari olusturmakta
idi. Incelenen ilaclar igerisinde ibuprofen, “tiyokolsikosid kombinasyonlari”,
nimesulid, meloksikam, “parasetamol kombinasyonlar1”, “deksketoprofen”,
“metokarbamol  kombinasyonlar1’” ve  “topikal  kullanilan  non-steroidal
antiinflamatuvar preparatlar’”nin tamaminin jeneriklerinin regetelendigi; feniramidol,
asemetasin, tizanidin, betametazon ve Kketoprofenin ise tamaminin orijinal

miistahzarlarinin regetelendigi saptandi.

Esdeger ilag yiizdesi yillar igerisinde artis sergileyen ilaglar diklofenak,
etodolak, deksketoprofen, “klorzoksazon kombinasyonlari”, “diger soguk alginligi
preparatlar1”, aseklofenak, piroksikam iken, tiyokolsikosid, naproksen, ketoprofen,
tenoksikam, ibuprofen, “salisilik asit tiirevlerini igeren preparatlar” azalma trendi

gosteren ilaglar” idi (Tablo 35).
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Tablo 35. Incelenen her bir yil 6zelinde bel agris1 tanisinda en sik regetelenen ilk 30

ilacin esdeger olanlarinin say1 ve yiizde dagilimai.

2013 2014 2015 2016
l(i\rTCC%d:( odu) = Esdeger fla¢ = Esdeger flag = Esdeger flag = Esdeger ilag
i n (%) s n (%) @ n (%) @ n (%)

Tiyokolsikosid
(MO3BX05) 1 91 946 (67,0) 1 113 594 (65,5) 1 91 708 (62,9) 2 69 024 (57,0)
Diklofenak (MOLABO5) 2 66312(684) 2 95 771 (69,5) 2 91365(70,9) 1 96359 (72,0)
Etodolak (M01AB08) 3 44430(91,9) 3 57 670 (92,0) 3 45828(922) 5 39808 (924)
Deksketoprofen
(MOLAEL?) 4 13305(308) 4 17 472 (32,0) 4 14829(322) 4 15876 (35)5)
Etofenamat (M02AA06) 5 22114 (73,3) 7 26 931 (70,2) 8 22 470 (74,5) 9 18 537 (77,3)
Klorzoksazon komb. *
(M03BB53) 6 10 106 (35,1) 5 16 124 (36,4) 7 13873 (36,5) 7 14 822 (38,9)
Feniramidol
(MO3BX30) 7 0(0,0) 6 0(0,0) 5 0(0,0) 6 0(0,0)
Diklofenak (M02AA15) 8 11 246 (46,9) 17 010 (48,6) 13 863 (47,4) 11 389 (47,2)
Flurbiprofen 18 686 14 786
(MOLAEQ9) 9 21430 (99,9) 10 26 467 (100,0) 12 (100,0) 15 (100,0)
ibuprofen (MO2AA13) 10 (21003008) 9 28497 (1000) 10 (2160(7)401) 10 (21003605;
Naproksen (MO1AE02) 11 1565 (9,0) 11 1709 (7,4) 11 1408 (7,2) 12 1332 (7,1)
Ketoprofen (MO2AA10) 12 12751 (87,8) 13 15 435 (82,0) 14  12476(81,1) 18 10751 (80,9)
Asemetasin (M01AB11) 13 0 (0,0) 12 0 (0,0) 15 0 (0,0) 13 0(0,0)
Tenoksikam
(MOLAC02) 14 10 174 (93,0) 14 14 685 (87,6) 13 13472 (85,9) 17 11019 (79,9)
Parasetamol (NO2BEO01) 15 9720 (93,7) 16 13 767 (94,1) 17 12 451 (94,4) 16 13 064 (94,3)
Tiyokolsikosid komb. 39117 59 586
(MO3BX55) 16 9 826 (100,0) 15 16 204 (100,0) 6 (100,0) 3 (100,0)
Parasetamol komb.*
(NO2BE51) 17 5564 (61,8) 19 6 751 (61,3) 22 5660 (62,7) 20 6 682 (69,2)
Tizanidin (M03BX02) 18 1(0,0) 18 0 (0,0) 21 0 (0,0) 23 0(0,0)

. . 13311 20 406
Nimesulid (M02AA26) 19 8712 (100,0) 22 9595 (100,0) 16 (100,0) 11 (100,0)

i i *%x
zxtlalnl‘g'g)m'“’mb' 20 3543(426) 17  4536(39,9) 23  3649(426) 26 3307 (410)
Fenamatlar (MO1AG) 21 5689 (77,6) 21 7502 (75,1) 20 7 968 (83,9) 19 8 833 (88,6)
Meloksikam
(MO1ACO8) 22 7207 (100,0) 24 8 358 (100,0) 27 6 383 (100,0) -
Betametazon
(H02ABO1) 23 1(0,0) 20 0(0,0) 19 0(0,0) 22 0(0,0)
Ibuprofen (MO1AEQ1) 24 2145 (32,4) 23 2551 (29,1) 25 2 169 (26,6) 24 2322 (25,7)
Ketoprofen (MO1AE03) 25 0(0,0) 26 1(0,0) 28 0(0,0) 28 0(0,0)
Salisilik asit tiirevlerini
iceren preparatlar 26 2317 (42,6) 25 2961 (38,5) 24 2370 (28,0) 21 2652 (27,8)
(M02AC)
Lornoksikam
(MO1ACOS) 27 924 (21,6) - - -
Parasetamol komb. ***
(NO2BET71) 28 4148 (100,0) - - 27 7010 (100,0)
Deksketoprofen 10 464 15 626
(MO2AA27) 29 4109 (100,0) 28 7 156 (100,0) 18 (100,0) 14 (100,0)
Diger soguk alginlig1 B B
preparatlart (RO5X) 30 1860 (54,1) 27 4360 (59,2)
Aseklofenak
(MOLAB16) - 29 128 (1,9) 30 334 (6,3) -
Piroksikam (M01ACO01) - 30 6 (0,1) - -
Piroksikam (M02AAQ7) - - 26 2399 (34,9) 25 5025 (56,7)
Metokarbamol komb. *
(MO3BAS3) - - 29 5293 (100,0) 30 5928 (100,0)
Topikal NSAI
preparatlart (M02AA) - - - 29 6 188 (100,0)

* psikoleptikler haric; **, B6 ve B12 vitaminleri ile;***, psikoleptikler ile; NSAI:nonsteroidal antiinflamatuar
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6.8.2.9. Astim

Astim tanisinda montelukast, salbutamol, ‘“formoterol ve budesonid”,
“salmeterol ve flutikazon” ve budesonid incelenen tiim yillarda siralamalar
degismekle birlikte en sik regetelenen ilk bes ila¢c idi. Jenerik ilag yiizdesi
montelukast i¢in %74,7-%75,9, salbutamol igin %3,8-%8,1, ‘“formoterol ve
budesonid” i¢in %30,5-%58,5, “salmeterol ve flutikazon” i¢in %14,0-%36,0,
budesonid i¢in ise %24,2-%26,8 araliginda idi.

Calisma periyodu boyunca belirli yillarda listeye eklenen ve listeden ¢ikan
ilaclar goz oniline alinarak degerlendirildiginde, astim tedavisinde en sik regetelenen
35 ilagtan 23’1linli “solunum sistemi ilaclar™ (ATC-1: R) ilaglar1 olusturmakta idi.
Incelenen ilaglar igerisinde “montelukast kombinasyonlar1”, metilprednizolon ve
lansoprazoliin tamaminin jeneriklerinin recetelendigi; “formoterol ve beklometazon”,
“terbutalin kombinasyonlar1”, salbutamol, erdostein ve “influenza asisi”nin ise

tamaminin orijinal miistahzarlarinin regetelendigi saptandi.

Esdeger ilag yiizdesi yillar igerisinde artis sergileyen ilaglar salbutamol,
“formoterol ve budesonid”, ‘“salmeterol ve flutikazon”, flutikazon, teofilin,
“salbutamol ve ipratropyum bromiir”, “tiyotropiyum bromiir”, asetilsistein, “diger
soguk alginligi preparatlar1”, klaritromisin, setirizin, butamirat, mometazon iken,

ketotifen azalma trendi gostermekte idi (Tablo 36).
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Tablo 36. incelenen her bir yil 6zelinde astim tanisinda en sik recetelenen ilk 30

ilacin esdeger olanlarinin say1 ve yiizde dagilimai.

2013 2014 2015 2016
ATC Ad1 . . . .
(ATC-5 Kodu) £ Esdeger Ilag £ Esdeger Ilag £ Esdeger Ilag¢ £ Esdeger Ilag
7} n (%) @ n (%) @ n (%) 7} n (%)

134 240 162 958 134 282 135 487
Montelukast (RO3DCO03) 1 (75.4) 1 (74.7) 1 (75.0) 2 (75.9)
Salbutamol (RO3AC02) 2 5667 (3,8) 2 9976 (5,0) 2 9696 (5,7) 1 14700 (8,1)
Formoterol ve budesonid
(RO3AKO?) 34031(305) 3 55432(37,1) 3 67140(509) 3 80979 (58,5)
Salmeterol ve
flutikazon (ROZAK06) 4 9770 (14,0 4 24815(232) 4 30234(306) 4  37729(36,0)
Budesonid (RO3BA02) 5 13438(243) 5 16772(242) 5 14294(246) 5 16622 (26,8)
Flutikazon (RO3BAO05) 6 0(0,0) 6 0(0,0) 6 624 (1,3) 6 1520 (3,3)
Teofilin (RO3DA04) 7 27126 (91,6) 9 32751(91,7) 10 26488(%94,4) 10 27578(98,8)
Salbutamol ve ipratropyum
bromiir (RO3AL02) 8 238 (0,8) 8 2945 (7,0) 9 14463(418) 9 25736 (71,5)
Tiyotropiyum bromiir
(R03BBO4) 9 0(0,0) 7 0(0,0) 7 533 (1,4) 8 3508 (8,1)
Asetilsistein (ROSCBO1) 10 26174(99,7) 11 33268(99,7) 11 (21403505) 13 (2140(2)705)
Diger soguk alginlig1
preparatlan (RO5X) 11 12862 (69,6) 12 22678(702) 12 17666(71,8) 11 19812 (735)
Formoterol ve
beklometazon (RO3AKO0S) 12 0(0,0) 13 0(0,0) 13 0(0,0) 12 0(0,0)
Montelukast komb. 15 327 34172 36 277 43913

13 10 8 7

(RO3DC53) (100,0) (100,0) (100,0) (100,0)
Terbutalin komb.
(RO3CC53) 14 0(0,0) 17 0(0,0) 16 0(0,0) 17 0(0,0)
Desloratadin (RO6AX27) 15 8537 (67,1) 15 11716(67,2) 15 9676 (68,7) 16 9756 (66,1)
Salbutamol (RO3CC02) 16 6(0,1) 18 0 (0,0) 19 0 (0,0) 22 0 (0,0)
Ketotifen (RO6AX17) 17 1178(10,6) 19 1209 (9,3) 18 918 (9,1) 18 860 (8,8)
Parasetamol (N02BEO1) 18  7579(71.,0) 14 13655(754) 14 10760 (74,1) 14 12156 (75,0)
Metilprednizolon 11814
(H02ABO4) 19 9598 (100,00 20 (100,0) 20 9376(100,0)0 19 9694 (100,0)
Klaritromisin (JO1FA09) 20 6184(845) 21 9701(851) 21 7791(86,6) 20  8192(86,8)
Diklofenak (MOLABO5) 21 6072(842) 16 13475(80,4) 17 10070(815) 15 12497 (83,6)
Amoksisilin ve beta
lakmataz inh. (JO1CRO?) 22 3744(578) 22 5948(55,0) 22  4462(56,9) 23  4781(56,4)
Setirizin (RO6AEQ7) 23 2702(46,2) 25 4685(51,5) 23  4119(53,00 21  4937(55,2)
Butamirat (RO5DB13) 24 3199(575) 26 5381(60,0) 24  4804(638) 24  6270(74,5)
Parasetamol komb*
(NO2BE51) 25 2797(60,00 28 4803(59,00 29  3486(61,1) -
ibuprofen (MO1AEQ1) 26 3825(83,7) - - -
Levosetirizin (RO6AEQ9) 27 2023 (45,0) - - -
Levodropropizin
(ROSDB27) 28 1874 (41,9) - - -
Deksketoprofen
(MOLAEL?) 29  1000(233) 24 2499(26,1) 25 1652(24,1) 25 2206 (26,6)
Mometazon (RO1AD09) 30 2037479 30 3982(51,0) - 29 3342 (54,3)
Lansoprazol (A02BC03) - 23 (11005902) 27 6122(1000) 28 6730 (100,0)

Asetilsalisilik asit - 27 2915(343) 26 2145(337) 26 2900 (35.4)

(BO1ACO06)

Pantoprazol (A02BC02) - 29 6 837 (86,0) - -
Erdostein (RO5CB15) - - 28 0(0,0) 27 0(0,0)
influenza as1s1(J07BB02) - - 30 0(0,0) 30 0(0,0)

*, psikoleptikler hari¢; komb:kombinasyon; inh:inhibitor
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7. TARTISMA ve SONUC

7.1. Genel Veriler

Dort yillik bir zaman diliminde birinci basamakta yazilan 500 milyonu askin
recetenin incelendigi bu ¢alismada, Tirkiye’de birinci basamak hekimleri tarafindan
yazilan regetelerde en sik Kkarsilagilan ilag ve tanilarin ayrintilar1 incelendi.
Calismanin verileri 2012 yilinda Genel Saglhik Sigortasi (GSS) sisteminin
uygulamasina gecisi ve 2013 yilinin basinda elektronik regete sistemine zorunlu
gecis donemini izleyen siiregteki kritik dort yila ait iilke niifusunun yaklasik yarisinin
elektronik regete kaydini igermekte ve ila¢ kullaniminin seyri hakkinda onemli
ipuclari sunmaktadir (Dogukan ve ark., 2015;
http://www.tuik.gov.tr/PrelstatistikTablo.do?istab_id=1588, Erisim tarihi: 17 Eyliil
2020). En sik karsilasilan tan1 ve ilaglarda jenerik ila¢ kullaniminin sergilenmesi,
konuya iligkin tilkedeki saglik sistemi gostergelerini receteleme pratigi odakli
degerlendirme imkani tanimistir. Calisma periyodunda incelenen dort yillik periyotta
esdeger ilaglarin, tiim ilaclar igerisinde nicel olarak %354’liikk, maliyet olarak ise
%37’lik bir paya sahip oldugu belirlendi. Yas ilerledik¢e jenerik ila¢ kullaniminin
belirgin sekilde azalmasi, belirgin bir fark olmaksizin kadinlarda esdeger ilag
yiizdesinin fazla olmasi ve basta enfeksiyoz olanlar olmak iizere akut tanilarda daha
yiiksek oranda esdeger ilag regetelenmesi calismanin dikkat g¢eken bulgular
arasindadir. Birinci basamakta esdeger ilag yiizdesinde 1limli bir artis trendi
sergilendigi géze ¢arpmaktadir.

Jenerik ila¢ kullaniminin, basta uygulanan farkli devlet politikalarinin da
etkisi ile tlkeler arasinda belirgin farkliliklar sergiledigi literatiire yansiyan
caligmalarda gosterilmistir. Ornegin, 2013 yilinda Isvigre ve Italya’da %20 olan
jenerik ilag yiizdesi, Almanya ve Birlesik Krallik’ta ilaglarin %80’inden fazlasini
olusturmaktadir (Wouters ve ark., 2017). Japonya ve Kanada’da ise 2015 yilinda
jenerik ilaclarin satis hacminin sirasiyla %56,2 ve %68,6 oldugu bildirilmistir
(Kuribayashi ve ark., 2017). Saglik Istatistikleri Y1illigi’na gére Tiirkiye’de 2013-
2016 yillant arasinda jenerik ilaglarin kutu bazinda satis hacmi %53,6 ile %56,6
arasinda olup her yil artis trendi gosterse de OECD 2017 yil1 verilerine gore halen
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birgok iilkenin gerisindedir (Saglk Istatistikleri Yillig1, 2017; OECD, 2019). Ulke
genelindeki bu artig trendi ¢aligmamizda birinci basamak ile uyumlu goériinmektedir.
Ancak regetelerin %20’sinin jenerik ila¢ icermemesi, altta yatan nedenlerin
arastirtlmasina, bu 1limh artisin yeterli olmadigina ve gelistirilmesinin gerekliligine
isaret etmektedir.

Jenerik ilaglarin sik kullanilmasina yonelik ¢alismalar pek c¢ok iilkede farkl
stratejiler ile uygulanmaktadir. Ornegin, akiler ilag kullanimi gdstergelerinden biri
olan “etkin madde isimleri ile regeteleme yiizdesi”, jenerik ilaglarin daha ¢ok
kullanimina olanak sunar (WHO, 1993). ABD’de yapilan bir ¢alismada elektronik
receteleme sirasinda, referans miistahzarin ticari adi ile arama yapildiginda,
hekimlerin receteleme ekraninda, jenerik miistahzarlarin ilk sirada goriinmesini
saglayan ara yliz programlarinin jenerik ila¢ kullanimimi arttirdigi gosterilmistir
(Malhotra ve ark., 2016). Ayrica bu dogrultuda ilaglarin etkin madde isimleri ile
recetelenmesinin de esdeger ilag kullaniminin yayginlastirilmasia katki sagladigi
belirtilmistir (Appleby ve ark., 2015). Tiirkiye’de Saglik Bakanlig: tarafindan 2009
yilinda yayimlanan bir genelge ile hekimlerin, regetelerine “eczacinin regetedeki
orijinal ilaci jenerigi ile degistirmemesi” yoniinde ibareler eklemesinin bilimsel ve
hukuksal a¢idan gegerliliginin olmadigr vurgulanmistir (T.C. Saglik Bakanligi, 18
Haziran 2009, Say1: 43081). Benzer durum, 2009 yilinda ABD’de yapilan 5,6 milyon
recetenin incelendigi bir ¢aligmada da gosterilmis ve hekimlerin ilaglarin temini
sirasinda jenerikleri ile degistirilmesinin oniine gecilmesi i¢in regetelerin %2,7’sine
da “yazilan1 verin” (dispense as written) ifadesini ekledigi ve bu ifadenin gectigi
recete oraninin azaltilmasi ile maliyetin azaltilabilecegi bildirilmistir (Shrank ve ark.,
2011). Hekimlerde jenerik ilag kullanimina yonelik bir direng oldugu seklinde
yorumlanabilecek bu davraniglar bizim calismamizdaki hekimlerde de degisken
oranlarda bulunabilir. Bu da ¢alisma periyodunda gozlenen artigin sinirli kalmasina
katk1 yapmis olabilir. Ote yandan, jenerik ilag kullanimimin yayginlastirilmast, saglik
otoritesinin ~ 2018-2022  Stratejik ~ Plan1  kapsamima  dahil  edilmistir
(https://titck.gov.tr/storage/Archive/2018/dynamicModulesAttachment/884b5ed7-
8b2d-4646-b7a3-1c6914c3aa89.pdf, Erisim tarihi: 17 Eylil 2020). Calismamizdan
elde edilecek bulgularin bu girisimin etkisini inceleyecek arastirmalar igin referans

niteligi tasiyabilecegi digiiniilmektedir.
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DSO’ye gore ideal bir regetede RBDIS’nin 2’den az olmasi &nerilmektedir
(WHO, 2006). 1990-2009 yillar1 arasinda, 104 iilkede yapilan toplam 900 ¢alismanin
incelendigi bir derlemede, RBDIiS’nin 2,1’den 2,8’¢ yiikseldigi bildirilmistir
(Holloway ve ark., 2013). Ulkemizde ise 2009 yilinda 2,96 oldugu raporlanmistir
(Mollahaliloglu ve ark., 2013). Calismamizda ise incelenen tiim yillarda RBDIS’ nin
yaklasik 2,8 oldugu ve literatiirle uyumlu oldugu sdylenebilir. RBDIS-jenerik ilag
sayisinin iSe incelenen tiim recetelerde ortalama 1,52 oldugu, en az bir adet jenerik
ilag igeren recetelerde ise 1,9 oldugu goriilmektedir. Incelenen recetelerde
RBDIS’ nin beklenenin iizerinde oldugu goz dniine alindiginda, regetelenen ilaglarin

icerisinde orijinalin orant ve bunun yiikii gérece daha fazla dikkati ¢gekmektedir.

7.2. Maliyet

Jenerik ilaglar genel olarak referans ilaglardan daha ekonomiktir. Tiirkiye ilag
Sektorii Raporu’na gore, Tirkiye’de 2018 yilinda referans ilaglarin ortalama
fiyatinin, jenerik ilaclarin >3 kat1 oldugu bildirilmistir

(http://ieis.org.tr/ieis/tr/sektorraporu2018,  Erisim  tarihi: 17  Eylil  2020).

Calismamizda ilaglarin %54’{inli olusturan jenerikler, ila¢ maliyetinde %37’lik paya
sahip bulunmustur. 2017 yilinda OECD f{iyesi 26 iilkenin ortalama jenerik ilag satis
hacminin %52, jenerik paymin ise %25 oldugu bildirilmistir (OECD, 2019). Bu
bakimdan birinci basamaktaki jenerik ila¢ kullanimimin kismen tatminkar oldugu
sdylenebilir. Ote yandan, ABD’de bu oran daha yiiksek olup 2016°da recetelenen
ilaglarin  %89’unu olusturan jeneriklerin, toplam recete maliyetinin %?26'sin1
olusturdugu bildirilmistir (https://accessiblemeds.org/sites/default/files/2017-
07/2017-AAM-Access-Savings-Report-2017-web2.pdf, Erisim tarihi: 17 Eyliil

2020). ABD orneginde oldugu gibi, jenerik ilag kullaniminin artirtlmasi ilaglarin
saglik harcamalarindaki payinin azaltilmasina katki saglamakta ve bu nedenle bir¢ok
iilkede devlet politikalari ile desteklenmektedir (Dylst ve ark., 2013; Wouters ve ark.,
2017). Avrupa Birligi iilkelerinde 2014 yilinda jenerik ilaglarin kullanimi ile ilag
harcamalarinin %61 oraninda azaltildigi ve yaklasik 100 milyar Euro tasarruf
edildigi bildirilmistir (IMS, 2015). Calismamizda RBD maliyetin, yillar igerisinde

artis sergiledigi goriilmektedir.
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Bu artig trendi, Sosyal Giivenlik Kurumu verisine gore tilke genelindeki RBD
maliyet artis1 ile paralellik gostermekle birlikte RBD maliyetin birinci basamakta
daha yiiksek oldugu anlasilmaktadir. Ilgili veride RBD maliyetin 2013 yilinda 44,03
TL oldugu, 2016 yilinda 60,87 TL’ye yiikseldigi
bildirilmistir(http://www.sgk.gov.tr/wps/portal/sgk/tr/kurumsal/istatistik/aylik_istatis
tik_bilgileri, Erisim tarihi: 12 Eyliil 2020).

7.3. Demografik Ozellikler

Jenerik ilag kullaniminda hastalarin demografik ve klinik 6zellikleri gibi
faktorler etkili olabilmektedir (losifescu ve ark., 2008; Shrank ve ark., 2009;
Heikkila ve ark., 2011). Hastalarin yas1 ve cinsiyeti ile jenerik ila¢ kullanimi ve
algilar1 arasinda yapilan farkli iligkilendirmeler literatiire yansiyan galigsmalarda
gosterilmistir (Gagne ve ark., 2013; Keenum ve ark., 2012; Mager ve Cox, 2007;
Shrank ve ark., 2007; Shrank ve ark., 2009; Mishuk ve ark., 2018; Tian ve ark.,
2020). Calismamizda incelenen demografik 6zellikler iginde cinsiyet bakimindan
belirgin bir farklilik saptanmazken; yas, jenerik ila¢ kullanimini etkileyen 6nemli bir
parametre gibi goriinmektedir. Cocuk yas grubunda %64,2°lik bir jenerik ilag
kullanim1 mevcut iken, yas ilerledik¢e bunun azalan bir seyir izledigi ve 65 yas
lizerinde referans ilaglarin daha baskin oldugu goézlenmistir. Geng hastalara daha
fazla jenerik ila¢ yazilmasinin sebepleri arasinda genglerde daha sik karsilasilan
enfeksiyoz hastaliklarda jenerik ilaglarin daha yaygin kullaniliyor olmasi
diisiiniilebilir (Global Burden of Disease Pediatrics Collaboration, 2016). Ote
yandan, ¢alismamizda jenerik ila¢ kullanimini diisiik olarak saptadigimiz yagl hasta
grubunda, jenerik ilaglara karsi onyargi oldugu gesitli ¢alismalarda gosterilmistir
(losifescu ve ark., 2008; Shrank ve ark., 2009; Heikkila ve ark., 2011). Bu durum
hekimlerin regeteleme davranisini etkilemis olabilir. Buna ilaveten, yasla birlikte
artig goOsteren kronik hastaliklarda jenerik ila¢ receteleme davranisinin farklilik
gostermesi de yasa bagli azalan trendi kismen agiklayabilir. Nitekim daha fazla
kronik hastaligi olan hastalarda jenerik ila¢ kullaniminin, daha az kronik hastalig

olanlara gore daha diisiik oldugu ve kronik hastalig1 olan bireylerin jenerik ilaglara
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karst negatif tutum sergiledigi bildirilmistir (Hassali ve ark., 2005; Himmel ve ark.,
2005).

Saglik merkezlerine bagvuran kadinlarin erkeklere gore daha fazla oldugu ve
kadin hastalara daha fazla ilag recetelendigi farkli iilkelerde yapilan g¢alismalarda
gosterilmistir (Thompson ve ark., 2016; Hobbs ve ark., 2016; Waindell ve ark.,
2013). Benzer sekilde calismamizda da birinci basamakta recete yazilan kadinlarin
erkeklere gore daha fazla oldugu saptanmistir. Calismamizda, hastalarin yas gruplari
Ozelinde cinsiyet dagilimlarina bakildiginda, yalnizca “<18 yas” grubunda erkeklere
daha fazla receteleme yapilmasi, kiz ¢ocuklara kiyasla erkek cocuklara daha fazla
recete yazildigini gosteren calismalar ile paralellik gostermektedir (Sturkenboom ve
ark., 2008; Thrane ve ark., 1999; Al Balushi ve ark., 2013).

[la¢ kullanimimin yasa bagli olarak artis gdstermesi, birinci basamak 6zelinde
yapilan galismalarda gosterilmistir (Moriarty ve ark., 2015; Payne ve ark., 2014).
Benzer sekilde RBDIS’nin, ¢aligmamizda da calisma periyodunda yer alan tiim
yillarda yas grubu ilerledikce artis sergiledigi ve en yasli grupta 3,08 + 1,81 ile 3,14
+ 1,76 araliginda oldugu goriilmektedir. Bu degerin, Tiirkiye’de 1998 - 2005 yillari
arasinda yash popiilasyonda yapilan 11 ¢alismanin incelendigi bir calismada
bildirilen 3,25 degerine kiyasla gorece daha diisiik oldugu goriilmektedir (Akic,
2006).

7.4. 1laca ve Tamiya Iliskin Faktorler

Parenteral ilag iceren recete yilizdesi, akilci ilag kullanimi gostergeleri
dogrultusunda incelenen parametrelerden biridir (WHO, 2006). RBD ortalama
enjeksiyon preparatinin diisiik degerde olmasi akilci ilag kullanimi ilkelerine uygun
olarak degerlendirilmektedir (Mollahaliloglu ve ark., 2011). Saglik Bakanligi
tarafindan 2014 yilinda yayimlanan Saglik Teknolojileri Raporu’nda, Tirkiye’de
deger bazinda en yliksek satis tutarina sahip ilk 100 ilagtan 39’unun parenteral
oldugu bildirilmistir (T.C. Saghik Bakanligi, 2016). Parenteral ilag¢ yiizdesinin
caligmamizda incelenen yillarda artis trendi sergiledigi goriilmektedir (%3,2 - %3,7).
Calismamizda elde edilen s6z konusu degerin, 2009°da yapilan bir arastirmada aile

sagligi merkezlerinde bildirilen degerden (%2,1) yiiksek olmasi, parenteral ilag
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kullaniminda goriilen 1limh artisa isaret etmektedir (Mollahaliloglu ve ark., 2011).
Nitekim, Saglik Istatistikleri Y1llig1’nda yer alan 2017 yil1 verilerine gére, enjeksiyon
preparati bulunan regetelerin oraninda artis saptanmis olmasi sdz konusu tespitimizi
destekler niteliktedir (Saglik Istatistikleri Yillig1, 2018). Calismamizda parenteral
ilaglarin ¢gogunlukla jeneriklerinin recetelendigi ve dalgali bir seyir izlemekle birlikte
ilk ve son yillarda bu oranin daha fazla oldugu dikkati ¢ekmektedir. Bu durumda
etkili olabilecek faktorlerin ayrintilarinin arastirilmasi gerekmektedir. Cesitli kronik
hastaliklarin tedavisinde yaygin olarak kullanilan enjektabl ilaglarin saglik
harcalamalarinda  6nemli  yer tuttugu ve jenerik ilag  kullaniminin
yayginlastirilmasinda 6nemli konumda yer aldigi goriilmektedir (Danchev ve
Nikolova 2007). Nitekim 2016 yilinda ABD'deki federal olmayan hastane ilag
harcamalarinin ¢ogunun enjektabl ilaglar i¢in ($25,8 milyar) oldugu ve bunun
%31,7'sini jeneriklerin olusturdugu bildirilmistir (Schumock ve ark., 2017).

Yerel ila¢ sanayinin varligini siirdiirebilmesi, ila¢ iiretiminde disariya olan
bagimliligin azaltilmasi, uluslararasi rekabet gliciiniin ve ihracat potansiyelinin
artirilmasi gibi bir¢cok avantaji nedeniyle iilkelerin imal ettikleri ilaglar1 daha fazla
tercih etmesi, siirdiiriilebilir saglik hizmetinde 6nemli rol oynamaktadir. Saglik
Bakanlig tarafindan yayinlanan Tiirkiye Ila¢ Pazar1 Gozlem Raporu’na gore, calisma
periyodumuz olan 2013-2016 yillar1 arasinda tiim basamaklarda regetelenen ilaglarin
satis hacimlerine gore imal oranlari %78,9 - %79,6 araligindadir (T.C. Saglik
Bakanligi, 2018). Buna gore ¢alismamizda birinci basamakta belirlenen imal ilag
yiizdesinin (%82,9 - %83,4) kismen daha yiiksek oldugu goriilmektedir. Birinci
basamaga gore, ikinci ve Uglincii basamak saglik hizmetlerinde daha komplike
endikasyonlar ve tedavi yaklasimlari ile karsilasilmasi ve belirli ilaglarda geri
Odemenin sartlarinin daha kolay saglanabilmesi gibi nedenlerle, ikinci ve ti¢lincii
basamakta ¢cogunlugu ithal olan yeni ilaglar ile tedaviler daha yaygin olabilmektedir
(SGK, 2020). Ozellikle biyoteknolojik/biyobenzer yeni ilaglarm cogunlukla ithal
oldugu diisiiniilebilir. Saglik Teknolojileri Raporu’na gore, 2014 yilinda Tiirkiye’de
deger bazinda en yiiksek satis tutarina sahip 100 ilag icerisinde yer alan 22
biyoteknolojik ilacin tamaminin ithal oldugu bildirilmistir (T.C. Saglik Bakanligi,

2016). Bu nedenle ¢alismamizda ithal ila¢ oranimin daha diisiik olmasi, birinci
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basamak saglik merkezlerinde konvansiyonel ilaglarin daha sik regetelenmesiyle
iligkilendirilebilir.

Tiirkiye Ilag Sektdrii Raporu’na gore 2016 yilinda referans iiriinlerin kutu
bazinda %49’unu ithal {irlinler olustururken, jenerik iiriinlerin neredeyse tamamini
yurt i¢cinde iiretilen ilaglar olusturmaktadir. Calismamizda da birinci basamagin, tilke
geneli ile uyum gosterdigi ve jenerik ilaclarin %97’den fazlasini imal ilaglarin
olusturdugu goriilmektedir. Ilgili raporda ithal jenerik iiriinlerin pazar paylarinimn
kiiciilmesinde Saghk Bakanlhigi tarafindan uygulanan yurt dist Iyi Uretim
Uygulamalart  (GMP)  denetimlerinin  etkili ~ olabilecegi  bildirilmistir
(http://www.ieis.org.tr/ieis/assets/media/Raporlar/TR_Sektor_raporu_2016.pdf,
Erisim tarihi: 17 Eyliil 2020).

Calismamizda birinci basamakta tek tanili recetelerde en sik karsilasilan tani
olan esansiyel hipertansiyonun en fazla regete yazilan tani oldugu goriilmektedir. On
iki tilkeden birinci basamak verilerinin incelendigi bir sistematik derlemede en sik
karsilagilan ilk taninin “list solunum yollar1 enfeksiyonu” oldugu ve bunu
hipertansiyonun takip ettigi bildirilmistir (Finley ve ark., 2018). Ote yandan, en sik
karsilagilan tan1 olmasina ragmen, en sik recetelenen yirmi ilag igerisinde bulunan
tek antihipertansif ilacin metoprolol oldugu ve hipertansiyon tanisinda jenerik ilag
oraninin sik karsilagilan diger tanilara kiyasla diisiik oldugu (%33,9) dikkati
cekmektedir. 2007-2012 yillar1 arasinda Avusturya’da yapilan bir kohort
caligmasinda antihipertansif ila¢ kullanan hastalarda ve yaslh popiilasyonda orijinal
ila¢ kullaniminin daha fazla oldugu gosterilmistir (Tian ve ark., 2020). Nitekim
hipertansif hastalarda mevcut ilaclarinin jenerikler ile degistirilmesi veya jenerik ilag
ile tedaviye baglanmasi ile hasta uyuncu arasinda bir iliski olduguna dair ¢eliskili
goriisler sunan ¢alismalar mevcuttur (Hakonsen ve ark., 2009; Wijk ve ark., 2006;
Toverud ve ark., 2011; Corrao ve ark., 2014; Briesacher ve ark., 2009). ABD’de 65
yas 1stli hipertansiyon hastalarinda yapilan bir c¢aligmada, incelenen bes
kardiyovaskiiler ila¢ sinifindan ii¢linde jenerik ila¢ kullaniminin %60°tan az oldugu
ve referans ilaglarin siklikla kullanildigi bildirilmistir (Federman ve ark., 2006).
Norveg’te yapilan bir c¢alismada hipertansiyon hastalarinda mevcut ilaglarimin
jenerikleri ile degistirilmesi, hipertansif hastalarda zayif ila¢ uyumu i¢in ek bir faktor

olarak nitelendirilmis ve bu uygulamanin hastalarin tigte birinde endise ve karisikliga
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katkida bulundugu gosterilmistir (Hakonsen ve ark., 2009). Hollanda’da yapilan bir
caligmada ise hipertansif hastalarda referans ilaglarin yerini jeneriklerin almasinin
tedaviye uyum siirecinde veya kardiyovaskiiler rahatsizliklarla iliskili hastaneye
yatista olumsuz etkisinin olmadig bildirilmistir (Wijk ve ark., 2006). Arastirmada
stk regetelenen yirmi ila¢ igerisinde yer alan tek antihipertansif ilag olan
metoprololiin yaklasik %80’inin referans ilag olarak regetelenmesi tespiti de
hipertansiyon tedavisinde referans hakimiyetini teyit etmektedir. Calismamizda elde
edilen bu tespit, birinci basamakta en sik Kkarsilasilan kronik hastalik olan
hipertansiyonun, farmakoterapisinde jenerik ilag kullaniminin artirilmasina yonelik
bir girisimin Tirkiye’de ilag maliyetinin azaltilmasinda oncelikli hedeflerden biri
olabilecegine isaret etmektedir.

Calismamizda hipertansiyon disinda incelenen diger kronik hastaliklarda da
jenerik ilag kullaniminin akut tanilara gore diisiik oldugu dikkati ¢ekmektedir.
Ormnegin, GORH ve diyabet tanilarinda ilaglarin yarisini, depresyon ve astim
tanilarinda ise %40’ 11 esdeger miistahzarlarin olusturdugu goriilmektedir. 2009 -
2011 yillar1 arasinda ABD’de yapilan bir ¢alismada kronik hastalik sayis1 fazla
olanlarda orijinal ilaglarin daha fazla kullanildigi gosterilmistir (Buttorff, 2017).
Yasla birlikte artis gosteren kronik hastaliklarda jenerik ilag regeteleme davranisinin
farklilik gostermesi, yasa bagl azalan jenerik ilag trendini kismen agiklayabilir (Lee
ve ark., 2018). Cesitli anket c¢alismalarinda, kronik hastaligi olan hastalarin
eczaneden ilag temini sirasinda ilaclarin jenerikleri ile degistirilmesini, akut hastaligt
olanlara gore daha az oranda kabul ettikleri ve hekimlerin 6nemli bir kisminin
(%78,6) kardiyovaskiiler hastaliklar, diyabet gibi durumlarda referans ilaglar1 tercih
ettigi bildirilmistir (Chong ve ark., 2011; Villarroel-Stuart, 2018).

Jenerik ilag kullanim orani, yeni referans iriinlerin piyasaya ¢ikmasi veya
referans ilaglarin patent siirelerinin bitmesi gibi faktorlerin etkisi ile zaman iginde
degisiklik gosterebilmektedir. Esdeger alternatifi bulunan antihipertasiflerde bu
oranin %68 - %93, diyabet ilaglarinda %33 - %77, antidepresanlarda ise %43 - %93
araliginda degisiklik gosterdigi bildirilmistir (https://oig.hhs.gov/oei/reports/oei-05-
07-00130.pdf, Erisim tarihi: 17 Eylil 2020). 2008 yilinda diyabetli hastalarda
yapilan bir ¢alismada, jenerik alternatifi bulunan orijinal miistahzarlarin, regetelerde

yazili ilaglarin %23 - %45'ini olusturdugu raporlanmistir (Gellad ve ark., 2013).
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Calismamizda diyabet tanisinda saptanan jenerik ilag yiizdesinin (%55) literatiirde
bildirilen oranlar ile uyumlu oldugu séylenebilir. Ote yandan, diyabet tedavisinde sik
kullanilan ilaglar igerisinde yer alan insiilin preparatlar1 biyoteknolojik ilaglar
icerisinde yer almaktadir. Referans miistahzarin patent siiresi dolduktan sonra
tiretilen biyoteknolojik tiriinler, biyolojik kdkenleri sebebiyle referans ilag ile
etkililik, giivenlilik ve kalite agisindan “benzer” olarak nitelendirilebilirler (Kumar
ve Singh, 2014). Bu nedenle ruhsat siirecinde klinik fazlarin tekrarlandigi bu ilaglar
“biyoesdeger” yerine “biyobenzer” olarak degerlendirilirler ve esdeger ilag olarak
nitelendirilmezler (Iskit, 2014). Diyabetin, birinci basamakta biyoteknolojik
tirtinlerin siklikla regetelendigi az sayidaki endikasyondan biri oldugu sdylenebilir.
Calismamizda diyabet tanisinda jenerik ilag yiizdesinin gorece diisiikk olmasinda, bu
tanida sik regetelenen 30 ilag igerisinde bulunan insiilin preparatlarinin orijinal ilag
olarak nitelendirilmesinin pay1 oldugu disiiniilmektedir.

Calismamizda bel agris1 tedavisinde regetelenen ilaglarin %6011 jenerikler
olusturmakta idi. ABD’de birinci basamakta kadinlara uygulanan bir anket
calismasinda bel agrisinda jenerik ilaglar1 tercih eden kadinlarin oraninin %36
oldugu bildirilmistir (Shrank ve ark., 2009). ABD’de 2500 kisiye uygulanan bir diger
anket calismasinda ise bel agrisinda daha ucuz olan jenerik ilaci tercih edenlerin
orant %68 olarak rapor edilmistir. Ayn1 ¢alismada daha ucuz antidepresan ilaglar
tercih edenlerin orani ise %65 olup, katilimcilarin %13,1°1 fiyat farkindan bagimsiz
olarak jenerik antidepresan ilaglar tercih etmeyecegini bildirilmistir (Choudhry ve
ark. 2010). Depresyon tedavisinde jenerik ilaglar ile tasarruf saglanabildigi
gosterilmis olmasma ragmen, ¢esitli vaka raporlari ve biyoesdegerlik calisma
sonugclari, jenerik ilaglarin etkinlik ve tolere edilebilirlikte dezavantaji oldugunu 6ne
stirmektedir (Dunn ve ark., 2006; Vlahiotis ve ark., 2011). Almanya’da psikiyatri
hekimlerine uygulanan bir anket ¢alismasinda hekimlerin, hastalarina regeteledikleri
ilaglara kiyasla, kendi kullanimlarinda orijinal antidepresanlari daha fazla tercih
ettigi bildirilmistir. Bunun nedeni olarak hekimlerin davranig ve tutumlari arasindaki
geliskilere isaret edilmektedir (Hamann ve ark., 2013). Bu durumun, ¢alismamizda
da depresyon tedavisinde orijinal ilaglarin ¢ogunlukta olmasinin nedenleri arasinda
yer alabilecegi diisiiniilebilir. Ote yandan ABD’de yapilan bir c¢aligmada ise

antidepresan tedavisine orijinal ila¢ ile baslayanlar ve jenerik ila¢ ile baglayan
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hastalar arasinda tedaviyi yarida kesenler arasinda anlamli bir farklilik
bulunmamistir (Vlahiotis ve ark., 2011). Bu nedenle artan siklig1 ve ilag kullanimi
acisindan payr gbéz Oniinde bulunduruldugunda, depresyon da jenerik ilag
kullanimimnin  artirllmasinda  6nemli  miidahale alanlarindan  biri  olarak
degerlendirilebilir (Mojtabai ve Olfson 2014).

Calismamizda orijinal ila¢ yiizdesinin ¢ogunlukta oldugu bir diger tani ise
“genel tibbi muayene”dir. Rutin saglik hizmeti elektronik kayitlarinda gesitli islemler
icin kullanilabilmekte olan bu taninin en sik karsilasilan ilk on tani igerisinde yer
almasi oldukga disiindiiriiciidiir. Calismamizla kismen benzer sekilde ¢ok uluslu bir
sistematik derlemede de birinci basamakta “rutin saglik bakimi”nin ilk on tani
igerisinde yer aldigi bildirilmistir (Finley ve ark., 2018). “Genel tibbi muayene”
tanisi, recgetelere ortalama 2,64 ilag yazilmasi ve tani-tedavi iligskisi kurulmadan
receteleme yapilmasi agisindan irrasyonel bir durum olarak degerlendirilebilir. Ote
yandan bu tanida recetelenen ilaclarin yarisindan fazlasini orijinal ilaglar
olusturmaktadir. Bu nedenle birinci basamakta “genel tibbi muayene” tanisinin,
akile1 ilag kullanim parametrelerine uygun rasyonel regeteleme yapilarak ilag
maliyetinin azaltilmasina katki saglayacak bir hedef konumunda oldugu
anlagilabilmektedir.

Kronik bakim harcamalarinin artis gosterdigi goz oniine alindiginda, 6zellikle
yag ile artig gOsteren kronik hastaliklarda jenerik ila¢g  kullaniminin
yayginlagtirilmasinin, ilag harcamalarinin azaltilmasindaki 6nemi agiktir (Busse ve
Bliimel, 2010; Shrank ve Choudhry, 2011). Nitekim belirli kronik hastaliklarin
tedavisinde jenerik ilaclarin kullanilmasinin saglik sistemi maliyetlerini azalttig
bildirilmistir (Shrank ve Choudhry, 2011; Gellad ve ark., 2013). Kronik hastalik
yonetiminin birinci basamakta giderek artan pay1 géz Oniinde bulunduruldugunda,
calismamizdaki bulgular jenerik ila¢ kullanimini yayginlastirma faaliyetlerinin
oncelikli adreslerinden birinin birinci basamak hekimleri oldugunu vurgulamaktadir.

Akut hastaliklar1 olan geng hastalarin, kronik hastaligi bulunan yagsli hastalara
gore jenerik ilag kullanimina daha yatkin oldugu eczacilara ve hekimlere uygulanan
bir anket caligmasinda bildirilmis ve bu durumda, gen¢ hastalarin ilag kullanim
aligkanliklarinin  yeterince siki  olmamasmin etkili olabilecegi bildirilmistir

(Mondelo-Garcia ve ark., 2018). Bu sonug ile paralel sekilde ¢alismamizda “<18 yas”
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grubunda jenerik ilag regeteleme oraninin fazla oldugu goriilmektedir. Bu durumun
olusmasinda, tedavisinde siklikla antibiyotiklerin recetelendigi enfeksiydz hastaliklar
ile geng popiilasyonda daha sik karsilasiimasinin etkili oldugu disiiniilebilir (Global
Burden of Disease Pediatrics Collaboration, 2016). Nitekim c¢alismamizda akut
tanilarda saptanan esdeger ilag orani (%63 - %68), enfeksiyoz hastaliklarda siklikla
recetelenen antibiyotiklerin jeneriklerinin daha yiiksek oranda olmasi ile paralellik
gostermektedir. Calismamizda ilk yirmi ilag igerisinde bulunan “amoksisilin ve
enzim inhibitori” ve sefuroksimin jenerik regetelenme yiizdesinin sirastyla %59,2 -
%61,6 ve %78,2 - %81,8 oldugu gozlenmektedir. Tiirkiye’de birinci basamakta akut
enfeksiyonlarda recetelenen antibiyotiklerin %66,5’ini jeneriklerin olusturdugu ve
sik regetelenen tanilar icerisinde en yiiksek jenerik recetelenme oraninin akut
farenjitte (%66) oldugu bildirilmistir (Mollahaliloglu ve ark., 2013). Calismamizda
da benzer sekilde bu tanida jenerik ilag oran1 (%66) iist siralarda yer almaktadir.
Birinci basamakta en sik recetelenen ilk ii¢ ilacin “diger soguk alginlig
preparatlar1”, “amoksisilin ve beta laktamaz inhibitéri” ve diklofenak oldugu
caligmamizla benzer sekilde 2009 yilinda Tirkiye’de birinci basamak verisinin
incelendigi bir ¢alismada belirtilmistir. S6z konusu ¢aligmada “diger soguk alginligi
preparatlar1” tiim ilaglarin %10,1’in1 olustururken, “amoksisilin ve klavulanik asit”
ve diklofenakin %3,7’sini olusturdugu bildirilmistir (Mollahaliloglu ve ark., 2013).
Calismamizda ise s6z konusu yiizdelerin sirastyla daha diisiik (sirasiyla %7,2, %3,6
ve %3,0) oldugu goriilmektedir. Calismamizla benzer sekilde, Hirvatistan’da ve
Italya’da “amoksisilin+klavulanat”imn birinci basamakta en sik recetelenen antibiyotik
oldugu bildirilmistir (Vojvodi¢, 2010; Vaccheri ve ark., 2002). Polonya’da ise
“amoksisilintklavulanat” ve sefuroksimin aile hekimleri tarafindan solunum yollari
enfeksiyonlarinda en sik recetelenen antibiyotikler oldugu raporlanmistir (Chlabicz
ve ark., 2004). Calismamizda incelenen tiim yillarda en sik regetelenen ikinci ilag
olan “amoksisilin ve beta lakmataz inhibitéri”niin yaklasik %60 oraninda jenerik
recetelendigi saptanmigtir. Amoksisilin ve kombinasyonlarinin orijinal ilag ile
biyoesdegerligine iliskin karsit sonucglarin bildirildigi ¢alismalar mevcuttur. 2009
yilinda italya’da yapilan bir ¢calismada amoksisilinin dort adet jenerik miistahzari ile
referans miistahzarinin biyoesdegerlik testleri yapilmis ve ilaglarin EMA’nin

belirledigi kriterlere uymadig gosterilmistir (Del Tacca ve ark., 2009). 2015 yilinda
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Hindistan’da amoksisilintklavulanat miistahzarlarinda yapilan bir c¢alismada ise
piyasada bulunan bes jenerik ile referans ilacin biyoesdeger olduklar1 gosterilmistir
(Pathak ve Dawane ve ark., 2016).

Soguk alginligi preparatlari, calisma periyodunda incelenen tim yillarda
recetelerin beste birinde yer alan ve en sik regetelenen ilk ilag grubu idi. Calismamiz
ile benzer sekilde Isvigre’de birinci basamakta en sik regetelenen ilaglarin soguk
alginlig1 preparatlar1 sinifinda bulunan nazal dekonjestanlar, 6kstiriik baskilayicilar
ve mukolitikler oldugu bildirilmistir (Hersberger ve ark., 2009). Soguk alginlig
preparatlarinin  ilk sirada yer almasi, c¢alismamizda st solunum yollari
enfeksiyonlarmin alt gruplaryla birlikte en sik karsilagilan tan1 grubu olmasiyla
uyum gostermektedir. S0z konusu tanilarda jenerik ilaglarin  ¢ogunlukla
regetelenmesinde hem soguk alginhigi preparatlarinda hem de bu gibi enfeksiyon
hastaliklarinda siklikla regetelenen antibiyotiklerde jeneriklerin agirlikta olmasinin
etkili oldugu disiiniilebilir (Shapiro ve ark., 2014). Soguk alginligi preparatlarinin
calisma periyodunda incelenen yillarda yaklagik 9%70’ini jeneriklerin olusturdugu
saptanmigtir. 2008 yilinda Yeni Zelanda’da yapilan bir anket ¢alismasinda hastalarin
%78’inin soguk alginligi, grip veya saman nezlesi gibi rahatsizliklarda eczacinin
jenerik ilag tavsiyesini kabul ettigi, bu oranin kronik hastaliklarda daha diisiik oldugu
bildirilmistir (Babar ve ark., 2010). Bu durum, hastalarin bu ila¢ gruplarinda jenerik
ila¢ kullanimina 1liml yaklastigina isaret etmektedir.

Sik kullanilan ilag gruplarinda jenerik pazar rekabetinin yiliksek olmasi
olagandir. Nitekim en sik recetelenen ilk on etkin maddenin siklikla jeneriklerinin
recetelendigi ve bu grupta regetelenen ilaglarin, tiim ilaglarin dortte birini
olustururken, bu gruptaki jeneriklerin, tiim jeneriklerin {igte birini olusturdugu
goriilmektedir. En sik recetelenen yirmi ilacin ise jenerik yilizdesinin tiim yillarda
yaklasik %70 oldugu goriilmektedir. Bu degerin en sik regetelenen ilk 60 ilactan
sonra lilke ortalamasinin altina diistiigli ve sonrasinda referans ilaglarin daha baskin
hale geldigi gozlenmistir. Calismamizda mevcut referans ve jenerik miistahzar
sayilar ile ilaglarin jenerik regetelenme oranlart arasinda korelasyon bulunmadigi
belirlenmistir. Her bir yi1l 6zelinde lansoprazol, flurbiprofen ve asetilsistein hari¢ en
stk recetelenen yirmi ilacin hem referans hem de jenerik alternatifleri olmasina

ragmen, regetelenen jenerik yiizdeleri biiylik farklilik gdstermektedir. Bu durumda
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recetenin yazildig1 hastanin yas grubu gibi bazi demografik ozelliklerinin ve
recetenin yazildigi tanilarin akut veya kronik olmasi gibi faktorlerin etkili oldugu
calisma bulgularimizla da desteklenmistir. Ornegin 2016 yilinda akut siniizit ve akut
nazofarenjit tanilarinda yaklasik %90 oraninda jenerik recetelenen diklofenakin,

osteoartrit tanisinda %71 oraninda jenerik olarak recetelendigi goriilmektedir.
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7.5. Calismanin Kisithhiklar:

Bu c¢alismada hekimlerin elektronik ortamda jenerik ilag receteleme
davraniglar1 degerlendirildi. Bu nedenle geriye doniik olarak hastanin ilacin referans
veya jenerik miistahzarina ulasip ulasamadigi, ilacin eczanede geri 6deme
kapsaminda karsilanip karsilanmadigi ve hastanin regetede yer alan ilaglar
eczaneden temin edip etmedigi bilinmemesi ¢alismanin ana sinirliligi olarak kabul
edilebilir. Ayrica ilacin temini sirasinda referans veya jenerik miistahzarinin
saglanmasina iliskin eczane diizeyinde yapilan degisiklikler de incelenemedi.
Tanimlayic1 nitelikteki bu ¢alismada demografik ve cografik kirilimlari igeren
ilag/tan1 ayrintilarina yer verilmemesi bir diger kisitlilik olarak kabul edilebilir.
Ayrica tani-tedavi iligkisinin dogrudan incelenmemis olmasi ilag ve endikasyon
odakli ¢ikarimlarin bu kisithlik g6z oOniinde bulundurularak yorumlanmasini
gerektirmektedir. Bu smirhiligi kismen asmaya Ve jenerik ilag regeteleme
davraniginin her bir tani 6zelinde sunulmasina yonelik olarak, tek tanili regeteler
degerlendirildi; ¢oklu tanilar analize dahil edilmedi. Son olarak, birinci basamakta
sinirli endikasyonda regetelenen biyoteknolojik ilaclarin ayrintilarinin incelenmemis

olmast, ¢aligmanin diger bir kisithlig olarak degerlendirilebilir.
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7.6. Sonuclar

Sonug olarak bu ¢alismada Tiirkiye genelinde birinci basamakta jenerik ilag
odakli sunulan saglik hizmetinin kapsami biitliinclil bir bakis agisiyla ve yillar
icerisinde degisim trendini gosterecek sekilde ilk kez sergilendi. Birinci basamak
hekimlerinin belirli bir zaman diliminde diger hekimlere gore genelde daha fazla sayi
ve gesitlilikte hasta gormesi, birinci basamak hekimlerinin jenerik ila¢ kullaniminin
artirtlmasinda ve boylece ilaca dayali maliyet tasarruflarindaki katkilarinin 6nemli
olacagina isaret etmektedir. Bu arastirmadan elde edilen carpici noktalar, birinci
basamakta jenerik ilag¢ kullanimima dair kapsamli bir perspektif sunmanin yani sira,
jenerik ila¢ kullaniminin yayginlastirilmasina doniik kritik altbasliklarda onemli
ipuglart ortaya koymaktadir. Calisma son yillarda iilkedeki jenerik ilag regeteleme
trendini gostermenin yani sira bugiine kadar iilke genelinde bildirilmemis ayrintili

birinci basamak regete verilerini ilk kez ortaya koyma niteligi de tasimaktadir.
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