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LAKIS

Degerli Meslektaslarimiz,

Biiltenlerimizin bu stitununda genellikle iilkemizin saghk
sisteminden kaynaklanan ve bizleri yeni sikinhlarla kars: kar-
swya birakan sorunlara bakigimizi yansitmaya calistik.

Bazen saghk sisterinin bozuklugundan, bazen meslek-
taglanmzin deontolojiye uymamalan nedeniyle ortaya ¢ikan
sorunlardan, bazen meslek &rgiitlerinin ne olmas: gerektigin-
den, bazen eczacilik egitiminden ve bazen da demokrasinin
gerekliliginden stz ettik.

Her yayin dénemine baglarken sizlere bir cagnda bulun-
may1 hic ihmal etmedik. Dilsiinen, sorunlar tizerine kafa yo-
ran, bu dtistincelerini s6zlil veya yazili ileten bir iye tabani-
nin olmas! gerektiginden sz ettik. Cahsmalanmizin sizler-
den gelecek elestiriler ve dneriler 11ginda ivme kazanacagini
belirttik. Suskun bir {iye tabanin, yneticileri de yanlgiya di-
stirecegine inancimizdan sdz ettik. Hatta bu amagla belli ko-
nulan biiltenimiz sayfalaninda tartismaya aghk. flqili tim ke-
simlere cagn mektuplan génderdik “Bu sessizlik bir son bul-
sa” dedik.

Uztlerek belirtelim ki, bu sessizligi sonlandiramadik. Btil-
tenimizin yazan kalemlerinin sayisini arttiramadik.

Simdi yeni bir déneme vaklagsiyoruz. Ontimtizde Ankara
Eczaci Odasinin Genel Kurulu var. Genel Kurula hazirhklar
var. Yeni mektuplar ulastirihyor elinize. Yillardir billten say-
falannda yeralan gériisler 1siginda kaleme alinmis mektup-
lar.

Secilerek g&reve gelmis insanlarin belli sorumluluklan
tistlendiklerinde, kendilerini denetleyecek bir tabanlarinin ol-
masi en biyitk sanslandir.

icine girdigimiz secim ortamnin, sessizligin sonlandiril-
masi anlaminda villardir basarilamayani basaracagina olan
inancimizla hepinize saygilar sunuyoruz.

ANKARA ECZACI ODASI
YONETIM KURULU
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Dr. Ecz. Akin Gubukcu
(Ankara Eczaci Odas: Baskani)

14 Mayis 1992’den 14 Mayis
1993'e gelinceye kadar, Eczacilik
mesledi; cikanlan yeni yonetmelik-
ler, gikarlmas: diistintilen yeni yasa
tasan taslaklan ile bir hayli calka-
land: durdu. Denilebilir ki, meslegi-
miz; son on yilin en tartismah or-
tamlarina cekilerek; sorunlarmin
cok bilyitk bir baltimil, yalmiz mes-
lektaslan arasinda degil, yakin mes-
lek gruplan, parlamenterler ve de-
gisik kesimleri temsil eden bilim
adamlarnyla, sendikalarla tartisma
ortamina taginmstir.

6643 sayil yasa tasarisimin ha-
zirlanmasi, 6197 sayih yasaya da-
val yeni ydnetmelik, patent yasas,
saglik reformu ile ilgili kanun tasa-
nsi taslaklan ve son Biitce Uygula-
ma Talimati, meslegimizin simdiye
kadar tartisilan sorunlarindan bazi-
larna ¢oziim getirirken, bliyilk bir
balimini ¢dziimstiz birakmis, da-
hasi yeni sorunlari da beraberinde
getirmistir.

Bizim burada cikarilan yonet-
melik ve talimati yeniden tartismak

14 Mayis Eczacilik G

ve elestirmek gibi niyetimiz yoktur.
Stylenmesi gereken her sey sty-
lenmis, her firsatta degisik plat-
formlar yaratilarak gérislerimiz il-
gililere, kamuoyuna duyurulmustur.
Biit¢ce Uygulama Talimatina konu-
lan bir madde ile, yashlarin, be-
beklerin, hamilelerin ihtiyaci olan
vitamin preparatlanmn bedellerinin

unu kutlandi

neden ddenmeyecedi konusuna da
deginmek istemiyoruz. Buna bitisik
olarak satis1 dilsen yine bu vitamin
preparatlarinin, artik ila¢ siifindan
cikarllarak market raflanna konul-
mast ¢cabalannin yogunluk kazandi-
g da séylemek istemiyoruz.

Unltt bir bogaz pastilinin dnce
{izerindeki fiyat etiketlerinin kaldi-
nlmasi, rengarenk kutular icinde
degisik aromalilarinin piyasaya su-
nulmasini, daha sonra da glintirnii-
ziin moda ve geredi olan hipermar-
ketlerde, gros marketlerde satilma-
va baslandigini da uzun uzun anlat-
mak niyetinde degiliz. Yine aym hi-
permarketlerde yabanci kékenli C-
vit, kalsiyum, magnezyum ve poli
vitamin preparatlannin ruhsatsiz ve
kacak olarak, bliyiik bir rahathkla
satildiklann anlatip vaktinizi almak
istemiyoruz.

Her wil ¢cikan Bitce Uygulama
Talimatinda, varolan yasalarla celi-
sen maddelerin, mahkeme yoluyla
kaldinldigini da buradan aciklamak
istemiyoruz. Ulkenin teknik olanak-
larina baktigimiz zaman, hastanesi
bulunmayan ilce ve beldelerde, bir

14 Mayis Eczacilik Gant Térenleri Odamiz yéneticilerinin-Atatlirk'tin mozolesi-
ne gelenk koymas! ve sayqgi durusuyla bagladl

-.'- :
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Ankara Eczac) Odasi Bagkani Dr. Ecz. Akin Cubukgu

antibiyogramin nasil yapilabilecedi-
ni ve uygun antibiyotigin hastaya
nasil verilecedini de sorup sabrinizi
tastrmak istemiyoruz.

Bizim sdylemek istedigimiz cok
kisa ve nettir. Bittge Uygulama Ta-
limatina eczaci olarak uymak zo-
rundayiz ama bu talimati ancak
Resmi Gazetede yayinlandigi za-
man goriip, okuruz. Bizim ydnet-
melijimiz hazirlanir, yayinlanir, on-
dan sonra hadi gelin tartisin denir.
Simdi biz “bunlan yaparken bize
damisin” diyoruz. Acaba fazla bir
sey mi istiyoruz?

Bunlarin yamsira bazi olaylann
da gerceklestigini gdériince sevini-
yor, meslek &rgitil olarak kivang
duyuyoruz. Omegin Saglik Refor-
mu ile ilgili Kanun Tasans: Taslak-
lar1 hazirlanirken, ilgili meslek &r-
glitlerinin tiim tartismalara ¢agnl-
malar, fikirlerinin alinmalan, di-
stincelerinin rapor halinde istenme-
lerini g&rilyoruz ve biz buna ¢ok
seviniyoruz. Ama meslek 6rgiiti-
milz tarafindan meslektaslar adina,
meslegimiz icin istediklerimizin
dnemli bir b&limUnin tasan tasla-
ginda yeralmadigini gdriince de
tizillttyoruz. Uztinttimizti dile geti-

rince, Sayin Saghk Bakanmiz {iz{i-
yor, sonugta biz de tiztiliyoruz.

Saghk Reformu ile ilgili kanun
tasansinda “Kanalizasyonlarin atik-
lar1 antilmadik¢a, veya saglik yo-
niinden sakincasiz oldudu kabul
edilmedik¢” dere, cay, irmak ve de-
nizlerle diger yeriistl sulanna akitil-
maz” maddesini gdrlince seviniyo-
ruz, tasan taslaginda yeralan “uy-
gun niifus birimleri” “yeteri kadar
personel” “asgari standardlar” gibi
acik olmayan kavramlarn gdriince
tiztiltiyoruz.

Yine aym tasanda “Saglik mes-
lek mensuplarinin dzel isyerlerinin
acilisy, isleyisi, devredilmesi, kapa-
tiimasi ve benzeri hususlar ILGILI
MESLEK KURULUSLARININ g&-
riisll alinarak Bakanlikca belirlenir,
bu isyerleri mesleki ve etikal yon-
den Bakanlk ve Kanunla kurulmus
meslek kuruluslan tarafindan de-
netlenir maddesini okuyunca ger-
cekten cok seviniyoruz. Saglik hiz-
metlerinin dnemli bir bdlimini
olusturan Eczacihgm yeni yasa ta-
sansi icerisinde, eski yasalara gbre,
tanim, g&rev, sorumluluk, etkinlik-
leri yéninden giduklestirildigini,
MEGA PROJE igerisinde MINI EC-

ZACILIK olusturuldugunu gdriince
de (Sayin Bakamm) #zililyoruz.
Ama gercekten tizililyoruz.

Sayin konuklar, degerli meslek-
taglarim,

Son fii¢ yilda diinyada c¢ok bil-
yiik, on yil énce hayal dahi edile-
miyecek olaylar yasanmigtir. Bun-
lar hepimiz biliyoruz. Son zaman-
larda ABD ekonomik gorils ve teo-
rileri y&niinde bir Yeni Diinya Di-
zeni, tzellikle ekonomik bagimsizlhi-
gini kuramayan {ilkelere empoze
edilmektedir. Buna bagh olarak, til-
kemizin giindeminde bugtin bir pa-
tent yasast vardir. Yasa tasarisi
meclistedir, sanayi komisyonunda
incelenmektedir. Komisyon goril-
stnil bildirmeden &nce, yasayla il-
aili olabilecek tiim kesimlerden stz-
ciller istemis, kamu kurum ve kuru-
luslan, TEB, Ankara, Istanbul, fz-
mir Eczact Oda baskanlan gorils
bildirmek {izere cagnlmis, sdzli
olarak bildirilen tim gdrisler, iler-
de bir kitapta toplanmak {izere ko-
nusmacilardan yazih olarak isten-
mistir. Samyorum TBMM tarihin-
de, ilk defa bu kadar genis taban-
dan gelen, degisik gdrisler 15181 al-
tinda bir komisyon galismas: yapil-
mustir, Demokratiklesme cabalari-
nin az da olsa bdyle bir ortamda fi-
lizlenmesini gdrmek bizi mutlu et-
mistir. Burada Komisyon Baskani-
na tesekkiir ediyorum.

llacta patent bizi ¢ok yakindan
ilgilendirmektedir. ligi odaklarinin
da neler oldugu hepimizce ¢ok iyi
bilinmektedir. Bugiin Tiirkiye, Bre-
zilya ile birlikte ilagta patenti kabul
etmeyen iki llkeden biridir. Bazi
kesimler bu durumu Turkive icin
neredeyse bir ayip olarak gdrmek-
tedir. Bu goriise katilmadigimizi
hemen belirtmek isterim.

Bununla birlikte, bugiin tartis-
mak durumunda kaldigimz bir
noktaya dikkat gekmek istiyorum.
Turkiye bugiin icinde bulundugu
ekonomik kosullar, yerli ilag sana-
yinin durumu, patent korumasi al-

4
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tindaki ilaclar ile patentsiz {iretilen
iiaciar arasindaki fiyat farki g6z6-
niine alindignda, ilacta patenti ka-
bul edemez. Ama Yeni Duny2 DU-
zeninin getirecedi ekonomik-sosyal
dayatmalarla kendi ekonomisi ile
ne kadar baseder? Bu konuda fazla
iyimser olamayacagimiz agiktr. ilag
patent kapsamma girsin-girmesin
tartismasinin yerine, “ilacta patent
Tirkiye'ye ne kazandiracak” soru-
sunun yanitini bulmamiz gerekir,
Patente ne zaman gecilmeli ve
Turkiye'nin ilagta patent tavizini
verdigi zaman karsihdinda ne ala-
cagini ¢cok iyi belirlemek, g&tiirece-
i getireceginden fazla oldugu anla-
sildin zaman italya ve Ispanya r-
neginde oldugu gibi uzun yillan bu-
lan gecis stiresi isteyerek, kendi
ulusal ila¢ sanayiini gliclendirmesi
cabalanm g@stermelidir.

llacta patent tartismalan bugtin
eczacilik faklltelerimizi ve yerli ilag
sanayiini yeni arayiglar icine sok-

mustur. Yerli ila¢ sanayiimiz, Ital-
ya'nin ilagta patenti kabul etredigi
zamanlarda varolan 3000 ilag {ire-
ticisi firmanin; patenti kabul ettik-
teii sonra, 300’e indigini ¢ok iyi
bilmekte, aym sonticu kendilerinin
de bekledigini anlamaktadir. £C73-
cilik fakiiltelerimiz kurulduklan wil-
lardan beri yapilan ¢alismalarinm
giimsigina cikarmak, sentezi yapi-
lan veya ekstraksiyon yoluyla elde
edilen, yapi-aktivite iliskileri sap-
tanmis, ila¢ olma niteligini tagiyan
binlerce molekiiliin tezlerini,
dergilerin tozlu sayfalarindan ¢ika-
rarak ila¢ olma asamalanna gegir-
mek i¢in artik beklememelidir.

Bir fakiiltemizin Farmakognozi-
de bir 8gretim {yesi daha gegen il
ekstraksiyon yoluyla elde ettigi 40
yeni molekilden 16'sinmn, bugiin
Isvicre’de hicbir bedel alinmadan
Sandoz Firmasindan her ydniyle
incelemeye alindigini, daha iki glin
dnce bana anlath. Yine ayni fakil-

Meslekte 40 yilini dolduran eczacilara plaket verildl.

temizde, Farmasttik Kimya Bilim
Dalinda son on yilda, 1400 yeni
molekiiliin sentez edildidini, bunla-
rin Ca antagonisti, antibakteryel,
spazmolitik ve antidepresan aktivi-
telerinin saptandigim bilivoruz. Hig
sliphem yoktur ki, diger eczaciik
fakiliteicrimiz bu fakiiltemnizden geri
kalsin. Ama hangi faktlitemizde ilag
olma niteligindeki ka¢ molekill var-
dir bilemiyoruz. Bunlann envanter-
lerinin yapilmasi gerekmektedir.
Bunlarin herkesge bilinmesi gere-
kir. Ama en basta, bu molekilleri
sentezleyen, dogal kaynaklardan
ceken, yapi-aktivite iligkilerini sap-
tayan bilim adamlarimizin kendi
buluslarinin ilag olabilecedine, en
az bizim kadar, kendilerinin de
inanmalarini ve glivenmelerini bek-
lemek hakkimizdir. Yok olma tehli-
kelerini sezen ulusal ila¢ sanayiimi-
zin bu molekiillere sahip ¢ikma za-
manimn geldigini sdylemek hakki-
muzdir. Deniliyor ki, bu molekiliin




AEOB

ilag olabilmesi icin 250-300 mil-
yon ve 10-15 wil gerekir, Tiirki-
ye'de imkansizdir. Dogru olabilir,
Ama bir molekill bulundugu za-
man, ilerisi i¢in ilag vaadi veriyor-
sa, o asamada gidilir patenti alinir.
Bunun da ticreti 2-5 milyon arasin-
dadir. Daha sonra o molekil bir
firmaya satihr. ileriki asamalarn o
yapar. Iste bu molekill kaynaklari-
miz1 dederlendirir, zaman icerisin-
de bunlan gelistirir, kendi ilaglari-
mizi bulmaya, yapmaya basladidi-
miz, gercek (iretken bir ilag sanayii-
mizi kurma adimlanm atmaya bas-
ladidimiz zaman, hep beraber kal-
kar kendi patentimizi korumak icin
patente evet deriz.

Bir baska 14 Mayis'ta kendi pa-
tentlerimizi elde etmek umuduyla,
hepinizin Eczacihk Giintinii kutlu-
yor, bizleri ve sizleri fakilltesinde
konuk etmek inceligini gtsteren
Gazi Universitesi Eczaciik Fakiilte-
mizin Sayin Dekani Prof. Dr. Nin-
gur Noyanalpan’a Ankara Eczaci
QOdasi ve meslektaslarimiz adina te-
sekkiirlerimizi sunuyorum,

Sagolun-Varolun. ..

Daha sonra strasiyla séz alan
konusmacilar 6&zetle asagida
sundugumuz duygu ve diisiince-
lerini dile getirdiler.

Prof. Dr. Ningur Noyanalpan
(GU Eczacilik Fakiiltesi Dekani)

“Meslegin politikast hakkinda
konusacak kisiler meslek orgiitiine
mensup kisilerdir. Bizlerin de elbet-
te politik gériislerimiz vardir, ancak
onlann platformu buras degildir.

14 Mayis 1849 tarihinde, o za-
mana kadar birlikte editim-8gretim
goren eczacilar ve hekimler, birbir-
lerinden ayrildilar. 1950’lerden
sonra eczacilik mesledinin yasal
meslek kuruluslan tamamlandiktan
sonra 14 Mayis Gilnil, meslegin
kutlama giinQl olarak kabul edildi.

Bu 14 Mayis'ta meslegimize bi-
limsel y&nden bakarak bir iki nok-
taya degiinecedim.

GU Eczacilik FakultesiDekan Prof. Dr. Ningur Noyanalpan

Stirekli degisim icinde olan bir
diinyada yasworuz. Her meslek de-
gisim ve gelisim icinde olmak zo-
runda, ne var ki, eczacihik mesledi
bu meslekler arasinda en hizh geli-
sen, en hizli dedisen birisi.

Mesleklere atilan ik adim egi-
tim-6gretimdir. O halde biz elimiz-
de olmaksizin kendimizden &nceki
basamada da bakmak zorunda kali-
yoruz.

Ulkemizde hala orta égretimde
ddretmen merkezli bir egitim 6gre-
tim devam etmektedir. Ogrencileri-
miz bilgiyi ezberlemektedir. Bu sis-
temden cikip fakiilternize gelen -
renciler o aliskanhid: terkedeme-
mektedir. Biz su anda fakilltede bu-
nunla milcadele ediyor, bu ahgkan-
gt yenmege calisiyoruz. 1849'lar-
dan 1950’lere kadar, eczaci mes-
lektaslarimiz kendi eczanelerinde
ilag tireterek geldiler. 1950’lerde
Turkiye'de sanayi hizla gelismeye
basladi ve sonug olarak eczacilan-
miz eczanelerinde hazir ilaclar sat-
maya basladilar, Bu durumda ecza-
cilarin katkilan goreceli olarak azal-
mus gibi gériinmeye basladi. Ancak
eczacilarin gergek katkilanmn sade-
ce bu olmadigim bilmek gerekir.

Bu giin eczaci ¢ok sey 6grenmekte
ancak dgrendiginin timiinil uygula-
vamamaktadir. Ya da uyguladign
konuda vyeteri kadar 6dreneme-
mektedir. O halde burada bir yanhs
var, bunun diizeltilmesi gerekir.

Tiim diinyada, gelismis, gelis-
memis bitin {ilkelerde dilnyayla
entegre olma cabalan siiriiyor.
Tirkiye bu atihmlar y&niinden son
yillarda biiyilk mesafeler almustir.
Bir taraftan AT girme hazirhklan
stirdilriiyoruz, bir taraftan gelismis
diger demokratik tlkeleri yakala-
maya ¢alisiyoruz.

CMUK'da vyapilan degisiklikler
bu cabalarin bir sonucudur. Patent
yasasi bu cabalarin bir sonucudur.
Patent yasas: ilact 5 veya 10 sene
kapsami disinda tutmak suretiyle
mutlaka ¢ikacak, ¢lnkii patent ya-
sast Tlrkiye'nin diinyaya entegre
olmas yoniinden atmas: gereken
adimlardan en 6nemli bir tanesidir.
Bu yasayi ¢ok dedisik agilardan yo-
rumlayanlarimiz var.

ilag etken maddesi elde etme
prosesi cok uzun, karmasik ve pa-
hahdir. Bu cok dogrudur. Ancak,
acaba Ttirkive bunda hi¢ mi basari-
h olamaz.

6
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Ister patent yasas: isterse diger
gelismeler, hangisi olursa olsun ec-
zacilar bu gelismelere ayak uydur-
mak zorundadir. Bugiin AT tilkeleri
eczacilarinin, ABD eczacilarinin
vermekte oldugu hizmetler farkli-
dir. Biz ABD eczacilarinin vermek-
te oldugu hizmetleri hedefleyip, bi-
yik olasilikla AT tilkeleri eczacilar-
ni da asacadiz.

Sozlerimi bitirirken akademis-
yen meslektaslarimiza sadece bir
cagrida bulunmak istiyorum. Bu
saydiklarimi gergeklestirebilmek
icin her anabilimdah tiyesi meslek-
tasimin 6nce eczact oldugunu hatir-
lamasi gerekir. Ondan sonra
ABD’nin adim hatirlamalidir. Once
eczacilik mesledinin cikarlarini ha-
tirlamabdir. Eger bu gergeklestirilir-
se ki buna inamyorum ve meslek-
taslarimin bu sorunlann timin{
asacagina inaniyor ve en azindan
bu giiveni duymak istiyorum.”

Prof. Dr. Enver Hasanoglu
(GU Rektorii)

“Tip ve Eczacilik egitiminin ay-
nldig: 14 Mayis giinit 1950’lerden
beri eczaciik giini olarak kutlani-
yor, Bir vandan bu giinleri kutlar-

GU Rektéri Prof. Dr. Enver Hasanogjlu

YOK Bagkani Prof. Dr. Mehmet Saglam

ken bir yandan da sorunlan dile ge-
tirmek hakkimiz olsa gerek.

Yeni ila¢ teknolojisi arastirmala-
rina sanayinin girmesi zorunlu hale
gelmektedir. Eczacihk fakiilteleri
tzellikle yikseklisans ve doktora
calisma konulannda bu yéne agirhk
verip, simdiden hazirhga gecmeli-
dir.

Eczacilik, saglik hizmetinde yeri-

ni kanmimca tam anlamiyla almamig-
tir. Bu amacla hastane ve klinik ec-
zacihgmna daha fazla dnem verilme-
lidir. Halka daha etkin hizmet sun-
manin yollan aranmali ve ders
programi buna gére yeniden ayar-
lanmaldir. Yine eczaciik fakilte-
sinden mezun olan genclerimize iyi
lisan 6gretmemiz gerekmektedir.

Universite olarak cok gicltt bir
kadroya sahip oldugumuzu &viine-
rek soylemek isterim. Eczacihk fa-
killtesi de bu birimlerin en kuvvetli-
lerinden biri olup, her zaman
Gviing kaynagidir. Bu fakiiltede bii-
tiin dallarda yiikseklisans, doktora
vaptirabilme giicline sahibiz ve ec-
zaciik fakiltesi digerleri arasinda
verini kazanms, kendini ispat et-
mistir.

Bu duygularla tim eczacilarin
eczacilik giinlerini kutlar, sayailar
sunarim.”

Mehmet Saglam
(YOK Baskan)

“Turk Eczacih@imn hp &dreni-
minden ayrilmasimin 154. yildénii-
miiniin biitlin eczacihk mesleginde
bulunanlara, eczacilik fakiiltelerimi-
ze, Ogrencilerimize hayirli ve ugur-

7



AEOB

19932

lu olmasin diliyorum.

Yuksek tgretim biittin diinyada
tzellikle dnimiizdeki asrin bilgi asn
olacad, bilgili ve saglkh insanlarin
milletlerin en bilyttk zenginligi ola-
cadi konusunda hemen tim gelis-
mis diinya fikir birligine varmis g&-
zilkiiyor.

Son yillarda gerek egitim, ge-
rekse saglikla ilgili tlkemizin duru-
munu gelismis tilkelerle karsilagtir-
digimizda daha yapacak hayli isi-
miz oldugu ortaya ¢ikmaktadir.

Bugiin yitksek &grenim gérmek
durumunda olan 6grencilerimizin
ancak %16'sim okutabilecek du-
rumda oldugumuzu gdriyoruz,
AT nun en fakir {lyeleri Yunanis-
tan’la Portekiz'de bu rakamlar asa-
& yukan bizimkinin 2 kati. Ekono-
mik gelismisligimizden yola ¢ikar-
samz, GSMH olarak Turkiye'nin
yansina dahi ulasmamus bazi {ilke-
lerde yiiksek dgretimdeki okullag-
ma oranmin Tirkiye'den daha yik-
sek oldugjunu gdrilyorsunuz.

Ulke olarak bizi 21. yizyila tas-
yacak olan bu genglerin hepsine
mutlaka bir yabana dili, bilgiislemi
dgreterek ¢cagin editimini vermenin
gayreti icinde olmak zorundayiz.
Son 2-3 yildir Tiirkiye'de Milli Egi-
time aynlan pay ik defa Milli Sa-
vunmanin biltcesini ge¢mistir, sad-
hda aynlan pay gecen willara gore
fevkalade ®nemli artislar kaydet-
mistir. Bu ugurda Sn. Bakan tara-
findan fevkalade dnemli tasan tas-
laklan hazirlamp tartismaya agil-
mistir.

Eczaci Odasi Baskani arkadasi-
min gelecek 14 Mayista daha az
tizlilmesini, Saghk Bakamm da da-
ha az izmesini diliyorum. CilinkQ
beraberce oturup bunlan tartigma-
mamiz icin hi¢ bir sebep yoktur.
Diinyada ideolojiler 6lmis, ényar-
gilar bitmistir.

14 Mayislarin her yil meseleleri-
nizi ¢ozebilmek i¢in, tartisabilmek
icin zeminler olusturmasini ve Tirk
eczacilan icin de hem sorunlannin

Sadlik Bakani Dr. Yildinm Aktuna

tartisildigi, hem de bayramlar ola-
rak kutlanan gtinler olmasin ve ec-
zacllik meslegine daha basanh, da-
ha iyi yarinlar getirmesini diliyor,
hepinize saygilar sunuyorum.”

Dr. Yildirim Aktuna
(Saglik Bakant)

“Bu kiirstilerin artik gitgide her-
kesin derdini anlatacag hale gelme-
si, demokrasinin {ilkemizde kurum
ve kurallanyla nasil yerlesmekte ve
gelismekte olduguna cok giizel bir
érnek teskil ediyor.

Ydnetimde oldugunuz zaman bir
cok kisi demokratik bir tavir iceri-
sinde dtistincelerini anlatacaktir
ama bu anlati ¢cogu zaman yakinma
ve elestiri seklinde olacaktir, Bakan-
hgim stiresince hep bunu yasadim.
Ben Saghk Bakani olmadan énce
ruh hekimiyim. Insanlann, toplum-
larin psikolojisini enine boyuna in-
celedim ve sunu gdrdiim; demokra-
sivi 6n plana aldiinizda insanlar
¢nce elestiriyi, yakinmayi on plana
getiriyorlar. Ciinkil eger insanlar,
toplumlar {iretimi yeteri kadar 6g-
renmemislerse, tiretimi yeteri kadar
yapamamaktan dolayi bos kalan
alanlarim elestiri ve yakinmayla dol-

duruyorlar. Ctinkil toplumda herkes
kendine bir kimlik tanimaya, prestij
edinmeye, sayginhk kazanmaya ¢a-
lisir. Ama bunu yapmanin ¢agdas
yolu bence demokratik platformlar-
da tartisarak, uzlasarak Uretmeyi
dgrenmektedir. Clinkil insanlar tre-
tim bekliyor. Oneri getirmeksizin
devaml elestiri getirirseniz belki sa-
dece kendi kimliginizi kamitlarsiniz
ama topluma fazla yarariniz ola-
maz.

Ru sadece eczacilar i¢in dedil,
biz hekimler icin de glizel bir glin.
Conk( 154 wil éncesine kadar he-
kimlik ve eczacilik birarada gitmis,
bir bilim dah olarak beraber olmus.
Demek ki, bu iki dahn yillarca birlik-
te olmasi aslinda pratik uygulama-
nin, yasamin veya saglk gercekleri-
nin dogurdugu bir sonug olarak or-
taya gikrms. Yani, hastayl muayene
edeceksiniz, teshis koyacaksiniz, te-
davi edeceksiniz. Zaman igerisinde
Bzellikle ilacla tedavi unsuru heki-
min hizmetleri arasindan gikmis ve
bagimsizhgin kazanrmis. Demek ki,
1949 yil eczacilik mesleginin bilim-
sel kimligini kazandidi ve her alan-
da bagimsizigi elde ettigi yildur.
154 yil sonra 1949 yihm boyle bir
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anlayisla yasamak, kutlamak gere-
kir. Bu acidan arkadaslarimi yeni-
den kutluyorum.

Eczacilik meslegine sahip olan
kisi de bu meslegin iginde bir ekibin
icindedir, hekim ve eczaci beraber-
dir. Bilimsel gelisme, sanayilesme
ve teknolojik gelismelerden &nce,
eczacilar tedavide kullanilan ilaclan
eczanede {iretirdi. Eczanelerin, in-
san tedavisinde kullanilan ilaglan
tireten yer olarak bu anlamda ayn
bir yeri vardir. Genellikle ahsap ya-
pil, temiz muhafaza edilen ilaclar,
arkasinda temiz bir laboratuar ve
temiz beyaz gdmlekli saygideger bir
insan. Cocukluk amlanmda eczaci-
lann boyle bir yeri var. Ama saglik
alanindaki sanayi ve teknolojik ge-
lismeler sonucu tip mesledi ayakta
kalmis, bu gelismeler hekimin kul-
landidy ilaglara yansimis, hekim bu
anlamda yerini ve nemini hi¢ yitir-
memis, belki biraz da arttirmis, An-
cak bu gelisme eczacihk meslegini o
glizel laboratuar ortamindan almis
fabrikalara tasimus, ilag sanayii olus-
mus. Bizim tllkemizde bu gelisim ve
degisim stirecinde, benim anladigim
kadarwla eczacilik mesledi hala ec-
zanede 1srar ediyor. Eczanenin ar-
kasindaki o glizel laboratuar bitmis
ve sadece vitrini kalmis. Doktorun
yazdiifi, sanayiinin {irettidi ilaci mu-
hafaza eden ve hastaya veren, bu
arada sadece recetede yazih ilacin
hatall olmamasina dikkat eden bir
eczaci konumunda kalmaya zorlan-
mis. Eczacilik mesledi sadece ticari
anlayisa yonelik, o amacla olusan
bir meslek durumuna dilsmemelidir.
Eczacihik mesledi ve onun mensup-
lar1 bilimsel kimligini ve hiiviyetini
muhafaza edebilmelidir. Biz bunu
arzu ediyoruz. Eczanelerin arkasin-
daki o laboratuarlan yeniden can-
landirmak miimkiin degil. Yillar
gecmis, anlayis degismis, teknoloji
ilerlemis, bunu basaramazsimiz. O
zaman (ilkemizin, ila¢ sanayiinde,
ila¢g endiistrisinde arkadaslanmizin
en etkin sekilde yer almasi gtinde-

me gelmektedir. Bence ileriye y&-
nelik projenin &ziinil bu teskil etme-
lidir.

Hiokiimet kuruldugu giinden bu
vana sadece Bakanin gikaracad bir
yénetmelik olmasina ragmen llag-
Arastirma Yonetmeliginin ¢ikarnil-
madidini gérdiim ve buna sasirdim.
Nicin Tiirkiye'de hicbir vatandasin
bir ila¢ bulmaya, kesfetmeye hakki
olmasmn. Bu y&netmeligi biz ¢ikara-
na kadar boyle bir hak yoktu. Belki
bu nedenle zakkum olay: yasandi.
Bagka tilkelerde oldugu gibi Ttirki-
ye'de de insan bir ilag aragtirmasi
vapmaya, ilag kesfetmeye ve onun
patentini almaya hak sahibidir. Bu
yonetmelik ¢iktiktan sonra geriye
ne kaliyor? Tiirkiye'de arastirmanin
tesvik edilmesi gerekiyor. Bir ilacin
bulunmast icin yillarca emek sarfe-
deceksiniz, para harcayacaksiniz,
ruhsatini, patentini alacaksimz. Bir
ilac hammaddesini bulduktan son-
ra, onu satarak para kazanacaksiniz
ki, yatmmimizin karsih@in alasiniz.
Bunu yapabilirseniz arastirmaniz
devam edecektir. Peki sizin patenti-
ni aldigimz bu ilaci diinyanin degisik
{ilkelerindeki firmalar korsan olarak
imal ederse, taklit ederse, bunun
kesfine para harcamadit icin daha
ucuza maledip satarsa tabi ki, sizin,
ilacimz1 satma sansiniz azalacaktir.
Clinkil sizin yatirimina harcadiginiz
para karsihginda fiyatiniz daha yik-
sek olacaktr,

Artik Tirkiye'nin hem ekono-
mik, hem bilimsel, hem kiilt{irel
yonden tiim gelismis tilkelerin yasa-
mina entegre olmasi gerektigine
inamyorum. Dolayisiyla Patent Ka-
nunu Tirkiye'de nasil olsa ¢ikacak-
tir, cikmak geredi vardir. Ama Pa-
tent Kanunu gikmadan &nce, belli
bir siire¢ konmak suretiyle, Tiirki-
ye'nin bunun alt yapisini hazirlama-
st gerekir. Tiirk lla¢ Sanayiini koru-
mak i¢in buna ihtiya¢ vardir.

llag ve Eczacilikla ilgili, yillardir
cikarilamayan bir ytnetmeligi 6-7
ay nce cikardik. 13 Ekim 1992’de

bugiiniin ihtivaclarina uydurulmak
amaciyla “Eczaneler ve Eczane Hiz-
metleri Hakkindaki Y&netmeligin”
¢ikariimast nihayet miimkin olmus-
tur.

Saghk Reformu I. ve II. Ulusal
Saglik Kongrelerinde birarava geli-
nerek cikanldi. Ortaya cikarnlan
saglik projesi ve onu yasama geci-
recek olan Saglik Yasa Tasan Tas-
laklar1 bu konuda bilgisi, deneyimi
olanlara hicbir zaman kapisim ka-
patmadan gelismesini stirdiiriiyor.

Kimse saghk reformuna hayir
demesin. Eczacilikla ilgili konularda
kendince yanhsliklar gérerek kars:
¢ikmasin, gelsin anlatsin, yanhglik
varsa diizeltilsin, eksiklik varsa ta-
mamlansin. Nitekim II. Ulusal Sag-
ik Kongresinde Eczact Odalan ve
Birliginin énerileri ile style bir ¢ahs-
maya girildi;

Ben salik reformunda sdyle bir
direktif verdim. Yasalara miimkiin
oldugunca az sey alin, ana ilkeleri
alin. Yasalar yonetmelik, tiiziik gibi
aynntilarla dolduruldugunda toplu-
mun dinamizmine ayak uydurami-
yor, dedistirilemiyor. Dolayisiyla ol-
masi gereken ana dislinceleri yasa-
lara koyup, ayrinti ve diizenlemeleri
tiizlik ve ydnetmeliklere birakin ki,
iktidarlar bunu ihtiyaca gére dedisti-
rebilsin. Ancak arkadaslanmizin bir
¢ogu iktidarlara gtivensizlik duyduk-
lan i¢in bunlann yasalara alinmasin
istediler ve bu israr dolayisiyla ben
buna uyulabilecegini, belli dlctilerde
yasalara alinabilecegini styledim.
1262 sayih Yasa ile 6197 sayih ya-
sada tiizitkk ve yonetmeliklere biraki-
labilecek bir ¢cok konunun bu israr-
lar sonucu, yasaya alinmasi halinde
arkadaslanmin meslekleri adina git-
vence duyacaklarini gérdigiim, al-
giladiiim i¢in yasalara konulmasmi
styledim. Bu calisma baglamstir ve
dntimiizdeki glinlerde yapilacak bir
toplantida sonu¢landinlacaktr.

Sozlerimi bitirmeden evvel 14
Mayis Eczacilik Ginliniin biitin ec-
zacilik mesledi sahibi olan arkadas-

9



AEOB

19932

lannma hayirh olmasmi, mutluluklar
getirmesini diliyorum. Ama yine bir
kez daha, eczane laboratuvarlarin-
dan artik biiyiik fabrikalara taginms
olan ilag Uiretimi ve bu alanda gelis-
mis olan endiistri ve sanayide cali-
sacak bicimde, arastirmada cahsa-
cak bicimde eczac meslegi edine-
cek olan arkadaslarimizin yetistiril-
mesine, egitilmesine ve ileriki yillar-
da boyle bir anlayisa gére hazirlan-
malarina ¢nem verilmesinin gerekli
olduguna isaret etmek istiyorum.

Hepinizi saygr ve sevgilerimle
selamliyorum,”

Yekta Giingor Ozden
(Anayasa Mahkemesi Bagkan)

“Boyle sicak bir konukseverlikle
karsilandigim icin Turk yargisina ve
Tiirk yargisinin sizlere giivence ol-
ma &zenine ve duyarhh@imza, verdi-
giniz destek icin ben de yiiredimin
her dokusunu sizin alkislannz ve si-
zin icin carptirarak sizleri selamhyo-
rum.

Bugiin yalniz eczaci dostlarimin
degil, Tiirk ulusunun her bireyinin
bayram saymasi gereken bir giin-
dir. Cinkll hersey birimizin degil,
hepimizindir. Bir insan tek basina
hig bir seydir, gevresiyle bir biitiin-
diir.

Bu tilkede ve diinyada hersey in-
san icindir. Insan degeri her dege-
rin dorugundadir, temelindedir ve
kaynagindadir. O bakimdan, ilaclar
da insan i¢in yapilmaktadir. Ben iki
glizel sz hatirlyorum. Birisi; “en
ivi ilag istahdir”, digeri; “ivi ilac aci-
dir”.

Herseyin insan icin oldugunu
stylerken, biitlin diizenlemelerin
basta Anayasa, yasalar ve ydnetme-
liklerin de o insanlan daha saghkh,
daha basarih ve daha mutlu, bizim
mesledimiz ydniinden de daha gii-
venceli kilmasi i¢in hazirlanmasin-
dan vana oldugumuzu belirtmek is-
tivorum. Bunun i¢in de egitim tek
kosuldur.

Universiteler acildi. Yeni acilan-

Anayasa Mankemesi Bagskary Yekta Gungor Ozden

larin hepsine kutlama telgraflan
gdnderdim. Karsihginda onlardan
zilgitname aldim. Nedeni, bir top-
lantida “gadir kurulur gibi, kiimes
acuir gibi tiniversite agilmasin” de-
memdi. Agilan iniversiteye temeli-
ne basimi koyacak kadar yanda-
sim. Sayn YOK Baskaninin da de-
gindigi gibi diizeyli 6gretimden de
yanayim. Fakat siyasal nedenlerle,
planlama yapmadan, ¢ocuklarimi-
zin gelecedi gbzetilmeden aydin is-
sizler ordusu yaratacak sekilde tini-
versiteyi 6zensiz ve dikkatsiz agma-
va karstyim, onu séyledim. Univer-
siteyi hig¢ bir hazirhk ve distince ol-
maksizin agmayin, sadece siyasal
iktidarlanin defterlerine gelir olsun
diye agmayin, dedim. Ama, agilan-
lan boyle birakalim, desteklemeye-
lim, demedim.

Birbirimizi sevip sayalim, birbiri-
mize giivenelim. Ama bu tilkeyi ba-
gimsiz kilan, bu lilkede herkesin
zon zamanlarda yandas g@riinme-
ve calshdi, bana gdre yanls, din
ve vicdan &zglirligiintl gergek ciz-
gisinden ¢ikarip, bir nevi bask: du-
rumuna getirmeye calisanlara aslin-
da &rmek olan, bize o dzgiiriilgl ve-
ren, bizi egemen kilan, bizi bu bi-
limsellik diizeyine getiren, simdi

Lozan Antlagmaswyla {ilkemizin ku-
zeyinden ve batisindan Rumlar ve
Ermenileri yurtdisina géndererek,
tilkemizin ¢cogu misliiman dedirte-
bilme kivancini tattiran, yikilan mi-
nareleri, yakilan camileri kuran
Atatiirk ilkelerinin izinden gitmeyi
hig bir zaman unutmayalm.

Bunu 6zellikle degerli gengler
icin soyliiyorum. Kimsenin ibadeti-
ne karsi degiliz. Laiklik, basta din
ve vicdan 6zglrltigilt olmak (izere
ttim &zgiirlikler ve haklarin giiven-
cesidir, bunu bilelim. Din ve vicdan
tzglrlign ayn seydir, laiklik ayn
seydir.

Devletin tekligine, {ilkenin t{im-
ltigtine, ulusun diline dzen gdstere-
lim, Adam olmaktan insancil olma-
va, inanclar izerinde baski kurma-
va kadar bize aydinhk bir ikinci
gtkkubbe getiren Atatiirk ilkeleri-
nin degerini bilelim. Bugiin, saye-
sinde yasadigimiz, bu diizeye geldi-
gimiz insani inkar edenlere gere-
ken bilimsel dersleri de verelim.

Cok az ilac kullanma dilegiyle
hepinize eczacilik mesleginde oldu-
gu gibi diger mesleklerde de cag-
das diizeyler yasama dilegiyle esen-
likler dilivor, sevgi ve saygilarimi
sunuyorum.”
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“llacta Patente Hayir”
imza kampanyasi

flacin patent kapsamina alinmasi
amacwyla ¢ok uluslu ilag tekelleri ta-
rafindan yillardir yiiriitilen biitiin
cahsmalar hepimiz biliyoruz.

Bir {irlinin koruma altina alin-
mast, bir ¢alismanin degerlendiril-
mesi gibi gerekgcelerle hakhhk zemi-
ni olusturulmaya ¢alisilan bu ¢abala-
ra eczaci meslek trgiitlerinin nasil
karst giktiklarini da biliyoruz.

Ancak, tlim bu karsi gtriislere
ragmen, gectigimiz dénemde ivme
kazanan ¢alismalanyla ilac tekelleri
ilacin da patent yasa tasansi kapsa-
mina alnmasim sagladilar. Huiki-
metce hazirlanarak TBMM'ne su-
nulan PATENT KANUNU TASA-
RISINA son anda “lla¢ Uretim
Usulleri ve Ilag Urtinlerinin Korun-
mast” bashd altinda gegici bir mad-
de eklendi. Boylesine &nemli bir
konu eczaci meslek orgiitlerinin
tim karst gikislarina ragmen oldu
bittiye getirilerek meclisten gegiril-
meye calisildi. Yoénetim Kurulumuz
bu antidemokratik tutum karsisinda
tepki gdstermeyi toplum saghd ve
iilkke cikarlan agisindan ileride orta-
va gikacak olumsuzluklan dile getir-
meyi gbrev bildi.

TBMM Patent Komisyonu {ye-
leri ile tek tek g&rilstilerek bu konu-
daki diisiincelerimiz kendilerine ile-
tildi. Ttim milletvekillerine, meslek-
taslarimiza, meslek orgitlerine,
sendikalara ve siyasi partilere gtn-
derilen mektuplarda endiselerimiz
anlatildi.

Halkimizi bu konuda bilgilendir-
mek ve desteklerini almak amaciyla
bir imza kampanyas: dilzenlendi.
Basbakan'a sunulmak {izere hazirla-
nan dilekg¢eler imzaya acildi. Can-
kaya Belediyesi'nin destegi ile dii-
zenlenen “llacta Patente Hayir” im-
za kampanyasi 14 Nisan 1993 tari-
hinde yapilan basin toplantisiyla

baslad.

15 Nisan - 22 Nisan 1993 tarih-
leri arasinda Kizilay, Yiksel Cadde-
si ve Sakarya Caddelerine kurulan
masalarda konu ile ilgili gtrisleri-
mizin yeraldigi el ilanlan, brosiirler
dagitildi. Cankaya Belediyesine ait
bir aracla degisik semtlerde dolagi-
larak kampanyaya iligkin agiklama-
lar yapildi, imzalarla destek olun-
mas! istendi. Kampanya halkimizin
yodun ilgisiyle stirdii. Oldukca degi-
sik kesimlerden insanlar masalarda
gorevli arkadaslarimizdan bilgi al-
mak istedi. Kimi ilacin patent kap-
samina alinmasiyla ortaya ¢ikacak
fivat artislari, kimi ilagta disa ba-
gimblik, kimiyse ilacin bulunabilirligi
konusunda duyarl davranip dilekge-
yi imzaladi. Bir Orliniin patent koru-
masi altina alinmasinin son derece
hakl bir istek olduguna inanan ve
bu nedenle kampanyamiza karsi ¢1-

kan pek ¢ok insan da patente bu-
glin kars: oldugumuzu, ilacin bugiin
patent kapsamina alinmasiyla orta-
va ¢ikacak olumsuzluklan dinledik-
ten sonra gegis siireci konusunda
bize inanarak imza verdi. Kampan-
ya siiresince ve sonrasinda meslek-
taslarimiz da eczanelerinde bize
destek oldular. Odamizin bastirdif
afisler Ankara’daki tim eczanelere
asildi.

3 giin sfiren kampanya sonucu
20.344 adet imza topland.

Ttum bu c¢ahismalar sirasinda,
halk saghgin ilgilendiren her konu-
da yerel ydnetimlerin duyarli olmasi
gerektidi inanciyla bize destek olan
Cankaya Belediyesi'ne kampanya
sliresince aktif g&revler alan veya
bu kampanyay! eczanelerinde yiir{i-
ten tiim meslektaslarimiza ve 64-
renci arkadaslarimiza tesekkiir edi-
yoruz,

,
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Kampanya boyunca

Ankara Eczaci Odasi’'min
ilacta patente iliskin
goriisii

Ulkemiz halkinin hayatini, be-
den ve ruh saghg icinde stirdfir-
mesini, saglik kuruluslanm tek el-
den planlayip hizmet vermesini
saglamak; Anayasamizin 56. mad-
desi ile teminat altina alinmistir.

Bir baska deyisle insanimizin
saghdimin korunmasi Devletin de-
netimi altinda tutulmaktadir. Nite-
kim ayrmi buyurucu madde iginde
“Devlet bu gdrevini kamu ve &zel
kesimlerdeki saglk ve sosyal ku-
rumlarindan yararlanarak, onlarn
denetleyerek yerine getirir” hiik-
miinil de bulundurmaktadir.

Insan saghg hizmetlerinin en
&nemli halkalarindan biri olan ilag
da, iste bu nedenle devletin dene-
tim ve iznine tabi tutulmus bulun-
maktadir.

Ulkemizde Saghik Bakanh-
dr'ndan ruhsat alinmadan ila¢ tire-

dagittigimiz bildiri

timi ve digsalimi mimkiin degildir
ve ila¢ ruhsati da, saghga vararh
bir formiilliin mistahzar olarak
{iretimi i¢in verilen onaydir.

Miistahzarin kendisi veya etken
maddesi eder bir yeni bulus ise; ve
bu uluslararas: patent dairesince
tescil edilmis ve patent hakk: alin-
missa; o ilag veya etken maddesi
patentli sayilir. Uluslararas: patent
haklanm kabul eden tilkelerde pa-
tentli bir maddenin Qiretimi ve safi-
s1 patent sahibi firmanin iznine ve
patent anlasmasina tabidir. Pa-
tentli ve &zel isimli miistahzarin
herhangi bir {ilkede {iretimi patent
sahibi firma ile yapilacak anlasma-
va tabi olacaktr.

Bu kisa agiklamadan sonra, gii-
niimiiz Tiirkiye'sinde ilacta paten-
tin ne gibi agmazlar getirecedini ir-
delemekte yarar gdrmekteyiz. Ge-
lismis tilkelerdeki ¢ok uluslu ilag
tekelleri, btiytik firmalar yeni bu-
luslarini patent anlasmas: yaptikla-

B
|

n {ilkelere satacaklardir. Yeni bu-
lusunu yapan firma, arastirma ge-
listirme harcamalarnim karsilamak
icin (yaklasik tek bir madde i¢in
200 milyon dolardir) buldugu
maddenin fiyatim istedigi gibi be-
lirleyerek, rakipsiz olarak 15-20
yil siiren patent siiresince tek sati-
¢1 durumunda olacaktir. Bir &rnek
olarak Zaditen-Astafen karsilastiril-
masit yapildiginda Zaditen
110.000.-TL, Astafen, 28.500.-
TL'dir. Bu farklihgi Saghk Bakanl-
g1 style aciklamaktadir: “Bilindigi
gibi llkemizde Patent yasasi mev-
cut degildir. Bu nedenle de her-
hangi bir yerli ilag tireticisi ayni et-
ken maddeyi ¢cok ucuza, patent
yasasi olmayan bir @ilkeden ithal
edip ilag tiretebilmektedir.” Anlasi-
lacagn gibi, eger Tiirkiye, Sandoz
ile patent anlasmasmna girseydi,
ucuz Astafen satilamayacakti. Bu
dmekleri ¢ogaltmak mimkiindir
(Bkz. Tablo).

ETIM 7
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Patent sahibi anafirma, degisik
ilkelerdeki subeleriyle hammadde-
lerini ila¢ olarak pazarlayacak,
hammadde satildii oranda kazan-
cint arhiracak, sirtindan para ka-
zandigi tlkeye higbir vergi &deme-
den alacagim &ncelikle ve doviz
olarak kendine transfer ettirecek-
tir.

1984 kararnamesinin &ncesine
bakildiginda;

¢ Ulke ekonomisinin s&miiriil-
memesi

e Halkimizin pahal ila¢ alma-
mas! icin, ilag hammaddesinin en
ucuz safilan {ilkeden disalimina
izin verilmekteydi. Ancak
1983’ten beri uygulanan serbest
ekonomiye gecis hazirhiklan ara-
sinda bu disiincelere fazla itibar
edilmemistir.

Son giinlerde patent konusunu
ciddi bir bicimde yasama gecirme
¢alismalan yapildigimi da gdrmek-
teyiz. Trk flag Sanayiinin bugtine
kadar ulastigi boyutta, ancak gelis-
tirme galismalarinin yapilabilmesi;
gecerli asil konu olan arastirmanm
yapillamamis olmasi, patent sahibi
cok uluslu sirketlerin, tilkemizi bil-
yik bir pazar olarak g&rmesine
neden olmaktadir. Patent icin ve
veya bu yolla patent yasalarini, ge-
lismekte olan tilkelere kabul ettir-
meye calstiklan gézlenmektedir.

Dolayisiyla arastirma yapama-
yan, ilag ve ilag¢ hammaddesi {iret-
mek isteyen her yerli firma, patent
hakk: olarak patent sahibi yabanci
firmayla anlasmak zorunda kala-
cak, daha &nce hicbir patent &de-
mesi yapmadan firettigi ilag veya
ila¢ hammaddesi icin toplu veya
devamh olarak patent hakki &de-
meye zorunlu olacaktir.

Bu nedenle Dogu Bloku iilkele-
riyle birgok Avrupa tlkesi de ilag
ve ila¢ hammadde Uiretiminde ilag-
ta patent haklanm kabul etmemis-
lerdir. Bir AT tilkesi olan Italya pa-
tent hakkini ancak gecen bir kag

il iginde kabul etmistir.

ilacta patent haklan iilke-
mizde kabul edildigi zaman
patent sahibi firmanin izin ve
onayi alinmadan:

¢ Ayn isim altinda patentli ma-
lin tiretiminin yapilmast,

¢ Ach degisik de olsa, aym mad-
denin tiretilmesi,

o Ulkemizde patent hakkinin
tescilinde her tiirltl teknolojinin
kullamimast,

¢ Patent hakkinin tescilinde sira-
lanan fiziksel ve kimyasal islemler-
den ve tiretimden gegirilmesi,

¢ Patentli bir maddenin sliresi
olan 15-20 vil iginde bir bagka fir-
maca imal edilmesi olanaksiz oldu-
gundan;

Ulusal ila¢g sanayimiz pa-
tentli bir ila¢ veya ila¢ ham-
meddesi iiretmek icin patent
hakk: 6demek zorunda kala-
caktir.

Boylece:

» lla¢c ham ve yardima mad-
de disalimlarinin en ucuz iilke
yerine, patent sahibi firma fi-
vatiyla alinmas: zorunlu ola-
cak,

» Patentli malin disaliminda
ayrica patent hakki da dden-
digi icin hammaddenin fiyat
daha pahah olacak,

* Bu nedenle ilag, ham ve
vardimci1 maddelerinin disali-
mi en az iki katina gikacak,

¢ Ulkemizde AR-GE yeterin-
ce gelismedigi ve kendi adi-
miza ulusal patentimiz olma-
didh icin, patent anlasmasi tek
tarafli olarak, patent sahibi
firma lehine calisan bir sistem
olarak isleyecek, kendi iilke-
mizde istedigimiz fiyata mal
satma, iiretme, ortak olma
hakkimz, yasa kanaliyla pa-
tent sahibi yabanci firmaya
verilmig olacak,

» lla¢ ve ila¢ hammaddesi
tiretmek isteyen her ulusal

firma, patent hakk: olarak pa-
tent sahibi yabanc firmayla
anlasmak zorunda kalacak,
ulusal ila¢ sanayimiz daha ge-
lismeye firsat bulamadan eri-
vip gidecektir.

Ulkemizde bugtin kirka yakin
hammadde fretilmektedir. Ve
bunlar herhangi bir patent anlas-
masiyla bagh olmadiklan icin re-
timlerine devam edilmektedir. Pa-
tent anlagmasina girildigi zaman,
tiretici firmalar ya Uretimi timiyle
durduracak, ya da patent sahiple-
rine istedikleri ticreti 6demek zo-
runda kalacaktir. Sonugta ham-
madde fiyvatlar: aniden arta-
cak veya iiretimden kalkacak-
tir. Boylece ulusal ilag sanayii t0-
milyle disa bagimh olarak ¢alisma-
ya gececektir.

Patent konusu, AT'a girme ko-
sullanndan birisi olarak stirekli kar-
simiza ¢ikmaktadir. Béyle bir da-
yatma kargisinda, uzun vadede bir
gecis déneminin yasanmast g_erek-
lidir. Nitekim, AT Uyesi olan ltalya
20 yil ilacta patente direnmis, bu
ddnem igerisinde ila¢ sanayiini ge-
listirmis ve buglinkl konumuna
gelmistir.

Bu nedenlerle Ankara Eczaci
Odasi uzun vadeli bir gegis icinde;

¢ Patent anlasmasindan &nce
{iretimi veya satis1 yapilan ilag ve
ilag hammaddelerinin patent hakki
disinda tutulmast,

» Bugiinkl kosullar altinda zor
da olsa, ila¢ tiretici firmalarin aras-
tirmaya y&nlendirilmesinin saglan-
mast,

e Tiirkive Universitelerinde ya-
pilan arastirmalarin endistri tara-
findan desteklenmesi,

» Eczaciik Faktltelerinde yapi-
lan arastimmalann sonucu -sayilan
hi¢ de az olmayan- sentetik veya
dogal tirtinlerin sadece yayin araci
olarak degil, ilerde patent hakkini
da alarak, kullanilabilecek ila¢ du-
rumuna getirmek lizere calismalar
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vaplmasi ve bu ¢alismalarin akga-
sal sorunlarinin, ilag sanayii ve
devlet tarafindan ¢dziimlenmesini
tnermektedir.

Bu denli dénemli bir konunun
dogrudan sahibi olan meslek &r-
giitlerinin karsi gdriiglerine rag-
men, ilacin son anda eklenen bir
gecicl madde ile patent yasa tasa-

nisina dahil edilmesi bir oldu bittiye
getirme olup demokrasi ile bag-
dasmamaktadir. Patent Yasa Ta-
sarisi hiklimet tarafindan
TBMM'ye sevkedilmis; 200 mad-
delik yasa tasansit TBMM Adalet
Komisyonunda tek oturumda ince-
lenip uygun g&riilmiistiir.

Toplum saghg ve lilke gikarlan

acisindan ileride olusacak olum-
suzluklann sorumlusu bugin ilaci
patent kapsarmina alma ¢abasinda
olan cevreler olacak; ilac1 patent
yasasi kapsamina alan hitklimet ve
bunu kabul eden meclis de kolay
kolay unutulmayacaktir.

ANKARA ECZACI ODASI

YONETIM KURULU

Cankava Belediyesi’vle ortak dagittigimiz bildiri

ANKARA ECZACI ODASI
CANKAYA BELEDIYESI

¢ [la¢ fivatlarinin daha fazla
artmamasi,

« llacin bulunabilir ve alina-
bilir olmas:,

» Ulkemizin ilacta tiimiiyle
disa bagimh olmamasi

» Saghk giivencesinin son
bulmamas icin tiim halki-
mizi

ILACTA PATENTE HAYIR

demeye caginyoruz.

Ankara Eczaci Odas1 ve Can-
kaya Belediyesi'nce baslatilan
ILACTA PATENTE HAYIR
kampanyas: siz halkimizin deste-
giyle gii¢ bulacaktir.

15-22 Nisan 1993 tarihleri
arasinda

* Yiiksel Caddesi-Karanfil So-

kak,

e Sakarya Caddesi,

e Kizilay Gima 6nij,

Ankara Eczaci Odasi, Konur
Sokak, 13/2 adreslerinde yiirii-
tiilecek olan imza kampanyamiza
katilarak HALKIMIZIN SAGLIK
GUVENCESINI KORUMA caba-
miza destek vermenizi bekliyo-
ruz.

iLACTA PATENT NEDIR?

Yeni bir ilacin tiretimi ve satisi ile ilgili tim haklarin belirli bir stire

icin (15-20 wil) yalmzca o ilaci bulan kisi ya da firmaya ait olmasi-

dur,

ILACTA PATENT KABUL EDILIRSE:

Halkimiz,

¢ flacim bulmakta,

¢ {lacim almakta,

e Saghgini korumakta sikintiya diisecektir. _

e Gecmiste yasadigimiz petrol ambargosu gelecekte ILAC AM-
BARGOSU na déniisecektir!

« Yerli ila¢ sanayii giderek kii¢iilecek, yerini uluslararasi yabanci
ilag tekellerine birakacaktir!

« Bag-Kur, SSK, Emekli Sandigh gibi sosyal givenlik kuruluslan if-
las edecektir.

« Patentin getirecegi mali yilkiin altindan &zel sigorta sirketleri de
kalkamayacaktir.

¢ Gelismis tilkelerdeki ¢okuluslu ilag tekeli bilytik firmalar, yeni
buluslarim patent anlasmast yaptiklar tilkelere satacaklar. Yeni
bulusunu yapan firma, aragtirma-gelistirme harcamalarimi karsi-
lamak icin, (Tek bir madde igin yaklasik 200 milyon dolar) bul-
duu maddenin fiyatini istedigi gibi belirleyecek, rakipsiz olarak
15-20 il siiren patent sfiresince tek satici durumunda olacaktir.
Dolayiswyla halkimiz, ilagta bugtin 17.100.-TL olan bir gz dam-
lasin, ilacta patent kabul edildigi taktirde 64.800.-TL'ye;
83.600.-TL olan bir mide ilacini 235.000.-TI'ye; 28.500.-TL
olan bir astim ilacim 110.000.-TL'ye almak zorunda kalacaktir.

« Patent sahibi tilkelerle ortaya ¢ikabilecek uyusmazlklarda ilag
ambargosu silah olarak kullanilabilecektir.

» Patent satin alamayan yerli ila¢ sanayimiz halen tretmekte ol-
dugu ilaglan tiretemeyecek, giderek kiictilecek ve patent dig ka-
lan ilaclanni da gokuluslu ilag tekellerine kaptiracaktir.

e Hastanin alim giictinii cok asan ilag fiyatlan sonucu, hasta ilaci-
ni tamamen sosyal giivenlik kurumlarindan temin etmeye calisa-
cak, artacak maliyet yitkiiyle SSK, Bag-Kur, Emekli Sandif iyi-
ce ¢ikmaza girecektir.

« Ozel sigorta sirketleri, bugtin ancak bir kisim ¢dedigi ilag be-
dellerini, patent sonrasi artan fiyatlaryla hi¢ deyemez duruma
gelecektir.
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II. Ulusal Saghk Kongresi ilac ve
Denetimi Grubunun Galismalar

Prof. Dr. Nurettin ABACIOGLU*

Saglhk Bakanhg:, Ttrkiye'nin sosyal ve ekonomik
gercekleriyle uyumlu ulusal bir saghk politikasinin be-
lilenmesi amacyla birincisi Mart 1992'de dilzenlenen
Ulusal Saghk Kongrelerinden ikincisini de 12-16 Ni-
san 1993 tarihleri arasinda Ankara’da topladt.

I. Kongre, saghk reformu yasa tasarilanna zemin
olusturan bir dizi genel ve teknik komisyon diizeyinde-
ki gahsmalardan olusmustu,

II. Kongrede, ilkinin calisma diizen icinde ve ilk
kongre ile ikincisi arasindaki dénemde hazirlanms ya-
sa tasan taslaklarnin degerlendirmesini yapan bir ice-
rik ve giindemle toplandi.

Kongrenin genel akisi icinde, ilk giin yasa tasari
taslaklan {izerinde genel gtriisme yapildi. Takip eden
iki giin boyunca, katiimeilar 31 teknik grup igerisinde
tasarn taslaklarini madde bazinda ve ulusal saglik politi-
kasmnin ¢ahisma grubunu ilgilendiren gergevesini de he-
def, sorunun tanimi, ilkeler ve stratejiler baghklan al-
tinda gtriiserek raporlar hazirladilar. Kongrenin dér-
diincll giinil ise, “Hastane Yonetimi ve Bolge Saglhk
Idareleri Yasa Tasansi Tasladi” ile “Saghk Hizmetle-
rinde Desentralizasyon” konulu paneller ile tartisiima-
sina ayrilmisti. Son giin ise 31 teknik gruptan gelen
raporlarin goriisiiimesi ile genel tarhismaya ayrimust.

Kongrede yapilan yogun c¢alismalarin yamsira, ilk
giin toplantiya katilan ancak kongre hazirhk ¢alismala-
1 déneminde yaptiklan katkilann yasa tasan taslakla-
rina geregince yansitilmadigin belirten 12 saghk mes-
lek &rglitiiniin kongreden cekilmesi, izerinde dnemle
durulmas: gerekli bir boyut ve eksiklik olarak belirdi.
Asagida bu kongre icerisindeki teknik gruplardan birisi
olan ilac ve Denetimi'ne iliskin Ulusal Saglik Politikasi
kitabinda yer alan gerceve boliim ile grubun hazirladi-
g1 rapor yer almaktadir.

Saijlik insan Giicii

(Ulusal Saglik Politikas: Kitabi, Syf. 53-54, An-
kara 1993)

HEDEF - 18

2000 yihna kadar rasyonel bir insangticti politikasi

* GU Eczacilik Fakiiltesi Farmakoloji Anabilim Dali

biitiin ydnleri ile uygulamaya konulmus olacaktr.

Sorunun Tanmimi

Saglk insanglicintin kalite ve kantitesine yonelik
tartismalar hala devam etmektedir. Uzerinde gorils
birligine vanlan hususlar su sekilde siralanabilir.

Sadglik personeli tilke ihtiyaci dogrultusunda bir egi-
tim almamaktadir, mezuniyet sonrasi egitimleri hig
yok denecek kadar azdir; istihdam, {icret ve &zlitkk
haklan bakimindan problemleri vardir; lilke sathina
dengeli dagilmarmslardir; mesleki ve fonksiyonel dagi-
Iim bozuklugu da vardir; mesleki &rgtilenmeleri tam
degildir ve tilkede akilci bir saghk insangticti planlama-
s1 yoktur. Mesleklerin gérev, yetki ve sorumluluklarin
diizenleyen mevzuat cok eskidir, bazi meslekler igin
higbir hukuki diizenleme yoktur.

ilkeler

» Saglik Hizmetleri ekip isidir ve saglik insangficii-
niln is tatminini saglayacak, motive edici tedbirler ge-
listirilmelidir.

» Saghk insangiicii planlamalan sayisal esaslara
(niifus/personel gibi) gbre dedil, isglicli esasina gre
yapilmalidir.

e Saglk insanglicli tlke ihtiyaclarn dogrultusunda
yetistirilmeli, egitimleri temel saghk hizmetlerine y&ne-
lik olarak planlanmalidir.

« Saghk insangiiciiniin temel saghk hizmetleri ala-
ninda calismasini tesvik edecek @nlemler alinmalidir,

* Degjisen kosullar ve bilim dogrultusunda stirekli
egitimleri saglanmaldir.

e Cografi, mesleki ve fonksiyonel olarak dengeli
dagilimlan saglanmalidir. Bu dagiim zorlayici olmayan
ve adil bir yéntemle yapilmahdir.

¢ Saghk cahsanlan tirettikleri hizmetin gercek be-
delini almahdirlar.

¢ Saghk insanglictiniin mesleki-demokratik &rgiit-
lenmesi saglanmalidir.

Stratejiler

¢ 1994 yihndan 6nce gerekli yasal diizenlemeler
yapilacak, saghk insangilcll ana plani hazirlanacaktir.

» Tirkiye'nin 20 yilbk projeksiyonlarla dinamik bir

16



19932

AEOB

saglik insangiicli planlamasi yapilacaktir. Bu planlama
epidemiyolojik, demografik verilerle, saglk hizmetleri
kullamim arastirmalarina dayanacaktir.

¢ Her meslek grubunun egitim programlannin te-
mel saghk hizmetleri anlayisina dayanmas: saglana-
caktir.

e Hemsirelik/ebelik egitimi tekrar diizenlenecek ve
liseye temellendirilecektir.

« Istihdamda merkeziyetcilik birakilacaktir. Saglhk
insangtictintin dengeli dagilim basta ekonomik olmak
izere zorlayic1 olmayan terbirlerle saglanacaktr.

* Mezunivet sonrasi siirekli egitimin saglanmasi
icin Saghk Bakanh@ meslek tesekilleri ile isbirligi ya-
pacak ve “kredilendirme sistemi” uygulanacaktir.

¢ Saghk meslek gruplannin gdrev, yetki ve sorum-
luluklanim belirleyen yasa hazirlanacaktir.

e Saghk meslek gruplanmn sayisal olarak yeterli
olanlarnin meslek birliklerini kurmalan i¢in yasal dii-
zenlemeler yapilacak, mevcut birliklerin de ¢agdas bir
vapwa kavusmalan icin calisilacaktir,

Il. Ulusal Saghik Kongresi ilag ve Denetimi Galisma
Grubu Raporu

1. Aksiyon Planlarn

llac ve Denetimi Grubu, kavram olarak aksiyon
planlan format bashgini grup stratejilerinin degerlendi-
rilmesi ile bunlara yonelik gelistirilen fikirler manzu-
mesi olarak yorumlarms ve asagidaki gériisler sirasi ile
belirlenmistir.

1. llag kontrol ve ruhsatlandirimasinn dtizenlen-
mesinin, Ulusal Saghk Akademisi blinyesinden ¢ikan-
larak Akademinin yanisira, kurulus esas ve bicimleri
ile galisma tarz1 belirlenmis Devlet flag Kurumu bici-
minde ele alinmas: strateji olarak benimsenmistir.

Devlet lla¢ Kurumunun, Ulusal Saghk Akademnisi
ile koordineli bir ¢calisma stirdirmesinin uygun olaca&
hususu kabul edilmistir.

2. Fiyatlandirmaya iliskin 1984 kararnamesinin
tam olarak uygulanmasi temin edilecektir. Uzun vade-
de fiyatlann serbest birakilip, birakilmamas: halinde
bunun sektdriin gelismesine ve genel olarak saghk
sektoriine etkileri konusunda arastirmalar yapilacaktir.

Ayrica ilagta KDV uygulamasinin kaldinimas: icin
gerekli girisimlerde bulunulmalidir,

3. lla¢ Sanayiinin yapisallasmas yéninde deviet
tesvikleri cergevesinde &nceliklerinin devam sailana-
caktir.

4. [lag Sanayiinin ihtiyac duydugu lisanstistil egitim
programlan {Iniversite-sanayii isbirligi icinde diizenle-
necek ve gelistirilecektir.

5. Basamakh saglik hizmetlerinin olusma stirecinde

belirlenen basamaklarda ilag kullammina ve sunum il-
kelerine gdre kategorizasyonlan saglanacak, Genel
Saglik Sigortas: cercevesinde islemlerin kurum tasar-
rufunda diizenlenmesi temin edilecek, hekim, eczaci,
hasta, hastalik ve ila¢ kullanim iliskileri ¢ergevesinde
recete kontrol sistemleri olusturmaya ydnelik calisma-
lar yapilacaktir.

llacin rasyonel kullanimiyla ilgili strekli egitim
programlarinin ilgili meslek kuruluslan ve Saghk Ba-
kanh tarafindan ilgili tiniversitelerin isbirigi ile dii-
zenlenmesi saglanacaktir.

2. Aksiyon Planlarinin Oniimiizdeki iki Yil Bakimin-
dan Oncelikleri

Aksiyon planlan bakimindan éncelikler temelinde
asagidaki hususlara yer verilmistir.

1. Aksiyon planinda, 1. maddede yer alan ilag
kontrol ve ruhsatlandinlmasi diizenlemelerine iliskin,
grubumuzca strateji olarak benimsenmis Devlet Ilag
Kurumunun, kurulus esas ve bicimi Ulusal Saglik Aka-
demisinin kurulus stratejisi icerisinde yer alan tarihle
uyumlu olmahdir.

2. Aksiyon planlan icerisinde yer alan diger mad-
delerin &ncelik sirasinin 1993 il igerisinde ilgili tiim
kesimlerin genis katiimiyla siirdiiriilecek olan sempoz-
yumn, panel ve galisma gruplan ile tartisilip, belirlen-
mesinde yarar oldugu diistintilmektedir.

Bu toplantilarda, sadece Aksiyon plani iginde yer
alan 2, 3, 4 ve 5. maddelerin degil ilacla ilgili tim ko-
nu ve sorunlarin kapsamh bir bicimde gériisiilmesi ge-
reginin temel dncelik olarak belirtilmesinde yarar ol-
dugu grubumuzca dilstinilmektedir.

3. Uygulama Plam

Aksiyon plani éncelikleri icerisinde ifade edilen hu-
suslar ile ek gdriisler asagidaki gibi nerilmistir,

1. Devlet lla¢ Kurumu kurulus esas ve bicimine ilis-
kin gerekli islem ve diizenlemelerin yapilmaya baslan-
mas1 icin Saghk Projesi Genel Koordinatérlugi
(SPGR) igerisinde bir ¢alisma grubunun ivedi olarak
olusturulmas.

2. 2.2.de bahsedilen grup calismalannin dizenle-
me ve giindem ¢alismalarinin baslatilmasi ile ilgili ola-
rak SPGK igerisinde bir ¢alisma grubunun olusturul-
mast.

4. Aragtirmalar

Aksiyon planmi 2. maddesinde yer alan ilag fiyatlar-
nin serbest birakilip, birakilmamasinin sektdriln gelis-
mesine ve saghk sektdriine etkileri konusu yanisira
rasyonel ila¢ kullaniminda ilkeler, ruhsatlandirma, ilag
kategorizasyonu ve regete kontrol sistemleri arashrma
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konulan olarak saptanmustir.

5. Gelistirilmesi Gereken Mevzuat

flac ve denetim grubu; Saglik Kanunu Tasan Tasla-
& Uzerindeki cahsmalan sirasinda, ilag tiretiminden tii-
ketim zincirine uzanan siirec icerisinde halihazirdaki
diizenlemelerin asaijida belirtilen kanunlar ¢ercevesin-
de stirdtirtildigiinil tespit etmistir. Bu tespitin 1s1§inda
ilag tiretim-titketim zinciri bir biittnlitkk ve rasyonellik
gstermektedir. flag tiretim-titketim zincirinde buttnlg-
gil saglayan baslica kanunlar su sekilde siralanmakta-
dir.

1. 1262 sayil Ispengiyari ve Tibbi Mistahzarlar
Kanunu 2. 1262 sayih Kanunda, 1557, 3940, 4348
ve 6243 sayih degisiklikler yapan kanunlar 3. 6197
sayih Eczacilar ve Eczaneler Hakkinda Kanun 4. 767
sayill Tiirk Kodeksi Kanunu 5. 984 sayili Ecza Tica-
rethaneleriyle Sanat ve Ziraat Islerinde kullarmlan Ze-
hirli ve Milessir Kimyevi Maddelerin Satildign Diikkan-
lara Mahsus Kanun 6. 2313 sayili Uyusturucu Madde-
ler Murakebesi Hakkinda Kanun 7. 2313 sayili ka-
nunda degisiklik yapan 2683 sayih kanun

Oysa hazirlanan Saghk Kanunu Tasarsi Taslagmin
76. maddesi ile yiirirlitkten kaldirilan kanunlan belir-
lerken, ila¢ liretim-tilkketim zinciri bakimindan dogru-
dan ilgili kanunlar icerisindeki ikisi, diger bir ifade ile
76. maddenin c/ve h/ fikralannda yer alan 1262 ve
6197 sayil kanunlan iptal etmektedir. 1262 sayih Is-
penciyari ve Tibbi Mistahzarlar Kanunu ilag tiretimi,
dagitimi ve denetimi ile ilgili esaslan dilzenlemesi baki-
mindan diinyadaki ilk &rnekler arasindadir. Dider ta-
raftan yiriirlige giris tarihi Cumhuriyetin baslangic
yillan ile bitismesine karsihk giiniimiizde de prospektif
gereksinimleri karsilayabilir 6zelligini korumaktadir.
Ayrica bu kanun ila¢ Sanayiimizin bugiinkil gelismis
duruma gelmesinde &nemli rol oynamugtir. llag Oreti-
minin sektdrel bazda dilzenlenmesinin anilan kanun
cercevesinde bazi yeni dizenlemelere ihtiyag gtster-
mesi dodal olmakla birlikte aymi kanun mantiginin
muhafaza edilerek siirdiriilmesinde yarar vardir. lag
Sanayiinin bugiin sahip oldugu degerlerin muhafazasi
icin tiziik ve y&netmeliklerin yetersiz kalacadi bu yon-
de hukuki ve cezai yaptinmlann uygulanacadi agiktir.
Bir baska deyisle; tiretici, yatinmci ve ruhsat sahibinin
vasalara dayanan haklarn ve kamuya karsi sorumluluk-
lar1 hukuksal agidan tiizitk ve yonetmeliklerle gerektigi
kadar saglanmaz. Mevzuatina vakif oldugumuz Avru-
pa Toplulugu ve diger tlkelerde 1262 sayih yasa kap-
samina giren konular kanunla diizenlenmistir. Bu ka-
nunlar saghk ile ilgili diger kanunlardan ayn olarak ya-
pilmistir. Ayrica, 1262 sayih yasa kapsaminin perife-
rinde kalan ilag ile ilgili konularin bile kanunla diizen-

lendigi gdritlmektedir. (Ingiltere’de Misuse Act ve di-
ger tlkelerde kozmetikler ile ilgili kanunlar gibi). Kaldi
ki, sngdrillen taslakta 1262 sayih kanunda yer alan
bir cok dnemli maddenin karsiigi bulunmamaktadir.
Bu noksanlarin giderilmesi i¢in ¢ikartilmas: distiniile-
bilecek tizilk ve ynetmeliklerin yeterli yaptinm gtictt
olmayacaktir, 6197 sayilt Eczacilar ve Eczaneler hak-
kinda kanun ise, 1262 sayili kanun normlarina gore
tiretilmis ilacin tiketicive (hastaya) perakende olarak
ulastmlmasinin esas ve usullerini diizenleyecek bir bi-
tinlik olusturmaktadir. 6197 sayili kanunda maddeler
bazinda gézden gegirime ihtiyac olmakla beraber Sag-
hk Kanunu disinda ayrica kanun olma &zelligini koru-
may1 gerektiren bir mevzuat oldugundan kusku bulun-
mamaktadir. {la¢ ve Denetimi Grubu bu kanunlarin
muhafazas: yéntindeki ayrintih gerekce ve madde ba-
zindaki yeniden diizenlemeleri ile tiizilk ve ydnetmelik-
lere aktarilmasi gereken diger hususlarin diizenlenebil-
mesi yoniinde zamana ve siireklilige ihtiyag duymakta-
dir. Saghk Projesi Genel Koordinatdrliginiin uygun
bulmas: halinde bu ¢ahsmalann ivedi bir bicimde ve ek
raporlar diizenlenerek yapilmas: hususu da karara
baglanmustir. Ancak hazirlanan yasa tasan tasladi cer-
cevesinde ilag tiretim, dagitun ve eczacilik islerine ilig-
kin yer almas: gereken tammlar asagida sira ile veril-
mistir.

Saghk Kanunu Tasari Taslaginda Yapiimasi Ongoriilen
Degisiklikler:

Madde 3

1) ilag (Tabbi @iriin); insanlarda hastaliklardan korun-
ma, tani, tedavi veya bir fonksiyonun diizeltiimesi ya
da insan yaranna degistirilmesi icin kullanilan genellik-
le bir veya birden fazla yardimci madde ile formdile
edilmis etken madde veya maddeleri iceren bitmis do-
zaj seklidir.

i) Tibbi Miistahzar; 6zel bir isimle ve 6zel bir amba-
laj icinde piyasaya arzedilmis hazir ilag seklidir.

j) llag Etken Maddesi; dogal veya sentetik kaynakl
farmakolojik aktif maddedir.

k) Kozmetik (Kozmetik iiriin); insan vilcudunun degi-
sik dis kisimlan (cilt, saclar, killar, tiraklar, dudaklar,
dis, genital organlar gibi) veya mukozaya uygulamak
{izere hazirlanmis, amaci veya yan amaci bu kisimlan
temizlemek, koku vermek ve korumak suretiyle iyi bir
durumda muhafaza etmek, gdrintimiinQ degistirmek
ve vilcut kokularini diizeltmek olan madde veya pre-
paratlardir,

1) Tibbi Malzeme; tibbi amaglarla cilt veya mukoza-
lara temas etmek {izere yerlestirilen veya doku ya da
vilcut bosluklarina sokulan arag, gereg ve diger malze-
melerdir.
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Madde 8. Degisiklik Onerisi: Saghkla dogrudan ya
da dolayh olarak ilgili ilag, tibbi mistahzar, ilag etken
maddesi, kozmetik ve tibbi malzemelerin nitelik ve
dzelligi tiretimi veya yurda getirilmesi, tasinmasi, tani-
timi ve satisi ile birey ve toplum saghgmi, suistimali
ve/veya bagimhlik olusturmasi sonucu tehlikeye diisti-
rebilecek ilaclarin bu bigimde tiiketilmesinin &nlenme-
si, tibbi malzeme ve arag-gere¢ kullanimmna ve deneti-
mine iliskin esaslar bakanlikca belirlenir.

Madde 50 ile ilgili degisiklik:

Eczacihk Hizmetleri, llag ve Tibbi Malzeme Temini:

Madde 50. Eczacilik Hizmetleri Eczacilar tarafindan
ilac tiretimi, ilaca iliskin bireye ve topluma yonelik hiz-
met tiretimi ve ilaca iliskin bilgi iretimini kapsar. Tibbi
malzeme temini eczacilik hizmetleri icerisinde yer alr.
Bu hizmetler Eczacihk Fakilltelerinin egitim, arastrma
ve uygulama i¢in agtiklan disinda, sahip ve mesul mii-
durll Eczaci olan Serbest Eczaneler ve bir Baseczaci
sorumlulugunda yiiriitiilen hastane eczaneleri ile veri-
lir, Basamakh saglik hizmetlerinin verilmesi sirasinda
rasyonel ila¢ kullanim ve hasta uyuncu eczaci ve he-
kim isbirligi ile gerceklestirilir. Ayaktan tedavi edilen
hasta regeteleri ve yatan hastamn ihtivaci olup da has-
tane eczanesinde bulunmayan ilag ve tibbi malzemeler
serbest eczanelerden temin edilir. Hastane eczaneleri
sadece hastanede yatan hastann ilaclarim karsilar.

Madde 61 ile ilgili Degisiklik:

Eczacilar

Madde 61. Eczacilar, mesleki hizmet alanlan so-
rumluluklan ve uygulama yéntemleri ileri diizenleme-
lere siirekli acik, birey ve toplum sagh@inin korunma-
s1, iyilestirilmesi stirdiirtilmesine yénelik olarak ilacin,
ilag etken maddesi, tibbi miistahzar, tibbi malzeme ve
irlnlerin, kozmetiklerin {iretimi, denetimi ve tiketim
sonrasi takibi ile ilgili her asamada darismanhk, gézet-
menlik, analistlik ve uygulayicihik ile bunlarla ilgili ku-
rumlann yetkililigi ve sorumlulugunu tistlenen faaliyet-
leri yaparlar. Eczacilar, Bakanhgin belirleyecei esas-
lar dahilinde; meslek odalannca diizenlenen meslek ici
editim programlarina dayali sertifikaya bagh enjeksi-
yon, ilk yardim ve optimetrislik gibi &zellesmis mesleki
uygulamalan yaparlar, laboratuvar testlerini yapabilir-
ler, 6zel uzmanlik statlisii gerektiren ihtisasa bagh la-
boratuvarlar1 miistekilen acarlar, yetkili ve sorumlu
olarak cahsirlar. Eczacilik yapabilmek icin bir eczacilik
fakiiltesi veya yliksek okulunu bitirmis olmak gerekir.

Ugiincii Bilim: Saglik Alanindaki Diger Meslekler:
Madde 69.
a) Saghk Teknik Destek Meslekleri: Bu grupta Ecza-

cilik teknisyenligi veya teknikerligi adi altinda ihdas
edilmesi diistintllen mesleki gruba ihtivag bulunma-
maktadir. Eczacinin taniminda ve fonksiyonlanndaki
gérevleri devredilemeyecek kadar kesin smirlarla belir-
tilmistir. Eczact her faaliyetinden bizatihi kendisi so-
rumludur. Dolayisiyla bdyle bir meslegin igerisinde
ydnlendirme ve denetime tabi olsa bile béyle bir mes-
legin icerisinde y&nlendirme ve denetime tabi olsa bile
bdyle bir meslegin ihdasi, yapilacak herhangi bir yan-
lislikta Eczaciya yonelik olacagindan mahzurlu gértil-
mistilr. Bu nedenle Eczacilik Teknisyenligi veya tekni-
kerliginin kanundan c¢ikarilmasi uygun miiteala edil-
mistir.

Madde 75-b 3 ve Madde 76-c, h fikralan iptal edil-
melidir.

Gegici madde 10. Kanun kelimesi ilave edilmelidir.

Saghk Bakanhgi'nin Teskilat ve Gorevleri Hakkin-
da Kanun Tasar1 Taslad:

Madde 12. Ecza Isleri Genel Mudiirlugt hakkindaki
degisiklik tnerisi ve gerekcesi.

Degisiklik Onerisi: ilag ve Eczacilik Genel Midiirligi

Madde 12. ila¢c ve Eczacihk Genel Mudurluginin
Gorevleri.

(a) Fikras: gibi dedgistirilmistir,

(e) Rasyonel ilag kullanimu ile ilgili cahsmalarn, dii-
zeltilmesi ve yiiriitiilmesi,

Bu fikra sira degisikligi ile (e) fikrasi olarak adlandi-
rilmistir, Diger fikralar buna gore yeniden siralanmali-
dur.

Gerekge

Saghk Bakanhgmn teskilat ve gdrevleri hakkindaki
Kanun Tasarisi taslagmda Bakanhk Merkez Teskilati
Ana Hizmet Birimleri iginde yer alan ECZA ISLERI
GENEL MUDURLUGU isminin ilgili Genel miidiirlii-
giin taslakta aciklanan fonksiyonlar ile tam uyum sagd-
lamadig:, bir meslegin adlandinlmas: seklindeki ifade-
nin Genel Midurlik ismi olarak prensipte kabul edil-
mediginin Mistesar Muavini Sn. Dr. B. Serdar SA-
VAS tarafindan 2. Ulusal Saghk Kongresinin acilisin-
daki sunusta acikca belirtilmis olmasina ragmen disii-
nillen biitin alternatif isimlendirmelerde Genel Midir-
lik gorevlerini tanimlamada eksiklik hissedildigi cihet-
le Genel Midiirlitk isminin ILAC VE ECZACILIK GE-
NEL MUDURLUGU olarak kalmasinda genel muta-
bakat saglanmustir. Ayrica diger meslek kuruluglarnin
ILAC VE ECZACILIK GENEL MUDURLUGU ismine
muvafakat ettiklerini, dzellikle ECZACILIK isminin bir
mesledin adlandiriimasina yénelik olmayip Genel M-
diirligtin fonksiyonlarini ifade eden bir tanimlama ol-
dugu konusunda sifahi ve yazil beyanlar Saghk Projesi
Genel Koordinatdrliigine sunulmustur.
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1992/4 nolu sayimizda 6-8 Kasim 1992 tarihinde Kusadasi’'nda va-
pilan TEB 27. Dénem II. Bolgeleraras: Toplant: tutanaklanm yayin-
lamistik. Trabzon Eczaci Odas1 Baskam1 Sayin Ismail Giimriikcii'niin
o toplantida yaptign konusmaw gerek icerik olarak yapilan diger ko-
nusmalardan farkh bir deger tasimasi, gerekse icinde bulundugumuz
donemde en cok gereksinme duydugumuz bir konu olan demokrasi
ve meslek orgiitlerine son derece giizel bir bakisi1 yansittigi icin bu

sayimizda ayrica yvavinhyoruz.

Ecz. ismail GUMRUKCD
Trabzon Eczaci Odasi

Degerli Merkez Heyeti Uyeleri, Manisa Eczaci
Odasinin sayin ydneticileri, degerli konuklar, degerli
meslektaslanm; hepinize Trabzon Eczaci Odas: adina
sayal ve sevgiler sunuyorum.

Dederli arkadaslanm, benden ¢nce konusan arka-
daslan dinledim yine sorunlann yakici bir bicimde dil-
lendirildigine tanik oldum. Oyle ki, aktanlan sorunlar,
daha dogrusu yasadigimiz sorunlar gériinen o ki, ade-
ta karbon kagith; stirekli bir yil sonrasina tasiyorlar
hatta ¢codahyorlar bile. Nereye kadar sorusunu ben de
karbon kagith kildijim demokrasiyle yamtlamak istiyor
ve bu konuyu bu kilrsillerden bir kez daha aktarmay:
diliyorum.

Degerli arkadaslarim, #ncelikle demokrasi kavrami-
m tanimlamamiz gerekiyor. Demokrasi, akil ve vicdan-
la ilgili ahlaki bir sorun dedgil; tersine, paylasimla ilgili
bir sorun, yani maddi bir ¢ikar sorunu. Smifh toplum-
larda dogaldir ki, haksizliklar irer. Bunlan ikiye ayira-
biliriz. lki, herkesin haksizlik saydigi haksizhiklardir.
Ornegin, maliniz calinir, polise gidersiniz, mahkemeye
basvurursunuz; ikinci grup haksizliklar, bazilanmn hak-
sizhk gdrmedigi haksizliklardir. Oredgin; mesleki an-
lamda biraz ¢nce anilan 40-50 metrekareler, muva-
zaa, kar hadleri, kamuda calisan eczacilarin konumla-
r1, istihdam; bu tiir haksizhklardir. Bu tiir haksizhklar
icin ne polise, ne de mahkemeye gidebiliriz. Bunlara
karsi topluca miicadele vermek gerekiyor; ama, bu
miicadele i¢in serbestce drgiitlenebilmek gerekiyor ki,
o milcadele &zglirce verilebilsin. Bunun icin demokra-
siye ihtivacimiz var. Zira, demokrasi, toplumsal haksiz-
liklara kars: 6rgiitli miicadele verebilme &zgiirligiidir,
Ne var ki, bugilin mesleki yapilanmamiz anlarminda
tzerkligin cok uzadindayiz. 1980 sonrasi diizenleme-
lerle 1954 lerdeki miilki amirlerin dogrudan midahale
edebilecedi bir yap icerisindeyiz.

Yasaklan koyan pasalar emekliye aynlmis, yasaklar
olabildigince ¢agdisihdwla stirliyor. Bir yanda adizlann-
dan demokrasiyi diistirmeyen bu koalisyon hitkiimetiy-

le stirliyor; diger yanda, bizlerin heniiz bir giic odaf
olamamamizla, belirli bir bilinclenme diizeyi yaratama-
mamizla stirliyor.

Stz iktidardan agilmisken, konuyla &rtiismesi anla-
minda onun da demokrasi anlayisina yonelik bir seyler
stylemek istiyorum.

Su son 5-6 ay iginde Saghk Bakanhd: bizi dinler ol-
mus. Iktidann, gogulculuk, kathmeilik anlayist o ki, bi-
ze soru sordugunda bizi gorils agiklama diizeyine indir-
gemis. Bunu, bir eczaci olarak ben icime sindiremiyo-
rum. Yani, kabul edilmeyi kabullenecegiz, ama kendi
istegimizle kendimizi kabullendirmeyi erteleyecek ya
da yok sayacagiz.

1980’li yillarda sark: dinlememiz yasakti, simdi din-
letiyorlar ve de seviniyoruz. Ama bizler sarki séyleme-
yecek miydik? Kaldi ki, ve de tyle ki, devlet tarafindan
kale alinmay, kabul edilmeyi, ayni masaya oturmayi,
beklentilerimizin gerceklestigi gibi, yanhs bir algilama-
ya neden olmasi anlarminda gok tehlikeli buluyorum.
Bunu, resmi otoritenin statitkomuzu koruma ya da ya-
saklara dokunmama kurnazligi olarak algiiyorum. Zi-
ra, bizim g&revimiz tek bir giic odagina karsi tiim mes-
lek odalanyla birlikte gesitli giic merkezlerini, yani giig
odaklarin olusturma olarak gértiyorum. Iste demokra-
tiklesme bununla ilgili bir olay. Ne var ki, bugiinkil ya-
pimiz, biraz 6nce de andigim gibi, stirekli miidahaleye
actk bicimde varhiklandiriimistir. Bu yapiyla dogaldir ki,
varolan sorunlan ¢tzmemiz ve de olasi sorunlari en-
gellememiz s&z konusu degildir. Oyle ki, bu stireclerde
ne kadar stylene durursak duralim; efendim, bizler bu
yasaklarla siirekli haksizhgga ugruyoruz. Omegin, varlik
nedenimiz olan ilacin ekonomi politikasinda bile etkili
olamiyoruz. Bu, doktorlann saghk politikalarinda, hu-
kukgularin yargi bagimsizhdi konusunda, mimarlarin
cevre konusunda politika liretemezligine benziyor di-
yelim; siyaset yapmakla siyasi miicadele farkh kavram-
lardir diyelim; siyaset , toplumsal yasamn ta kendisi-
dir. Timiimiiz, yerimiz ve durumumuza gére bu kesit-
te yer alinz. O anlamda da siyaset yapariz diye sdyle-
nelim. Stz gelimi, bunu evde akmayan su ya da yan-
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mayan ampul konusunda gdsterecegimiz tepki ya da
aktid ve yandiindaki dvgiintin, siyasetin ta kendisi ol-
dugunu dmekleyelim, hatta yerginin yaninda évgiintin
olmamas: durumunda bir aptallik sendromundan sz
edelim. Siyasi milcadeleninse siireci belirleyen miica-
dele oldugunu ve bunun da siyasi partilerin isi oldugu-
nu ve de burada meslek odalarnnin isi olmadidini akta-
ralim. Dolayisiyla, sivasetle siyasi milcadeleyi béylece
birbirinden ayirmak gerektigini, ayirmayinca, yasakla-
manin toplum yasaminin kendisi oldugunu styleyelim.
Yani, bizim amacimizin siyaseti belirlemek dedil, etki-
lemek oldugunu belirtelim; ama sonu¢ degismiyor. Zi-
ra hic degismedi. Zira, ugratilan bu haksizliklar, belli
kesimlerin elde edecekleri cikarlara iliskindir. Bu cikar-
lann saglanmasi igin bu haksizliklarin varolmasi gerek-
lidir. Adina varin, rakip sahaya girmenin ofsayt oldugu
tek kale maci deyiverin; iste, macin adil olmasi igin de-
mokrasi gerekli. Ama, magin adil olmasin istemeyen-
ler var. Dolayisiyla, magin adil olmasini beklemek hay-
li saflik olur. Bu, bize sunu gbsteriyor ki, ¢&ziim diye
dne slirdigtimiiz bu demokrasi de ol demekle olmu-
yor. Onu bize kimse de vermiyor; verseydi, 1980 dep-
reminden en biyiik yaray alan ve on yil sonra koalis-
yonla iktidar olan bu hitkimet verirdi. Kaldi ki, verilen
de kolayca geri alinabiliyor; ancak, kazanilan geri ali-
namaz. Iste bizim kazanmarmz gerekiyor. Tim duyar-
hklarimizi, bilincimizi, maddi manevi giiclimilzil potan-
siyel kilmamuz gerekiyor. Cogulcu bir kahhmin isleme-
ye baslamasi gerekiyvor. Daha acik bir deyisle, meslek
kuruluslar, sendikalar, demokratik kitle 6rgiitleri gibi

sivil toplum yapilaninin andigumz anlamda girtlaklarina
kadar siyasete girmek ve etkinlik saglamak zorunlulu-
gu bulunuyor. Kald ki, tilkemiz eyltll yasa ve diizenle-
melerinin cenderesinden heniiz kurtulamamushr. Elbet-
te basta 1982 Anayasas! olmak tzere, demokratikles-
meyi engelleyen tiim vasalarin degismesi gerekmekte-
dir. Ancak, vasal sistemde ileri diizenlemelere ve ¢&-
ziimlemelere varmanin da tek basina sorunu ¢&zeme-
yecegi de unutulmamahdir. Oyle ki, bunu, biz meslek
odalan olarak drgiitltiliik diizeyimizi gelistirmek ve ye-
ni drgtlenme yollarim agmakla saglayabiliriz. Nasil
sorusunun ayrntsiz yamtinda éncelikle kendimizi yar-
gilamamiz, dzelestiri mekanizmasini ¢alistimamiz, ve
de orgiitlenme konusunda yeni bir tarz denememiz,
yani yoneticilikte yiiriitiictilige varmamiz gerekiyor.
Zira, artik, ben secildim, gii¢ bende varqisi ile ydneti-
mi sectim, bir dahaki secime kadar eyvallah vargisinin
asilmast gerektigine inaniyorum.Sonucta sunu sdyle-
mek istiyorum ki, tim bunlardan dolay: kendimizi ka-
bul ettirmek icin bir giic odad1 olmak zorundayiz. Bu
odaklarin, diger meslek odalari ve sendikalarca oldu-
rulmasi gereklidir. iste bunun icin demokrasi diyoruz
ve ona herzamankinden daha fazla gereksinme icinde
oldugumuz vurguluyoruz. Sorunsuz dedil, ama sorun-
lan en aza indirgenmis bir eczaciha kavusabilmemiz
icin demokrasi saflarinda yer almaktan baska bir ¢are-
mizin olmadigini diistintiyorum.

g1 ve sevgiler sunuyorum.
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|LAG DENETIMI VE ILAC ARASTIRMALARI ALANINDA GAGDAS

ORGUTLENME MODELLERI:

Devlet ilag Kurumu ve Tiirkiye llac Arastirmalar

Kurumu

Ecz. Pinar BULUT*

1. Kamu Eczacilan Kurultayr 21-22 Mart 1992
Sonug bildirgesi-Madde 18: Devlet lla¢ Kontrol ve
Arastirma Enstitiistt kurulmalidir.

1. Ulusal Saghk Kongresi 23-27 Mart 1992

llag Kontrol ve Denetim Grubu Raporu:

Oncelik 1-ilaclarin ruhsatlandinlmasi, denetimi,
kontrol ve diger hususlarda lojistik destedi saglamakla
gorevli Ozerk Devlet llag Enstitilsii basta olmak Ozere
konu ile ilgili tiim yasal dilzenleme hazirliklarina ivedi-
likle baslanmahdir.

2. Ulusal Saghk Kongresi 12-16 Nisan 1992

ilac Kontrol ve Denetim Grubu Raporu:

Aksiyon planlan-1: llag kontrol ve ruhsatlandiriima-
smin, Ulusal Saghk Akademisi ile koordine bir ¢calisma
ile Devlet flac Kurumu tarafindan diizenlenmesi gere-
kir.

Yukandaki kararlardan anlasildig gibi, gerek kamu
eczacilar, gerekse ulusal saghk politikasmi belirleyen
uzmanlar, ila¢ denetimi konusunda &zerk bir Devlet
ilac Kurumu kurulmasinda fikir birligi icindedirler. An-
cak kongre kararlarinin yasama gegirilememnis olmast,
1994 yiinda da muhtemelen yapilacak 3. Ulusal Sag-
lik Kongresinin en ¢nemli kararlanindan birisinin Dev-
let fla¢c Kurumunun kurulmas: nerisi olacagm géste-
riyor.

Cagdas teknoloji toplumlarini yakalayabilmemiz
icin tilkemiz kalkinma i¢in mevcut olan maddi kaynak-
larini ve insan giiciinil son derece akilal kullanmak zo-
rudadir. Ulkemizde ila¢ alaninda oldukga ileri dizeyde
bir bilgi birikimi ve oldukga gelismis bir sanayi vardir,
ancak teknoloji tireten asamaya ulasmamiz i¢in bu
kaynaklarin dagmikhktan kurtarihp, dogru érgiitlenme
bicimeri ile seferber edilmesi kaginilmazdir. Bu amacla
ticgenin bir kdisesinde ilac ve Eczacihk Genel Miidiirlii-
a0, diger iki ksesinde Devlet flag Kurumu ve Tiirkiye

* Refik Saydam Hifzissthha Merkezi Baskanhg, llag ve
Kozmetikler Arastirma Mudiirligii, Ankara

fla¢ Arastirmalari Kurumu bulunan bu &rgiitlenme
modeline ait temel ilkeler asagda belirtilmistir.

Devlet ila¢ Kurumuna Dair Temel ilkeler:

Amag: Idarenin ila¢ alanindaki glictiniin, dogrudan
etkin ve bafimsiz calisan bir ila¢ kontrol &rgiitiine
bagh oldugu Diinya Saghk Orgtitii tarafindan belirtil-
mistir. Diinya Saglik Orgiitth bu amacla az geligmis ve
gelismekte olan ilkeler igin modeller tnermis ve bu
kuruluslarin asgari kosullarim belirlemistir. Ancak ilag
sanayi ve diger bakimlardan bu tilkelerden daha ileri
olan tilkemiz i¢cin DSO'niin temel ilkeleri tizerinde, fa-
kat Avrupa Toplulugundaki benzerleri gibi daha ileri
imkanlara sahip bir kurum olusturulmasi zorunludur.

Kurulus: llacta devlet kontrolii zorunlu oldugundan
Saglik Bakanh@ bagh kurulusu statiistinde olmahdir.
Kurumun ulusal saghk politikasina uyumlu faaliyeti,
flac ve Eczacilik Genel Mudirt ve Yardimcist ile Ku-
rum Baskaninin ve Bakan tarafindan secilecek dort
ana hizmet birim mildiiriiniin bulunacag 7 kisilik bir
yénetim kurulu tarafindan yirtittilmelidir.

Garevler: Kurum beseri ve veteriner ilag, tibbi ve
cerrahi malzeme ile kozmetik tiriinlerin ruhsata esas
kontrolleri ile piyasa kontrollerini ve kamu kuruluglan
tarafindan satin alinan bu gibi triinlerin kontrollerini
yapacaktir. Ayrica mevzuat uygun oldugu taktirde ku-
rulacak denetleme kurulu ile son derece teknik bir is
olan bu {iriinlerin {iretim yerlerinin iyi imalat uygula-
malar1 agisindan denetimleri yapilabilir. Keza Turk
Farmakopesi calismalarini yiiriitebilecektir.

Mali Kaynakiar ve Kolayliklar: Kurumun hizmetleri
referans nitelikte oldugundan ve bu trtinlerin kalite
kontrolu sonucunda verecedi kararlara gore idarece
islem yapilacagindan en gelismis cihaz ve malzeme
donarmmu ile iyi yetismis personel istihdam: zorunlu-
dur. Bunlarn saglanmasi ise mali bakimdan bagimsiz-
lik ve saglam gelirlere sahip olmakla miimkindir. Ge-
nel biitce tdenekleri yaninda halen 5 milyar liraya va-
kin olan analiz icretleri kuruma yeterli mali kaynak
saiflayacaktir.
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Egitim: Her alanda oldugu gibi bu konuda da 6ng-
rillen hedeflere ulasma, bilimsel gelismeyi siirekli takip
edecek ve buna ayak uyduracak insan giictine baghdir.
Bu hedefe ulasmak igin ise, kurumda planl ve prog-
ramli bir egitim verilerek bu alanda calisan insan gii-
ciintin ileri diizeyde yetistirilmesi saglanmahdir. Bu hu-
sus amagclar icin vazgegilmez &n kosuldur.

Tiirkiye ilag Aragtirmalan Kurumuna Dair temel ilkeler:

Amag: Cagdas teknoloji toplumlanm yakalayabil-
memiz icin arastirma ve teknoloji gelistirme asamasi-
na gecmemiz zorunludur. Bu amagla tilkemiz kalkin-
ma i¢in mevcut olan maddi kaynaklarim ve insan gii-
ctindl son derece akilci kullanmak zorundadir. Anstir-
ma ¢alismalan son derece gelismis cihazlar ve kalifiye
insan giicli gerektirdiginden halihazirda bir sanayi ku-
rulusunun bu isin albindan kalkmasi ¢ok zor olup, bu
amagla sanayinin kaynaklarim organize edilmesi sag-
lanmahdir. Keza bilimsel bilginin gelismesi sonucunda
ila¢ sanayinin dniine hakh olarak idareden cesitli ta-
lepler gelmekte, kalite standartlan daha yiiksege cika-
rilmaktadir. Bu talepler diin stabilite konusunda idi,
bugilin biyoyararlamm konusunda olma yolundadir,
yarn stereoizomerizm veya heniiz akla gelmeyen bas-
ka konularda olacaktir. Bu bilimsel taleplerin yerine
getirilmesinde sanayiye yardimci olacak olan bu ku-
rumdur. Idare agisindan ise, bu kurumda ¢®ziime ulas-
tinlan talepler, gegerli ve giivenilir calismalar olarak
kabul edilecektir.

Kurulusg: Kalkinma icin her cevre tarafindan tiniver-
site ile sanayi arasinda igbirligi olmas: gerektigi villar-
dir ifade edilmektedir. Ancak bu isbirligine uygun bir
orgiitlenme modeli kurulamadigindan bu ilke hayata
gecirilememistir. Bu kurum ise tiniversite-sanayi isbirli-
gini saglayabilecek bir model olup, idareden ve sana-

yiden tamamen bafimsiz olmahdir. Bu bagimsizhi
saglamak icin ise atama yoluyla degil; devietin (Saglik,
Sosyal, Glvenlik, Milli Savunma gibi bakanliklar, Dev-
let Planlama, TUBITAK, Sosyal Givenlik Kuruluglan
gibi kuruluslar), Universitelerin (Eczacilik, Tip ve Vete-
riner Fakilteleri) ve Sanayinin (Sanayi ve Ticaret
Odalan) temsilcilerinden olusan bir Genel Kurul tara-
findan secilen Yonetim Kurulu tarafindan idare edil-
melidir.

Gorevier: Asli gdrevi olan arastirmalann 6ntine di-
ger hizmetlerin gegmemesi igin, kalite kontrol gibi ru-
tin hizmetlerle ugrasmamalidir. Kurum ilag sanayine
bilimsel ytnden pratik ve teorik destek vermeli, bu
amagla cesitli konularda konferanslar, simpozyumlar,
uygulamal kurslarla bilimsel yénden bilgi aktarimi sag-
lamal ve modem ilag sanayinde yapilmasi gereken
preformiilasyon, stabilite, biyoyararlanim, metot gelis-
tirme, yeni molekill kesifleri ve bununla ilgili biyolojik
cahsmalar gibi sanayi taleplerini projelendirerek ¢tz
meye calismalidir.

Mali Kaynaklar: Kurumun saglam mali kaynaklan
olmahdir. Bu amagcla hem genel biitce ddenedi ve ilac-
tan alman KDV'nin bir kisrmi aktarilarak devlet katkisi
sagglanmali, hem de ilag fiyatmin bir kisrm arastirma
fonu olarak belirlenerek halk ve sanayi destegi saglan-
mahdir. Kurum mali kaynaklarim serbestce kullanabil-
meli ve arastirmalan yiriitecek personeli yurt icinden
veya yurt disindan istihdam edebilmelidir.

Sonug olarak ilag denetimi ve ilag arastirmalar
alanlarinda ¢agdas toplumlar dilzeyine ulasmak icin
veni orgiitlenme modelleri gelistirerek maddi kaynak-
larimizi ve insan glictimiizl akilc1 olarak degerlendir-
mek zorundayiz. Bu amaclan gerceklestirmek igin ida-
re tarafindan derhal bir komisyon olusturulmal ve ge-
reken vasalar hazirlanmalidir.
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Biyoyararlanim ile ilgili temel kavramlar

Prof. Dr. ilker KANZIK*

1. GRS

Bu yilzyiin bagindan itibaren, yogun teknolojik ge-
lismelere paralel olarak bitkisel infiizyon veya caylar-
dan, ila¢ olarak tanimlanan, belli miktarlarda etken
madde iceren, stabil ve saf formillasyonlara gegilmis-
tir. Bitiin bu olumlu ve hizlh gelismelere karsin, altmig-
i yillara kadar aym etken maddenin esit dozlanni ige-
ren tiim farmasttik sekillerin, klinikte kullamldiklann-
da esit potense sahip olacaklanna iliskin yaygin bir
kani vardi. Ancak, terapdtik etkinlik igin tek kriterin
kimsayal madde miktar olmadigi, zorunlu tim yasal
standartlara uyuldugu halde terapttik olarak hicbir et-
kinligi olmayan formilasyonlann fretilip pazarlanabi-
leceginin dyrenilmesi, olaya yeni boyutlar kazandir-
mustir. Bu gergeklerin gézlenmesinden sonradir ki bir
farmasdtik seklin sadece etken maddeyi tam olarak
icermesinin yeterli olmadigi, hastaya uygulandiktan
sonra bu etken maddeyi, gereken stire iginde salivere-
bilecek &zellikleri de tasimasi gerektigi anlagilmistir.
Ayrica bu arada, farmasttik sekillerden etken madde-
nin salverilme hizimin optimum terapdtik bir etki olus-
turmaya yetecek diizeylerde olmasi gerektigi de belir-
lenmistir. Ornegin, oral olarak uygulanan bir ilacin
9%100'0 absorbe olabildigi halde, saliverilme hizinin
cok yavas olmasi nedeniyle kandaki konsantrasyonu
hic bir zaman yeterli dilzeylere ulasamadidi igin etkisiz
kalabilmektedir. Aksine, sahverilme baz sekillerde o
derece hizli olmaktadir ki hastada toksik etkiler ortaya
cikabilmektedir (Sekil 1). Bitiin bu gdzlemler ve bul-
gular “biyoyararlamm” denilen yeni bir kavramin
ila¢ diinyasma girmesiyle sonuclandi.

Bu derlemede biyoyararlanim ve biyoesdederlilik
ile ilgili temel kavramlar'®# izerinde durulacak ve bu
konudaki uygulamalar &zellikle Avrupa Toplulugu (AT)
ve Food and Drug Administration (FDA)'min kurallari
gtzéniinde tutularak tartisilacaktir. 2

2. TANIMLAR

Biyoyaratlanim ve ilgili terminolojiyi tanimlamadan
snce farmasotik sekillerle ilgili bazi tarumlar yapilacak-
fir

* GU Eczacihk Fakiiltesi Farmakoloji Anabilim Dali Bagkar

2.1. Farmasotik Esdegerler

Ayni veya karsilastirilabilir standartlara uyan ayni
etken madde(ler)yi, aym miktarda ve aym dozaj seklin-
de iceren ilaglar farmasttik esdegerdir.

Farmasotik esdeger ilaclar, miktar, kalite, saflik ve
kimyasal yapi dzellikleri bakimindan ayni veya benzer
standartlara uymak zorunda olmalarina kargin renk,
tad, sekil, ambalaj, igerdikleri prezervatifler ve miyad
acisindan farklh olabilirler.? Saflik, kalite, dozaj, etiket
ve ambalaj ile ilgili yasal standartlar farmakopelerle
belirlenmistir. Bu resmi kitaplarda ilaclar icin aynntil
tammlama ve deney teknikleri ile dissollisyon stan-
dartlan da verilmistir. Yardimci maddeler ve/veya Ure-
tim proseslerindeki farkliliklar daha hizl veya daha ya-
vas dissolilsyon ve/veya absorpsiyona neden olabile-
cedinden farmasttik esdegerlilik her zaman biyoesde-
gerliligi yansitmaz.

2.2. Farmasotik Alternatifler

Farmasttik alternatifler ayni etken maddeyi iceren
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Sunus

ASTANE FORMULERI

Hastane Formiileri, bir hastanenin klinik tanlanm yansitan ve de stirekli gbzden gegi-
rilmesi gereken bir “lla¢ Katalogu”dur.

Hastanede kullanilan terapttik ve diagnostik ajanlarn temini, tiretimi, saklanmasi, dagitim ve
kayitlannin tutulmast ile géreviendirilmis bulunan hastane eczacisi, ayn1 zamanda ilaglarn kulla-
miimasindan da sorumludur. Giintimilzde, eczacilann konusunun yalniz “ilac” olmadig, konusu
hasta-la¢ olan klinik fonksiyonlan da bulundugu bilinmektedir. Bizler, hastane eczacilari, bu an-
layistan yola cikarak:

» llag ve Eczacilik Komitesi tarafindan kullanmm onaylanmus ilaclar konusunda saghk persone-
linin bilgilendirilmesi,

* Hastanede amag dist ve yanhs ilag kullaniminin dnlenmesi,

* Giderek, rasyonel ila¢ kullaniminin uygulamaya konulmast,

yolunda ¢aba harcamaktayiz.

Rasyonel ila¢ kullanimi:

Hastanemizde, bittin diinyada oldugu gibi, ifacin tedavi harcamalarindaki pav! giinden gline
artakta ve bu artislar da hasta tedavi maliyetini ytikseltmektedir. Bugtin hastane blitgesinde ol-
dukca genis ve anlami bir yer tutan ilac harcamalannin azaltimas: ve tedavi maliyetinin dijstirill-
mesi yoluna gitmek gerektigi anlasilmistir. Boylece, cost-effective/cost-benefit ila¢ kullaniminin
uygulamaya konulmasi, kaginilmaz olmaktadir.

Cost-effective ilac kullanim ¢alismalari ise, 6nce kliniklerin hastahklara gore tedavi politikala-
1 saptamast, yani tim hastanece kabul edilmis regete ve altematif tedavi sekillerini belirlemesi
ile baslayacaktir. ' '

Formiiler Sistemi’nin amaclan: :

* {lag kullamm prosedtrleri konusunda saghk elemanlanna bilgi vermek

* Hastanede kullanilan ilaglar konusunda temel terapttik bilgiler vermek (Kullanim bicimi, do-

zaj, yan etki, etkilesme, vs.)

e Onemli baz terapdtiklerle ilgili tablo ve listeleri kullanima sunmak

* Hastanede {iretilen bazi majistral ilaclann listesini vermek

El altinda bdyle bir kitapcigin bulunmas:, hasta basindaki hekime kolaylik saglayacak ve zaman
kazandiracaktir inancini tagimaktayim.

Hastanelerde bu islevleri ytirtitebilmek icin de, hastane eczanelerinin giintim{iz kosullannda
yetki ve sorumluluk smirlarmin belirlenmesi, eczane béltimlerinin cesitli donammlar ve iyi yetis-
mis elemanlaria desteklenmesi gerektigini, bir kez daha vurgulamay! gdrev biliyorum.

Necla DINLER
Baseczaci
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ECZANE BULTENI

Antiseptikler-
Dezenfektanlar

Antiseptikler :Canh doku zerindeki bakteri gelis-

mesini inhibe eden maddelerdir.

Dezenfektanlar : Cansiz ¢cevredeki mikroorganizma-
lari 6ldiirmek icin kullanilan madde-

lexdir. ;
Jermisid + Her iki ilac tOrtine verilen ad.
Jerm + Hastalik etkeni mikroorganizma.
Sterilizasyon  :Bakteri ve sporlarin tamamen yok

edilmesi islemidir.

DEZENFEKSIYON METOTLARI
1) Temizlik :
2) Ist

3) Kimyasal ajan

ilk tedbir ¢ok ivi temizlik ve 1sidan faydalanmaktir, ge-
rekirse kimyasal ajana bagvurulabilir.

Genelde dezenfeksiyonda atilacak ilk adim iyi bir te-
~ mizlik yapmaktr. Eger hastanenin biitin mutfaklan, yr-

kama yerleri ve tuvaletleri kimyasal dezenfektan kullan-

maksizin daima temiz bulundurulursa hastanemiz hasta-
larimiza sunacagimiz en sadhkh yerler olacakhr. Isi canh
doku hari¢ herseyin dezenfeksiyonu igin glivenli ve basit
bir uygulamadir. Sicak su ile mekanik bir ternizlik cok iyi
bir dezenfeksiyon saglar.

Bircok kisi dezenfeksiyon denildiginde sadece kimya-
sal maddelerle yapildigina inanir. Oysa bir bulagik yikan-
mast bile bir dezenfeksiyondur. {

Kimyasal dezenfektanlar, ancak uygun ve dogru ola-
rak kullanildiginda faydahdir, Yanhs uygulamalar bty
tehlikelere neden olabilir.

Kimyasal dezenfektanlarn, temizlik maddesi olmadid:
bilinmelidir. Temizlik icin kullanilmadi gibi, eger kirli
ylizeylere tatbik edilirse bir kismi inaktif hale gegebilir.
Ancak temiz yiizeylere uygun bir kimyasal dezenfektan,
dogru olarak tatbik edildiginde, &nceki temizligin dezen-
feksiyon etkisini arttirdidh bilinmelidir.

Kimyasal dezenfektan icin daha ¢ok tavsiye edilenyer-
ler: tuvalet, banyo, temizlenmis mutfak, ameliyat odasi,
dializ tiniteleri, yogun bakim odalan gibi yiksek risk tast-
yan bdlgelerdir, El temizliginde de cesitli antiseptik mad-
deler kullaniimaktadir.

DEZENFEKTANLARIN AKTIiVITESINI ETKILE-
YEN FAKTORLER:

1- Dezenfekte edilecek materyalin ozellikleri
Kimyasal olarak en ivi dezenfekte edilen ytizey, diiz-
giin, pliriizsiiz, temizlenebilen yiizeydir.

2- Mevcut mikroorganizma sayisi ve tiirii
Mikroorganizmanin kontaminasyon diizeyi ne kadar
yliksek olursa 8ldiiriimesi de o kadar uzun zaman alir.
* Mikroorganizmanin cinsi de 8nemlidir. Omegin 100
sporu 8ldtirmek icin gegen stire 100 stafilokok dldiirme
sliresine gdre daha uzundur.

3- Organik maddelerin miktan

Kan, milkils va da disk:; alet veya cihaz (izerinde bulu-
nabilir. Bunlar; -

1- Dezenfektanin yilzeye penetrasyonunu engelleye-
bilir. :

9. Dezenfektan icinde bulunan kimyasal maddelerle
reaksiyona girerek dezenfektan etkisini azaltabilirler,

4- Kullanilan dezenfektann tiirii ve konsant-
rasyonu

Amaca gore uygun dezenfektan segilir ve uygun kon-
santrasyonda kullamlir.

5- Zaman ve sicakhk

Amaca uygun dezenfektan madde belirtilen stire ve 1si-
da kullanmiimalidir. Istenen zaman ve 1sidan uzaklastikca
beklenen etki gtrillemez.

Sicakhgn artmas: belirli bir oranda dezenfektanin etki-
sini arttnr. Ancak sicaklik fazla yiikseltildiginde dezen-
fektanmn icindeki kimyasal maddeler degredasyona udra-
yarak toksik etki gbsterirler.

EL YIKAMA

Hastane infeksiyonu insidensinin diistiriilmesi icin ali-
nacak ilk tedbir “EL YIKAMA”dir. lyi bir el yikama Has-
tane Infeksiyonunda %50 lik dusts saglayabilmektedir.
Su ve Sabunla vapilan etkili bir el yikama el florasindaki
mikroorganizmalart mekanik olarak uzaklastrarak, say-
ca azalmasi ile birlikte bakteriostatik bir etki saglar.

Hijyenik el yikama: Ellerin cesitli bolgelerindeki
bakteri sayist el sirtinda 2000/cm?®, avug iginde
4000/cm?, bilekte 6000/cm? dir. Aragtirmalar sonucu,
yikama sirasinda ellerin bazi bolgelerine yeterli &zen gds-
terilmedigi anlagimistir. Parmak uglar ve avug cizgileri
gibi bolgelerin daha az yikandi tespit edilmistir. Eller su
ve sabunla 15"-30" stirede yikanmalidir. Bunun yaninda
bir antiseptik ajan kullaniimas: her zaman tavsiye edilir.

Cerrahi el yikama: Antimikrobik ajanlarla yapilan




M

ECZANE BULTENI

3

el yikamada mikroorganizmalarin 6ldiirtiimesi veya ge--

lismelerinin durdurulmas: amaclanir.

Ameliyattan dnce, eller antiseptik solusyon'lar ve &zel
firca yardimmyla yakinirlar. Ellerin uzun stire fircalanmas:
deride kolayca infekte olabilen siyniklara yol acar. Firca
uzun stire kullanimamaldir.

El hijyeninde kullanilan solusyonlarn tim deri anti-
sepsisinde de kullanilir.

KATYONIK DETERJANLAR

(Benzalkonium chlortir, Klorheksidir, Setrimid, Do-
decyldimethyl ammonium) :

Bunlann pseudomonas tiirlerine etkileri cok azdir,

Bundan dolay: bu solusyonlar pseudomonas ile kontami- -

ne olabilirler,

Sabunlar ANYONIK DETERJAN dirlar. Katyonik de-
terjanlarla bir arada bulundugunda tuz teskil ederler ve
beklenen dezenfektan etki gérillmez. Plastik ve lastikten
vapimis kaplarda muhafaza edilmemelidir:

Katyonik deterjanlann &zellikleri:

1- Sabunlarla inaktive edilir. -

2- Iyot, KMn0,, Ag tuzlari, ZnS0, ile gecimsizdir.

3- Ortamdaki organik madde etkinliklerini azaltir.

KATEGORILERI
Enfeksiyon olusturma riskine bagh olarak bu aletler ve
cihazlar ti¢ grupta incelenir. i

TIBBI VE CERRAHI MATERYALLERIN

1- Kritik aletler

Kontamine oldugu takdirde enfeksiyon olusturma ris-
ki cok yiitksek olan aletlerdir. Cinkil bu aletler direkt ola-
rak insan viicudu, kan ve steril alanlarla temas ederler.

Bunlara 8mek olarak, scalpeller, transfer forsepsleri,
kardiyo kataterler ve implant’ler verilebilir.

Bu aletlerin uygun ydntemlerle sterilize edilmesi sart-
fir, ;

2- Yan kritik aletler

Enfeksiyon riskine gére yan kritik olan aletlerdir. Bun-
lara dmek olarak flexible fiberoptikler, endotrakyaller,
aspiratdrlerin tiipleri, sitoskoplar ve firiner kateterleri ve-
rilebilir,

Bunlar viicut ylizeyine penetre olmadan mukoza
membraniyla temas eden aletlerdir. -

Bu aletlerin genellikle sterilize edilmesi ya da yiiksek
dereceli dezenfektan ile muamele edilmesi gerekir.

3- Kritik olmayan aletler
Bunlar genellikle hastaya direkt olarak temas etme-
ven, eder temas ederse yaral olmayan cilde temas eden

aletlerdir,

Ornek olarak yiiz maskeleri, nemlendiriciler, x s ci-
haz ve cerrahi makaslar verilebilir.

Enfeksiyon olusturma riskleri cok dlsitkttir, Bu yiizden
aletin cinsine gtre dilsitk veya orta dereceli dezenfektan
va da sicak su ve deterjan ile temizlenir.

DEZENFEKSIYON DUZEYLERI

1- Yiiksek dereceli dezenfeksiyonlar

Baz kritik aletler yliksek sicaklikta bozulabilir. Bu yiiz-
den kimyasal germisidlerle dezenfekte edilmesi gerekir.
Bunlar en bilyttk etkilerini bakteri endosporlari tizerinde
gbsterir.

Eger konsantrasyon ve aletle temas stiresi yeterli ise
bu dezenfektan bir sterilant etkisine sahip olabilir.

Omek: %2 Gluteraldehit -

2- Orta dereceli dezenfeksiyonlar

Bakteri endosporlarnnin cogunu 5-12 saatte &ldtirmez
ama tilberkitloz basillerini inaktive edebilir. Bu dezenfek-
tanlar ayrica bakteri ve mantarlara da etkilidir,

Omek: %70 - %90 etanol,

Tendtirdiyot

Chlorlu tabletler

fodoform

3- Diisiik dereceli dezenfeksiyon

Bu tir dezenfektanlar vegetatif bakteri ve baz virtisleri
etkileyebilir.

Bakteri endosporlan, Tbe basilleri ve baz virtislere et-
kili olmayabilirler.

Omek: Katyonik deterjanlar

GERMISID AKTIVITENIN DERECELERI

Bakteri Vegatatif  The Sporlar
Yiksek dereceli dez. + + T
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ECZANE BULTENIK

GLUTARALDEHYDE FORMALDEHIT SOLUSYONU

Glutaral, Glutaric Dialdehyde,
Pentane-1,5-dial, CdHs02=100,1

Sm, su ve alkolde ¢tzinebilir. Sudaki solusyonlan za-
yif asit &zelliktedir. Serin yerde muhafaza edildiginde
uzun slire stabl kalir, Alkalen solusyonlan hizla aktivitesi-
ni kaybeder. PH= 7,5-8,5 arasinda tamponlandigji za-
man, en az 2 hafta stabl kalir.

TOKSIK ETKILERI: Glutaraldehit, deri ve mukoz
membranlara, formaldehitten daha az irritandir. Ancak
hassasiyete sebep olabilir. Bundan dolay:, deriyle tekrar
tekrar temas etmesinden kaginilmalidir. Glutaraldehit
solusyonu 160 hastanin sirtina %1 'lik, avug icine %2'lik,
ayak tabanina %10’luk konsantrasyonlarda 48 saat sti-
reyle uygulandiginda, hicbir allerjik ve toksik reaksiyon
gtzlenmemistir. Deride hafif kahverengi renk degisikligi

olmus, fakat parmak arast maserasyonla bile herhangibir

irritasyon gdzlenmemistir.

KULLANILIS: Glutaraldehit gram (+) ve gram (-) bakte-
rilerin vejetatif sekillerine karsi stiratle etki eder. Aside di-
rencli bakteriler, bakteri sporlan bazi mantarlar ve virlis-
lere karsi da etkilidir. Sudaki solusyonlar asidik pH de-
gerlerinde daha stabl olmasina ragmen pH: 7,5-8,5 ara-
sinda optimam aktivite gtsterir. pH: 7,5-8,5'a tampon-
lanmis %2'lik sulu solusyon; endoskopik aletlerin, ter-
mometrelerin, lastik ve plastik malzemeler, 151 ile sterilize
edilemeyen diger aletlerin sterilizasyonunda kullanilir.
Iyice temizlenmis aletlerin cabuk dezenfeksiyonu i¢in so-
lusyon icinde 15-20' silrede birakilimas: yeterlidir. Fakat
sterilizasyon 3 saatte saglanabilir.

ALETLERIN DEZENFEKSIYONU: Sodyumbikarbo-
nat ile pH= 7,5-8,5’a tamponlanmis %2'lik glutaraldehit
solusyonu; yiizey aktif madde, antikorozif bilesik, paslan-
dirmayan boya igerir. Bu solusyon sporlu bakterileri
2’'da, Mycobacterium Tbc'u 10" i¢inde dldarlr. %2 giuta-
raldehit solusyonunun bakterisit ve sporosit aktivitesi,
yaklasik olarak %8 formaldehit solusyonuna esittir. Bu
solusyon, metallere korozif olmayip, lensleri ve onlarn
birlesim yerlerini, lastik, plastik ve aliminyum kisimlan
bozmaz, kani pthtilashrmaz. Hafif-orta hayvanlara tok-
sik, deriye hafif irntan, fakat gozlere siddetli imtan 6zel-
liktedir. Aym dezenfektan etkiyi gdsteren konsantras-
yonlarda, formaldehite gére daha az imtandir. Hassas
plastik aletler glutaraldehit solusyonu i¢inde 10 saat ka-
dar birakildiinda tizerlerinde aldehit kalintist olugur.

Formalin, Formaol

% 34-38 Formaldehit solusyonu, formaldehitin, kati
paraformaldehite polimerize olmasin geciktiren metil
alkol icerir. Bu solusyon; yakici lezzette, keskin, irrite edi-
ci kokusu ile karekteristik renksiz bir svidir. 1 ml’deki
aturign 1.08 gr'dir. Su ve alkolle kangabilir. Kloroform ve
eterde kansmaz, Amonyak, jelatin, fenol ve oksitleyici
ajanlarla gecimsizdir. Hava gegmez kaplarda, orta-ihk
yerde (15°nin tistinde saklanir. Saklama sirasinda hafif
beyaz bir tortu olusabilir. Soguk yerde muhafaza edilirse,
bu tortu daha gabuk olusur.

TOKSIK ETKILERI: Formaldehit zehirlenme belirtile-
ri: Kusma ile beraber siddetli karin agnsi, anili, sinir sis-
temi depresyonu ve komadir. Dolasim yetmezligini taki-
ben 8liim meydana gelir. Daha hafif vakalar asidozis ve
akut nefritle sonuclanabilir,. Cok az 6litm gdriilmils olma-
sina ragmen, 8lim ilk 24-48 saat iginde olusur. Bir eris-
kin icin 30 ml'lik miktar 8ldrticit olabilir. Formaldehit
buharlannmn inhalasyonu, solunum sisteminde yogun ir-
ntasyonlara, bronsit ve pnomoniye yol agabilir. Deri tize-
rine formaldehit tatbik edilmesi, hassasiyet reaksiyonlan -
meydana getirir. Max miisaade edilen atmosferik kon-
santrasyon 2 ppmdir. B

TOKSIK ETKILERIN TEDAVISI: Mide aspirasyon
ve lavaj ile bosaltilmah veya kusma saglanmal, diltic
(1/80) oraninda Amonyak ¢&zeltisi ve sedatif verilmeli-
dir. intravenoz sodyumbikarbonat verilerek metabolik
asidoz diizeltilebilir. Formaldehit ve formik asiti uzaklas-
tirmada hemodializ etkili olur.

KULLANILMASI: Formaldehit solusyonu: vejetatif
bakteriler, mantarlar ve gesitli virlislere kars etkili bir de-
zenfektandir. Fakat sadece bakteri sporlan ve aside di-
rencli bakterilere kars: zayif etkidedirler. Protainlerle re-
aksiyona girmesi, mikroorganizmalara kars1 aktiviteyi
azaltir. Is arttinilirsa, sporosidal etki de artar, ylizeylerde-
ki penetrasyon giicti az olup, hizla yogunlagarak polime-
rize olur. Gaz formaldehit, mikroorganizmalar izerinde-
ki nem tabakasinda céziinerek etkenlik gtstermektedir.
Pratikle nem orani %75 olmalidir.

Formaldehit saglam deriye uygulandidinda, epidermi-
si sertlestirir, beyazlastinr ve lokal anestetik etki yapar.

%3 Formaldehit solusyonu el ayasinda ve ayak taba-
nindaki sigillerin tedavisinde kullamlmaktadir. Ayak ter-
lemesi; 3k gliserel veya 5-10 k alkol i¢ine 1 k formaldehit
tatbik edilerek tedavi edilebilir. Fakat bazi durumlarda
hassasiyet reaksiyonlan olusabilir.

Hidatik kistlerin ameliyatla ¢ikartilmasindan sonra,
9%05-2'lik sulu Formaldehit solusyonu Scolice’leri &ldiir-
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mek icin kavite irrigasyonunda kullanilabilir. Genelde | Hll- YOZEY ve CISIMLERIN DEZENFEKSIYONU
mukoz membranlar i¢in ¢ok irrtandir. Ancak dis etlerini | (AEROSOL)

sertlestirici ajan ve antiseptik olarak atiz yikamalarinda | ANIOSPREY 41 Etanol %41 -
kullanilmustir. Formaldehit solusyonu; odalarin dezen- Formaldehyde -
feksiyonunda sprey seklinde veya solusyonun sicak or- glyoxal
tamda gaz haline gegmesi suretiyle kullanilmaktadir. ' gyuiaralde_'hid :
Formaldehit solusyonu metalleri ve kumaslari boz- . Dodecyldimethyl ammonium chl
maz. Fakat baska givenilir sterilizasyon sekilleri mim- | CHLORISPRAY Formic aldehit
kiin oldugju taktirde bu usul kullamlmamalidir. g‘gucoé’;;:lﬁ?rhd‘s‘gm H
Battaniye ve yataklan dezenfeksiyonu icin gaz formal- Ghjgzyraldehit iyl
dehit kullanilmahdir. Dezenfekte edilecek materyallar ta- 3 i
Ml S AERODESIN 1- propanol 32,5¢
rafindan absorblanabilen miktarda formaldehit solusyo- | 990q Etanol : 18g
nu kullanilmalidir. Glutaraldehid 0,1g
Tuzlu %10 Formaldehit solusyonu, patolojik drmekleri | SUPERFICID SPRAY  Etanol %30
korumak igin kullanilir. Idrar muhafazasinda preservatif 2- propanel %13,1
olarak kullanimas! uygun olmaz. kati formu istenen yer- Formaldehit %0,06
lerde, paraformaldehit kullamlir. N Glioksal %0,11
ALETLERIN DEZENFEKSIYONU: Formaldehit, eti- | BIGSPRAY Etanol 25,92g
len oksitle mukayese edildiginde, diisiik derecede gaz ha- 2-propanol 11,5
linde, etkili bir sterilizan ajandir. Dar tkilplere etkisi zayif- | - %luta;zlfdehrt ggggg
tir, kumaslar, plastikler ve aletlerin pek ¢oduna zarar ver- Alllggbig i : 0’05 43

mez. Derin penetrasyon i¢in 80°'de 2 saat, yiizeyel pe-

netrasyon icin 70°'de 2 saat tutulur. Havas: bosaltlmis | ;. N YIKAMADA KULLANILAN DETERJAN-
otoklav hacminin her f£'tt igin %38’lik Formaldehit so- | DEZENFEKTAN

lusyonundan 5 ml kullanilir, AMPHOSEPT Chiortr de didecydimet

I- YER DEZENFEKTANLARI ammon_iwnl_ %8 g
Alkilaminogfisin g
E@'—'}S&T&*{% ggd¥mxdilflorolsosi¥anumt (NaDcc) %%Sﬂ%?:eﬁ?ﬁuﬁlmme 27.23
BACTERANIOS-D:  Glyoxal - 10g Diethanolamide d'acides gras de copran 1&;.49,
Formaldehid- 18q Butyl glycol 0g
gﬁ?ﬁfﬁﬂé@@ dimetyl 25 | [y, EL ve CILT ANTISEPTIKLERI %7,5 ve %10
- amonyum 80g ; -
BURATON 10 F:  Glyoxal 140g gg{}?ggﬁ ~ (PVP) Povidone-lodine
ks 203 | | BATTICON
v 2% | |1sosoL
i 2t b % | | pOLYOD
LYSOFORMIN Formaldehit 6g
R Glutaraldehyd 1.8g i - .
COMBI Benzalkonyum Klorit %5 | | VI -DIGER ANTISEPTIK ve DEZENFEKTANLAR
Gluteraldehit %6
Didesil-dimeti-amonyum Klorit %3 %FH%'& Batalbtnkin lorlk
Il- ENDOSCOPLARIN DEZENFEKSIYONU 35\}3?@& Klorheksiin %15 Sefrimid %15
%2 Glutaraldehit iceren: STERANIOS, GLUTAREX, CIDEX gﬁ%m : ;
LYSOFORMIN Glioksal 7,59 :
3000 Glutaraldehid 9.5g | |KLORHEXOL, Klorheksidin
i Didesildimetil amonyum chl. ~ 9.6g KLORHEX, 3
SPORICIDIN Alkaline glutaraldehit-1- Fenat HIBISEL, «
GIGASEPT Formaldehit 45g HIBITANE, «
Dimetoxytetrahidrofuran 45g HIBISCRUB :
i 6,59 @ Hazirlayan: Ecz. Emine SENTURK
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Sterilizasyonda
Etilen Oksit
Kullanim

Etilen oksit (EO) I. Dinya Savasrndan beri pek cok @
kede ftiretimi yapilmakta olan bir kimyasal birlesiktir.
Ditnya EO fretiminin 5.5x10° ton/yil oldugu tahmin
edilmektedir. 1977 vilinda EO tiretiminin %0.02'si has-
tane sterilizasyonununda, 1983 yilinda da %2’si fumi-
gasyon ve sterilizasyonda kullamldign hesaplanmistir,

Sterilizasyonda kullanilan EO'nin Ditnya titketiminde-
ki pay1 dilstik olmasina ragmen, diger kullanim alanlan-
nin aksine tamamen kapali bir sistemde ¢ahsilamamast,
EQ’e daha fazla miktarlarda maruz kalma durumunu or-
taya ¢ikarmaktadir, Bu konuda yapilan calismalarda, tib-
bi malzeme tiretiminin yapildity fabrikalarda ve hastaha-
nelerde bozuk ya da dilzenlenmesi iyi vapilmamus sterili-
zatérler nedeniyle ya da usuliine uygun bir sekilde sterili-
zasyon islemi yapilmadidi zaman EO konsantrasyonlan
isyeri havasinda m* havada yitzlerce mg’a ulasilabilmek-
tedir.

Uluslararasi Kanser Arastirma Kurumu (IARC)'nin
EOQ icin degderlendirmesi, bu bilesigin insanda muhtemel
karsinojen oldugu seklindedir. Tibbi malzemelerin tireti-
minde ve hastanelerde EQ ile yapilan sterilizasyon islem-
leri icin standart arastirmalar devamh bir sekilde izlene-
rek yeni diizenlemeler getirilmektedir.

Turkiye'de sterilizasyonda kullamlan EQ miktan ko-
nusunda kesin bir veri bulunmamaktadir. Bu yazimizda,
sterilizasyonda kullanilan EQ’in &zellikleri, akut toksik ve
6zel toksik etkileri, mesleki kullanima bagh olarak ortaya
ctkabilen riskleri, glivenli kullanimi ve yurdumuzdaki du-
rumu konusunda bilgi verilecektir.

EO’in kandaki ¢tztintirliigli fazladir. Bu nedenle pul-
moner, absorbsiyonunun izl oldugu ve absorbsiyonun
alveoler ventilasyon hizina ve inspirasyon havasindaki
EO konsantrasyonuna bagh oldugu ditsiiniilmektedir.
Deri yoluyla absorbsivonu konusunda kesin veriler olma-
makla beraber, sanayi kesiminde ¢alisan {ic kiside kazaen
%1'lik EO gbdzeltisine maruz kalmalar sonucu, mide bu-
lantis ve kusma gibi sikayetler gériilmistitr, Inhalasyonla
EQ’e maruz kalmus fare ve sicanlarin DNA ve protein al-
kilasyon dlizeyleri incelendiinde, EO'in biitlin dokulara

huzl bir sekilde dagilditn ve dokulardaki yanlanma sfiresi-
nin 10 dakika oldugu g&sterilmistir. insan icin de benzer
degerler elde edilmistir.

Deney hayvanlann yapilan calismalarda EO muhte-
melen iki sekilde metabolize olmaktadir. Hidroliz ve Glu-
tatyon konjugasyonu, EQ’e maruz kalan fare, sican ve
tavsanlar Qizerinde yapilan calismalarda, idrarda metabo-
lit olarak N-asetil-S-{2-hidroksietil)}-L-sistein, S-(2-hid-
roksietil)-L-sistein, S-karboksimetil-L-sistein ve 1,2-
etandiol bulunmustur. Inhalasyonla yapilan ¢ahsmalar-

-da, Z2-{hidroksietil)-merkaptiirik asidin, maruziyet kon-

santrasyonu ile orantili bir sekilde 24 saat icinde idrarla
atilditn gésterilmistir.

Akut Toksik Etkisi:

EO'in deney hayvanlannda yapilan akut toksisite de-
nemelerinden elde edilen LD, ve LCs, dederleri Tablo
2’de gosterilmistir,

Tablo 2. EQ’in Akut Toksik Etkisi
LD50: oral, erkek sican 270-330ma/kg
LD50: oral, erkek fare 280-365 mg/kg
LC50: 4 saat, sican 1460 ppm

LC50: 4 saat, fare 835 ppm

Insanlarda EO ile sistemik zehirlenmelere pek rastla-
nimarnstir, Ancak cok kiside, basagnsi, kusma, divare,
dispne ve lenfositoz'un g8zlendigi bildirilmistir.

EO ile sterilize edilmis materyalleri kullanan ve temas
eden pek gok saglk personelinde, ciltte kizarikhk, &dem,
lilserasyon gibi gesitli deri lezyonlan tesbit edilmistir. EO
ile sterilizasyon balimiinde calisan ve 2-8 hafta siireyle
yaklastk 700 ppm EO’e maruz kalan dort kiside polin-
ropati ve bir kiside de ensefalopati gelismistir. Bunun ya-
nisira dider bir calismada da, EO sterilizasyon operatér-
lerinde katarakt gelistigi gdzlenmmistir.

Mutajenik Etkisi:

EO alkilleyici bir bilesiktir. Ttm bitki, bakteri, mantar,
béicek ve memeli hilcrelerinde in vitro olarak gen mutas-
yonlarini indtikledigi gdsterilmistir. Ote yandan 10:33
ppm seviyede EQ’e 2 yil siiresince maruz birakilan sican-
lann hemoglobinlerindeki histidin alkilasyon diizeyleri-
nin arthg! gdzlenmistir. Hastahane ve fabrikalarda tibbi
arac ve gereglerin sterilizasyonunda ¢alisan degisik kon-
sanfrasyonlarda EO’e maruz kalms kisilerde kromozom
anormallikleri, periferal lenfositlerindeki kardes kroma-
tid degisiklerinde ve kemik iligi hicrelerinde mikrogekir-
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dek clusumunda artislar gérilmustiir. Tiim bu arastima,
calsma havasinda yapilan ticiimlerde-EO konsantras-
yonlarnin 0.15-49 ppm arasinda degistigi ve hatta ba-
zen 781 ppm’e varan pik konsantrasyonlarda EQ’e cali-
sanlarin maruz kaldiklan bildirilmigtir.

Karsinojenik Etkisi:

Sicanlarda yapilan bir calismada EO oral olarak 7.5-
30 ma/kg dozda, haftada iki kez, 110 hafta stireyle veril-
diginde gastrointestinal sistemde hiperplazi, hiperkera-
toz, papilloma ve karsinom gdridlme sikh@inda artislar
tespit edilmistir. Fischer 344 sicanlannda yapilan diger
bir calismada ise iki yil siireyle, haftada 4 giin, giinde 7 sa-
at, 50-100 ppm EO buharlanna maruz birakildiginda,
her iki doz grubunda da mortalitede arhslar, solunum sis-
teminde hassasiyet, monontikleer hiicre 16semisi, peri-
toneal mezotelioma ve beyinde glioma gdrilime sikh@mn-
da artislar gdzlenmistir.

EQ’e mesleki maruziyet ile neoplastik etkiler arasinda-
ki iliskiyi inceleyen bes epidemiyolojik caligma Isveg'te
1968-1977 yillan arasinda 1:1 orannda EO ve metil for-
mat kansim ile hastane gereglerini sterilize eden 58 er-
kek 172 kadin calisan {izerinde yapilmustir. Bu calisanlar
arasinda 2 myeloid 1&semi ve 1 non-Hodgkin lenfoma
vakasi tespit edilmis. Daha sonra bes willik bir izleme ca-
lismasinda akut blastik lsemiden bir ¢liim vakasi da be-
lirlenmistir. Bu calisma grubundaki bireyler 2-60 ppm
arasinda EQ’e maruz kalmislardi. Yine Isvec’te, EOQ’e
giin boyunca maruz kalan 89 sterilizasyon operattril ve
EQ’in tiretiminde calisan ve EO’e araliklarla maruz kalan

86 kisiyi kapsayan diger bir calisma da d? ltssemi vakala- -

rinda anlamh bir artis gézlenmistir. Aymi zamanda mide
kanserigden 8liim olaylannda da anlamh bir artis oldugu
g&sterilmistir. Ancak bu ¢calisma icerisinde yer alan ¢ali-
sanlarn bir kisminin diklorometan, etilenklorohidrin ve
¢ok az miktarlarda da bis (2-kloroetil) eter bilesiklerine de
maruz kaldiklanna dikkat cekilmistir. Amerika Birlesik
Devletleri'nde EQ tretiminde ¢ahsan 757 kisilik bir saha-
da cahsmasinda herhangi bir I6semi vakasina rastlanma-
mustir. Ancak ¢ahsanlar arasinda EQ’e maruziyetin di-
stik seviyede oldugu ve bu saha ¢alismasinin diizenlen-
mesinde baz hatalar bulundugu bildirilmistir. Federal Al-
manya’da EQ, propilen oksit, benzen ve etilenklorohid-
rin’e maruz kalan 602 kiside yapilan diger bir calisrnada
ise kanser nedeniyle 14 6lum vakas: bildirilmistir. Bu
kanser olgularindan bir tanesi myeloid I8semi, dért tane-
si ise mide kanseri idi. Simdiye kadar yapilmis olan tim
bu epidemiyolojik veriler EQ’e maruziyet ve 15semi ara-

sinda bir iliskinin muhtemel oldugunu gdstermektedir an-
cak bu kilciik captaki epidemiyolojik calismalarin &zellik-
le girisimde bulunabilecek diger maruziyetler nedeniyle
yorumlamada baz dezavantajlan da beraberinde getirdi-
gi vurgulanmaktadir.

Ureme Sistemine Etkisi:

Sican, kobay ve maymunlarda yapilan ¢cahsmalarda
49-350 ppm arasinda degisen konsantrasyonlarda EQ’e
maruz birakildiklarinda genel testikuler etkiler &n planda-
dir, ancak bu tip etkiler ikincil toksik etkiler olarak deger-
lendirilebilir, diger etkiler ise implantasyon oraminda
azalma, dogum orani ve yavru sayisinda azalma olarak
sdylenebilir. Maymunlarda bu etkilerin diginda sperm
motilitesi ve sayisinda $nemli azalmalar gdritlmistiir.

1976 yilinda Sowyetler Birligi'nde EO (iretimi yapilan
bir fabrikada calisan 160 hamilede gebelik dénemi ve do-
gum izlenmistir. Cahsanlar genelde 0.1-1 ppm diizeyde
EO’e maruz kalmislardir. Gebelik toksemisi ve diistikler
kontrol grubuna gére daha yitksek bulunmasina ragmen
cahsma bulgulan bu konsantrasyonlarda EQ’e maruziye-
tin gebeliiin sonucu {izerinde belirgin bir advers etki olug-
turdugunu gdsterememistir. Ote yandan 1980 yilinda
Finlandiya'da gesitli hastanelerin sterilizasyon bolimtin-
de calisan 1443 kiside yapilan ¢ahsmalarda disik ora-
ninda anlamh bir arbis bulunmustur. Sterilizasyonda kul-
lanilan kimyasal bilesikler EO glutaraldehit ve formalde-
hit idi. Bu ¢alismada 8 saat is saati siiresince EO’e maruz
kalinan konsantrasyonlarin 0.1-05 ppm arasinda degis-
tigi ve pik konsantrasyonlannda 250 ppm’e kadar ulast-
&1 hesaplanmustir. Bu tip galismalardaki yéntem ile ilgili
baz yetersizliklere ve EO maruziyeti ile ilgili bulgulann s-
nirh olmasina ragmen EQ’e maruz kalma ile hamilelige
olan advers etkiler arasinda bir iliski oldugu distiniiimek-
tedir.

EO Sterilizasyonunda Giivenli Kullamm ve

Belirlenen Limitler:

Sterilizasyon, bakteri hiicresindeki -NHz, -SH, -OH
gruplannin alkillenmesi esasina dayanir.

EO gaz ile sterilizasyon, kullamm alanina gtre diizen-
lenen farkh biyiiklokteki sterilizatdrlerde yapilir. Sterili-
zasyon isleminin gerceklesebilmesi icin EO gaz konsant-
rasyonu, nem orani, sicaklik ve zaman parametrelerinin
satilanmasi gerekmektedir. EO gaz konsantrasyonu,
450-1180 mg/lt, nem oram %30-60, sicakhk 35-55°C,
siire ise bu {i¢ parametreye badh olarak 2-5 saat arasinda
degismektedir. Belirlenen sterilizasyon kosullarinda mal-
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zemeler 2-5 saat bekletildikten sonra, sterilizattrdeki EO
atmosfere verilir ve daha sonra malzemeler havalandinl-
mak tizere havalandirma dolaplanna alinir. Bu stire oda
sicakhginda (20°C) 7 giin, 50°C’de 12 saat, 60°C’de 8
saat olarak belirlenmistir.

Mesleki giivenlik ve safilik konusunda Snemli kurulus-
lardan birl olan Amerikan mesleki Giivenlik ve Saghk
Teskilat1 (OSHA), EQ’in cevre ve insan sadh@ii agisindan
glvenli kullanimu icin bir dizi dneriler getirmistir. Bu &ne-
rilerin bir kismim su sekilde aciklayabiliriz.

Sterilizasyondan sonra atmosfere verilen EO gazinin
borularla catiya kadar gikariimasi,

Iki haftada bir sterilizatérle havalandirma dolabinin
EO kacak dedektérll ile kontrol edilmesi,

Sterilizatériin bulundugu odanin devamh havalandinl-
mast,

Sik sik ortamdaki EO miktannin belirlem‘nest amacwyla
dlclimler yapiimast,

EO kacaklanna kars: bir alarm sisteminin bulunmas:,

Yilda minimum 30 giin stireyle 0.5 ppm seviyede
EO’e maruz kalmus kisilerin tibbi muayenelerinin yapil-
mast,

Bu gibi yerlerde calisan personelin 5 yil arayla kardiyo-
vaskiller fonksiyonlannin ve 3 yil arayla da pulmoner
fonksiyonlarmin incelenmesi.

_ EO ile yapilan sterilizasyon isleminde ¢ok kapal bir
sistemnde calisilamamaktadir. Bu nedenle de gerek Avru-
pa ve gerekse Amerika Birlesik Devletleri'nde hastane-
lerde sterilizatdr kapaklarinin acilisi sirasinda EQ’e lisa
stireli maruziyetlerin 55 ppm ile 984 ppm konsantras-
yonlara kadar ulasabildigi gtsterilmistir.

OSHA 1979°da EQO’in 8 saatlik is siiresinde inhalas-
yonla alinabilecek havadaki konsantrasyonunun (TWA)
50 ppm olarak belirlemis, ancak daha sonra bu limiti
1984 yilinda 1 ppm (1.83mg/m?¥’e distirmistitr. 1988
yilinda da kisa sfireli aktif mazurivetler (15 dakikahk) icin
5 ppm (9.15ma/m? seviyesini esik limit (STEL) olarak
belirlemistir. (4,27). EO sterilizasyonu yapan her isyeri
bu givenlik limitlerini saglayincaya kadar gevre havasin-
da ve bireylerde izleme yapmak zorundadir. Ote yandan
EO ile sterilize edilmis tibbi materyallerde bulunmasina
izin verilen EO rezidil limitleri de belirlenmistir.

Yurdumuzda da uzun willardir EO ile sterilizasyon ya-
piimaktadir. Tek kullammhk tibbi malzemenin giderek
artan boyutlarda iretimi ve kullammi da EO ile sterilizas-
yon genisligini artimmaktadir. Bunun yani sira yurdumuz-
da EO sterilizasyonunda ¢alisanlann EO’e maruz kahp
kalmaditn konusunda da bir calisma bulunmamaktadir.

Bu nedenle 1989 yilinda baslath@imiz bir calismada An-
kara ve Istanbul'da EO sterilizasyonu yapan 5 hastane-
nin sterilizasyon bdliminde calisanlann EQ’e maruz kal-
diklan ve bu ¢ahsanlann riskli bir grup olusturduklan orta-
va konmustur. Ote yandan bu calisma yerlerinde EO ste-
rilizasyon dilzenlemelerininde uluslararas: kuruluslarca
benimsenen diizeyde olmadid belirlenmistir.

SONUC

EQ’'in alkilleyici 6zelligi, DNA ile spesifik bilesikler
meydana getirmesi, in vivo mutajenik ve karsinojenik
yntemlerde pozitif sonug vermesi, deney hayvanlarin-
daki pozitif karsinojenik bulgulan tekrarlanabilirlidi ve in-
sanda kanser olusumunu arthgma iligkin epidemiyolojik
bulgulan gzéniine alncdiginda “EQ insan i¢cin muhtemel
karsinojendir” sonucu ortaya ¢ikmaktadir ve bu nedenle
de E-O’in gevredeki seviveleri miimkiin oldugu kadar dii-
stik diizeyde tutulmak zorundadir.

Sadece EO’e maruziyet ile dogum diistikleri arasmdaki
iligkilerin dogrulanmas: i¢in daha fazla calisma yapiimasi-
na gerek vardr,

EQ’in tireme sistemi {izerindeki olumsuz etkllen erkek
calisanlarda arastinlmak zorundadir,

EQ’e maruz kalan kisilerde intemal EO dozunu belirle-
vecek spesifik bilesiklerin (N-asetil-2-), (Hidroksietil) - L-
sistein, N-3-(2-hidroksietil) histidin ve hidroksietil valin
gibi) tayini i¢in ydntem gelistirilmesi ve uygulanmasi ge-
rekmektedir.

Yurdumuzda halen yasalara gtire EQ igin TWA deteri
50 ppm’dir. Bu limitin distiriimesi ve bunun yanisira EO
sterilizasyonu yapan hastahane ve liretim merkezleri-
mizde islem siiresince gerek olasi EO kacaklannin de-
vaml kontrolil ve gerekse rutin islemlerden sonia is yeri
havasindaki EO miktarlarinin izlenmesmde biyitk yarar
vardir,

Ayni zamanda yanici ve patlayici oldugu bilinen EO'in
gtvenli kullanim icin gerek bu is yerinde cahsanlar ve ge-
rekse digier safjlik personelinin bu konuda bilgilendirildigi
EQ’e bagh saghk riskinin azalhimasinda diger énemli blr
fakttrdiir.

@ S. BURGAZ*
R. REZANKO*

KAYNAK

Burgaz, S., Rezanko R: Sterilizasyonda Etilen Oksit
Kullanimu Saglik Riski Olugturur mu? Tiirkiye Klinikleri
Tip Bilimleri, 11: 54-59 (1991)

* Gazi U. Ecz. Fak. Toksikoloji ABD.
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fakat! tuz veya ester (tetrasiklin hidroklorir, 250 mg
kapsil ile tetrasiklin fosfat kompleksi, 250 mg kap-
stil):® dozaj sekli (kinidin sulfat, 200 mg tablet ile kini-
din sulfat 200 mg kapsiil);* miktar (potasyum kloriir
gec-saliveren kapsilller 8 mEki ile potasyum kloriir
gec-saliveren kapstiller 10 mEki) bakimindan farkhlik
gtsteren tiriinlerdir.* Her bir farmasttik alternatif
{irlin yapi, miktar ve saflik icin kendine tzgil veya far-
makope standartlarina uymak zorundadir.

Tek bir tireticinin iretim hattindaki farkl dozaj se-
killeri ve farkh miktarlardaki Grlinleri farmasétik alter-
natif oldugu gibi aym etken maddeyi iceren klasik for-
miilasyonlaria kiyaslandiginda kontrollii-saliveren
{iriinler de farmasttik alternatif olarak kabul edilir.

2.3. Biyoyararlanim

Biyoyararlamm, bir ilacin uygulama verinden hem
genel dolasima gecen (absorbe olan) miktan hem de
bu olayin olusum hizini belirtmek icin kullarulan bir te-
rimdir. Bir baska deyisle biyoyararlanim, etken mad-
denin bir farmasttik sekilden hangi hizda ve ne kada-
nnin sistemik dolasima absorbe olarak etki bolgesine
ulastiginm bir gdstergesidir.*’ Ancak, ilacin etki bal-
gesindeki (6rn. resepttr bolgesi) konsantrasyonunu
tlgmek genellikle milmkiin olmadifindan, biyoyararla-
mm g¢alismalarmin ¢gogu kan, plazma, serum veya id-
rar gibi biyolojik silardaki ilag konsantrasyonunun &l-
climiintl icermektedir.

Mutlak (Absolute) Biyoyararlanim

llacin tamamen kana gegen bir yolla verildiginde
(6megin intravendz yolla), elde edilen kan degisimi-za-
man egrisinin altinda kalan toplam alan. Bu deger
%100 olarak kabul edilir.>®

Bagl (Relative) Biyoyararianim

Biyoyararhgin, iyi veya tam emildigi kabul edilen
bir preparata kiyasla degerlendirilmesi. Bu durumda,
elde edilen kan konsantrasyonu zaman profilinin refe-
rans kabul edilen preparatin gsterdigi aym egri altin-
daki alana béltintip, 100’le ¢carpilmas: ile elde edilir.>®

2.4, Biyoyararlamm Etkileyen Faktirler
Biyoyararlanim etkileyen faktorler dért ana grupta
toplanabilir:
i) lag
a) Instabilite
b) Absorpsiyonun tam olmamasi
¢) llk-gegis eliminasyonu
d) Stereoizomerizm
ii) Formiilasyon
a) Taswici ve katki maddeleri

b) Formillasyonun disintegrasyon ve ¢&z(niirli-
gini etkileyebilecek kompresyon ve fiziksel
fakttsrler

c¢) Etken maddenin fizikokimyasal &zellikleri
(6. partiktl biyuklugl, kristal sekli)

iii) GI kanaldaki diger maddelerle etkilesme
(6rn. besinler, ilaclar)
iv) Hasta

a) Hastaliklar (8m. malabsorpsiyon, hepatik dis-
fonsiyon)

b) Gl faktsrler (motilite, pH, kan akimi)

c) Genetik faktorler (6rm. yavas veya hizh aseti-
latérler)

2.5, Biyoegdeger ilagiar

Biyoesdeger ilaglar, etken maddeleri aym deneysel
kosullarda, tek doz veya cok-doz olarak, ayni molar
dozda uygulandiginda, absorpsiyon hizi ve mikian ba-
kimindan anlamb bir farkliik géstermeyen farmasétik
esdeger veya farmasotik alternatiflerdir.* Bazi farma-
sttik esdeder veya alternatifler absorpsiyon hizi olarak
degil de absorpsivon miktan bakimindan esdeger ol-
malarina karsin, absorpsiyon hizindaki farkhliklar
maksatl ise ve etiketine yansimssa, kronik kullamimda
efektif (etkin) vitcut ilag konsantrasyonlannin olusma-
sinda gerekli degilse veya stzkonusu ilac¢ i¢in klinik
olarak ¢nemsiz kabul edilirse yine de esdeder sayilabi-
lirler.®

2.6. Jenerik ilaglar

Jenerik ilaclar, karsilastinldiklan referans (patenli)
ilacla aym etken maddeyi, ayni miktarda ve aym far-
mas&tik sekilde iceren ilaglardir.*

2.7. Terapitik Esdegerler

Terapotik esdeger ilaclar, etiketlerinde belirtilen
durumlarda hastalara uygulandiginda aym terapdtik
etkiyi gstermesi beklenen jenerik ilaclar olarak ta-
nimlanmaktadir.* Terapttik esdegerlilik icin FDA tara-
findan belirlenen kriterler Tablo 1'de verilmistir. Buna
gbre terapdtik esdeder ilaclar ile jenerik esdeder ilag-
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lar arasindaki en &nemli fark terapstik esdeger ilacla-
rin BIYOESDEGERLILIK standartlanna uymasi kosu-
ludur.

Bu nedenle FDA, jenerik ila¢ basvurulannda ilacin
daha 6nce saptanmis olan etkinligi ve giivenilirligi ile
ilgili calismalan gereksiz gdrmekte, buna karsin karsi-
lastirmalh BIYOYARARLANIM sonuglarini istemekte-
dir.

Biyoesdegerlilik calismalarinda bir dozaj seklinin
bagl biyoyararlanimi benzer bir dozaj sekliyle kiyasla-
nir. Burada beklenen kan konsantrasyonu-zaman pro-
fillerinin birbirleriyle cok benzer olmasidir. Bu ¢alisma-
lar genellikle tablet veya kapslil dozaj sekillerinin karsi-
lagtinimasini icerir.

Intravendz olarak uygulanan ilaclar dogrudan siste-
mik dolasima ulastiklarindan bunlar igin biyoesdederli-
lik gahismalarina gerek yoktur. Benzer sekilde oral ¢&-
zeltilerde (silspansiyonlarda degil) etken madde céztin-
mils halde ve en kolay absorbe edilebilecek sekilde bu-
lundugu igin farkh formilasyonlarn biyoesdeder olma-
ma olasihdi cok distiktiir.

2.8. Terapdtik Alternatifier

Ayni terapstik amacla kullanilmalarina karsin icer-
dikleri etken maddeleri farkh olan ilaclardir (6. prop-
ranolol ile metaprolol veya propoksifen HCI ile penta-
zosin HCI veya sefaleksin ile sefradin).

2.9. Suprabiyoyararlamm

Yeni {iriintin ruhsat almis tirline oranla ¢ok daha
yiiksek bir biyoyararlanim gdstermesi durumudur. Bu
gibi durumlarda yeni Griintin, terapttik esdegerliligi
garanti eden diistk bir dozajda yeniden formile edil-
mesi gerekir. !

3. GALISMALARIN TASARIMI VE UYGULAMASI

Biyoyararlarum calismalarinin amaci dozaj sekilleri-
nin in vivo performansim dederlendirmektir. Genel
anlamda iki tip biyoyararlamm ¢ahsmas vardir:

a) yeni bir firliniin gelistirilmesi sirasinda yapilan
calismalar;

b) pivasada var olan bir tiriinle yeni formillasyonla-
rin karsilastirilmasi (karsilastinimali biyoyararlarum).

AT bu konuyla ilgili yonetmeliginde bu gibi calis-
malan yilriitecek arastirmaci(larymin farmakokinetik te-
orileri Gizerinde ayrintih bilgi ve deneyiminin olmasin;
deney tasariminin, incelenecek etken maddenin far-
makodinamik ve/veya farmakokinetik dzellikleri ile il-
gili bilgilere dayandinimasimni: ¢alismalar sirasinda Hel-
sinki Deklerasyonu prensipleri ile ivi Klinik Uygula-
malan (Good Clinical Practice, GCP) kurallarina
uyulmasini gerekli gérmektedir. !

3.1. Tasanm

Hemen tiim tek-doz biyoesdegerlilik calismalarin-
da, denenen dozaj sekillerinden her birinin her birey
tarafindan kullanildidi capraz uygulama dizaym ilk
tercih olarak kullamlmaktadir.® Tipik 2'li ve 3l cap-
raz tasanmlar Tablo 2'de gdsterilmistir. Her bir irlin,
bir dnceki dozun vilcuttan atilma stiresini géz dniinde
tutarak en az bir hafta arayla ve her arastirma fazinda
esit kez verilmekte ve boylece uygulama sirast denge-
lenmektedir. Capraz uygulama yontemi bireyleraras,
calisma dénemleri veya Qirtin uygulama sirasindaki
varyans olasiliini en aza indirmek i¢in kullaniimakta-
dir. Karsilastirilacak ilaglarin aymi bireylerde denenme-
si gastrointestinal kanalin pH’si, motilitesi, florasi ve
buradan absorpsiyonu; hepatik fonksiyonlar; genetik
fenotip ve ilac katki maddeleri gibi oral ilaglarin biyo-
yararlammun etkilemesi olas: fakttrlerin ortadan kaldi-
rilmast bakimindan yararh olmaktadir.

Ozel durumlar icin oldugu kadar farmakokinetik ile
ilgili bilgiler arttik¢a, biyoesdegerlilik ¢alisma protokol-
larinin tasanmi da degismektedir. Omegin, dizopira-
midin plazma proteinlerine baglanmasmn non-linear
bir iliski gtsterdiginin bulunmasi, bu gibi cahsmalarda
dizopiramidin hem total hem de serbest plazma kon-
santrasyonlannin Slciminil gerektirmistir. Diger bir
dmek denetimli-salim dozaj sekilleridir. Bu farmasttik
sekildeki preparatlar hem yagh bir yemekten sonra
hem de bir gece ac¢ kalindiktan sonra uygulanarak ‘in-
celenmeye baglanmistir. Byle bir calismanin ilave
edilmesinin nedeni teofillinin denetimli-salim formi-
lasyonlarindan bazlarinin yemege yakin bir zamanda
uygulandiklarinda daha yavas bir absorpsiyon gésterir-
ken, digerlerinin dozaj seklinden ilaci erken ve asin
miktarda saliverdiginin gzlenmesinden kaynaklanms-
tir.? Aynca, denetimli-salim {irinlerinin biyoegdegerli-
lik calismalarn hem tek-doz hem de ¢ok-doz uygulama-
lanini gerektirmektedir. Diger taraftan, yemekle birlik-
te alinmasi gereken bazi aniden-salim tirtinlerinin (im-
mediate-release) (6m. sulindak ve makrokristal nitro-
furantoin) biyoesdegrelilik ¢alismalarimn da yemedini
yemis bireylerde yapilmas: gerekmektedir.

Kan drnekleri, sonsuza ekstrapole edilen plazma
konsantrasyonu-zaman edgrisi altinda kalan alanin
%80’inin kapsayacak ddnem siiresince alinmali, eks-
trapolasyon eliminasyon yari-smril ile ilgili bilgilere
dayandinimahdir. Genellikle érnek alma stiresi sézko-
nusu ilacmn eliminasyon yan-dmriintin en az 3 kat ola-
rak belirlenmektedir. Tek-doz ¢alismalar ¢ogu kez ye-
terli olmaktadir, fakat kararl-durum cahsmalarini ge-
rektirebilecek olgular da vardir;

a) Analiz ydnteminin, tek-dozdan sonra kesin plaz-
ma konsantrasyonlarini dlgmek igin yeterli duyarhlikta
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olmamast;

b) Plazma konsantrasyonlari veya atihm hizinin bi-
rey-ici varyasyonunun genetik olarak genis olmasi;

¢) Doz-veya zamana-bagimh farmakokinetik du-
rumlarinda;

d) Uzatilmis-salim dozaj sekillerinde (tek-doz cahs-
malanna ilave olarak)

e) Etken maddenin absorpsiyon miktarinin degil de
absorpsiyon hizimin bir farklihk gésterdigi durumlarda.

Denek sayisi, ¢alismanin birincil karakteristidi ile il-
gili hata varyansi (bir pilot calismadan, ¢n calismalar-
dan veya yayinlanms verilerden belirlenir), arzu edilen
tnemlilik derecesi ve biyoesdeger oldugu ileri siirillen
referans tirlinden g®sterdigi sapmadan yararlanarak
belirlenir. AT, denek sayisinin uygun yéntemlerle he-
sap edilmesini ve 12'den kil¢iik olmamasim istemek-
tedir. Ayrica +%20’lik bir saptamaya izin vermekte ve
kullanilan birey sayisinin her zaman gerekgesinin de
bildirilmesini zorunlu kilmaktadr.

Biyu

3.2. Denekler

Biyoyararlanim calismalan yaslan 21-35 (AT icin
18-55) olan, ideal viicut agirhgindan %10’dan fazla
sapma gdstermeyen ve ilacin dzelligine gére dedisen
18-36 veya daha fazla sayidaki saghkli génillilerde
vapimaktadir. Miimkiin oldugunca iireme toksikolojisi
de gdz éniinde tutularak, deneklerin her iki seksten
olmasina ¢zen gdsterilmelidir.

Birey-icin ve bireyler-arasi varyasyonu en aza indir-
mek i¢in denekler miimkiin oldugunca ve kabul edile-
bilir dilzeylerde standardize edilmelidir. Denekler en
azindan ilaclarin uygulanacadi giiniin aksami ag kal-
mal veya kendilerine uygulamadan belli bir stire ¢nce
saatte standart bir yemek verilmelidir. Uygulamadan
sonra da yemek yeme zamani ve yemegin icerigi stan-
dardize edilmelidir. St alimimi, gastrik gecisi ¢nemli
derecede etkileyebileceginden kesin olarak standardi-
ze ve spesifiye edilmelidir. Denekler ¢alismadan uygun
bir slire 6nce ve ¢alisma sirasinda bagka ilac(lar) kul-

lanmamalidir. Bunlara ayrica, kardiyovaskiiler, gastro-
intestinal, hepatik ve renal fonksiyonlarla etkilesebilen
viyecek ve icecekler, tiim alkolll ve ksantin-igeren ig-
kiler yasaklanmalidir. Deneklerin sigara igmeyenler
arasindan segilmesine ve egder sigara igcenler denek
olarak kullamlmissa bildirilmesine &zen gdsterilmelidir.
Bazi olgularda (6rn. yiiksek kleransh ilaglarla ¢alisma-
larda) postilr veya fiziksel aktivite dahi standardize
edilmelidir.

3.3. Biyoyararlanim Oigiitieri (Parametreleri)

llaglann biyoyararlammlanm incelemek icin baslica
ti¢ parametre kullanilmaktadir;”1°

i) edri altinda kalan alan (area under curve, AUC)

ii) etken maddenin ulashd maksimum konsantras-
yon, Cmaks.

iii) maksimum konsantrasyona ulasma siiresi,
Trmaks.

AUC absorbe edilen ila¢ miktarinin bir gbstergesi-
dir, Bir ¢cok durumda, ilacin absorpsiyon hizi ile 6l¢ii-
lir. AUC (sifir-T) genellikle her tiriin icin ve her birey-
de, olctilebilen en son ilag konsantrasyonuna kadar
belirlenir. Ayrica, AUC ektrapolasyonla sonsuz zama-
na kadar (diger bir deyisle, sistemik dolasimda hic ilag
kalmayincaya kadar) saptanir.

Biyoyararlanimin énemli bir diger parametresi,
maksimum ila¢ konsantrasyonu (Cmaks), dider bir de-
yisle her bireyde gdzlenen en yiiksek ila¢ konsantras-
yonudur. Cmaks'in boyutu, bir ilacin ne kadar ve hangi
hizda absorbe edilmis olmasi ile belirlenir. Absorpsi-
yon ne kadar hizh veya absorpsiyon miktari ne kadar
fazla ise Cmaks da o kadar byiiktiir.

Biyoyararlanimin son parametresi, Cmaks in olustu-
du stireyi gosteren Tmaks'dir. Her ne kadar Tmaks ru-
tin olarak saptanirsa da Ozellikle hizh absorpsiyonun
arzu edildigi analjezikler gibi ilaclar icin dnemlidir.

3.4. Analitik Yontemler

Biyoesdegerlik ¢alismalarinda kullanilan analitik
yontemler son villarda énemli derecelerde gelismistir.
Gaz kromatografisi, yilksek-basmnch s kromatografisi
(HPLC), kutle spektrometresi ve immunoesseyler son
derecede gelismis tekniklerdir. Dolayisyla, ilag kon-
santrasyonlarini saptamak igin bu teknikleri kullanan
biyoesdegerlik calismalannda eski arastirma y&ntemle-
rinden farkli olarak, ila¢ uygulamasindan ¢ok daha
uzun siirelerdeki ila¢ dizeyleri bile incelenebilmekte,
ilag metabolitlerinin veya endojen bilesiklerin interfe-
ranst da en aza indirilmis olmaktadir.

Bununla birlikte, etken maddelerin ve/veya biyo
transformasyon tirtinlerinin plazma, serum veya idrar-
da saptanmas: icin kullanilan biyoanalitik y&ntemler
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dzglinliik, dogruluk, duyarhhk ve tekrarlabilirlik baki-
mindan oldugu kadar analitik validasyon ile ilgili ge-
reklilikleri karsilamak zorundadir. Omek materyalin-
deki etken madde ve/veya biyotransformasyon trii-
niin stabilitesi ile ilgili bilgi glivenilebilir sonuglar igin
bir &nkosuldur.

3.5. Veri Analizi

Biyoesdegerlilik verilerinin degerlendirilmesinde,
karsilastirilan dozaj sekilleri AUC ve Cmaks ortalama
degerleri arasindaki farkhlik agisindan incelenir. Orta-
lama degerler arasinda a=0.05 ve B=0.20"de istatis-
tiksel olarak en az %20'lik bir fark: saptayacak yon-
tem kullaniimalidir #° B'nin 0.20'ye ayarlanmasi,
otomatik olarak, kabul edilebilen en az deger olan
0.80’lik bir istatistiksel giictin elde edilmesine neden
olur. Bu demektir ki referans ilacin absorpsiyon hizi
ve miktarinin, ortalama %20 'sine giren test ilaclan bi-
yoesdeger olarak kabul edilebilir. FDA'ya gtre eger
absorpsiyonun hizi ve miktan ile ulasilan kan diizeyleri
arasinda fark yoksa, klinik etkide de fark olamaycak
ve iki lirtin terapttik bakimdan esdeger olacaktir. Her
ne kadar %20 dederi rastgele secilmis bir deger ise de
dozdaki %20’lik bir degisikligin tedaviyi bozmayacadi
gibi toksisite insidansinda da bir artisa neden olmaya-
cat gorisll izerinde vanlan bir goriigbirliginin sonucu
kabul edilmistir. Ayrica, US farmakopesindeki her
hangi bir ilac icin %10-15'lik bir potens arah: kabul
edilebilmektedir. Dolayisiyla, biyoesdegerlilik icin ka-
bul edilecek kriterin de pazarlanmis triinler icin izin
verilen potens limitlerinden daha dar olmasi gerekme-
mektedir.®

Absorpsiyonun hizi ve miktarnindaki izin verilen
%20'lik sapma her ila¢ grubuna uygulanamamaktadir.
Ornegin, varfarine %10, diliretiklere %20, antiarit-
miklere %25 ve antipsikotiklere %30 uygulanmakta-
dir. FDA'ya gtre %30’luk sapma oldukg¢a enderdir ve
nadiren izin verilmektedir.

istatistiksel olarak anlaml bulunan fark, otomatik
olarak iki ilacin biyoesdeger olmadigi anlamimna gel-
mez. Omedin, A ve B tirlinlerinin ortalama AUC veya
Cmaks dederi kilctik bir miktar (dm. <%10) fark gos-
terdigi halde bu istatistiksel olarak anlamh (p<0.05)
bulunabilir. Istatistiksel anlamhlik, insanlann bir ilaci
absorbe veya elimine etmelerindeki, dozaj sekillerin-
deki ve analitik yéntemlerindeki farkliliklar gibi gesitli
faktdrlere bagh olarak ortaya ¢ikan verilerdeki dedis-
kenligin bir fonksiyonudur. Eger bir ¢alismada, biitiin
bu degiskenler kilciik ise, ortalama degderlerdeki kiigtik
ve klinik olarak dnemli olmayan farkhliklar da istatis-
tiksel olarak anlamh bulunabilir. Dolayisiyla, ortalama
degerlerdeki farklhliklar istatistiksel olarak anlamli bu-

lundugu durumlarda bu istatistiksel olarak anlamh bu-
lunan farkin, herhangi bir klinik sonucunun olup ol-
madidi da arastimlmahdir. Ayni sekilde, istatistiksel
olarak bir anlamhhgmnmn bulunmadigi durumlarda da
biyoesdegerliligin olup olmadigi yine kontrol edilmeli-
dir. Bu gibi durumlar ise genellikle kisinin saghd, do-
zaj sekilleri ve analiz yéntemleri gibi fakttrlerde biiytk
degiskenliklerin gdzlendigi durumlarda ortaya ¢ikar.®

FDA'‘nin son yillarda bu konuda yaptid: en dnemli
degisiklik kabul kriteri olarak iki, tek-yonlil t-testi ola-
rak bilinen bir analiz ydntemini kullanarak ortalama
degerlere giiven araliklaninin uygulanmasin istemek
olmustur. Bu kriter kullamldiginda, test tirlintintin or-
talama AUC veya Cmaks degerleri %90 olasilikla, refe-
rans Qriintin %80 ile %120'lik sirlan arasina diise-
cektir. Bir biyoesdegerlilik ¢alismasimin sonuglan ge-
nellikle istatistiksel bir &zet seklinde sunulur. Boyle bir
dmek, Tablo 3'de verilmistir. Bu sonuglara gtre, test
ile referans tirtinlerin AUC leri %90 olasthkla %83 ile
%111’lik sinirlar arasina dilsecedinden bu iki tirlin bi-
yoesdeder olarak kabul edilebilecektir. Ancak, Cmaks
degerleri bakimindan, test Urlintl referans trtinle esde-
ger degildir, ¢linkil Cmaks i¢in alt giiven arahg
%72'dir ve <%80’dir.

Burada wurgulanmasi gereken nokta AUC'nin bi-
rincil dneme sahip oldugudur. Eger Cmaks'daki farkh-
lik %20’den fazla olacak olursa, bu farkin terapdtik bir
sneminin olup olmadit klinik olarak aragtnhr.®

3.6. “In vitro” Dissoliisyon (Goziinme)

In vitro ¢alismalar, insan gastrointestinal (GI) kanal
swilarina benzer bir s iceren ve mide-barsak peris-
taltik hareketlerini taklid eden yapay bir ortamda far-
masdttik preparatin disintegrasyon (dagilma) ve disso-
ltisyon (¢&ziinme) dzelliklerinin incelenmesidir. In vitro
deneyler, aslinda ilaclarin biyoyararlanimlan hakkinda
oldukga yeterli bir bilgi verebilmektedir. Ancak tam
profili yakalayabilmek insanlarda gergeklestirilen in vi-
vo calismalarla olasidir.

3.7. Biyoegdegerlilik Testleri ile ilgili Elestiriler

Biyoesdegerlilik testleri i¢in yapilan elegtirilerin he-
men tiimil kanitlanmis verilerden ziyade varsayimlara
dayanmaktadir. *® Bu konuda ®ne stiriilen elestiriler-

28



19932

AEOB

den biri bu testlerin ilaci kullanan hastalarda degil de
hemen her zaman yaslan 21 ile 35 arasinda olan sag-
likh erkek géntlllilerde yapildigidir. Dolayisiyla, bu gibi
testler yagh hastalarda, kadinlarda, karaciger veya re-
nal fonksiyonlan bozuk olan hastalarda, mide pH’si
yiiksek veya gastrointestinal kanal hastaligi olan birey-
lerde veya protein-baglama kapasitesi diisiik veya her
hangi bir sekilde non-lineer farmakokinetik gtsteren
hastalarda yapilsa acaba daha farkli sonuclar alinabilir
mi kugkusu stirekli giindemde tutulmaktadir. Her ne
kadar ila¢ konsantrasyonu yas ve hastalik durumlan
gibi faktérlerden etkilenirse de karsilastirilan iki mils-
tahzar aym etken maddeyi iceriyorsa sz konusu du-
rumlardan da benzer sekilde etkilenecektir. Dolayisiyla
iki mistahzar, saghkh genc erkeklerde benzer ilac
konsantrasyonu profili veriyorsa, her iki tirtintin kan
konsantrasyonlari, &rnegin renal fonksiyonu bozuk
hastalarda da aym miktarlarda artis gdsterecektir.

Teorik olarak, baz: fizyolojik anormalliklerin, sag-
likh bireylerde biyoesdeger olan iki miistahzarin bazi
hastahk durumlannda biyoesdegerliliklerini bozabilece-
gi ileri stirtlmesine karsin bunun gercek oldugu, her-
hangi bir calisma ile gdsterilememistir. Ayrica, saglkh
gdnillilerin, biyoesdegderlik calismalarnnin tiim safha-
larinda daha stabil kalacaklari da bir gergektir. Biyoes-
degerlilik cahsmalarinda teme yaklasimlardan biri de-
nenen mistahzarlarin biyoyararlanimlarinda gézlenen
her hangi bir faklihgin dozaj sekillerinden kaynaklana-
bilecegidir. Hastanin durumu, hastaligin ilerlemesi ve-
va iyilesmesine bagh olarak haftadan haftaya degis-
kenlik gtsterebileceginden, elde edilen verilerin deger-
lendirilmesinde karisikhik cikabilecektir.

Diger taraftan, hastaya, etkisi bilinen bir miistahza-
nn yerine biyoyararlanim bilinmeyen bir tirlintin veril-
mesi, tedaviyi olumsuz yonde etkileyebilecegi olasiig
nedeniyle etik sorunlara da yol acabilecektir.

4. BIYOESDEGERLILIK VE KARSILASTIRMALI BiYOYARAR-
LANIM GALISMALARI

Eger yeni bir tiriin, daha ®nce ruhsat almis bir ila-
cin farmas6tik esdegeri veya alternatifi olarak ruhsat
bagvurusunda bulunursa, yeni riintin etkinligi ve gii-
venliligi degil de esdeder oldugu gosterilmeli ve kanit-
lanmaldir.

Biyoegdegerlilik calismalan, biyoesdegersizligin te-
rapdtik dnemi bulundugu durumlarda yapilmalidir.
Dolayisiyla, eger:

a) biyoesdegersizlik riski ve/veya

b) farmakoterapttik yetersizlik ve/veya klinik git-
venlilikte azalma riski varsa biyoesdegerlilik calismalan
vapilmalidir.

“In vivo” calismalann gerekli oldugu durumlar:

1. Sistemik etkili oral aniden-salim tirtinleri:

1.1. Cevabin garanti edildigi ciddi olgular igin
endike olanlar;

1.2. Terapdtik penceresi dar olanlar;

1.3. Absorpsiyonu <%70 veya absorpsiyon
penceresi, nonlinear kinetigi, presistermnik
eliminasyonu >%70 olmasi nedeniyle far-
makokinetik agidan sorunu olanlar;

1.4. Arzu edilmeyen fizikokimyasal &dzellikler,
omegin ditstik ¢zliniirlitk, metastabil mo-
difikasyonlar, instabilite, vs.;

1.5. Biyoyararlanim sorunlan oldugu, yaymnlan-
mus kanitlarla gdsterilmis olanlar.

2. Oral olmayan aniden-salim {irtinleri
3. Sahmi modifiye edilmis sisternik etkili {irlinler.

5. BIYOYARARLANIM GALISMALARININ GEREKLi OLMADI-
GI DURUMLAR

Asagidaki durumlarda biyoyararlanim calismalarina
genellikle gerek duyulmarnaktadr:

a) Uriin sadece intravensz uygulama icin hazirlan-
mus basit bir ¢tzeltiyse

b) Lokal etkili Girlinler (oral, nazal, okiiler, dermal,
rektal, vajinal, vs. uygulamalardan sonra)

c) Absorbe olmasi istenmeyen oral dozaj sekilleri
(6m., antasitler veya radyopak materyal)

d) Gaz veya buhar seklinde inhalasyonla uygulana-
cak ilaclar (6m., bir inhalasyon anestezidi)

e) Oral ctizelti, eliksir, surup veya diger benzer ¢&-
zlinmils sekillerdeki ilaclar

f) Ayni farmasotik sekil icinde aymi etken madde ve
yardimci maddeleri iceren, ayni tiretici tarafindan tire-
tilen, in vitro testlerde farklihk gdstermeyen fakat mik-
tar olarak farkh olan ilaclar.

6. BIYOESDEGER iLAGLAR

llagta patenti kabul etmis tilkelerde, herhangi bir
ilacin patent siiresi doldugunda, isteyen firma ayni ila-
ci jenerik adyla veya baska bir ticari markayla tirete-
bilme sansina sahip olabilmektedir.

Ancak sunu vurgulamakta yarar vardir ki, her ilacin
jenerik bir adi mutlaka olmasina karsin, her ila¢ jene-
rik ilag olarak kabul edilmemektedir. Ornegin,
ABD’de FDA jenerik ilaci, patentli ilagla aym etken
maddeyi, aym miktarda ve aym farmasttik sekilde ice-
ren ilaclar olarak tanimlamaktadir. Ancak bir ilacin re-
ferans (patentli) ilagla farmasotik esdeger olmast o ila-
cin jenerik olarak ruhsat almasina yetmemekte, ilacin
aym zamanda terapdtik esdeger olmasi da istenmek-
tedir. '

Biyoesdegerlilik, patentli bir ilagla jenerik kopyala-
rinin karsilastinlmasinda ana kriter olmast nedeniyle
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giiniimizde tiim (ilkelerde tizerinde cok tartisilan bir
kavram durumuna gelmistir. Jenerik ilac tireten firma-
lar arastirma-gelistirme ¢alismalarn i¢in yatinim yapma-
diklarindan, jenerik kopyalar patentli ilaglara oranla
cok daha ucuza pazarlanabilmektedir. Bu durum, sag-
lik harcamalan iginde ilag giderlerinin yitksek oldugu
toplumlarda siyasi otorite ile saglk sigorta sistemlerini
kacimlmaz olarak jenerik ilaclarin daha fazla kullanil-
malarini saglama y&niinde ¢alismalara yénlendirilmis-
tir

Jenerik ilaglar ABD’de 1984 vyilina kadar fazla ilgi
godrmedi. Clinkil eyaletlerin cogunda “antisiibstlisyon”
vasalari vardi ve bu yasalar eczaciya hekimin yazdidi
ilacin yerine jenerigini verme hakk: tanimiyordu. An-
cak gerek emeklilerin ve gerekse ortalama yasin art-
mast nedeniyle ¢ok ila¢ kullanma zorunlugunda olan
vash niifusun giderek artmast, saghk sigortalarnin ila-
ca giderek daha bllyilk miktarlarda para ddemesine
neden olunca, ila¢ giderlerinde tasarruf kagimlmaz ol-
du. Benzer sekilde 8zel sektdr de ilaca fazla pay ayir-
digmnin farkina vardi ve jenerik ilac substitiisyonunu
destekledi. Ornegin General Motors ve Ford 1988 yi-
linda bir dnceki yila oranla ilaca %20'nin {izerinde faz-
la 6dediklerini, bunun da her yeni bir araba fiyatinin
600-700 $ fazla olmasina neden oldugunu, bunun ise
dis tlkelerde rekabet gliclerini azalth@im ileri slirerek
jenerik ila¢ uygulamasini desteklediler. Once 1984'te
kongreden ¢ikarilan bir yasa (Drug Price Competition
and Patent Term Restoration Act, ki 1984 yasasi ola-
rak bilinmektedir) ile FDA’e daha 6nce etkin ve gii-
venli olduklar saptanmis patentli ilaclarin jenerik kop-
yalarina ruhsat verme izni tanindi.’ Bu yasanin ana
amaci patent stireleri bitmis, ¢ok kullanilan ilaglarin je-
nerik esdegerlerinin pazara girmesini saglamak idi.'°
Bu tarihten sonra ABD'de iki yil i¢inde 1000°den faz-
la ilag, jenerik ila¢ ruhsat aldi. Diger taraftan, patentli
ilag yerine terapttik esdegeri olan jenerik bir ilacin ve-
rilmesi demek olan jenerik siibstitiisyonun saglan-
masi icin eyaletlerdeki anti-siibstitlisyon yasalan da ip-
tal edildi. Sigortalar en ucuz ilaca para 8demete bas-
ladilar. Daha da ®nemlisi hekimler ve toplum jenerik
ila¢ konusunda bilgilendirildi ve jenerik ilacin da en az-
patentli ila¢ kadar etkin ve glivenilir oldugu ve bunun
devlet tarafindan ciddi olarak izlendigi anlatildi. FDA
ilk kez 1980’de yayinladif terapétik esdeder olarak
kabul ettigi ilaclarin bir listesini Onaylanmig lac¢
Uriinleri (Turuncu kitap, Orange Book olarak da
taninmaktadir) adindaki kitap, 1991 yilina kadar 11
kez basimstir. Bu kitaptaki 6000 ilacin %80’inden
fazlas1 terapotik esdegier olarak saptanmustir.’® FDA
sadece, bu yayminda terapttik esdeger olarak yer
alan ilaglann substitlisyonuna izin vermektedir.'® Bu

uygulamayla ABD’de sadece 1988 yilinda 2 milyar $
tasarruf saglanmus,'? hekimlerin yazdii jenerik ilag
miktari 1989 yilinda %20 artrmis, eczanelerin yaphd
sbstitlisyon 5 yilik projeksiyon iginde %162.5'lere
ulasmustir, ® 90’ yillarda jenerik ilag titketiminin tiim
titketimin %50’sine ulasabilecegi ve hatta asabilecedi
Bne stirtlmektedir. '*

Dogal olarak, jenerik ilaglarin kullamimma kars
olan ve FDA'nin biyoesdegerlilik kriterlerini elestiren
gruplar da bulunmaktadir. Bu konuda ileri stiriilen g&-
rlislerden biri “hekimlerin recete yazma, ilac sec-
me ozgiirliiklerinin” ellerinden alindigi yoniinde-
dir.'® Diger &nemli bir elestiri ise jenerik ilaglann kli-
nik uygulamada her zaman patentli esdegerleri kadar
basarili olmadiklan ile ilgilidir. Ornegin, &zellikle me-
me kanseri tedavisinde kullanilan fakat mastalji tedavi-
sinde de cok etkili olan tamoksifen’in ruhsath jenerik-
lerinin kullanimas! durumunda meme agrilarmin tek-
rarlandigi gdzlenmistir. *® Benzer bir durum atenolol
jenerikleri icin de bildirilmistir.'” Jeneriklerin kullarld:-
&1 yedi olguda biyoyararlanimin artmas (hipotansiyon)
ve azalmasi (angina'nin siddetlenmesi) ile ilgili sikayet-
ler saptanmustir. Jenerik primidon’la epilepsi tutarikla-
ninin arttig bildirilmistir. 7 Tiyoridazinin jenerik kopya-
larmin FDA'dan onay almasina karsin biyoesdeder ol-
madigina iliskin yayinlar'® yaninda FDA'nin bu gériis-
lere katimadig ydniinde yayinlar'® da vardir. Bu gibi
&mekleri codaltmak olasidir.

Turkiye patent anlasmasini kabul etmemistir, dola-
yisiyla Glkemizde patent korumas: altinda olan ilag
yoktur. Bununla birlikte yurt disinda yeni ilag olarak
ruhsat almms (patentli) ilaclara, gerekli evraklar dilzen-
lendiginde Saglik Bakanhdi'nca ruhsat verilmektedir.
istenen evraklar ise bu ilacla ilgili olarak diger tilkeler-
de yapilmis ve yayinlanmis bulunan c¢alismalarla sinirh
kalmaktadir. Patent sézkonusu olmadigindan bu ilag-
lanin farmasttik esdederlerine de benzer evraklarn
haarlanmasi kosuluyla hemen ruhsat verilebilmekte-
dir. Béylece, piyasada ayni etken maddeyi, ayni mik-
tarda ve aymi farmasotik sekilde iceren birden fazla
ilac, birbirinden cok farkl fiyatlarla bulunabilmektedir.
Bu fiyat farki baz1 kalemlerde %50’lere ulasmakta hat-
ta bazen agmaktadir. Ancak bu kosullarda piyasaya ¢i-
kan ilaglarin terapétik esdegerlilikleri siphelidir ve tar-
tisma da burada yogunlasmaktadir. Piyasadaki ilaglara
ruhsat verme yetkisi Saghk Bakanhgi'nda olduguna
gdre ve “ilacta ikinci kalite” olamayacagina gére
herkes piyasadaki ilaglann ayn etkinlik ve gtivenirlige
sahip jenerik esdeger olduklarim kabul etmek zorun-
dadir. Aslinda bu kosullarda bunun aksini de kimse sa-
vunamaz, Savunamaz ¢inkii Bakanlik dahil hi¢ bir
kimse bunlann karsilastrmali biyoyararlammlan hak-
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kinda hig bir sey bilmemektedir. Ama Saghk Bakanhg
bilimsel kurullarina danisarak ve kendi yetkisini kulla-
narak bu ilaclarin biyoesdeder olduklarina kanaat ge-
tirmis olmal ki ruhsat vermistir. Hekimiyle, eczacisiy-
la, hastaswyla bir toplum kendi adina karar verme yet-
kisini vermis olduklan Bakanhga artik inanmak duru-
mundadirlar. O halde bu ilaglar arasindan se¢im hangi
kriterlere gére yapilmaktadir? Hekimin elinde bu ko-
nuyla ilgili bilimsel her hangi bir veri olmadigindan se-
¢imi genellikle subjektif kalmaktadir. Her ne kadar de-
neyimlerine dayanarak secim yaptiklan ileri stirtimek-
teyse de bu iddia hem bilimsel gerceklere hem de etik
kurallara ters diismektedir.

Dolayisiyla bu konuda tek bir ¢&ziim vardir: ruhsat
asamasinda yeni Griinler i¢in referans riinlerle biyo-
esdeger olduklarini kamtlayan, uluslararas: standartla-
ra uygun arastirmalarn yapilmasin ve sonuclarinin
Saglik Bakanligi'na bildirilmesini zorunlu kilmaktir,
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Peptik iilser hastaliklari ve tedavisi

Prof. Dr. Nurettin ABACIOGLU* Dog. Dr. iclal GAKICI*

PEPTIK ULSER HASTALIGI

I. GENEL

A. TANIM
Peptik tllser hastalg, tist gastrointestinal yolun mu-
kozasinda olusan dairesel lezyonlarla karakterize bir
grup bozuklugu tanimlar,
Peptik {ilser hastalith olarak baslica mide ve duedo-
num {lserleri siiflandirilabilir,
Lezyonlar gastrik siviya maruziyet olan ydrelerde
gorillir,

B. GORULEN BIGIMLERI
1. Duedonal iilserler

Hemen tiimiiyle duedonal yumruda olusur (due-

donumun ilk bir kag cm’si). Az bir bicimi de so-

dan ile ampul arasinda olusur.
2. Gastrik dlserier

Genellikle antrum veya antral-fundal kavsakta

olusur,

3. Peptik iilser hastahiginin az giriilen bigimleri

a. Stres iilseri: Ciddi travma veya hastalk sonra-
sinda, bilytk yaniklar veya sepsisi takiben g&-
rOliir. Stres (lserinin genelde olustugu kisim
midenin proksimal kismidir.

b. Zollinger-Ellison sendromu: Peptik tilser hastali-
ginn siddetli bicimidir. Inatc tilsere asin gast-
rik hiperasitide ve en az bir gastrinoma (pank-
reasin nonbeta adacik hiicre tiim&ril) eslik
eder.

c. Stomal iilserler (marjinal iilser): Ulser ameliyat
olmus hastalarda, semptomsuz bir dénemden
sonra fllser rekiirrensinin anastomoz veya ince
barsak distalinde gériilmesiyle karakterize bir
hastalik.

d. llagla ilgili iilserler: Nonsteroidal antiinflama-
tuvar ilaclar (NSAID) gibi gastrik mukozay tah-
rip eden ilaglanin kronik kullanilmast sonucu
ortaya ¢ikar.

C. SIKLIK )
Peptik tilser hastalin yukan gastrointestinal yolun

* Gazi U. Eczacilik Fak. Farmakoloji ABD.

en sik gdrillen bozuklugudur.

1. Duedonal tilserler nitfusun %4 ile %10'unu etki-
lerken, gastrik tilserler niifusun yaklasik %0.03-
%0.05’inde gdrillmektedir.

2. Yaklasik olarak peptik tiserlerin %80’ duedo-
nal, %20'si ise gastrik tilserlerdir.

3. Duedonal tilserlerin btiyiik kisrm 20-50 vas ara-
sinda ortaya gikar; gastrik tilserlerin ise baslan-
gic yasi 45-55 arasindadir.

4. Duedonal tlserler erkeklerde kadinlara oranla 2
kez daha fazla gdriiliir; gastrik tilser ise kadin ve
erkeklerde esit oranda ortaya ¢ikar.

5. Gastrik {ilserli hastalann yaklagik %10-20’sinde
ayni zamanda duedonal tilser de bulunur.

D. TANIMLAMA

1. Ulser btyiklogt degiskendir. Ortalama duedonal
{llser cap1 1 cm’den kil¢tiktiir. Buna karsin gast-
rik Glser caplan ise 1-2.5 cm arasindadr.

2. Ulserler genelde keskin demarke durumdadir ve
yuvarlak, oval ya da eliptik bir bicimdedir.

3. Ulser etrafindaki mukoza tipik olarak iltihaplh ve
6demli bir bicimdedir.

4. Ulserler mide propria kasina penetre olurlar.
Bazi vakalarda seroza ve hatta pankreasa kadar
bu penetrasyonun genisledigi goriiimektedir.

5. Ulser tabaninda fibréz ve grantilasyon dokusu ve
nekrotik debris olusmaktadir. Ulser iyilesmesi si-
rasinda dlser yiizeyinin kenarlanndan baslayan
ve epitel dokudan olusan bir vara izi meydana
gelmektedir.

E. ETiYOLOJI

Peptik tlser hastaliginin gercek olusum nedeni tam

olarak tanimlanmarmstir.

Buna karsin hastaidin gelisiminde riski arttiran ge-

sitli faktérler bilinmektedir.

1. Genetik faktdrler:

a. Genel niifus icerisinde, kan bag olan (ilser has-
talar olmayanlara oranla iki misli fazladir.

b. Kan grubu tipi: 0 kan grubuna sahip olan insan-
larda duedonal tilser géritlme siklign normalin (is-
tinde saptanirken, A kan grubu kana sahip
olanlarda gastrik {ilser grillme sikhgmin daha
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yiksek oldugu bulunmustur.

2. Sigara icme:

Sigara icenlerde gastrik tilser olusma riskinin da-
ha yitksek oldugu saptanmstir. Bunun yanisira,
sigara igiciliginin tilser iyilesmesini geciktirdigi ve
ayrica iyilesmis tllserin tekrar ortaya ¢ikmasina
neden oludiju anlasilmistir, Sigara icindeki niko-
tinin safra ve pankreatik bikarbonat sekresyonu-
nu azalthd gosterilmistir. Diger yandan, sigara
icme mide asidinin duedonuma bosalmasim ak-
selere eder.

3. NSAID’ler:

Aspirin, indometazin gibi NSAID’lerin kronik kulla-

nimu gastrik {llser olusumunu arttirmaktadr.

a. Bu ilaglar, gastrik mukozada yaralanmayi, hidro-
jen iyonlarimin mukozaya geri diftizyonunu te-
min etmek suretiyle olustururlar,

b. NSAID'ler mukozada stoprotektif etkisi olan
prostaglandinlerin (PG) sentezini inhibe ederler.

4. Alkol:

Bilinen bir mukozal irritan olan alkol, yitksek mik-

tarlarda tiiketildiginde gastrik mukozada belirgin bir

irritasyon olustururlar.

5. Kahve:

Hem regiiler ve hem de dekafeinize kahve, gastrik

stvinin olusumunu tetikleyen hormon olan gastrinin

salwerilmesini stimiile ederler. Buna karsin kahve
ile peptik tlser hastalig1 arasinda direkt bir iliski ka-
nmitlanamanmustir.

6. Kortikosteroidler:

Yeni ¢alismalara gére bu ilaclar tilser olusma riskini

iki kez daha fazla arttrmaktadir.

Kortikosteroidlerle indiiklenen {ilserlerde perforas-

yon ve hemoraji olusma sikhdi yitksektir. Olayin

daha komplike hale gelmesi yéniinden ise bu ilag-
lar tilser sernptomlarini maskelemektedir.

7. iligkili bozuklukiar:

Peptik tilser hastahd hiperparatiroidizm, amfizem,

romatoid artrit ve alkolik sirozu olan hastalarda ilis-

kili olarak daha cok goriilmektedir.

8. lleri yas:

Pilor dejenerasyon mide i¢ine refluksa neden ol-

makta, bu da filser olusumuna uygun bir ¢evresel

ortam yaratmaktadir.

9. Campylobacter pylori:

Bu bakteri duedonal iilser ve gastrit olusumu ile il-
gilidir.

10. Fizyolojik faktirler:

Peptik tilser patogenezi olusumunda tayin edici
anahtar role sahip zellikler arasinda stres ve Kkisilik
tne sfirlilmekle beraber, bugfin icin bunun min®r
etkiye sahip oldugu anlasilmustir.

F. FiZYOPATOLOJi

Gastrik mukoza ile mukozal korrozyonu olusturan
faktdrler arasindaki dengenin bozulmas: tllser olu-
sumuna neden olur.

1. Protektif faktdrler:

a. Normal kosullarda mide mukozas: luminal asid
ile epitel hilcreleri arasinda bir bariyer gérevi ya-
pan mukus salgilarlar. Bu bariyer, hidrojen iyon-
larinin mukozaya geri diftizyonunu yavaslatarak
mide ve duedonum tarafindan salgilanan bikar-
bonat iyonlan tarafindan nétralize edilmesini te-
min ederler.

b. Bazik ve notral pankreatik safra sivilan mideden
duedonuma asid girisini tamponlar.

c. Intakt mukozal bariyer, mukozal hiicreleri gast-
rik asidin geri difizyonundan korur. Aym za-
manda, bu bariyer lokal kan akiminin artisini te-
min ederek, bu akim iginde yéreye besin mad-
deleri ve hidrojen iyonlan gibi toksik maddeler-
den arinmay:1 temin edecek diger maddelerin
akiimiilasyonunu sadlar. Mukozal biitlinlilk, hiic-
re bllylimesi ve lokal travmadan sonra tamirati
da olanakh kilar.

2. Korrozif faktorler:

Peptik tilser hastalidi, gastrik mukozanin pepsin,

HCI ve diger gastrik sekresyonlar gibi irritan etkiye

karsi korrozyonu dnleyebilecek bir direng gdstere-

bilme yetersizligidir.

a. Gastrik asid ve pepsine maruziyet {llser olusumu
acisindan gereklidir.

b. Mukozal biitinliigiin bozulmasi, gastrik asidin 1i-
menden mukozal hiicrelere geri difiizyonuna
olanak saglar. Bu da patolojive neden olur.

3. Peptik iilser hastalig ile ilgili fizyolojik defektler:

Duedonal ve gastrik tilseri olan hastalardaki baslica

defektler:

a. Duedonal iilserli hastalardaki defektler:

(1) Gastrik asid salgilanmasindaki kapasite artisi
(a) Bazi duedonal tilserli hastalarda normallere

oranla HCI tireten pariyetal hiicreler baki-
mundan iki misli fazlahk s6z konusudur.

(b) Duedonal hastalarin yaklasik %70’'inde se-
rum pepsinojen 1 diizeylerinde artis ve iliskili
olarak da pepsin salgilama kapasitesinde
yiikselme vardir.

(2) Pariyetal hiicrelerin gastrine cevaplihiginda artis

(3) Post-prandiyal gastrin sekresyonunun normalin
{izerine gikmast

(4) Dusttk pH'da, gastrin salgilanmasinda defektif
inhibisyon (post-prandiyal asid sekresyonunun
supresyonunda olasi bir yetmezlik)

(5) Gastrik bosalmada, normal istii bir huzin ortaya
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¢tkmasi sonucunda duedonuma biyiik bir asid

yiikiinOn bindirilmesi.

b. Gastrik @lserli hastalardaki defektler:

(1) Gastrik mukozal direncte yetmezlik, direkt
mukozal yaralanma veya her ikisinin bulun-
mast

(2) Serum gastrin dilzeylerinde artis

(3) Duedonumdaki asid ve yaglara karsi dinlen-
me durumunda iken pilorik basincin diismesi

(4) Gastrik bosalmada gecikme

(5) Safra ve diger duedonal igerigin artan refluk-
sl

(6) Mukozal PG diizeylerinde bozulma

6. KLINIK TANIMLAMA

Peptik tlser hastah@: olan hastalarda belirti ve
semptomlar hastanin yasi ile lezyonun yerine bagh
olarak degisiklikler gstermektedir. Hastalann sa-
dece %50’si Kklasik iilser semptomlarina sahiptir,
Geri kalan %50'si ise ya asemptomatiktir ya da ati-
pik semptomlar gtsterdikleri gdzlenmistir.

1. Agn:

Hastalar, tipik olarak mide kaynamasi, mide
sancist, yanma, sizi ve kramp-benzeri agrilar ta-
rif etmektedir. Baz1 hastalarda karnn agns: ve ag-
lik hissi ortaya ¢ikmaktadir. Peptik ilser agrisi-
min kimyasal uyarim veya spazma bagh olusup
olusmadign belirgin dedgildir.

a. Duedonal illser agnis1 duyumsamas:, ksifoid
yanindaki kiictik orta epigastrik alan ile smnir-
hdir. Agn alt arka kaburgalarda veya sad
omuzda da duyumsanmaktadr.

b. Gastrik tilser agrisi ise sol subkostal bslge gi-
bi daha lokalize bir ytrededir.

c. Duedonal tlser agnsi olan hastalar sik olarak
gece vansi ile sabaha kars: saat 2 arasinda
iken uyanirlar. Hemen hemen kahvalti &nce-
si boylesi bir agrinin gdritlmesi séz konusu
degildir. Bunun tersi olarak gastrik ilser na-
dir olarak noktiimal adriya neden olur.

d. Gidalar, genellikle duedonal tllser agnsini ge-
girirken, gastrik tlser agnsinin olusumuna
neden olurlar. Bu bulgu, duedonal tilser has-
talarinin kilo almalarina karsihk, gastrik tilser-
li hastalann kilo kayiplarinin nedenini agiklar.
Duedonal {llserli hastalarda agnnin karakte-
ristik olarak olusumu &giinlerden sonraki 90.
dakika ile 3 saat arasinda goriiliir. Bu agn ol-
gusu gastrik Glserli hastalarda 45 ile 60 daki-
kalar arasi bakimindan stz konusudur.

2. Bulanti ve kusma, her iki tilser tipi bakimindan
stz konusudur.

3

Hastalik gidisat, duedonal ve gastrik tlserler ba-
kimindan spontan remisyon ve eksarbasyonlarla
kroniklesmeye egilimlidir. Baglangi¢ semptomla-
ninin gdrilmesi itibariyle bir il icerisinde bir tek-
rarlama goriillr.

a. Tekrarlama daha sik olarak ilk ve sonbahar-
larda gérillmesi bakimindan mevsimseldir.

b. Profilaktik ila¢ tedavisi yan etki risklerine
bagh olarak #nerilmez. Buna karsin eger tek-
rarlama sk veya siddetliyse bu kosullarda,
profilaktik ilac tedavisi yapilr.

H. KLiNiK DEGERLENDIRME

1.

2,

Fiziksel belirtiler:

Peptik tllser hastalii olan hastalarda genelde

derin epigastrik bir hassasiyet vardir.

Duedonal {ilserli hastalarda ayr zamanda, due-

donal yumruda unilateral bir spazm goriilir.

Gastrik tilserli hastalarda ise kilo kaybi stz konu-

sudur.

Diagnostik test sonuclan:

a. Kan testleri: Hiperkromik anemi tablosu

b. Feces testleri: Kronik tilserde gizli kan

c. Gastrik sekresyon testleri: Duedonal tlserli
hastalarda HCI hipersekresyonu. Gastrik {l-
serli hastalarda normal veya yan normal HCI
sekresyonu.

d. Yukan GI kanal incelemeleri (Baryum x-igmu):
- Vakalarnn %80’inde {iser krateri
- Duedonal tlseri diisiindiiren duedonal yum-
ru deformiteleri

e. Yukan Gl endoskopi: Baryum x-1simu ile ye-
terli teshis konulamadiginda, %95 vakada et-
kin bir bicimde teshis konulma y&ntemidir.

f. Biyopsi: Maliyn gastrik ilser teshisi.

1. TEDAVi HEDEFLERI

A.

B
C.
D. Terapttik uyuncu temin icin hastayr hastah@

Adrni ve tllser semptomlarini gegirmek. Ulser iyi-
lesmesini temin etmek.

. Peptik tlser hastalign komplikasyonlanm &nle-

mek.
Yeterli beslenmeyi temin etmek.

hakkinda egitmek.

lil. TEDAVI
A.

ilag tedavisi:

Peptik {llser hastalan genellikle antiasidler ve
histamin, (H,)-reseptdr anatagonistlerince tek
veya her ikisi ile birden tedavi edilir. Dider ilag-
lar gerekirse tedaviye katilir.

Nokturnal asid sekresyonunu suprese eden ilag
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rejimi uygulanmasi duedonal lser iyilesme hizi
bakimindan en iyi sonucunu vermektedir.

lla¢ tedavisi semptomatik diizelmeyi teminle 4-6
haftada tlser iyilesmesini saglamaktadir.

1. Antiasidler

- Bu bilesikler, gastrik asid nétralizasyonu ile
llser agnsim gegirir ve iyilesme saglarlar.

- Cabgmalar antiasid ve H;-reseptérblokérle-
rinin esit etkinlige sahip olduklanm g&ster-
mistir.

- Baglica antiasidler magnezyum, alitminyurn,
kalsiyum ve sodyum tuzlan halindedir.

En fazla kullanilan bilesikler ise, alitminyum ve
magnezyum hidroksiddir.

a. Etki mekanizmasi ve terapatik etki:
Antiasidler, gastrik icerikde toplam asid yii-
kil ve konsatrasyonunu azaltirlar.

Gastrik pH2'y1 arttirarak da pepsin aktivite-

sini inhibe ederler.

Ek olarak, gastrik mukozal bariyeri giiclen-

dirirler.

b. ilag segimi:

(1) Sistemik olmayan antiasidler:

Magnezyum veya allminyum tilrevleri gi-

bi nonsistemik olanlar, yogun {llser teda-

visinde alkaloz olugma riskini ortadan kal-
dirdidi igin sodyum bikarbonat gibi siste-
mik olanlara tercih edilir.

(2) Si1 antiasid ilag bigimleri:

Bu ilag sekillerinin tabletlere oranla daha
fazla tamponlama kapasitesi vardir. Buna
karsin tabletlerin tasima kolayhd bulun-
maktadir. Her iki dozaj bigiminde de bo-
yut ve kullanim sikhd bakimindan hasta
uyuncu sinirhidir.

(3) Antiasid karigimlar:
Aliminyum+magnezyum hidroksid kari-
simlan gibi antiasid kansimlar tek olarak
kullanildiklarina oranla daha duisitk dozda
ve daha uzun etkili olarak kullaniima ola-
nadi saglarlar.

a. Etki mekanizmasi ve terapitik etki:
Antiasidler, gastrik icerikde toplam
asid yikil ve konsantrasyonunu azal-
tirlar,

Gastrik pH'y1 attirarak da pepsin akti-
vitesini inhibe ederler.

Ek olarak, gastrik mukozal bariyeri
gliclendirirler.

b. llag segimi:

(1) Sistemik olmayan antiasidler:

Magnezyum veya aliminyum ti-
revleri gibi nonsistemik olanlar, yo-
gun tilser tedavisinde alkaloz olus-
ma riskini ortadan kaldirdin igin
sodyum bikarbonat gibi sistemik
olanlara tercih edilir.

(2) Siwv1 antiasid ilag bigimleri:

Bu ila¢ sekillerinin tabletlere oranla
daha fazla tamponlama kapasitesi
vardir. Buna karsin tabletlerin tagi-
ma kolayh@ bulunmaktadir. Her
iki dozaj biciminde de boyut ve kul-
lamim sikh& bakimindan hasta
uyuncu sinirhdir.

(3) Antiasid kanisimiar:
Alliminyum+magnezyum hidroksid
kangimlan gibi antiasid kansimlar
tek olarak kullanildiklanna oranla
daha diisiik dozda ve daha uzun et-
kili olarak kullamlma olanadi sag-
larlar. Bunun yanisira bu tiir kari-
stmlar birbirleri ile etkileserek, bir
digerine ait olan istenmeyen etkile-
ri de onleyebilirler (Omek: Altimin-
yumn hidrokside ait konstipan etki-
nin magnezyum hidroksidin diyare-
ik etkisi ile ortadan kaldirilisi).

(4) Kalsiyum karhonat:

Bundan kacinmak gerekir. Cinki
kalsiyum karbonat rebound asid
olusumuna nedenle agnnin gideril-
mesini ve Ulserin iyilestirilmesini
geciktirir ve konstipasyon olusu-
muna neden olur.
Bu bilesigin diger potansiyel ad-
vers etkisi hiperkalsemidir.
Siit veya baska bir alkalen madde
ile beraber alinmasinda bu risk da-
ha da artar.
Stit-alkali sendromu (hiperkalsemi,
alkaloz, azotemi, nefrokalsinoz) da
olusabilir.

¢. Uygulama ve dozaj:

(1) Antiasidler asid-nétralizasyon kapasite-
leri (ANK) bakimindan biiyiik farkhiiklar
gosterirler.

Asid-ndtralizasyon kapasitesi 1 N HCI
cozeltisini 15 dakikada pH 3.5'a geti-
ren antiasid miktarinin miliekivalen ola-
rak ifadesine denmektedir.

Pek cok duedonal {ilserli hastada, gast-
rik igerigin nétralize edilebilmesi icin 50
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mEk/saat antiaside gereksinim bulun-

maktadir.

Bu bakimdan ihtiya¢ duyulan doz o spe-

sifik antiaside ait ANK diizeyine gtre

saptanmak durumundadir.

(2) Yemekten 1 saat sonra antiasid alinma-
s1 2-3 saatlik tampon etki olusmasim
sailar. Yemekten 3 saat sonra ek bir
dozun daha alinmasi tamponlamay bir
saat daha uzatir. Ters olarak, bos mide-
ye antiasid alinmasi 20-40 dakikalk
tamponlama saglar.

(3) Sonug olarak, tipik bir antiasid rejimi
her 8giinden 1 ve 3 saat sonra ve yatar-
ken olmak {izere diizenlenmelidir.

(4) Dozaj:

(@) Her antiasid tiriintin ANK degeri cok
fazla degistigi icin stispansiyon mililit-
resi veya tablet sayisi olarak standart
bir dozaj bilmek olana& yoktur,

Buna karsin duedonal tlseri olan has-
talar bireysel doz olarak 80, 160
mEk ANK degerine ihtiyac g&sterirler
(30-60 ml altiminyum veya magnez-
yum hidroksid stispansiyonu).

Bu yaklasima goére glinde 7 kezlik bir
antiasid rejimi uygulanmas: 420 ml
stispansiyona ihtiya¢ gosterir ki bu
blyiklukte doz alim ve sikhd antia-
sid tedavi rejimine uyuncu azaltmak-
tadir.

(b) Antiasid tedavisi genelde 6-8 hafta
devam eder.

d. Uyanlar:

(1) Kalsiyum karbonat ve magnezyum ice-
ren antiasidler renal hastaliklar olan
hastalarda dikkatle kullanilmalidir.

(2) Sodyum bikarbonat hipertansiyon, kon-
jestif kalp yetmezligi, siddetli renal bo-
zukluklar ve ®6demi olan hastalarda
kontrendikedir. Ulser tedavisinde kulla-
nilmamalhdir.

(3) Tum antiasidler yashlarda (dzellikle gast-
rointestinal motilitesi dtismils) ve renal
yetmezligi olan hastalarda dikkatlice kul-
lanilmak durumundadir.

(4) Barsak tikanmas: ve dehidratasyon so-
runu olan hastalarda aliiminyum iceren
antiasidlerin dikkatle kullanilmas: gerek-
mektedir.

(5) Kalsiyum karbonat ile alkali bir madde-
nin (sodyum bikarbonat gibi) ve sitlin

kombinasyonu siit-alkali sendromunu

olusturabilir.

(6) Renal yetmezligi olan hastalarda mag-
nezyum iceren antiasidler hipermagne-
zemiye neden olabilir.

(7) Kalsiyum karbonat ve aliminyum igeren
antiasidlerin kullanilmas: hastalarda
konstipasyon olusmasmna neden olur.

(8) Diyare, magnezyum iceren antiasidlerin
genel advers etkileri arasindadr.

Eger divare ortaya ¢ikar ise hasta antia-

sid kangimindaki magnezyumu altimin-

yumn hidroksid ile degistirmelidir.

(9) Onemli etkilesmeler:

- Antiasid ilaglann gastrik pH'y1 dedis-
tirmeye bagh alinan maddelerin ab-
sorbsiyonunu etkilemesi nedeniyle,
yitksek ilag etkisi olusturma potansiye-
line sahip olmaktadirlar.

- Absorbsiyonun etkilenmesine bagh te-
rapttik efikasitedeki degismenin nle-
nebilmesi icin oral yoldan uygulana-
cak diger ilaclarin antiasid alimindan
en az 30-60 dakika &nce alinmasi ge-
rekmektedir.

(a) Antiasidler tetrasiklinlerle baglana-
rak, absorbsiyonu inhibe eder ve
terapttik efikasisini distirirler.

(b) Antiasidler enterik kapl ilaglar
tahrip ederek midede prematilr
ilac dissoliisyonuna neden olurlar.

(c) Antiasidler, simetidin, ranitidin, di-
goksin, izoniazid, antikolinerjikler,
demir preparatlan ve fenotiazin gi-
bi ilaglarin absorbsiyonunu gecikti-
rirler.

(d) Antiasidler sukralfatin terapdtik et-
kilerini azaltabilirler.

2. H,-Reseptir antagonistieri

Relatif olarak yeni olan bu ilaglar, diger anti-
tilser ilaglara oranla Gl motilitedeki azalma
olusturma fark: nedeniyle tercih nedenidirler.
(a) Etki mekanizmasi ve terap6tik tesirler:

- Hy-resepttr antagonistleri histaminin pa-
rivetal hilcrelerdeki reseptdr ydrelerinde
olusturduklan etkileri kompetitif bir bi-
¢imde inhibe ederler.

- Bu etki ile gastrik asid sekresyonunun
hacmi ve hidrojen iyon konsantrasyonu
azalr,

- Sonugcta, pek ¢ok tilsere ait iyilesme de
hizlanir.
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(b) llag tercihi:

- Simetidin, ranitidin veya famotidin pep-
tik tlserlerin veya hipersekresyon du-
rumlarinin ($rnedin; Zollinger-Ellison
sendromu) tedavisinde kullanlur.

- Yeni bir Hyresept®r antagonisti olan ni-
zatidin duedonal tllser rekilrrensinin 6n-
lenmesinde kullanilabilmekle beraber kli-
nik uygulamadaki yeri henilz tam olarak
belirginlesmis degildir.

(1) Simetidin;

- Klinik kullamimda kabul gérmiis ilk
Hyreseptér antagnositidir.

- Gastrik asid sekresyonunu 1000
mg’lik toplam giinlik doz itibariyle
%50 oraninda diistirtir,

(2) Ranitidin:

- Daha potent etkili bir ilagtir,

- Gastrik asid sekresyonunu 300
mg’lk toplam giinlik doz itibariyle
%70 oraninda dilstirilr,

(3) Famotidin:

- En gtiglt Hyreseptér blokérivdir.

- 40 mg’lik bir dozdan sonra ortala-
ma nokturnal gastrik asid sekresyo-
nunu 10 saat sfire ile %94 oraninda
diistirtir,

(c) Uygulama ve dozaj:

(1) Simetidin:

Oral olarak 4x300 mg (6gln ve yatma

zamani) olarak 8 hafta stire ile uygulanir.

(a) Alternatif olarak, duedonal tlserli
hastalar glinliik 2x400 mg veya yat-
ma zaman 800 mg olarak alabilir.
800 mg'hk yatma zamanlik tek doz
gastrik tilser tedavisinde de yeterli-
dir.

(b) Yatan hastalar, parenteral olarak
dozlanabilir. 300 mg 20 ml'de dilile
edilerek her 6 saatte bir 1-2 ml i.v.
olarak doz alinir,

(c) Duedonal tllser profilaksisinde 400
mg vatma zamam oral olarak kulla-
nilabilir. Buna karsin simetidinle
profilakside hastalarin %20-40"inda
{llser rekiire olur.

(2) Ranitidin:

- Genellikle 2x150 mg giinliik olarak uy-

gulanir.

- Alternatif olarak duedonal tiserli hasta-

lar yatma zamani 300 mg alabilir.

- Tedavi 8 hafta stirer.

(a) Yatan hastalara, i.v. ve i.m. olarak
her 6-8 saatte bir 50 mg ranitidin
uygulanir,

(b) Profilaktik tedavi tilser olusma riski-
ni dilstirmek icin uygulanabilir. Pro-
filaktik doz yatma zamaninda 150
mg’dir.

(3) Famotidin:

- Duedonal filserli hastalar akut olarak
yatma saatinde 40 mg’lik oral dozlam
seklinde 8 hafta siire ile uygulanr.

- Profilaktik tedavi icin yatma saatinde
20 mg uygulanir,

(a) Yatan hastalara i.v. olarak her 12
saatte bir 20 mg uygulama yapilir,

(b) Simetidin ve ranitidine benzer ola-
rak ila¢ kesilmesini takiben ilser re-
kiirrensi olusabilir.

(4) Nizatidin:

- Duedonal {ilserli hastalarin tedavisinde
glinde bir kez 300 mg per os, yatma
zamani veya 2x150 mg per os 8 hafta
kullanilir,

- Profilaktik tedavi i¢in doz yatma saatin-
de 150 mg'dr.

(d) Uyan ve takibe iligkin etkiler:

(1) Ranitidin hepatik yetmezligi olan hastalarda
dikkatle kullanilmalidir. Hepatotoksisite ge-
nel biryan etki olmamakla beraber i.v. uygu-
lama sirasinda ortaya ¢ikabilmektedir.
Simetidinin de benzeri hepatotoksik etkisi
vardir.

(2) Simetidin trombositopeni, agranilositoz ve
hepatotoksisite gibi hematolojik bozukluklar
olusturabilmektedir.

(3) Tum bu ilaclar basagns ve sersemlik olustu-
rur. Simetidin ek olarak, ¢zellikle 60 yas ve
{istll ile bdbrek ve karaciger yetersizligi olan
hastalarda konflizyona da neden olur.

(4) Simetidinin zayif androjenik etkisi olup er-
keklerde jinekomasti ve impotens olusturur.

(5) Simetidin ve ranitidin nadiren bradikardi
olusturabilir. 4

(6) Onemli etkilesmeler:

(@) Simetidin karacigerin sitokrom P-450
mikrozomal enzim sistemine baglanp in-
hibe ederek fenitoin, teofilin, fenobarbi-
tal, lidokain, varfarin, imipramin, diaze-
pam ve propranolol gibi ilaclarin metabo-
lize edilmesini engeller.

(b) Simetidin hepatik kan akimini diistirerek
propranolol ve lidokainin klerensini azal-
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fir.

(c) Antiasidler simetidin ve ranitidinin ab-
sorbsiyonunu geciktirdigi i¢in bu ilaclar-
dan 1 saat sonra alinmahdur.

(d) Simetidin prokainamidin ekskresyonunu
renal tiibliler sekresyon bolgesinde inhi-
bisyon yaparak engeller.

3. Sukralfat

Bu mukozal protektan, nonabsorbl disaarid

yapisinda olup sukroz ve alliminyum icerir.

a. Etki mekanizmas: ve terapotik tesirler:
Sukralfat tilser kraterinin tabanina yapisa-
rak gastrik asid ve safra tuzlarina karsi bir
bariyer olusturur.

(1) Sukralfatin Qlser iyilestirici efikasisi
Hyresepttr anatagonistlerininkiyle
karsilastinlabilir diizeydedir.

(2) Duedonal filserler sukralfat tedavisine
gastrik Qlserlerinden daha iyi cevap
verir.

b. Uygulama ve dozaj:

(1) Sukralfat yemeklerden bir saat tnce
ve gece vatarken 4x1 g per os olarak
verilir.

Radyografi ve endoskopi uygulama-
sindan ®nce tedavi 4-8 hafta olarak
uygulanir,

(2) Sukralfat tedavisine devam durumu si-
metidine oranla fllser remisyonu baki-
mindan daha iyi bir gecikme saglar.

c. Uyancilar ve takibe iligkin etkiler:

(1) En genel advers etki konstipasyondur.

(2) Onemli etkilesmeler:

- Antiasidler sukralfatin mukozal bag-
lanmasim azaltarak terapdtik efikasi-
sini dilstiriirler.

- Antiasidler sukralfatla kombine uygu-
lamyorlar ise bu ilagtan 30-60 daki-
ka sonra ahinmaldirlar.

4, Gastrointestinal antikolinerjikier

Belladon vaprad, atropin, propantelin gibi

madde veya yardime ajanlar refrakter duedo-

nal tilser agnlarinin gegirilmesinde kullaml-
maktadir. Ancak bu ajanlann tiser iyilestiril-
mesinde kamtlanmis bir dederi yoktur,

a. Antikolinerjikler, antiasidlerle kombine
olarak verildiklerinde gastrik bosalmay
geciktirip antiasid retansiyonunu uzatirlar.
Yilksek dozlarda ve gece alindiklannda en
etkin terapttik diizey saglarlar.

b. H,-reseptdr antagonistlerinin etkili olma-
din hastalarda zaman zaman kullarhirlar.

c. Gastrik tiserli hastalarda gastrik bosalma-
y1 uzattiklarindan kontrendikedirler. Ayni
zamanda dar agih glokom ve {iriner retan-
siyonu bulunan hastalarda da kontrendi-
kedirler.

d. Antikolinerjiklerin advers etkileri arasinda
konfiizyon, adiz kurulugu, gérme bozuk-
luklan, {iriner retansiyon ve konstipasyon
vardir.

9. Prostaglandinler

- Baz prostaglandinlerin llser tedavisinde ya-
rarlan kamtlanmistir. Bu ajanlar gastrik asid
sekresyonunu suprese edip NSAID’lerden
gastrik mukozanin zarar gérmesini engeller-
ler.

- NSAID’ler araciigla gastrik tlser olusu-
munda nleyici etkiye sahip olarak misop-
rostol’iin yaran saptanmuistir.

6. Sedatifier
Endiseli tlser hastalarinin rahatlamasin sag-
layan ve arttiran bir etkiye sahiptirler.

B. DiGER TERAPOTIK OLGULER
1. Diyet ve sosyal aliskanhklarda degi-
siklikler:

a. Ulser tedavisinde eskiden &ngdriilen ka-
t1 diyet sinirlamalarinin bugiin i¢in bi-
yik dlciide gereksiz oldugu diistnil-
mektedir.

(1) Eskiden miitedil ve siit temelli diyet
bicimleri dnerilirdi. Buna karsin, bu
bigimdeki diyetierin tilser iyilesmesini
hizlandirdid: calismalarla gdsterilme-
mistir. Simdilerde, uzmanlar Olser
hastalarina, gastrik asid salgilanma-
sinda artis yapmasi nedeniyle stitten
kaginmayi dnermektedirler. Yam si-
ra siittin mideyi ¢abuk terketmesi de
tamponlayici etkiyi zayiflatmaktadir.

(2) Kiigitk ve sik yemek yeme (eskiden
Gnerilirdi) tilser agnsin daha da arth-
rir. Zira her 6glinden sonra 2-4 sa-
atler arasinda asid rebound gortiltr,

b. Halen yliriiritkte olan diyet dnerileri ba-
sinda, gastrik rahatsizlik olusturacak ve-
ya asid sekresyonunu arttiracak yiyecek
ve iceceklerden kaginma bulunmakta-
dir. Bu kategori icinde kahve, diger ka-
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feinli icecekler ve alkol bulunmaktadr.

c. Sigara icicisi olan hastalarin sigaradan
mutlaka vazgecmeleri gerekmektedir.
Cunkll optimal {ilser tedavisinde bile si-
garanin {lser iyilesmesini belirgin 6lgii-
de vavaslattigi anlasilmistir,

d. NSAID’lerden tiser hastalarinin kacin-
masi gerekmektedir.

2. Ameliyat:

Ulser hastalarinda olusan komplikasyon-

lar, bazen acil mildahele olarak da ameli-

vati gerektirebilir. Ulser rekiirensinin &n-

lenmesi agisindan ameliyat bir garanti

olusturabilir.
a. Ulser hastah@inda uygulanan bashca
ameliyat bicimleri arasinda sunlar bulu-
nur:
¢ Antrektomi ve vagatomi kesisi (Billroth
1 prosediirii)

¢ Parsiyel gastrektomi ve vagatomi kesi-
si (Billroth 2 prosediirl)

* Yiksek secici (proksimall gastrik) vaga-
tomi

¢ Total gastrektomi (Zollinger-Ellison
sendromunda tercihler arasindadir.)

b. Vagatomi, vagus sinir dallarindan birinin
alinmasi suretiyle HCI sekresyonunda
azalma olugturur. Antrektomi, antrumun
¢ikarilmasi sonucu bir kisim asid sekrete
eden mukozanin ve gastrinin esas kay-
nad: olan bélgenin etkisini ortadan kal-
dinr,

IV. KOMPLIKASYONLAR
Peptik {ilser hastaligina ait baglica komplikasyonlar
asagidaki gibi siralanabilir.
A. Hemoraji:
Bu yasamu tehdit eden durum, genis gastrik mu-
kozal irritasyon veya (lserasyon ile akut kana-
manin bulunmas: bigimiyle karakterizedir.
1. Klinik ozellikler:
Hasta ya taze kan veya kahve telvesi bicimde
mide igerigl kusar. Diger belirtiler arasinda
ise, kanl veya koyu kahve biciminde digkila-
ma, diaforez ve senkop bulunur. Onemli 8-
clide kan kaybina bagh hipovolemik sok g&-
rillebilir. Kalp atm hizs 110 mmHg'in tistiine
cikar veya sistolik kan basinci 100 mmHg'n
altina diiser.
2. Uygulama:
a. Hasta stabilizasyonu, kanamanin durdurul-
masi ve daha sonraki kanamalann &nlen-

mesi uygulamada &nceliklidir.

(1) Hava, solunum ve dolasim emniyet alti-
na alinmahdir.

(2) Ihtiyac olursa kristalloid ve kolloidler in-
fuze edilmelidir.

(3) Hastanin elektrolit dengesi takip edil-
meli ve bozulursa diizeltilmelidir.

b. Gastrik lavaj nazogastrik veya orogastrik
tip araciigg ile uygulanabilir. Buzlu serum
fizyolojik ¢ézeltisi, aspirasyon igeriginin
kandan temizlenmesine kadar uygulanma-
hidir.

¢. Vazokonstrikttrler, antiasidler veya Hyre-
septdr antagonistleri uygulanabilir. Gastro-
intestinal diiz kas1 kasan vazopressin da-
mar konstriksiyonunu ve kanama kontrolii
icin verilebilir.

d. Hasta, tibbi uygulamalara cevap vermedigi
taktirde acil ameliyat diistintilmelidir.

B. Perforasyon:
Peptik tilserin, gastrik veya duedonal duvara pe-
netrasyonu perforasyon denilen akut acil yardim
gereksinimi olusturan bir duruma neden olur.
Perforasyon, genellikle anterior duedonal duvar-
da lokalize tlser vakalarinda ortaya cikmaktadir.
1. Klinik ozellikler:

Ani akut tist abdominal agri, rijidite, rebound
duyarsizhik, kann seslerinin azalmas: veya
yok olmasi, kann sertligi bashca bulgulardir.
Birka¢ saat sonra semptomlarda azalma
olursa da bu son derece tehlikeli olup, peri-
tonit ve sok tabloyu takip eder.

2. Uygulama:

Acil ameliyat gereklidir.

C. Obstriiksiyon (hikanma)
inflamatuvar &dem, spazm ve ani korku duedo-
nal veya gastrik yolun tkanmasma neden olur.
Pilor ve proksimal duedonum genel obstrilksi-
yon yoreleridir.
1. Klinik dzellikler:

Hastalar genellikle postprandiyal kusma, is-
tahsizlik ve kilo kaybi ve abdominal distansi-
yondan sikayetcidir. Mide siskinligi ve mide-
de su olup olmadigim anlamak icin sarsmak
fiziksel tam agisindan yararli olabilir. Bir ge-
celik achktan sonra gastrik aspirasyon yapil-
didinda, 200 ml'den ¢ok yiyecek icerigi veya
sv1 iceridi bulunmasi tani koymada yardimci-
dir.

2. Uygulama:

a. Ulser tedavisindeki rutin &lctiler obstrilksi-
yonda da baslica gtstergeleri olusturur.
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b. Obstritksiyonu olan hastalarda siirekli
gastrik emme sw1 ve elektrolit tablosunun
dikkatli takibiyle beraber gerekebilir.
Rezidtiel obstritksiyonun diizeyini anlamak
icin 72 saatlik stirekli emmeyi takiben se-
rum fizyolojik yitkleme testi uygulanabilir.

c. Eger 200 ml'den daha dusiik gastrik asid
aspire edilirse siv1 beslenmesine baglanabi-
lir. Aspirasyona en az birka¢ giin daha,
retansiyon ve hastanin diizelme diizeyi ile
orantih diyet uygulamasinin saglanabilme-
sinin takibi amacwyla devam edilir.

d. Tibbi uygulamalar sonu¢ vermezse ameli-
yat gerekir.

D. Postsiriirjikal komplikasyonlar:
1. Dumping sendromu:

Hizh gastrik bosalma ile karakterize ve parsi-

yel gastrektomi gegirmis hastalarn %10’unda

gtrillen tablodur.

a. Nedenler:

Dumping sendromuna neden olan meka-
nizmalar yeterince tanimlanmamustir. Bu-
na karsin plazmadan barsak liimenine sivi-
larin hizh kaymasinin tetiklenmesinde hi-
pertonik kimus (yarisindirilmis gida) rol
oynar.

b. Klinik azellikler:

Hastalarda halsizlik, sersemlik endise, ta-

kikardi, kizariklik, terleme, kann krampla-

n, bulant, kusma, diyare gérilir.

(1) Belirtiler bir 6gtinden sonra 15-30.
dakikalarda (erken dumping sendro-
mu) veya 90-120. dakikalarda (geg
dumping sendromu) g&rilir.

(2) Bazi gec dumping sendromu vakala-
rinda reaktif hipoglisemi g&rilir.

¢. Uygulama:
Hastalara, yiiksek protein ve yag, disik kar-
bonhidrat icerikli alth kilgiik &giinle beslenme-
leri ¢giitlenir. Swilann dgtnlerden 1 saat on-
ce veya 1 saat sonra alinmas: gerekmektedir.
Ogtinlerle alinmamalidir.
Antikolinerjikler besinlerin barsaklara gecis
pasajini yavaslatmak icin verilebilir.

2. Diger postsiriirjikal komplikasyonlar:

Gastrik reflu, afferent kér loop sendromu, sto-

mal tllserasyon, diyare, malabsorbsiyon, erken

tokluk, demir eksikligi anemisi.

KAYNAKLAR

1 Matthews, S.J.: Peptic Ulcer Disense
Pharmacy Review (Ed.: L. Shargel), 557-564, Wiley Medical
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2 Gastroenterology
Physiology (NMS) (Ed.: J. Bullock, J. Boyle etal.), 275-293, Har-
wal Publ. Comp., 1984,
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Enjektabl Kontraseptifier

Prof. Dr. Ayse Akin DERVISOGLU*
Dr. Arzu KOSELI**

Enjektabl kontraseptifler uzun etkili steroid prepa-
ratlardir, Etkili fertilite regillasyonu saglamalan nede-
niyle dnemli aile planlamasi yéntemi olarak tarimla-
nirlar. Sadece progestagen iceren depo-medroxypro-
gesterone acetate (DMPA) ve norethisteronecenant-
hate (NET-EN) yaygin olarak kullamlmaktadir. Ayrica
aylik enjeksivonlar seklinde kullanmilan progestagen,
medroxyprogesterone acetate, #strogen ve &stradiol
cypionate kombinasyonu da oldukca yaygindir.

Enjektabl kontraseptifler baslica oviilasyon inhibis-
yonu yoluyla etki ederler. Endometrium ve servikal
mukus degisikligine de yol acarlar. Bu degisiklikler fer-
tilitenin azaltilmasinda rol oynar.

ENJEKTABL PROGESTINLER

Enjektabl progestinler ¢ok sayida {ilkede etkin ve
vaygin olarak kullamilmaktadir. En yaygin kullanian
enjektabl progestinler, medroksiprogesteron asetat
(Depo-Provera ve DMPA) ve noretindron enantat
(NET-EN)dir.

Enjektabl kontraseptifler iki ay ya da daha uzun za-
man gebelikten koruyucu etki g&sterirler. Coitustan
badgimsiz olmasi ve saglk personeli ile diizenli arahk-
larla g6ritsmeye olanak tamimalan bashica avantajlari-
dir. Ostrogen kullaniminin riskli oldugu durumlarda;
diyabet, hipertansiyon, migreni olan kadinlar ile &stro-
gen kullanimimin kontrendike oldugu durumlarda ka-
dinlar i¢in en uygun kontraseptiflerdir.

Enjektabl progestinlerin cesitli olumlu y&nlerine
ragmen, olasi baz yan etkileri kusku uyandirmaktadir.
Yontemin kullananlarca benimsenmesine, yliksek de-
vamblik ve etkinlik hizina ve az sayida komplikasyon-
lanna karsin bazi uzmanlar giivenlik agisindan {izerin-
de daha fazla calisilmasi gerektigini savunmaktadirlar.

Enjektabl kontraseptiflerin kadinlar tarafindan ko-
layca benimsenip sevilmesinde kuskusuz bazi toplum-
larda enjektabl ilaclann agizdan alnanlara gére “daha
iyi” oldugu inancinin pay1 vardir. Ayrica, enjeksiyonlar
arasindaki siire uzadik¢a ydnteme devam hizi yiksel-
mektedir. 1978 yilinda yapilan bir arastirmada 3 aylik
150 mg DMPA ile 6 ayhik 450 mg DMPA’'nin yénte-
me devam hizlan incelenmistir. 6 aylik enjeksiyonu
eden kadmlarda devam hizi %73, buna karsilik 3 ayhik

* Saglhk Bakanhd! Ana-Cocuk Saghdi ve Aile Planlamasi Genel
Miidilrii
Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Halk Saghgi Ana Bilim
Dali Ogretim Uyesi

** Saghk Bakanhdi Ana-Cocuk Saghg: ve Aile Planlamasi Genel
Miidiirdtigi

enjeksiyonlarda yénteme devam hiz1 %57 bulunmus-
tur.

DMPA iizerinde yapilan calismalar 1 wil siireyle bu
yontemi kullanan her 400 kadindan birinin gebe kal-
diiim gdstermektedir. DMPA'min etkinliginin yitksek
olmasinmin bir nedeni de, 150 mg’lik bir enjeksiyonun
aslinda 3 aydan uzun siire koruyuculuk saglamasidir.
Bu sekilde ikinci enjeksiyon i¢in geciken kadinlara 4-6
haftalik bir “gecikme pay” birakilmaktadir.

DMPA’nin Olumlu Yonleri

Depo-Provera, dstrogen igeren haplann tasidig
ciddi komplikasyon risklerinin ¢ogunu tasimaz. Etkinli-
gi yiksektir, uzun stirelidir, ikinci enjeksiyon bir stire
gecikse bile koruyucu dederi hemen azalmaz. Uzun
etkili oldugu icin cinsel iliskiden bagimsizdir. Yéntemi
evde bulundurma kosulu olmadi icin kadina gizlilik
saglar. Baz1 kadinlar uzun siireli amenoreyi olumsuz
kabul ederken, bazilan da bunu olumlu bir y&n olarak
kabul ederler.

DMPA, menstruasyonu azaltarak veya durdurarak
menstrilel adin ve kanamayi menstrilel semptomlari ve
ovulasyon aginsini azaltir, Depo-Provera, anemi, dis-
menore ve endometriozisle birlikte gériilebilen, asiri
menstrilel kanamalarin tedavisinde kullanilir. DMPA
ayni zamanda ostreoporoz riski alinda bulunan me-
nopozal kadinlarda da faydal olabilir. DMPA’nin lak-
tasyonu baskilamadidi, tersine kadinin emzirme stire-
sini uzatabildidi de gésterilmistir.

Metabolik Etkileri

Yapilan bir¢ok biyokimyasal ¢alisma DMPA'nin
tek klinik metabolik etkisinin kilo artisi oldugunu gos-
termistir. Karbonhidrat metabolizmasina etkisi cok az-
dir. Lipid metabolizmasi, sivi/nitrojen dengesi, kan
basinci, kan koaglilasyonu ve fibrinolizis izerinde kli-
nik degisiklige neden olmaz. Glukoz toleransi, steroid
metabolizmast ve immun dedisiklikleri ise ¢cok azdir.

Endikasyonlan

Depo-Provera, ¢zellikle su kadinlar igin uygun bir
yontemdir:

* Emzirenler,

» Baska cocuk istemedigi halde sterilizasyonu ter-
cih etmeyenler veya olamayanlar,

« fleri yasta oldugu icin oral kontraseptif kullana-
mayarnlar,

* Kisa bir siire i¢in etkili ve giivenilir bir yéntem is-
teyenler, &medgin birkag ay sonrasinda tip ligasyonu
icin randevu verilen kadina, o zamana kadar Depo-
Provera 6nerilebilir.
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* Kisisel hijyen kosullanmn saglanmas: gii¢ olan
bélgelerde yasayanlar,

¢ Orak hiicreli anemisi olanlar,

« Kombine oral kontraseptif kullanirken &strojene
bagh komplikasyon gelistirenler veya kardiyovaskiiler
komplikasyon riski altinda olanlar. Bu grubun &zellik-
leri arasinda sunlar saylabilir: yitksek kan basinci, bag
agnsi, bacak agnlan, asm sigara igme, hiperlipemi,
40 yasindan buyitk olanlar.

Kontrendikasyonlan

Kontrendikasyonlan yalniz progesteron igeren oral
kontraseptiflerle aymdir. Ancak enjektabllar ovulasyo-
nu inhibe ettiklerinden gecirilmis ektopik gebelik bu
preparatlar icin kontrendikasyon degildir.

Baslica kontrendikasyonlar:

- Kesin ya da stipheli gebelik,

- Meme maligniteleri,

- Genital sistem maligniteleri,

- Serebrovaskiller ya da koroner arter hastahklan,

- Tan konulamarmis anormal vajinal kanamalar,

- Akut karaciger hastahklandir.

Sadece progesteron iceren kontraseptif kullanan-
larda fonsiyonel over kisti insidansmn arthd bildiril-
mistir. Bu da rolatif kontrendikasyon olarak kabul edi-
lebilir.

Yan Etkileri

NET-EN ve DMPA menstrilel siklusta degisikliklere
ve diizensiz kanamalara yol acarlar. Vajinal kanama
artist vakalann %0.5’ini de gtrillebilir. DMPA kulla-
nan kadinlarin 1/3’tnden azi normal menstriel siklus
gtriirlerken, yansinda amenore goérillebilir, birinci yil
sonunda NET-EN kullaniminda amenore daha nadir-
dir.

Emzirme ile iligkisi

Yenidoganlarin DMPA’ya maruziyet riskini en aza
indirmek icin uygulama kadinin gebe olmadigindan
emin olunan bir ddnemde yapiimalidir.

Bircok tilkede DMPA ve NET-EN ile yapilan calis-
malar, bu preparatlarin hem stit miktarini hem de lak-

tasyon siiresini uzathgin gostermistir.

DMPA kullanan emzikli kadinlarin bebeklerinin fi-
zik ve mental gelismelerinin normal oldugu cesitli
arastirmalarla gdsterilmistir.

Kullarulan enjektabl kontraseptifin anne siitll ile
bebetie gecip gecmedigi kesin olarak saptanamamis-
tir. Bu konudaki ¢calismalar devam etmektedir.

Fertilitenin Doniisi

DMPA alimmin kesilmesinden sonra fertilitenin
dénils stiresi degiskendir. Eldeki verilere gre son en-
jeksiyon ile konsepsiyon arasindaki stire ortalama 9
aydir. DMPA kullanimi birakildiktan 2 yil sonra kadin-
larin %90'1 gebe kalabilir. =~

Depo Provera Kullananiar Igin Onemli Uyaniar

Cok etkili bir dogum kontrol yéntemi secmis bulu-
nuyorsunuz. Depo-Proveray! diinyada halen 6 milyon-
dan fazla sayida kadin basan ile kullanmaktadir. Gebe
kalmak istediginiz zaman bir ka¢ ay dnceden bu y&n-
temi birakmaniz gerekecektir. Asagidaki bilgiler Depo-
Provera kullanirken size yardime: olacaktir.

1. ilk enjeksiyondan sonra 2 hafta stireyle ek bir
kontraseptif yéntem kullamn.

2. Eger AIDS viristind (insan immiinyetmezlik vi-
riistl veya HIV) kapma riskiniz varsa, Depo-Provera ile
birlikte kondom kullanin.

3. Her 3 ayda bir enjeksiyon i¢in klinige gidin,

4. Depo-Provera adet diizeninizi bozabilir, adetler
arasinda lekelenmeye neden olabilir. Baz kadinlar da
uzun siire adet gdrmeyebilir. Adet diizensizlikleri sizi
rahatsiz ederse, gebelik veya enfeksiyon kuskusunu
ortadan kaldirmak veya kansizlik y&niinden kontrol ol-
mak igin klinige basvurun.

5. Baska herhangi bir sorunla karsilagirsamz heki-

minize damsm.
KAYNAK
1. Injektable Contraceptives: Safe, Effective and Neglected. Po-
pulation Policy Information Kit. Population Crisis Committee,
Number 7, November 1992.
2. Kontraseptif Yontemler. Uluslararast Basin. Insan Kaynagmi
Gelistirme Vakfi, Yayin No. 1 1990.




19932

AEOB

YENi iLACLAR
Toradol ampul

Bilegimi:

Ketorolak trometamin 30 mg/ml

Ozellikleri:

Toradol ampuliin etken maddesi olan ketorolak,
analjezik, antiinflamatuvar ve antipiretik etkili bir non-
steroid antiinflamatuvardir.

Periferik yoldan etki nedeniyle Toradol narkotikle-
rin solunum depresyonu, hipotansiyon ve idrar retan-
siyonu gibi risklerini tasimaz, bagimlilik yapmaz, bar-
sak peristaltizmini etkilemez. Ketorolak trometamin
i.m. olarak verildikten sonra 30 dakika i¢cinde belirgin
analjezi olusturur ve bu etki 1-2 saat icinde maksi-
mum dilzeye erisir. Analjezinin stiresi 4-6 saattir.

Ketorolak i.m. yoldan verildikten sonra hizla ve ta-
mamen absorbe edilir. Doruk plazma konsantrasyonu
30 mg’lik tek dozdan ortalama 50 dakika sonra 2.2
ile 3.0 mcg/ml'dir. Terminal plazma yan 6mril geng
erigkinlerde ortalama 4.5 saat, yashlarda (70 yasinin
{istl) ise yaklagik 7 saattir. Plazmada %99 dan fazlasi
proteinlere badh olarak bulunur. Tek veya multipl i.m.
dozlardan sonra, ketorolak farmakokinetigi lineerdir
(doz ile plazma seviyesi dodru orantilidir). Her 6 saat-
te bir verilen dozlarla bir giin i¢inde kararh plazma se-
viyelerine ulasir. Kronik dozlama sonrasinda klerans
degisikligi meydana gelmez.

Ketorolak karacigerde metabolize olur. Ketorolak
ve metabolitleri esas olarak idrarla (%91.4), geri kalan
béllim ise (%6.1) fecesle atilir.

Endikasyonlan:

Toradol ampul, analjezik etkisinden &tiirli, ortope-
dik, jinekolojik ve abdominal operasyonlardan ve dis
¢ekimlerinden sonra olusacak agnlarda, kas, eklem ve
travma nedeni ile olusan agrilarda, kanser agrilannda
ve diger akut agnilarda kullanilir.

Agrnin kisa siireli tedavisinde etkilidir.

Kontrendikasyonlan:

Toradol ampul, ketorolaka karsi asin duyarlihi
olan hastalarda kullamlmamalidir. Aspirin veya diger
non-steroid antiinflamatuvar ilaglarin tam veya kismi
nasal polip sendromu, anjiotdem ve bronkospazma
neden oldugu hastalarda ve aktif peptik filseri olan
hastalarda kullanilmamaldir.

Uyarilar ve Onlemier:

Bir prostaglandin biyosentez inhibitéri oldugundan
obstetrik preoperatif medikasyonda veya obstetrik
analjezi amaciyla kullanilmasi &nerilmez. Toradol am-
pul, akut agrilarda kullanilan bir ilagtir ve kisa siireli
kullamimlarda, gastrointestinal sistem {izerinde &nemli

bir yan etkiye yol agmamaktadir. Ancak oral formu-
nun uzun stireli kullanim ile, diger non-steroid antiinf-
lamatuvarlarla oldudu gibi gastrointestinal sistemde til-
serasyon, kanama ve perforasyon gériilebilmelktedir.
Bu van etkilerden &nce uyarnci semptomlarla karsila-
silmadigindan ¢ok dikkatli davramlmahdr.

Renal fonksiyonu bozulmus olan ya da ¢zgecmisin-
de b&brek hastahd bulunanlarda, diger NSAID lerde
de oldugu gibi dikkatle ve diistik dozlarda kullanilmali
ve bu hastalar yakindan izlenmelidir.

Hepatik fonksiyonu bozulmus olan veya zgecmi-
sinde karaciger hastaligi bulunan hastalarda dikkatle
kullarlmali ve hastalarda karaciger fonksiyon testleri
yakindan incelenmelidir.

NSAID’lerin kullarumu ile hastalarda swi retansiyo-
nu ve ddem olusma potansiyeli nedeni ile kardiyak de-
kompansasyon, hipertansiyon ve benzeri durumlar
olan hastalarda dikkatle kullanilmahdir.

Toradol, trombosit agregasyonunu inhibe eder ve
kanama siiresini uzatabilir, fakat trombosit sayisini,
protrombin zamanini ve parsiyel tromboplastin zama-
nini etkilemez. Bu sebeple koagillasyon bozuklugu
olan veya hemostaza miidahale eden bir ila¢ kullanan
hastalarda Toradol Ampul kullanimi sirasinda dikkatli
olunmali ve hastalar iyi izlenmelidir. Toradoliin trom-
bosit agregasyonunu inhibe etmesi aspirinden farkl
olarak reversibldir ve 24-48 saat icinde normale d&-
ner.

Hamilelerde:

Toradol'tin hamile kadmlarda kullanimi konusunda
yeterli aragshrma bulunmadigindan ancak kesin gerekli
gorildigiinde dikkatle kullanimalidir,

Emziklilerde:

Toradol insan siitiine diisitk oranda gegmesine kar-
sin (yaklasik plazma seviyesinin 0.025’i) emziren an-
nelerde kullanilirken dikkatli olunmalidir.

Yaghiarda:

Ketorolak atiliminin ileri yaslardaki hastalarda daha
yavas olmasi, yanlanma &mriiniin daha uzun olmasi
nedeni ile yashlarda kullaniminda dikkatli olunmali ve
diisiik dozda kullarlmahdir.

Gocuklarda:

Toradol'tin cocuklarda kullantmi dnerilmemektedir.

Yan Etkileri:

Klinik deneylerde ve uygulamalarda 5 giin stireli
toplam 20 doz, 30 mg i.m. toradol alan hastalarda;
dispepsi, gastrointestinal agrn, bulanti, diyare, bas ag-
nis1, bas dénmesi, 6dem ve terleme gibi nadir yan et-
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kiler gtsrillebilir. Aynica cok daha nadir olarak asteni,
myalji, solgunluk, vazodilatasyon, kasinti, {irtiker,
konstipasyon, flatulans, gastrointestinal doluluk, kara-
ciger fonksiyon bozukluklari, melena, peptik Ulser,
rektal kanama, stomatif, kusma ve purpura olugumu
gibi yan etkiler bildirilmistir.

Dozu ve Uygulama Bigimi:

Toradol ampul i.m. yolla kullanlir. Her ne kadar
analjeziklerin dtizenli bir dozaj programina gore kulla-
nilmasi &nerilmekteyse de Toradol ampul hastanin ge-
reksinim duydugu zaman da kullanilabilmektedir. Bag-
langicta i.m. enjeksiyonla 30 ya da 60 mg verilmeli ve
takiben agn kontrol altina alinincaya kadar her alti sa-
atte bir 15 va da 30 mg uygulanmalidir.

Maksimum total giinltkk doz, ilk giin i¢in 150 mg,

Debridat tablet

Bilesimi:

Trimebutin 100 mg

Ozellikleri:

Debridat tabletin etken maddesi olan trimebutin;
sindirim motilitesini diizenleyen bir ajandir. Eksitatér
ve inhibitdr reseptérler lizerine, enkefalinerjik agonist
etki yaparak; hipokinetik sindirim kaslarini stimile
eder; hiperkinetik sindirim kaslanna ise spazmolitik
olarak etkir. Bu diizenleyici aktivite biittin sindirim ka-
nalinda goriilir. Motilite bozukluklarina bagh olan
fonksiyonel sindirim hastaliklarinda; fizyolojik motilite-
yi yeniden diizenler.

Etken madde, enteral uygulamadan 1-2 saat sonra
en yitksek plazma dizeyine ulasir. Karacigerdeki ilk
gecis metabolizmasiin sonucu olarak %4-6’s1 dedis-
meden kalir, idrar yolu ile ve hizla atlir. 24 saat icinde
yaklagik %70'i elimine olur. En belli bash metaboliti-
nin yan émril, yaklasik 4 saattir.

Gidalar ile birlikte alinmasi, biyoyararhligim belirgin
dlciide etkilemez.

Endikasyonlar::

eirritabl kolon (spastik kolon) sendromu. Karin ag-

Perilac surup

Bilegimi:

Laktiloz 655 mg/ml

Dzellikleri:

Laktiloz sentetik bir disakkariddir. Ince barsaktaki
enzimler tarafindan hidrolize edilmeyen laktiiloz degis-
meden kolona ulasir, burada sakkarolitik bakteriler
(Lactobacillus acidophylus, Lactobacillus bifidus) tara-

takip eden gtinler i¢in 120 mg'dir, Son uygulamadan
3-5 saat sonra agrinin tekrar baslamasi halinde bir
sonraki doz %50 oraninda artinlmalidir. Son uygula-
madan 8-12 saat sonra agnnn tekrarlamamas: halin-
de ise doz %50 oraninda azaltlmal veya doz aralan
8-12 saat olarak degistiriimelidir.

50 kg'in altinda vticut agirh olan hastalarda, 65
yasin {izerindeki hastalarda ve renal fonksiyon azalma-
st gorillen hastalarda doz arah@indaki en diistik dozun
kullanilmasi &nerilir,

Toradol'tin terapstik anlami olan doz arah@ yakla-
stk 10 mg-90 mg olarak bulunmustur.

Sunug Bigimleri:

Karton kutu icerisinde, 1 ml'lik 5 ampul.

risi ve kramplar, spazm, siskinlik, ishal ve/veya kabiz-
lik.

eFonksiyonel sindirim bozukluklan. Gastrointesti-
nal polimorf semptomlar.

Kontrendikasyonlan:

Bilesenlerden herhangi birine karsi daha &nceden
olusmus asint duyarlk durumlarinda kontrendikedir.

Uyanlar ve Onlemler:

Yeterli calisma bulunmadigindan, gebeligin ilk 3
ay1 icinde ve siit verme déneminde kullanilmas: &neril-
mez.

Yan Etkileri:

Ender olarak kiltane reaksiyonlar gorillebildigi bil-
dirilmistir. Nadiren, bas dénmesi, uyuklama hali gibi
psikondrotik yan etkilere neden olabilir.

Dozu ve Uygulama Bigimi:

Genelde uygulanan doz, eriskinler igin; giinde 3
kez 1-2 tablettir.

Sunus Bigimleri:

40 tabletlik blister ambalajlarda.

findan dustik molektl agirlikli organik asitlere, dzellik-
le laktik aside parcalamir. Sonucunda da kolon pH'si
diser ve peristaltizm uyanhr. Aym zamanda sakkaroli-
tik bakterilerde protoelotik floranin zararina bir gelis-
me gorilir.

Perilac, proteolitik flora tarafindan gelistirilen tok-
sik maddelerin, (ki bunlardan biri de amonyak olup
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hepatik komadaki rolil gayet iyi bilinmektedir) yapimi-
ni ¢nleyici etki saglar. Emilmeyen amonyum iyonlar
(NH*, ) olusturularak barsaklardan amonyak emilimi
azaltihr ve pH’'nin asit tarafa kaymasiyla kandaki
amonyak barsak ltimenine geri almir. Preparatin lak-
satif etkisi ise barsak limeninindeki maddelerin elimi-
nasyonunu artrir.

Agir karaciger yetmezligi olan hastalarda karacige-
rin toksinleri metabolize etme kapasitesi azaldidindan
kanda birikir, ayrica serebral dokuda widilr ve burada
metabolitik dedgisikler ve bunun sonucunda da ndro-
psisik problemler goriiliir. Perilac, protosistemik he-
patik ensefalopatinin farkh safhalarinda ve olgunun
agirlik derecesi ne olursa olsun tedavide yarar saglar.

Perilac kolon pH’siru diistirerek motiliteyi uyarir ve
osmotik basinci artirarak kronik konstipasyon goriilen
kisilerde dilzenli defekasyonu saglar. Ayrica suni ma-
ma ile beslenen bebeklerin barsak florasinda anne sii-
til ile beslenen bebeklerinkine benzer durum saglar.

Endikasyonlan:

Hepatik ve porto-sistemik ensefalopatide: preko-
ma ve koma profilaksisinde, sirozlu hastalarin erken
ndéro-psisik semptomlarinin tedavisinde.

Kronik konstipasyonda: barsak diizenleyici olarak,
cerrahi mildahalelerden sonra, yatalak hastalarda, ge-
belikte, genis spektrumlu antibiyotiklerle tedavi sira-
sinda ve sonrasmnda etkilidir.

Kontrendikasyonlari:

Diger laksatifler gibi Perilac surup da gastrointesti-
nal obstritksiyonu olanlarda kullanimamalidir. Ayrica
galaktozemi ya da laktoz intolerans: olan hastalarda
kullanilmamalidir.

Uyarilar ve Onlemler:

Laktilloz emilmeyen bir disakkarit oldugundan,
konstipasyonda 6nerilen normal dozlarda, gocuklara ,
gebelere ve seker hastalarina uygulanabilir. Ancak Pe-
rilac’ta, laktillozun yani sira galaktoz da vardir. Diya-
betliler ve galaktozsuz bir diyet uygulanan hastalar te-
davi edilirken dikkatli olunmahdir (galaktozemi),

Gastro-kardiyak sendromu olan kisilerde tedaviye

Ovestin oviil

Bilegimi:

Bir oviil 0,5 mg estriol ihtiva eder.

Ozellikleri:

Ovestin oviil dogal kadinlik hormonu estriolil icerir.
Estriol diger estrojenlere gére kisa etkilidir.

Kadmnlann alt genito-liriner yollarinda estrojen ek-
sikligi durumunda geliserek semptomlara ve yakinma-

diisiik dozla baslanarak meteorizm olusmas: énlenme-
lidlir.

Laksatiflerin uzun stire kullanidmasmnin bagimlilik
yapabilecedii ve baska zararlan da olabilecedi unutul-
mamahdir. Karnn agrisi, bulanti ve kusma varsa higbir
laksatif kullamlmamahdir.

Ozellikle cocuklarda hiponatremi ve dehidratasyon
gelisebilir.

Yan Etkileri:

Nadiren meteorizm ve siskinlik gériilebilir; genellik-
le tedavinin 2. veya 3. giiniinde kendiliginden kaybo-
lur. Baz olgularda elektrolit kaybi olusabilir. Siddetli
diyare goriildigiinde doz azaltimahdir. Yilksek dozlar
bazi hastalarda bulanti yapabilir. Bu durumda ilacin
vaninda su ya da meyva sulan i¢ilmesi veya yemek
yenmesi bulantiy1 azaltir.

Dozu ve Uygulama Bigimi:

Adgir hepatik toksikoz, hepatik enfalopatide:

60-180 ml/giin, 2-3 defada verilir. Hasta koma-
daysa Perilac burundan tiiple veya lavman seklinde
uygulanabilir (sulandirlarak).

Orta derecede toksikoz olgularinda:

15-45 ml/giin 2-3 defada verilir.

Kronik konstipasyonda laksatif olarak:

Baslangic Dozu  Idame Dozu
Giinde Gtinde
Yetigkinlerde: 15-45 ml 15-25 ml
Cocuklarda:
6-14 yas 15 ml 10 ml
1-6 yas 5-10 ml 5-10 ml
Siit bebeklerinde 5ml 5 ml

Toplam giinliik doz bir defada, sabah kahvaltisinda
dnce veya aksam yemeginden &nce alinabilir,

Her ambalajda 5, 10 ve 15 ml'yi gdsteren bir &l-
¢ek vardir.

Sunusg Bigimleri:

250 ml’lik ambalajlarda

lara neden olabilen atrofik degisiklikler estriolun lokal
uygulamaswyla hafifletilir. Estriol vagina epitelini nor-
mallestirerek, vaginada fizyolojik pH'nin yeniden dil-
zenlenmesini saglar. Bunun sonucunda vagina epitel
hticrelerinin infeksiyon ve inflamasyonlara kars: diren-
ci artar. Ovestin oviil kullanimi sirasinda sisternik ab-
sorbsiyon gérillitrse de, bu durum kural olarak éneri-
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len doz semasina bagh kalindiginda endometriumun
proliferasyonuna yol agmaz.

Endikasyonlari:

Estrojen yetersizligine bagh &zellikle klimakterium
ve dogal ya da cerrahi, postmenopozla ilgili yakinma-
lar, ®megin, vagina atrofisi, vulvada pruritus, vagina
mukozasinin atrofisine bagh disparoni, akmnti, uterus
ya da vaginanin prolapsusu sonucu olusan yaralar (&r-
nedin halka seklinde peserin neden oldugu irritasyon).
Uzun siireli tedaviye gereksinim oldugu durumlarda,
her 2-3 ayda bir tedavi 4 haftalik bir stire icin birakil-
malidir.

Dozu:

2-3 hafta boyunca hergiin 1 ovill, bunu takiben
idame tedavisi olarak haftada 2 defa 1 oviil.

Vaginal infeksiyon ve inflamasyonlarda destekleyici
tedavi olarak infeksiyon durumunda, Ovestin kullan-
madan &nce infeksiyon tedavi edilmelidir.

Dozu: Her giin 1 oviil.

Vaginal operasyonlardan énce ve sonra tedavide.

Dozu: Her giin 1 oviil.

Tedaviye operasyondan 2 hafta énce baslanmal-
dir. Operasyon sonrasi tedavide, oviil uygulanmasina
olanakl oldugunca kisa stirede baslanabilir. Genellikle
operasyon sonrasi tedavide birka¢ haftalik bir uygula-
ma yeterlidir.

Stiphelenilen Papanicolaunun hormonsal aydinla-
tilmasinda.

Dozu: Yeniden sitolojik muayene yapmadan 6nce
7 giin boyunca her gtin 1 uygulama.

Uygulama:

Ovestin ovill geceleri yatmadan 6nce vagina icine
yerlestirilmelidir.

Kontrendikasyonlars:

«Gebelik, gebelik stiphesi veya emzirme,

sTromboflebit, tromboembolik bozukluklar veya
&zgecmiste bunlann varhdi,

«Bilinen ya da siiphe edilen estrojene bagh timdor-
ler,

eAkut veya kronik karaciger rahatsizhii veya oz-
gecmiste karaciger fonksiyon testlerinin normale don-
medidi durumlar. Sanhk veya &zgegmiste hamilelik si-

Ovestin vaginal krem

Bilegimi:

1 g krem 1 ml estriol igerir.

Ozellikleri:

QOvestin krem dogal kadinlik hormonu estriolli ige-
rir. Estriol diger estrojenlere gtre kisa etkilidir. Kadin-

rasinda gecirmis bulunmak, Rotor sendromu veya Du-
bin Johnson sendromu,

*Porfiria,

«Serebrovaskiiler veya kardiyovaskiler bozukluklar,

sHiperlipoproteinemi, dzellikle kardiyovaskiler ra-
hatsizliklar icin predispozan risk faktdrlerinin varhgin-
da,

+Gebelikte veya daha once steroid kullammina
badl siddetli pruritus, herpes gestationis ya da agirla-
san otoskleroz.

*Nedeni bilinmeye vaginal kanamalar.

Uyanilar ve Onlemler:

«Memelerde adr va da asin servikal mukus salgis:
dozun cok yiiksek olduguna isaret edebilir.

«Estrojenlerle uzun siireli tedavi boyunca periyodik
tibbi muayene onerilir. Belli stirelerde servikal smear
testi yaptirilmahdir.

*Stirekli veya tekrarlayan vaginal kanamalarda ma-
lignite olasihgini ortadan kaldiracak uygun muayeneler
yapilmahdir.

eEstrojenlerin uzun siire kullamimi endometrial kar-
sinoma riskini artirabilir.

eEstrojen preparatlan tromboz riskini arttirir ve bu
durum cerrahi girisim ®ncesi dikkate alinmalidir.
Miimkiinse, girisimden 6 hafta énce estrojen kullani-
mu biraktinlmal ve hasta tiimiyle iyilesene dek kulla-
nima ara verilmelidir.

Asatidaki durumlarda hastalar, zellikle yaghlar,
devaml izlenmelidir: Ozgecmiste tromboembolik has-
taliklar, latent ya da belirgin kalp yetersizligi, b&brek
disfonksiyonuna baglh sw retansiyonu, hipertansiyon,
epilepsi veya migren (ya da 6zgecmiste bu durumlarin
varligl) agir karaciger bozukluklan, endometriozis, fib-
rokistik mastopati, diabetes mellitus.

Yan Etkileri:

Mukoza yilzeyine uygulanan biitlin preparatlar gibi,
lokal irritasyona ya da tedavinin baslangicinda kasinti-
ya neden olabilir. Tedavinin ilk haftalannda ender ola-
rak memelerde agn belirebilir. Genellikle bu yakinma-
lar gegicidir.

Sunus Bigimleri:

15 ovill iceren ambalajda.

larin alt genito-tiriner yollarda estrojen eksikligi duru-
munda geliserek semptomlara ve yakinmalara neden
olabilen atrofik degisiklikler estrioliin lokal uygulama-
swla hafifletilir. Estriol, vagina epitelini normallestire-
rek, vaginada fizyolojik pH'nin yeniden diizenlenmesi-
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ni saglar. Bunun sonucunda vagina epitel hilcrelerinin
infeksiyon ve inflamasyonlara karsi direnci artar.
Ovestin krem kullanim sirasinda sistemik absorbsiyon
goriilirse de bu durum kural olarak &nerilen doz se-
masina bagh kalindiinda endometriumum proliferas-
yonuna yol agmaz.

Endikasyonlan:

sEstrojen yetersizligine bagh &zellikle klimakterium
ve dogal ya da cerrahi, postmenopozla ilgili vulvo va-
ginal yakinmalar &megin; vagina atrofisi, vulvada pro-
ritus, vaginal mukozasinin atrofisine bagh disparonil,
akinti, uterus ya da vaginanin prolapsusu sonucu olu-
san yaralar (6megin, halka seklinde peserin neden ol-
dugu irritasyon). Uzun siireli tedaviye gereksinim oldu-
gu durumlarda, her 2-3 ayda bir tedavi 4 haftalik bir
stire i¢in birakilmalidir,

Dozu: 2-3 hafta boyunca hergiin 1 uygulama, bu-
nu takiben idame tedavisi olarak haftada 2 defa 1 uy-
gulama.

*Vaginal infeksiyon ve inflamasyonlarda destekleyi-
ci tedavi olarak.

Dozu: Her giin 1 uygulama.

eInfeksiyon oldugu durumlarda, Ovestin'e baslama-
dan ¢nce, infeksiyon tedavi edilmelidir.

Dozu: Her giin 1 uygulama.

*Vaginal operasyonlarda énce/sonra tedavide.

Dozu: Her giin 1 uygulama.

Tedaviye operasyondan 2 hafta ¢énce baslanmali-
dir. Operasyon sonrasi tedavide, krem uygulamasina
milmkiin oldugu kadar kisa silrede baslanabilir. Genel-
likle operasyon sonrasi tedavide birkac haftalik bir uy-
gulama veterlidir.

*Stiphelenilen Papanicolau’nun hormonsal aydin-
latilmasinda.

Dozu: Yeniden sitolojik muayene yapmadan &nce
7 glin boyunca her giin 1 uygulama.

Uygulama Bigimi:

Ovestin krem 8l¢tilit bir aplikatér yardimiyla intra-
vaginal olarak uygulanmalidir. Bir uygulama (kirmizi
isarete kadar doldurulan aplikatér) 0.5 mg estriole es-
deger 0,5 g Ovestin igerir.

Kontrendikasyonlan:

*Gebelik, gebelik siiphesi veya emzirme,

*Tromboflebit, tromboembolik bozukluklar veya

bzgegmiste bunlarn varhdi,

«Bilinen va da sitiphe edilen estrojene bagh timér-
ler,

*Akut veya kronik karaciger rahatsizigh veya &z-
gecmiste karaciger fonksiyon testlerinin normale dén-
medigi durumlar. Sanlik veya $zge¢miste hamilelik si-
rasinda sarilik gecirmis bulunmak. Rotor sendromu
veya Dubin Johnson sendromu.

ePorfiria,

*Serebro vaskiller veya kardiyovaskiller bozukluk-
lar,

eHiperlipoproteinemi, dzellikle kardiyovaskiiler ra-
hatsiziklar icin predispozan risk faktérlerinin varhgn-
da,

*Gebelikte veya daha once steroid kullammina
bagh siddeti pruritus, herpes gastationis ya da agirla-
san otoskleroz,

*Nedeni bilinmeyen vaginal kanamalar.

Uyanilar ve Onlemler:

*Memelerde agn ya da asin servikal mukus salgist
dozun gok yiksek olduguna isaret edebilir.

eEstrojenlerle uzun stireli tedavi boyunca periyodik
fibbi muayene &nerilir. Belli stirelerde servikal smear
testi yaptinlmalidir.

*Siirekli veya tekrarlayan vaginal kanamalarda ma-
lignite olasiigini ortadan kaldiracak uygun muayeneler
vapilmahdir,

sEstrojenlerin uzun siire kullanimi endometrial kar-
sinoma riskini arttirabilir.

*Estrojen preparatlan tromboz riskini arttinr ve bu
durum cerrahi girisim ®ncesi dikkate alinmalidir.
Miimkiinse, girisimden 6 hafta ¢nce estrojen kullani-
mu biraktinlmali ve hasta timiyle iyilesene dek kulla-
nima ara verilmelidir.

Asafidaki durumlarda hastalar, &zellikle yaghlar,
devamli izlenmelidir: Ozge¢miste tromboembolik has-
taliklar, latent ya da belirgin kalp yetersizligi, bsbrek
disfonksiyonuna bagh s retansiyonu, hipertansiyon,
epilepsi veya migren (ya da dzgec¢miste bu durumlarin
varhdy), adir karaciger bozukluklan, endometriozis, fib-
rokistik mastopati, diabetes mellitus.

Sunug Bigimleri:

Tup iginde 15 g krem ve bir élgiilil aplikattr bulu-
nur.
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Meslektaslarimizin dikkatine

3910 sayih kanuna gére calistirt-
lan sigortalilanin bildirimine iliskin
TEB’den aldidimiz yaziyi agagida bil-
gilerinize sunuyoruz.

TURK ECZACILARI BIRLIGI
MERKEZ HEYETI

27.2502.A Ankara, 26.08.1993
BOLGE ECZACI ODASI

YONETIM KURULU BASKANLIGINA

12 Mayis 1993 tarih ve 21579
sayth Resmi Gazete'de yaymlanan
3910 sayih kanunla galigtinlan sigortali-
larin bildirilmesinin gecikmesi durumun-
da uygulanan cezalar arttinlmigtir.

Bazi meslektaslarimiz bu yiizden
magdur olmuslardir.

Uyelerimizin bu konuda magdur ol-
mamalan igin gerekli duyurunun yapil-
mast konusunda bilgilerinizi ve geregini
saygilarimla rica ederim.

Ecz. Giiral Sahinoglu

Genel Sekreter

EK: Resmi Gazetenin 12 Mayis
1993 tarih ve 21579 nolu sayist

Sosyal Sigortalar Kanununun
Bazi Maddelerinde Degisiklik Ya-
pilmasi1 Hakkinda Kanun

Kanun No: 3910

Kabul Tarihi: 6.5.1993

MADDE 1- 17.7.1964 tarih ve 506
sayill Sosyal Sigortalar Kanununun
140. maddesi asagidaki sekilde degisti-
rilmistir.

Kurumea Verilecek Idari Para Caza-
lan

Madde 140- Kurumca dayanad: be-
lirtilmek suretiyle;

a) Bu Kanunun 8. maddesinde belir-
tilen bildirgeyi yasal siiresi iginde Kuru-
ma vermeyenlere aylik asgari ticretin {ic
kat tutannda.

b) Bu Kanunun 9. maddesinde belir-
tilen bildirgeyi yasal stiresi i¢inde Kuru-
ma vermeyenlere, her bir sigortal icin
aylik asgari ticret tutarinda,

¢) Bu Kanunun 79. maddesinin bi-
rinci fikrasinda belirtilen prim belgeleri-
ni yasal siiresi icinde Kuruma verme-
yenlere her bir fiil icin ayn ayri aylik as-
gari Ucretin iki kati tutaninda,

d) Bu Kanunun 79. maddesinde be-
lirtilen yikiimltliklerden, isyeri kayitlan
Kurumca yapilan yazili ihtara ragmen
15 giin iginde miicbir sebep olmaksizin
ibraz etmeyenlere, bu siire iginde ibraz
etmekle beraber, yonetmelikte belirtilen

usul ve esaslara uygun olarak diizenlen-
medigi anlagilanlara, kayitlardaki gecer-
sizlik halinin birden fazla olup olmadig-
na bakilmaksizin;

1. Bilango esasina gére defter tut-
makla yiikiimlii olanlara aylik asgari tic-
retin oniki kati tutarinda,

2. Diger defterleri tutmakla yitkiimlii
olanlara aylik asgari ticretin alt kati tu-
tarinda,

3. Defter tutmakla yiikimli olma-
vanlara aylk asgari licretin {i¢ kah tuta-
nnda,

e) Bu Kanunun 79. maddesinin ikin-
ci fikrasinda belirtilen yitkimlilign yo-
netmelikle belirlenen siirede yerine ge-
tirmeyenlere ayhk asgari ticretin iki kati
tutarinda,

f) Bu Kanunun 90. maddesinde be-
lirtilen yitkiimliiliikleri Kurumca yapilan
yazil ihtara ragmen (¢ giin icinde yeri-
ne getirmeyenlere aylik asgari licret tu-
tarinda,

Idari para cazasi verilir.

Bu madde hiikiimlerinin uygulanma-
s1 8, 9 ve 79. maddelerde belirtilen bel-
gelerin Kuruma verilmesi yiikiimltliigii-
nii kaldirmaz.

isyeri Bildirme:

MADDE 8- lsveren, érnedi Kurum-
ca hazirlanacak bildirgeyi, sigortali ¢alis-
tirmaya bagladig: tarihten itibaren en
gec ay icinde, Kurumun ilgili teskilatina
vermekle veya taahhtitli olarak génder-
mekle yitkiimludiir.

Isverene, Kurumca, bilgirgenin alin-
digin bildirir bir belge verilir veya taah-
hiitlii olark génderilir.

Bildirgenin verilmemesi veya geg ve-
rilmesi bu kanunda belirtilen hak ve yi-
kiimleri kaldirmaz.

Sigortal ¢ahstnlan bir isin veya is-
yerinin bagka bir isverene devrolun

S.SK.9

Calistinilan Sigortahlan Bildirme:

MADDE 9- f}veren cahstirdi&h sigor-
talilan 6megi Kurumca hazirlanacak bil-
dirgelerle en geg bir ay icinde Kuruma
bildirmeye mecburdur.
Prim Belgeleri

MADDE 79- (3395 Sawlh Kanunun
5. maddesiyle degisen sekli) [sveren, bir
ay icinde calistirdigi sigortalinin sigorta
primleri hesabina esas tutulan kazanclar
toplami ve prim édeme giin sayilan ile
sigorta primlerini gésteren ve ornegi
yonetmelikte belirlenen prim belgeleri-

nin ait oldugu ay takip eden ayin sonu-
na kadar Kuruma vermekle ve bu bel-
gelerin muhteviyatini dogrulayacak mu-
teber isyeri kayitlarmi Kurumeca istenil-
mesi halinde ibraz etmekle veya sigor-
tall cahstirmadigi taktirde, bu hususu
yazili olarak énceden Kuruma bildir-
mekle yiikiimliidiir.

Isveren, sigortalinin adini, soyadni,
sigorta sicil numarasini ve galighig stire-
yi gosteren ve &rnegi yonetmelikle be-
lirlenen bir belgeyi isyerinde, birden zi-
yade isyeri olmasi halinde her isyerinde
ayri ayri olmak tizere, isciler tarafindan
da gorilebilecek bir yere asmaya mec-
burdur.

Bu yikimliilikleri yerine getirme-
yen isverenler hakkinda 140. madde
hiikiimleri uygulanir.

140. maddenin uygulanmasi prim
belgelerinin Kuruma verilmesine mani
teskil etmez.

Fiilen veya kayden calistigi tespit
edilen sigortalilara ait olup bu Kanun
uyarinca Kuruma verilmesi gereken bel-
gelerin yapilan tebligata ragmen bir ay
icinde verilmemesi veya noksan veril-
mesi halinde, bu belgeler Kurumca re-
sen diizenlenir ve muhteviyati sigorta
primleri Kurumea tespit edilerek isvere-
ne teblig edilir.

Isveren, teblig edilen prim borcuna
kars1 teblig tarihinden itibaren bir ay
icinde ilgili Kurum tinitesine ibraz edebi-
lir. ltiraz tahsilat durdurur. ltirazin reddi
halinde, isveren kararmn teblig tarihin-
den itibaren bir ay igerisinde yetkili
mahkemeye basvurabilir. Yetkili mah-
kemeye bagvurulmasi prim borcuna ilis-
kin hitkmii uygulanir.

Yanetmelikle tespit edilen belgeleri
isveren tarafindan verilmeyen veya ca-
listiklart Kurumca tespit edilemeyen si-
gortahlar, cahstiklarini hizmetlerinin
gectigi yiln sonunda baslayarak 10 il
icerisinde mahkemeye bagvurarak ala-
caklan ilam ile ispatlayabilirlerse, bunla-
rm mahkeme kararinda belirtilen

32 S.S.K. 1987/1 degisikligi

aylik kazang toplamlan ile prim éde-
me giin sayilar nazara alnir.

Sigortalinn calistigi bir veya birkag
iste, bu Kanunda yazili prim édeme sar-
tin1 yerine getirmis olmasina ragmen
kendisi icin verilmesi gereken kayit ve
belgeler isveren tarafindan verilmedigi
veya verilen kayit ve belgelerde kazang-
larin veya prim édeme giin sayilarinin
eksik gosterildigi Kurumca tespit edilir-
se hastalk ve analik sigortalarindan ge-
rekli yardim yapilir.
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