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1. OZET

KRONIK 1ILAC KULLANAN YETISKIN HASTALARDA ILAC
PROFILLERININ BELIRLENMESI, ILAC TEDAVISI KARMASIKLIK
OLCEGINE GORE DEGERLENDIRILMESI

Bu ¢aligmanin amaci serbest eczaneye basvuran en az bir kronik ila¢ kullanimi
olan yetiskin hastalarin ilag profillerinin belirlenerek, ilag tedavisi karmasiklik
Olclimii yapilmasi ve elde edilen karmasiklik skoru ile; kronik kullanilan ilag sayisi,
kronik kullanilan yiiksek riski ilag sayisi, kronik hastalik sayisi, kronik hastalik tiirii
ve ilac etkilesimleri arasindaki iliskinin arastirilmasidir. 01.10.2017 — 01.02.2018
tarihlerini kapsayan retrospektif ¢alismaya 18 yas ve tizeri olup 3 aydan daha uzun
stre kronik ilag kullanan 121 hasta dahil edilmistir. Hastalarin kullandiklar ilaglar,
ilag tedavisi karmasiklik Olgegi ile, ilag-ilag etkilesimleri ise Micromedex ilag
etkilesim programi ile degerlendirilmistir. Calismaya dahil edilen hastalarin %45’
erkek, %55°1 kadindir ve ortalama yas 65 + 14.74 bulunmustur. Hastalarin %48’inde
(>5 ilag) polifarmasi goriilmistiir. Kronik kullanilan ilag sayisi ortalama 4.72, toplam
ITKO puan1 18.70 ve kronik kullanilan YRI say1s1 ortalama 0.51 bulunmustur. En sik
gorulen yuksek riskli ilacin pioglitazon oldugu goriilmiistiir. Calismamizda en fazla
goriilen kronik hastaliklar HT, HL ve KAH’dir. Hastalarin %82’sinde en az bir KV
hastalik, %40’inda en az bir KVH hastaliginin yaninda diyabet ve/veya KHH
hastalig1 saptanmistir. KV hastalig1 olmayanlarda toplam ITKO puam 11.41 ile en
diisiik puan iken, KV hastaliginin yaninda diyabet ve/veya KHH olanlarda iTKO
puani 23.91 ile en yiiksek puan bulunmustur. ilag tedavisi karmasikligi, 6zellikle
kronik hastalarda g6z Oniine alinmasi gereken en 6nemli konulardan biri olarak
literatiirde karsimiza c¢ikmaktadir. ITKO diinyada 6liim nedenleri arasinda ilk dort
siray1 olusturan KV hastaliklar, kanserler, KHH ve diyabette ve tedavi planlarinin
gbzden gegirilmesi ve iyilestirilmesine imkan verecek énemli bir aractir. Ulkemizde
de klinik eczacilik bilin¢ ve uygulamalarinin yayginlagsmasiyla birlikte hastalarin
tedavi planlarinin bireysellestirilerek izlenebilmesi, uyuncun arttirilmasi ve tedavi

maliyetlerinin azaltilmasi yoniinde anlamli ve degerli katkilar saglayacaktir.

Anahtar Kelimeler: ilag tedavisi karmasiklik olcegi, kronik hastalik, klinik

eczacilik, hasta ilag profili



2. ABSTRACT

INVESTIGATION OF MEDICATION PROFILES OF CHRONICALLY ILL
ADULT PATIENTS AND MAKING EVOLUATION ACCORDING TO THE
MEDICATION REGIMEN COMPLEXITY INDEX

The aim of the study is to investigate medication profiles of chronically ill
adult patients who applied to the community pharmacy, to evaluate according to the
medication regimen complexity index and to examinate corelations between chronic
mediactions count, chronic high allert medications count, chronic disease count,
type of chronic disease and drug-drug interactions. 121 patients (aged 18 and older)
who were using medications over 3 months or over were included to the study. Their
medications were calculated with medication regimen complexity index and drug
interactions were assessed with Micromedex drug interaction program. In the
retrospective study, 45% of the participiants were male and 55% of them were
female, the mean age was found as 65+14.74. Polypharmacy (=5 drugs) was seen
48% of the patients. The mean of the chronically used medications number was 4.72,
total MRCI score of them was 18.7. The mean of the chronically used high allert
medications number was 0.51 and Pioglitazon was the most prevalent of them. In the
study the most prevalent chronic diseases were hypertension, dyslipidemia and CAD.
At least one CVD were reported 82% of the patiens, 40% of them were reported
CVD along with diabetes and/or CRD. The MRCI scores were obtained lower as the
mean 11.41 from the patients who had not CVD and the higher scores were obtained
as the mean 23.91 from the patiens who had CVD along with diabetes and/or CRD.
In the literature medication complexity was considered as one of the most important
issues for chronically ill patients. MRCI provides an opportunity to review and
imrove medical plans of the patiens suffered from CVD, cancers, diabetes and CRD
wich are considered as the most prevalent mortal diseases. In Turkey, MRCI will
provide meaningfull and valuable contributions on clinical pharmacy practices in
order to improve adherence and to prepare cost effective, personalized medical plans
and to monitor them.
Key Words: Medication regimen complexity index, chronic disease, clinical

pharmacy, patient drug profile



3. GIRIS VE AMAC

Kronik Hastalik, tam olarak tedavi edilemeyen ve iyilesme gostermeyen
uzamig durumlar (1) veya bir baska tanimla bulasici olmayan, genellikle yavas
ilerleyen uzun siireli hastaliklardir.
(http://www.who.int/topics/noncommunicable_diseases, Erisim tarihi: 05 Ekim
2017)

Kronik hastaliklar diinyada hem gelismis hem de gelismekte olan iilkelerde
hizla artmakta, var olan saglik hizmetlerini zorlamakta ve sagliga ayrilan biitgenin
bliyiik boltimiinii kapsamaktadir. Kronik hastaliklarin risk faktorleri ile miicadele,

ulusal politikalar ve uzun vadeli stratejiler gelistirilerek basariya ulasabilmektedir (1)

Kalp ve damar hastaliklari, kanserler, kronik solunum yolu hastaliklar1 ve
diyabet gilinlimiizde tiim toplumlar etkileyen baslica bulasici olmayan hastaliklari
olusturmaktadir. Bulasict olmayan hastaliklar tiim iilkelerde demografik ve
epidemiyolojik doniigsiimiin sonucu olarak artmaktadir. Kiiresel bir saglik sorunu olan
kronik hastaliklarin 2008 yilinda gerceklesen 57 milyon 6liimiin 33 milyonundan
(%58) ve 2012 yilinda gergeklesen 56 milyon 6lumin 38 milyonundan (%68)

sorumlu oldugu gosterilmistir (2,3).

Diinya Saglik Orgiitii'ne gore kalp yetmezligi, inme, kanser, kronik havayolu
hastaliklar1 ve diyabet gibi kronik hastaliklar diinyadaki oliimlerin %60’ 1mndan
sorumlu bulunmaktadir. 2012 verilerine gore yetiskin niifusun yarisinin en az bir
veya daha fazla kronik hastaliga sahip oldugu, her dort kisiden birinin en az iki veya

daha fazla kronik hastaligi oldugu belirtilmistir (3).

Kronik hastaliklar sanildigi gibi sadece gelismis tilkelerin sorunu degildir.
Kronik nedenlere bagli 6limlerin yuzde 20’si yiksek gelirli tlkelerde iken yiizde
80’inin diisiik ve orta gelirli iilkelerde oldugu gosterilmistir (1,4). Mortalite ve
morbidite verileri bulasici olmayan hastaliklarin gelismekte olan iilkelerde artig
egiliminde oldugunu gostermektedir. Kalp ve damar hastaliklar1 ve diyabete baglh

Olimlerin yiizde 80’den fazlasi, kronik obstriiktif akciger hastaliklarina baglh


http://www.who.int/topics/noncommunicable_diseases

Oliimlerin yiizde 90’dan fazlasi, kanser 6liimlerinin tigte ikisinden fazlasi1 gelismekte
olan Ulkelerdedir. Bulasici olmayan hastaliklar ayn1 zamanda erken &liimlere yol
acmaktadir. Gelismekte olan iilkelerde bulasici olmayan hastaliklara bagli 6liimlerin
yiizde 29’u 60 yas altinda iken gelismis iilkelerde bu oran yiizde 13 olarak
saptanmustir (1,5).

Dinya Saglik Orgiitiiniin 2014 yilinda yaymlamis oldugu raporda bulasici
olmayan (kronik) hastaliklarin iilke profilleri ¢ikartilmistir. Bu ¢alismaya iilkemizin
de aralarinda oldugu 178 iilke dahil edilmistir. Bulasici olmayan hastaliklar
nedeniyle her yil diinyada 38 milyon insanin 6ldiigii (6), bu 6lumlerin biylk oranda
kardiyovaskiiler hastaliklar, kronik havayolu hastaliklari, kanser ve diyabet nedeniyle
meydana geldigi acgiklanmistir (6). Tirkiye verileri de gelismis tlke verileriyle
benzer sekilde olup kardiyovaskiiler hastaliklar nedeniyle gerceklesen dliimler (%47)
ilk sirayr olusturmaktadir. (Bu oran 2009 Tiirkiye Istatistik Kurumu (TUIK)
verilerinde %40 olarak verilmistir (7)). Bunu kanser (%22), kronik havayolu
hastaliklar1 (%8) ve diyabet (%2) takip etmistir (6).

flag Tedavisi Karmasiklik Olgegi (Medical Regimen Complexity Index) ilk
olarak George ve arkadaglari tarafindan 2004 yilinda gelistirilmistir. Daha onceleri
ilag tedavisi karmasikligi ¢alismalarinda sadece kullanilan ila¢ sayis1 goz Oniine
alinirken, George ve arkadaslari bunun yeterli bir 6l¢iit olmadigimi diisiinmiis ve
kendileri bir ol¢ek gelistirerek valide etmislerdir. Gelistirdikleri 6l¢ek 3 ayrn
boliimden olusmaktadir. Ilk béliimde ilacin dozaj formu (tablet, kapsiil vb), ikinci
boliimde kullanim sikligi (glinde 1 tane, 12 saat arayla vb), cunci bolimde ise
ilacin kullanim talimati (6r: tableti kiriniz, yemekle beraber aliniz vb) irdenelenerek
olusturulmustur. Her ii¢ boliimden elde edilen puanlar toplanarak karmasiklik puani
bulunmustur (8).

Daha sonralar1 pekc¢ok arastirmaci caligmalarinda bu 6lgegi kullanmiglardir.
Tirkiyede ise Okuyan ve arkadaslar1 tarafindan bu o6lgek kullanilarak eczaneye
bagvuran yasl hastalar iizerinde yiiriitilen c¢aligma ile Tirkiye versiyonu

olusturulmus ve valide edilmistir (9).



Bu c¢alismada George ve arkadaslarinin gelistirip, Okuyan ve arkadaslarinin
Tiirkiye validasyonunu gergeklestirdikleri Ilag Tedavisi Karmasiklik Olgegi (ITKO)
kullanilarak, serbest eczaneye basvuran en az bir kronik ila¢ kullanimi olan yetiskin
hastalarin ilag profillerinin belirlenerek, ila¢ tedavisi karmasiklik 6l¢iimii yapilmasi
planlanmistir. Elde edilen karmasiklik skoru ile;

- kronik kullanilan ilag sayist,

- kronik kullanilan ylksek riskli ilag sayisi,
- kronik hastalik sayisi,

- kronik hastalik tird,

- ilag etkilesimleri arasindaki iliskinin irdelenmesi amaclanmistir.



4. GENEL BIiLGILER

4.1 Kronik Hastahk
4.1.1 Kronik hastahk nedir?

Kronik hastaliklar, bulasici olmayan hastalik olarak da adlandirilan, kisiden
kisiye ge¢meyen, genellikle uzun siliren ve yavas ilerleyen hastaliklardir.
Kardiyovasviker hastaliklar (0r: kalp krizi, inme), kanserler, kronik havayolu

hastaliklar1 (6r. Astim, KOAH) ve diyabet olmak {izere dort ana gruba ayrilmaktadir.

(http://www.who.int/topics/noncommunicable_diseases, Erisim tarihi: 05 Ekim
2017)
Amerikan Ulusal Saglik Konseyi ise kronik hastalig1 3 aydan daha uzun siiren

ve tam olarak iyilesmeyen hastalik olarak tanimlamaktadir.

(http://www.nationalhealthcouncil.org/newsroom/about-chronic-conditions,  Erisim
tarihi: 07 Mart.2018)

4.1.2 Dunyada ve Turkiyede kronik hastalik profilleri nasildir?

Eylil 2011°de New York’ta gergeklesen Birlesmis Milletler Genel Kurulu’nda
dunya liderleri politik bir deklerasyona imza atarak kronik hastaliklarla miicadelede
ulusal eylem planlari olusturacaklarinin taahh(tini vermislerdir. Aynit zamanda bu
deklarasyonda Diinya Saglik Orgiitii (DSO)’ne bu konuda liderlik etme gorevi de

verilmistir.

DSO onciiliigiinde yiiriitiilen bu calisma kapsaminda 2014 yilinda yaymlanan
bir rapor ile 178 iilkedeki kronik hastaliga bagli 6liim oranlar1 verilmistir. Buna gore
Etiyopya, Kenya, Cad, Kongo, Yemen gibi afrika tlkelerinde, Pakistan, Hindistan,
Endonezya, Irak gibi Ulkelerde ve El Salvador, Guatemala gibi Orta Amerika
tlkelerinde enfeksiyon hastaliklarina bagl 6liimler hala 6nemli bir orani teskil
etmektedir. Ulkemizin de aralarinda oldugu diinyanin gelismis ve gelismekte olan

tlkelerinde ise durum daha farklidir. Baslica KV hastaliklar, kanser, diyabet ve


http://www.who.int/topics/noncommunicable_diseases
http://www.nationalhealthcouncil.org/newsroom/about-chronic-conditions

KHH olmak iizere kronik hastaliklara bagli 6limler ilk siralar1 olusturmaktadir (6).

Bazi iilkelere ait veriler asagidaki tabloda 6zetlenmistir.

Tablo 4.1.2.1 Baz Ulkelere ait kronik hastahik profilleri

Ulke Enfek- Yara- Kronik Hastaliklara bagh oliimler (%)
siyonlara lanma-
bagh lara KV Kanser KHH DM Diger
olumler bagh Hastahklar
(%) olumler
(%)
Almanya 5 4 40 26 5 3 17
Amerika 6 6 31 23 8 3 23
Avusturya 3 5 43 27 4 4 14
Avustralya 3 6 31 29 7 3 21
Azerbaycan 11 5 54 15 3 2 10
Belcika 7 6 30 27 7 2 21
Bulgaristan 3 3 64 17 5 2 6
Gin 5 8 45 23 11 2 6
Danimarka 7 4 26 32 8 3 20
Fransa 6 7 28 31 4 2 22
Italya 4 4 37 29 5 4 17
Isvigre 4 5 35 27 4 2 22
Ingiltere 7 4 31 29 8 1 20
Japonya 13 8 29 30 7 1 12
Kanada 5 6 27 30 7 3 22
Tirkiye 7 7 47 22 8 2 7
Yunanistan 6 4 48 26 7 1 8

KV : Kardiyovaskiiler, KHH: Kronik Havayolu Hastaliklari, DM: Diyabet

4.1.3 Coklu kronik hastahk durumu

Pekgok iilkede oldugu gibi kronik hastaliklar Amerikan saglik sisteminin yiiz
yiize geldigi en 6nemli miicadele alanlarindan biri haline gelmistir. Giinden giine
daha fazla sayida insan ¢oklu kronik hastalik durumu (Multiple Cronic Conditions)
ile yasamini siirdiirmektedir. Bu durum 45-54 yas arasindakilerin %49 unu

etkilerken, 65 yas ve iizerindeki hastalarin %80’ini etkilemektedir. Ilerleyen yasa



bagli olarak coklu kronik hastalik durumu dramatik olarak artis gostermektedir.
Amerikan nlfusunun yaklasik Ggcte birinde (%31,5) gorilen ¢oklu kronik hastalik
durumu hastalarin tedavilerini de karmasik hale getirmektedir. Bunun yaninda
Amerikan saglik harcamalarinin %71°1 bu hastalarin tedavilerine harcanmaktadir
(10). Siklikla ve kaginilmaz olarak ortaya ¢ikan ¢oklu ilag kullanimi ve buna bagh
gelisen ila¢ tedavisi karmasikligi kronik hastalar ve/veya onlarin bakimini

saglayanlar i¢in en temel sorunlardan biri haline gelmektedir (11, 12, 13, 14).
4.2 lla¢ Karmasiklig
4.2.1 Ilag tedavisi karmasikhg

Onceki yillarda ilag tedavisi karmasiklig1 denildiginde, sadece kullanilan ilag
sayist ve giinlik kullanilan doz sayist olarak tanim yapilirken (15); 2004 yilinda
George ve arkadaslari ilaca ait 6zel kullanim talimatlarinin da karmasikliga etkisi

oldugunu savunmus ve bir 6l¢ek gelistirmislerdir (8).

Giin iginde dort farkli ilag, dort farkli dozaj formu ve dort farkli kullanim
talimat1 olan bir tedavi yonetiminin herhangi bir talimat olmadan dort farkh ilag ve
dozaj formu ile yurutilen bir tedaviden (her ikisinde de kullanilan ilag sayis1 ve
gunlik doz ayni oldugu halde) daha zor ve karmasik oldugunu, bu nedenle ki ilaca
ait 6zel bir kullanim talimatinin olup olmamasinin karmasikliga katkis1 oldugunu

gostermis ve gelistirdikleri 6lgegi valide etmislerdir (8).
4.2.2 Ilag tedavisi karmasiklik 6lcegi (ITKO)

George ve arkadaslar gelistirdikleri bu 6l¢ege ‘‘Medical Regimen Complexity
Index’” (Ilag Tedavisi Karmasiklik Ol¢egi) adin1 vermislerdir. Bu 6lgek ti¢ boliimden
olugsmaktadir. Boliim A’da dozaj formlarina gore (Or: tablet, kapsul, krem vb), Bolum
B’de giinliik kullanilan doz sikligina goére (6r: gilinde iki kez, 6 saat arayla, lizum
halinde vb) ve Boliim C’de varsa ilaca ait ek kullanim talimatina gore (or: tableti
kirin, yemekle beraber alin vb) toplam 65 secenek (zerinden puanlama
yapilmaktadir. Her bolime ait puanlar kendi icinde toplanarak boliim puanlari,

bolim puanlarinin toplanmasiyla da toplam karmasiklik puani bulunmaktadir (8).



4.2.3 ilac Tedavisi Karmasikhk Olgegi (ITKO) ile daha 6nce yapilmis olan

calismalar

2005 yilinda Portekiz’de, Melchiors ve arkadaslar1 tarafindan orijinal dili
Ingilizce olan ITKO &lceginin Brezilya Portekizcesine terciimesini yapmak ve
validasyonunu gerceklestirmek iizere bir ¢alisma yiirlitiilmistiir. Arastirmacilar bu
Ol¢egin kullanilmasi ile, karsilastirilabilir standardize sonuclar elde edilebilecegine,
bu sonuglarin da tedavi uyuncunun arttirilmasi ve buna dair stratejilerin gelistirilmesi
amaciyla kullanacagina inanmaktadirlar. Hedef hasta grubu olarak oral antidiyabetik
veya insulin kullanan tip 2 diyabet hastalar1 secilmistir. Caligma serbest eczanelere
basvuran 95 hasta ile ylriitiilmiis ve hastalarin kullandiklar1 baska kronik ilaglar
varsa onlar da hesaplamaya dahil edilmistir. Hatta ¢alisma siiresince hastalarin akut
hastaliklar1 olmus ve bunun i¢in ilag kullanmislarsa, o ilaglar da hesaplamaya dahil
edilmistir. Hastalarin kullandiklar1 ortalama ilag sayis1 4.5 = 2.5 bulunurken, toplam
ITKO puan1 15.7 + 8.36 olarak bulunmustur. Calismada yas ile ilag karmasiklig
arasinda pozitif korelasyon bulunurken, cinsiyet ile karmasiklik arasinda iliski tespit
edilmemistir. Ayrica klinik ¢iktilar olan HgAlc ve tokluk kan sekeri ile ilag
karmagikligi arasinda belirgin bir iliski tespit edilememistir (16).

2010 yilinda Amerika’da, Michael ve arkadaslar1 oral antidiyabetik ilag
kullanan Tip II diyabet hastalarinda tedavi karmagikliginin hasta uyuncuna ve dolayl
olarak glisemik kontrol iizerine etkilerini arastirmislardir. 2000-2007 yillar1 arasinda

diyabet tanisi olan yeni oral antidiyabetik ila¢ tedavisi baslanan 94.860 hastayi

calismaya dahil ederek olduk¢a kapsamli bir ¢alisma yiiritmislerdir. Caligmada
diyabete bagli hiperlipidemi (%69,7) ve hipertansiyon (%64,5) en sik goriilen
komorbit hastaliklar olmustur. Hastalarin %74’linde monoterapi (%48 metformin,
%16 siilfoniliire), yaklasik %?20’sinde dual terapi (metformin + siilfoniliire) ve
%2’den az hastada iiclii tedavi baslandig1 tespit edilmistir. Toplam ilag karmasiklik
puan ortalamasininin 3,33 (Min:0, Maks:14) olarak tespit edildigi bu ¢alismada 2
puan ve alt1 ““diisiik karmasiklik’’, 3-4 puan aras1 ‘‘orta derece karmasiklik’’, 5 puan
ve Ustl ‘‘yiiksek karmasiklik’’ olarak tanimlanmistir. Diisiik karmagsiklik skoruna
sahip hastalarin c¢ogunlugunda hedeflenen HgA1C (<7) diizeylerine ulasilirken,

yiiksek ve orta derece karmagik tedavi skorlarina sahip hastalarda uyuncun belirgin



olarak azaldigimi ortaya koymuslardir. Calismada elde edilen karmasiklik puanlari
oldukga diisiik bulunmustur, bunun nedeni ise karmasiklik hesaplanirken sadece oral
antidiyabetik ilaclarin hesaba dahil edilmesi, kullanilan diger ilaclarin dahil
edilmemis olmasidir. Arastirmacilar zayif hasta uyuncunun arzulanan tedavi
sonuglarina ulasmada en yaygin bariyer olduguna, diyabetik hastalarda ilag
karmasikliginin azaltilmasinin uyuncu arttiracagina ve tedavi ¢iktilarina olumlu katk1
saglayacagina inanmaktadir. Bu nedenle de diyabetik hastalarda kapsamli tedavi
planlar1  olusturularak  karmagiklifin  azaltilabilecegini, hasta  uyuncunun
arttirilabilecegini, tedavi  maliyetlerinin  azaltilabilecegini  ve  etkinligin

arttirtlabilecegini savunmuslardir (17).

2011 yilinda Almanya’da Stange ve arkadaslar1 tarafindan yiiriitiilen ¢alisma
ile Ilag Tedavisi Karmasiklik Olgeginin Almanca validasyonu gerceklestirilmistir.
TerapOtik tavsiyeler ve hasta aliskanliklart tilkeden iilkeye biiyiik olglide farklilik
goOsterdigi i¢in Almancaya terciime ve validasyonun gerekli oldugu ifade edilmistir.
Calisma 20 hasta ile yiiriitiilmiis olup, hastalarin kullandiklar1 ortalama ilag sayisi
9.95 + 4.12 bulunurken, A bolimii karmasiklik skoru 4.65 + 3.05, B bolimi
karmagiklik skoru 13.75 £+ 5.74, C bolimii karmasiklik skoru 3.50 &+ 3.14 ve toplam
karmasiklik skoru 21.9 + 9.58 bulunmustur. Arastirmacilar validasyonu basariyla
tamamlamis ve karmasikligin  azaltilmasi yonilinde ¢esitli  tavsiyerlerde
bulunmuslardir. Regete yazilirken kombine ve uzun etkili ilaglarin segilmesinin
karmagiklig1 azaltmaya katki saglayacagini sdylemisler, ayrica yash hastalar, bakim
evinde kalanlar vb.spesifik gruplar icin karmasiklik O6l¢eginde c¢esitli puan Ust

siirlarinin belirlenmesinin yararli olacagini diistinmiislerdir (18).

2012 yilinda Israil’de Mansur ve arkadaslari tarafindan Ila¢ Tedavisi
Karmasiklik Olgeginin Israil validasyonu gergeklestirilmesi amaciyla yiiriitiilen
calisma iki asamali olarak gerceklestirilmistir. Calismanin prospektif asamasinda 65
yas istii, farkli derecelerde biligsel yetiye sahip ve hastanede yatan 212 hasta dahil
edilmistir. Retrospektif asamasinda ise, taburcu olduktan 1 ay sonra hastalara
ve/veya bakimini saglayanlara telefonla ulasilarak sorular sorulmus ve veriler
toplanmistir. Calismada kronik hastalik sayisi ortalama 6.3 + 2.6, hastanede yatis

stiresi ortalama 10.7 + 6.3 giin olarak bulunmustur. Taburculuk sirasinda kullanilan
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ilag sayisi ortalama 6.0 + 2.4 ve ilag karmasiklik skoru ortalama 30.3 + 14.0 olarak
bulunurken, taburculuktan 1 ay sonra kullanilan ilag sayisi ortalama 6.4 + 2.6 olarak
bulunmustur. Arastirmacilar ila¢ karmasiklik skorlar ile yas ve cinsiyet arasinda
iliski bulamadiklarini, hatta daha Once yapilmig calismalarin aksine (19,20)
kullanilan ilag sayisi ile yas ve cinsiyet arasinda da iliski olmadigin1 sdylemislerdir

(21).

2012 yilinda Avustralya’da Elliot ve arkadaglar1 60 yas iistii 391 hasta ile
yiriittiikleri ¢aligma ile hastaneye yatis ve taburculuk sonrasi ila¢ karmasiklik
skorlarindaki degisimi incelemislerdir. Arastirmaci tarafindan daha once yapilmisg
olan c¢alismada; uzun etkili preparat secimi, kombine ilaglarin se¢imi, ilag
alim/dozlama zamanlarinin konsolide edilmesi, daha basit kullanim talimatnamesi
olan ilaglarin tercih edilmesi gibi karmasikligin azaltilmas1 yoniinde pekg¢ok oneriler
mevcuttur (22). Bu calismada ise karmasikligin azaltilmasinda eczacinin rolii
irdelenmistir. Klinik eczacilar tarafindan internlere, recete yazan doktorlara ve
hastane eczacilarina egitimler verilerek, ilag karmasikliginin nasil azaltilabilecegi
anlatilmistir. Oncesi ve sonrasi seklinde planlanmis olan ¢alismada egitim dncesi 186
hastanin ve egitim sonrasi 205 hastanin taburculuk sonrasi ilag karmasiklik
skorlarindaki artis miktar1 degerlendirilmistir. Beklenildigi gibi; egitim oncesi grupta
taburculuk sirasindaki ila¢ karmasiklik skorundaki artis +6.7 puan (£9.5 puan) iken,
egitim sonrasi grupta skordaki artis +4.7 puan (6.5 puan) olmustur. Skordaki bu
degisimin taburculukta ortalama 1-2 daha az ila¢ kullanimina tekabiil ettigi ve bunun

klinik olarak anlamli1 bir azalma oldugu ifade edilmistir (23).

2013 yilinda Amerika’da Stephan ve arkadaslart kontrolsiiz diyabet ve
hipertansiyon hastalarinda ilag karmasiklik skorlarmi irdeleyen bir c¢alisma
yiriitmislerdir. Calisma 85 hipertansiyon hastasi, 61 diyabetik hasta ve hem
hipertansiyon hem diyabet biradada olan 60 hasta olmak tizere toplamda 206 hasta
ile yiiriitilmustiir. Hipertansiyon hastalarinin yas ortalamasi diger gruplara nazaran
daha yuksek bulunmakla beraber Charlson comorbidity index (24) skorlarinda
gruplar arasinda anlamli bir fark gbézlenmemistir. Bununla beraber tedavi
maliyetlerini de hesaplamislar ve her iki hastaliga birden sahip olan grubun tedavi

maliyeti beklendigi gibi diger gruplardan daha fazla bulunmustur. Arastirmacilar
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calismada ilag¢ karmasiklik skorlarini iki ayr1 bigimde hesaplamiglardir. Hastalik bazli
ve hasta bazli olmak lizere iki ayr1 karmasiklik skoru elde etmisler ve bunlari
birbirleriyle de kiyaslamiglardir. Hastalik bazli yapilan hesaplamalarda sadece o
hastaligin tedavisi i¢in kullanilan ilaglar dahil edilmis, hastanin kullandig1 baska ilag
varsa hesaba dahil edilmemistir. Hastalarin kullandiklar1 ortalama ilag sayis1 (2.0
min:1, maks:5) ayn1 olmasina ragmen diyabet grubundan elde edilen ortalama
karmagiklik skoru (8.0 min:3, maks:21), hipertansiyon grubunda elde edilen skordan
(3.0 min:2, maks:11) belirgin olarak yiiksek bulunmustur. Ugiincii grup olan hem
hipertansiyon hem diyabet hastalarinda ise, kullanilan ortalama ilag¢ sayisinda diger
gruplara kiyasla istatistiki olarak fark bulunmamakla beraber, ilag karmasiklik skoru
bakimindan en yiiksek degerler (13.0 min:3.5, maks:27) bu gruptan elde edilmistir.
Hasta bazli yapilan hesaplamalarda ise, hastalarin kullandiklar1 tiim regeteli ve OTC
ilaclar hesaba dahil edilmistir. Buradan elde edilen karmasiklik skorlar1 oldukga
yuksektir. Hipertansiyon grubu, diyabet grubu ve her iki hastaliga birden sahip olan
grupta elde edilen ortalama ilag karmasiklik degerleri sirasiyla (18.0 min:2,
maks:50), (20.5 min:4, maks:72,5), (27.0 min:6, maks:89) olarak ve ortalama ilag
sayilar1 da yine sirasiyla (9.0 min:1, maks:22), (8.0 min:1, maks:24) ve (12.0 min:3,
maks:32) bulunmustur. Hipertansiyon grubunda ITKO B béliimii puan1 toplam puana
%62.1 oraninda yansirken, diyabet grubunda ITKO A, B ve C bdliim puanlar
strastyla %38, %39 ve %28 oranlarinda yansimistir. Stephan ve arkadaslar1 hasta
bazli yapilan ITKO hesaplamalarinin hem hasta hem de eczaci tarafindan iyi
anlasildig1 ve uygulandigi takdirde, baslangicta karmasik olan hastalar1 tanimlamada,
tedavi siirecini izlemede, hasta uyuncunu arttirmada ve olumlu klinik sonuglar elde
etmede kullanilabilecek oldukc¢a faydali ve maliyet etkin bir ara¢ olarak gormiislerdir

(25).

2013 yilinda yine Amerika’da Libby ve arkadaslari hastalik bazli bir kohort
caligmasi yiiriitmiislerdir. Hipertansiyon, diyabet, HIV ve geriatrik depresyon tanisi
konmus, primer hastaligiyla ilgili en az bir receteli ila¢ kullanan 19-89 yas arasindaki
100’er hastada, kullandiklart regeteli ilaglar ve bunun yaninda kullandiklart OTC
ilaglar1 da calismaya dahil ederek hesaplama yapmislardir. Geriatrik depresyon
grubunun yas ortalamasi yiiksek ve ¢ogunlugu kadin iken, HIV grubunun ¢ok daha
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geng oldugu ve cogunlugunun erkek oldugu ve bunun beklenen bir durum oldugu
ifade edilmistir. Calismadan elde edilen Toplam ila¢ Karmasiklik skorlar1 geriatrik
depresyon grubunda 25.44 + 11.67, HIV grubunda 21.76 + 12.49, diyabet grubunda
22.98 + 11.58 ve hipertansiyon grubunda 17.80 + 9.13 olarak bulunmustur.
Hastalarin kullandiklar1 ortalama ilag¢ sayilar1 geriatrik depresyon grubunda 12.10 +
4.89, HIV grubunda 10.80 + 5.85 , diyabet grubunda 10.41 + 5.05 ve hipertansiyon
grubunda 8.32 £+ 3.75 olarak bulunmustur. Hastalarin kullandiklar1 OTC ilaglar
toplam karmagiklik puanlarinda farkli derecelerde artisa neden olurken en fazla artig
%25 oraniyla geriatrik depresyon grubunda olmustur. Bunu %14 ile hipertansiyon,
%12 ile diyabet ve %8 artisla HIV grubu izlemistir. Bu ¢alismada arastirmacilar
hastalik 6zelinde elde ettikleri karmasiklik puanlarini diisiik, orta-diistik, orta-yiksek
ve en yiksek seklinde dort grupta kategorize etmiglerdir. Yaptiklart bu

kategorizasyon ve puan araliklar1 asagidaki tabloda gosterilmistir.

Tablo 4.2.3.1 Libby’nin calismasindan elde edilen karmasiklik puanlarimin

kategorizasyonu

Geriatrik

Depresyon HIV Diyabet Hipertansiyon
Diisiik

6-18 puan 2-11.5 puan 4-14 puan 3-11 puan
karmasiklik
Orta-dusiik

18-24 puan 12-19.5 puan 14.5-22 puan 11-16 puan
karmasiklik
Orta-yuksek

24-30 puan 20-29 puan -- 16,5-24 puan
karmasiklik
Cok yiiksek

31-64 puan 29-67.5 puan 31-65.5 puan 24-46 puan
karmasiklik

Arastirmacilar  karmagikligin  azaltilmasi  i¢in  ¢esitli  Onerilerde de
bulunmuslardir. Uzun etkili preparat se¢imi ile giinliikk doz sikliginin azaltilmasi ve
kombine ilaglarin secilmesi bunlara 6rnek olarak verilebilir. Bu ¢alismada Libby ve
arkadaslar1 yaslt hastalarda siklikla osteoporoz tedavisi i¢in ilag¢ kullanildigini ve bu

ilaclarin haftada veya ayda bir alindigini; ancak gelistirilen 6l¢ekte buna dair bir
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puanlama olmadigi, karmasiklik skoru ile hasta uyuncu arasinda iliskinin net olarak
tanimlanamamis oldugu, 6lg¢egin sadelestirilmesi gerektigi gibi konularda elestirel
yaklagimlarda bulunmuslardir. Bununla beraber bu 6l¢egin 6zellikle kronik hasta
gruplarinda gelecekteki klinik eczacilik uygulamalari i¢in ise yarar ve oldukca
kullanigh oldugunu, eczacilarin hastalarin ilag tedavilerinin bireysellestirebilmelerine

olanak sagladigini ifade etmislerdir (26).

2013 yilinda Almanya’da yine Stange ve arkadaslari tarafindan bir {iniversite
hastanesinde gerceklestirilen c¢alisma 237 hasta ile yiiriitiilmiistiir. Hipertansiyon,
diyabet ve dislipidemi gibi kronik hastaligi olan, 18 yas lstli yetiskin hastalar
caligmaya dahil edilmistir. Hastalarin 108’1 kontrol grubunda ve 129 kisi de ¢alisma
grubunda olmak {iizere, hastaneye yatis sirasinda, taburculuk sirasinda ve
taburculuktan 6 hafta sonra hasta uyuncunda ve ila¢ karmasiklik skorlarindaki
degisimler incelenmistir. Kontrol grubundaki hastalarin tedavilerine klinik eczaci
miidahalesi olmazken, ¢alisma grubundaki hastalarin tedavi planlar klinik eczacilar
tarafindan gozden gecirilmis ve yine eczacilar tarafindan doktorlara egitimler
verilmistir. Calisma grubundaki hastalarin yarisina taburculuk sirasinda detayl ilag
bilgilendrime formu verilerken diger yarisina verilmemistir. Boylece form verilen
hastalar ile verilmeyenlerin 6 hafta sonraki sonuglarinin karsilastirilmasi yapilmaistir.
Hastaneye yatista ortalama kronik hastalik sayist 8.0 = 5.2 ve en sik rastlanilan
kronik hastalik hipertansiyon (%88.2) olarak tespit edilmistir. Bunu diyabet (%33.2)
ve renal yetmezlik (9%21.8) izlemistir. Yapilan caligmada ila¢ karmasiklik skorlari
hesaplanirken sadece hipertansiyon ve diyabet ile ilgili kullanilan ilaglar dahil
edilmis, hastalarin kullandiklar1 diger ilaglar varsa hesaba katilmamistir. Bu
kapsamda hastaneye yatista hastalarin kullandiklar1 ortalama ilag sayis1 4.0 + 2.2 ve
ilag karmasiklik puani 7.6 £ 4.6 olarak bulunmustur. Taburculuk sirasinda kontrol
grubundaki hastalar i¢in ortalama ilag sayis1 4.1 iken, ¢alisma grubu igin 3.6 ve ilag
karmasiklik skorlar1 da kontrol grubu igin 7.55 olarak yiiksek bulunurken, ¢alisma
grubu i¢in 5.47 olarak hesaplanmistir. Calisma grubunda elde edilmis olan diisiik
karmagiklik puani istatistiksel olarak anlamli bulunmustur. Taburculuktan 6 hafta
sonraki durum ise soyledir; kontrol grubu, bilgilendirme formu verilmis olan ¢alisma

grubu ve bilgilendirme formu verilmemis olan ¢alisma grubu i¢in giinliik kullanilan
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ortalama ilag sayisi sirasiyla 3.6 ilag, 4.36 ilag ve 3.58 ilag olarak bulunurken, ilag
karmasiklik skorlar1 yine sirasiyla 7.28 puan, 7.81 puan ve 6.19 puan olarak
bulunmustur. Arastirmacilar bu sonug ile taburculuk sirasinda hastaya veya bakimini
saglayana yazili talimatname verilmesinin 6nemli oldugunu ve karmasikligin

azlatilmasi yoniinde elde edilen basariy siirdiiriilebilir kildigin1 gostermislerdir (27).

2014 yilinda Portekiz’de Advinha ve arkadaglar1 yasli bakim evinde kalan 415
hasta ile yiriittiikkleri calismada ortalama giinliik ila¢ kullanim sayisin1 8.2 + 3.6
olarak bulmuslardir. Kadinlarda bu sayr daha yiiksek bulunurken (8.9 + 3.4),
erkeklerde ortalamanin altinda bulunmustur (7.2 + 3.6). Calismaya dahil edilen
hastalarin yas ortalamasi1 83.9 + 6.6 olarak tespit edilmis ve hastalarin %85’inde
polifarmasi goriilmiistiir. Yiriitilen ¢alismada elde edilen toplam ila¢ karmasiklik
skoru 18.2 + 9.6 olarak bulunmustur. A ve C boéliimlerinden elde edilen puanlarin
toplam karmasikliga etkisinin yaklasik %20’ser oldugu, B boliimiinden elde edilen
puanin toplam karmasikliga etkisinin yaklasik %60 oldugu tespit edilmistir.
Calismaya dahil edilen hastalarin %88.2’sinin en az bir kardiyovaskiiler ilag
kullandig1, en sik kullanilan ilk bes ilacin ise; diisiik doz aspirin, simvastatin,
furosemid, omeprazol ve asetaminofen oldugu kaydedilmistir. Arastirmacilar saglik
profesyonellerinine 6zellikle eczacilara ilag karmasiklik o6l¢eginin  kullanimi
konusunda egitim verilmesi gerektigini, bu sayede Ozellikle yagh hastalarda
karsilagilan  ilag  karmasikliginin = miimkiin  oldugunca  azaltilabilecegini

savunmuslardir (28).

2015 yilinda Brezilya’da Ferreira ve arakadaglar tarafindan 363 yetiskin ve
149 yash olmak iizere toplam 512 hasta iizerinde bir ¢aligsma yiirlitiilmiistiir. Calisma
birinci basamak saglik servisine basvuran hastalarda ve regete bazl yiiriitiilmiis olup,
kisi bas1 kullanilan ilag sayist 3.5 olarak bulunmustur. Arastirmacilar kademeli doz
arttirrmi/azaltimi varsa karmagiklik skorlarinin yiikseldigini, ayrica kadin cinsiyet, 8
yillik egitim almis olma, en az bir kardiyovaskiiler hastalii olma, en az bir
metabolik endokrin hastaliga sahip olma ile ila¢ karmasiklik skorlar1 arasinda pozitif
korelasyon oldugunu ifade etmislerdir. Polifarmasi goriilen hastalarda asikar olarak
en az bir potansiyel ila¢ kaynakli problem oldugunu ve bunun yiiksek ilag

karmagiklik skorlari ile direkt iligkili oldugunu da ortaya koymuslardir. Ferreira ve
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arkadaslar elde ettikleri ila¢ karmasiklik skorlarimi diisiik ve yiiksek karmasiklik
olarak kategorize etmislerdir. Buna gore diisiik ila¢ karmasiklik skorlar1 yetiskin
hastalarda min.2.0 ve maks.4.5 olarak, yash hastalarda min.2.0 ve maks.7.0 olarak
tanimlanirken, yiiksek karmasiklik skorlar1 yetigkin hastalarda 13.0 ila 25.4 ve yash
hastalarda ise 15.5 ila 25.1 arasi olarak tanimlanmustir. Calismadan elde edilen
ortalama ila¢ karmasiklik skoru 9.9 (min:2, maks:51) olarak bulunurken,
aragtirmacilar bunun yapilan pekcok calismaya kiyasla diisiik bir skor oldugunu,
bunun nedeninin ise ¢alismanin spesifik bir grup ile yapilmayip, birinci basamak
saglik hizmetine bagvuran hastalarda yapilmis olmasindan kaynaklandigini
savunmuslardir. Ayrica farmakoterapi ile iligkili problemleri tanimlamak {izere

ITKO’niin rutin ilag recetelenmesinde kullanilmasinin ¢ok faydali bir ara¢ olacagimi

belirtmislerdir (29).

2015 yilinda Avustralya’da Herson ve arkadaslari yaslhh bakim evinde kalan
hastalar ile yiirtittiikkleri calismada hangi faktorlerin ilag karmasikligr ile iliskisi
oldugunu tanimlamaya calismislardir. Buna gore; giinliik aktivitede bagimsiz olma
(kendi kendine banyo yapabilme, beslenebilme, giyinebilme vb) ve demansin zayif
da olsa ilag karmasikligi ile iligkili oldugunu, kronik akciger hastaligi, diyabet,
konjestif kalp yetmezligi gibi hastaliklarin ise daha giiclii bir sekilde iliskili oldugunu
ortaya koymuslardir. Demans hastalarinda beklenilenin aksine karmasiklik skorlari
daha disik bulunmustur. Buna gerekce olarak bu hastalarin yutma giigligii
yasamalart ve diisiik yasam siiresi beklentisi nedeniyle klinisyenlerin ilaci
biraktirmasi olabilecegi ifade edilmistir. Calisma 383 hasta ile yiiriitilmis ve
hastalarin ortalama yas1 87.5 + 6.2 bulunmustur. Hastalarin % 63.4’tinde polifarmasi
(>9 ilag) gortliirken, giinliik kullanilan ortalama ilag sayis1 13.0 (min:1, maks:30) ve
toplam ilag karmagsiklik skoru da 43.5 (min:4, maks:113) bulunmustur.
Arastirmacilar elde ettikleri karmasiklik skorlarimi dorde ayirarak kategorize
etmislerdir. Tk ve en diisiik skorlar1 igeren grubu 1.¢eyrek (Quartile 1), son ve en
yiiksek skorlar1 igeren grubu ise 4. ceyrek (Quartile 4) olarak adlandirmislardir.
Birinci, ikinei, tglincii ve dordiincii ¢eyrek olarak adlandirilan gruplar i¢in puan
araliklarini da sirasiyla 0 — 32.5 puan, 32.5 — 43.5 puan, 43.5 — 55.5 puan ve > 55

puan olarak tanimlamiglardir (30).
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2016 yilinda Tirkiye’de Okuyan ve arkadaslar1 tarafindan ilag tedavisi
karmagiklik o6lceginin Tirkceye terclimesi ve validasyonunun gergeklestirilmesi
amactyla bir caligma yiiriitiilmiistiir. Bu ¢alisma serbest eczaneye basvuran 100 yash
hasta tizerinde yiiriitiilmiis olup regete bazli inceleme yapilmistir. Akut, kronik vb.
ayrim yapilmaksizin hastalarin o anki regetelerinde yazili olan ilaglar ile karmasiklik
puanlar1 hesaplanmistir. Kullanilan ortalama ilag sayisi 4.75 £+ 2.34 bulunurken,
toplam ilag karmasiklik puani 13.84 + 8.89 hesaplanmistir. Calisma sonucunda
validasyon basariyla gergeklestirilmis olup, viiciit kitle indeksi ve karmasiklik
puanlar1 arasinda negatif yonlii ve zayif bir iligki tespit edilmis, bunun yaninda
cinsiyet, medeni hal, egitim seviyesi ve sigara igme aligkanliklari ile ila¢ karmasikligi

arasinda herhangi bir iliski tespit edilmemistir (9).

2017 yilinda Avustralya’da Chang ve arkadaslar1 yaptiklar1 ¢caligmada 65 yas
istli hastalarda hastaneye yatis Oncesi ve sonrasinda ila¢ tedavisi karmasiklik
skorlarinin nasil degistigini incelemislerdir. Bu ¢alismada ayrica 2015 Beers
Kriterleri 15181inda taburculuk sonrasi potansiyel uygun olmayan ila¢ kullanimini da
arastirmiglardir. Calisma 100 hasta ile yiiriitiilmiis ve hastalarin ortalama hastanede
kalis stiresi 18 &+ 15.9 giin bulunmustur. Hastaneye yatis dncesi kullanilan ilag sayisi
10.72 ve ilag karmasiklik skoru ortalama 28.7 bulunurken, hastaneye yatis sonrasi
kullanilan ilag sayisinin 11.44°e ve ilag karmasiklik skorunun ortalama 32.46’ya
yiikseldigi tespit edilmistir. Calismaya dahil edilen 100 hastanin 64’iinde yatis
sonras1 karmagsiklik skorunun artmis oldugu, 31 hastada azalmig ve 5 hastada aym
kalmis oldugu goriilmiistiir. En az bir tane uygun olmayan ilag kullanimi olan hasta
orani hastaneye yatis 6ncesi %52 bulunurken, yatis sonrasinda %42’ye diistiigii tespit
edilmistir. Arastirmacilar hastanede yatis siiresi ile ila¢ karmasikligi arasindaki
iligkiyi de irdelemisler ve hastanede yatis siiresindeki uzamanin ila¢ karmasikliginda

artisa neden oldugunu da ortaya koymuslardir (31).

2017 yilinda Tiirkiye’de Odabas tarafindan dahiliye servisinde yatan hastalarin
gecmiste evde kullandiklar1 regeteli ve regetesiz ilaglar ile hastanede yatiglar
sirasinda hastanede kullandiklar1 ilaclarin ila¢ karmasiklik skorlar1 arasindaki
degisimler arastirilmistir. Calismaya 151 hasta dahil edilmistir, ¢aligmada son 6 ayda
hastaneye yatisi olan hastalarda polifarmasi ( > 5 ilag) goriilme sikligi %60.3 olarak
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bulunmus, polifarmasi ile hastaneye yatis arasinda pozitif bir korelasyon oldugu
ifade edilmistir. Hastalarin evde kullandiklari ilaglarin ortalama sayist 5.64 + 3.5 ve
ortalama ila¢ karmasiklik puani 16.02 = 10.89 bulunurken, hastalarin hastanede
kullandiklar1 ortalama ilag sayis1 9.12 + 4.16 ve ortalama ilag karmagiklik puani
38.86 + 18.40 olarak daha yiiksek bulunmustur. Odabas1 ve arkadaslarinin yaptigi
calismada, Leendertse ve arkadaslar1 (32) tarafindan yapilan c¢alismayla benzer
sekilde kronik hastalik sayisi ile hastaneye yatig dykiisii arasinda da anlamli bir iligki

oldugu tespit edilmistir (33).
4.2.4 Ila¢ karmagikhigim etkileyen faktorler

Epidemiyolojik profilde goriilen degisimler, ilaglarin pazarda ¢ok ¢esitli ve
yaygin olarak bulunabilir olmasi, hastaliklarin tedavisi ve kontroliinde
farmakoterapinin temel ara¢ olarak kullaniliyor olmasi ilag tedavisi karmasikligini
etkileyen faktorler olarak literatiirde gosterilmistir (36,37). Polifarmasi, yaslilik,
komorbidite ve azalan melekeler, giinliik aktivitelerde bagimsiz olabilme, bunun
yaninda kalp yetmezligi, diyabet, kronik akciger hastaligi, demans gibi hastaliklarin
da ila¢ karmasikligiyla iligskili oldugu literatiirde karsimiza ¢ikmaktadir
(8,21,28,30,36).

4.3 Polifarmasi
4.3.1 Polifarmasi nedir?

Polifarmasi literatlirde siklikla, ayakta tedavi gorenlerde > 5 adet ilag
kullanimi, yashi bakim evinde kalan hastalarda ise > 9 adet ilag kullanimi olarak
tanimlanmaktadir (15,37-48). Bunun yaninda bazi arastirmacilar polifarmasiyi

gereksiz ve uygun olmayan ila¢ kullanimi olarak tanimlamislardir (37,49,50).
4.3.2 Polifarmasinin olumsuz etkileri

Polifarmasi; advers ilag etkilerinin artmasina, ilag-ila¢ etkilesimlerinde artisa,
ilaclarin uygulanmas1 ve takip edilmesi i¢in 6zel saglik bakim uzmanlarma ve
zamana duyulan ihtiya¢ nedeniyle artan hasta bakim maliyetlerine, azalan hasta

uyuncuna, 0zellikle yasli hastalarda bilissel bozukluklara ve diismelere (37,50-57)
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sebep olabilmektedir. Ayrica yashlarda tedaviye eklenen her ilave ilacin diisme
riskinde %7 artisa ve her diismenin de %10-%25 oraninda kiriklara ve hastaneye
yatislara neden oldugu gosterilmistir (37,58,59). Bunun yaninda az sayida ve yetersiz
ila¢c kullaniminin yagli hastalarda polifarmasiden ve uygunsuz ila¢ kullanimindan
daha biyiikk problem oldugunu savunan c¢alismalar da literatiirde karsimiza
¢ikmaktadir (60,61). 1000 Avusturyali yash hasta tizerinde yapilan bir ¢alismada
yetersiz ila¢ kullanimi %25 bulunurken, asirt ila¢ kullanimi %10 olarak tespit

edilmistir (62).
4.3.3 Kronik hastalik, yas ve polifarmasi iliskisi

Gelisen diinya dramatik bir demografik gecisin ortasindadir ve insan niifusu
hizla yaslanmaktadir (63). Yeni tedavi segeneklerinin artmasi, antibiyotiklerin kesfi
ve asilama politikalarinin basarist  sayesinde dunya (zerinde enfeksiyonlarla
miicadelede 6nemli bir yol kat edilmistir. Bu da 6zellikle gelismis ve gelismekte olan
tilkelerde cocuk ve gen¢ oliimlerinde ge¢mis ylizyillara kiyasla onemli azalmalar
saglamig, insanin beklenen yasam siiresinde artis saglamistir. Birlesmis Milletler
2017 yili raporunda diinyadaki yaslt niifusu %12.7 olarak (yaklasik 800 milyon)
tahmin edilirken, 2030 yilinda bu oranin %16.4 olacagi ve 2050 yilinda ise %21.3’e
yiikselerek yasli nifusunun 2 milyara ulasilacagi ongoriilmektedir. Ayni raporda
Tiirkiye verilerine bakildiginda 2017 yilindaki yasl niifusun %8.2 oldugu tahmin
edilirken, 2030 yilinda %12.1 ve 2050 yilinda %20.6’ya yukselerek 25 milyon kisiye
ulasacagr Ongoriilmiistiir. Nifusun artan yas profiline bagli olarak kronik
hastaliklarin da goriilme sikligi onemli Ol¢lide artmaktadir. Bu durum onceki
boliimlerde detayli olarak tartisilmig olup diinya ve Tiirkiye verileri 6zetle tablo
4.1.2’de verilmistir.

(https://population.un.org/ProfilesOfAgeing2017/index.html,
Erisim tarihi: 22 Eyl(il.2018)

Klinisyenler klinik rehberler 1s1ginda karar verirler ve ¢ogu zaman klinik
rehberler karmasik tedavi rejimlerini gozardi etmektedirler (64). Klinik rehberler

(Clinical Practice Guidelines, CPG) pekgok kronik hastaligin tedavisinde ¢oklu ilag
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kullanimin1 tavsiye etmektedir. Ornegin, kardiyovaskiiler tedavi rehberleri, kronik
kalp yetmezliginde ACE inhibitorleri, beta-blokérler ve ve dilretiklerin kombine
kullanimin1 6nerirken (37,65,66), yiiksek tansiyon hastalarinin yarisindan fazlasinin
hedef kan basinci seviyelerine ulasmak icin birden fazla ilag kullanmas1 gerekliligi

ortaya ¢ikmaktadir (67,68). Bu da polifarmasiye zemin olusturmaktadir.

Ingiltere’de yasayan yaslilar iizerinde yapilan kapsamli bir ¢alismada; 65-74
yas arasindaki yaslilarda ila¢ kullanim oran1 %75 iken, 75 yas ve lstii olanlarda bu
oranin %g84’lere ¢iktig1, yaslanmaya bagli fizyolojik degisimler, biligsel
fonksiyondaki degisimler ve eslik eden kronik hastaliklarin varliginin ilag
kullanimindaki artisa ve polifarmasiye neden oldugu gosterilmistir. Bu calismada en
sik kullanilan ilaglar olarak ilk sirada kardiyovaskiiler ilaglar bulunmus, santral sinir
sistemi ilaglari, gastrointestinal ilaglar, endokrin ve solunum sistemi ilaglart bunu

takip eden ilag¢ gruplart olmustur (69).

Turkiye’de yasli bakim evinde kalan hastalar {izerinde yiiriitiilen bir ¢alismada
en sik goriilen kronik hastaliklar olarak; hipertansiyon (%48.8), diyabet (%14.4),
osteoporoz (%12.5), astim/KOAH (%8.8), demans (%28.8), depresyon (%12.5) ve
alzheimer (%10) karsimiza ¢ikmaktadir. En siklikla kullanilan ilaglar da Ingiltere
verileriyle paralellik gostererek santral sinir sistemi ilaglar1 ve kardiyovaskiiler ilaglar
olmustur. Bu ¢alismada hastalarin kullandiklar1 ortalama ilag sayis1 5.89 + 3.61 ve
polifarmasi goriillme oran1 %44 bulunmustur (70). Kronik hastaliklar ve kullanilan
ilag sayisindaki artis yaslilarda yaygin olarak goriilmekte, buna bagli olarak
polifarmasi de en Onemli sorun olarak karsimiza c¢ikmaktadir (71). 65 vyas
ustlindekilerin %85’inin en az bir ve %30’unun ise U¢ veya daha fazla kronik
hastaligr oldugu (72), buna bagli olarak ila¢ kaynakli problemlerin azaltilmasi,
hastaneye yatislarin azaltilmasi ve hasta uyuncunun arttirilmasi i¢in hasta egitimi ve
izlemin 6nemi ortaya ¢ikmakta ve bunu gergeklestirmek tizere yaslilarda farmasétik

bakim daha 6nemli hale gelmektedir (70).
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4.4 Hasta Uyuncu
4.4.1 Hasta uyuncu nedir?

Tiirkgede tek bir kelimeyle ifade edilen “’uyung’’ literatiirde farkli kelimelerle
karsimiza ¢ikmaktadir. Adherence (katilim, baglilik) olarak ifade edildiginde hasta
uyuncu; hastanin saglik profesyonelleri ile mutabik kalarak uymay1 kabul ettigi ilag
rejimi, diyet takibi, yasam tarzi degisiklikleri gibi konularda gelistirdigi kisisel tutum
ve davraniglarinin derecesi olarak tanimlanmaktadir (73). Compliance (uyum, razi
olma) olarak ifade edildiginde hastanin saglik profesyonellerinin Onerilerine
uymadaki istekliliginden s6z edilmekte, concordance (uyusma, bagdasma) olarak
ifade edildiginde ise hasta ve saglik profesyonelinin esitlik i¢inde igbirligi gostererek

tedavi planinin yurutilmesinden bahsedilmektedir (18,74).
4.4.2 Uyuncu etkileyen faktorler

Hastanin tedavinin yararina olan inanci, potansiyel yan etkiler, maliyet ve
tedavi karmasiklig1 uyuncu etkileyen faktorler arasinda gosterilmektedir (17,75-79).
Ayrica hastanin biligsel durumu uyuncu farkli derecelerde etkileyebilir (64).
Karmagsik tedavi rejimleri hasta uyuncunu ve dolayisiyla da hastanin sagligini
olumsuz yonde etkilemektedir (73). Gunluk 5 veya daha fazla sayida, 12 veya daha
fazla dozda ila¢ kullanimi, doktor ve eczaci sayisinin yetersizligi, hastanin
sosyoekonomik durumu, yasi, cinsiyeti, irk1, saglik okuryazarligi ve eczaneye erisim
kolaylig1 da uyuncu etkileyen faktorler arasinda gosterilmistir (26). Yapilan bir
calismada hipertansiyon tedavisinde saglanan yiliksek hasta uyuncunun
kardiyovaskiler olay gecirme riskini azalttigi da gosterilmistir (80). Gelismis
tilkelerde kronik ilag kullanimina bagli uyung %50 olarak tahmin edilirken,
gelismekte olan iilkelerde bu oranin daha diisiik olduguna inanilmaktadir (35,73,81).
Hastalarin ilaglar hakkindaki olumsuz algi ve inaniglarinin yaninda, hastalara ilaglari
hakkinda yeterince bilgi verilmemis olmasi da uzun siiren tedavilerde uyuncun diisiik

bulunmasinin nedenleri arasinda gosterilmistir (82).
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4.5 Farmasotik Bakim
4.5.1 Farmasotik bakim nedir, hastanmin tedavisine katkilar1 nelerdir?

Hepler’in tanimina gore farmasotik bakim hastanin  yasam Kkalitesini
iyilestirmek {izere saglanan ilag tedavisinde sorumluluk almak ve belli ¢iktilara
ulagsmaktir. Bu ¢iktilar 1) hastaligin tedavisi, 2) hastanin semptomlarinin azaltilmasi
veya ortadan kaldirilmasi, 3) hastaligin ilerlemesinin yavaslatilmasi veya
durdurulmasi, 4) hastaligin veya semptomlarmin dnlenmesi olarak ifade edilmistir.
Bu kapsamda farmasotik bakimdan eczacit sorumludur ve eczaci, hasta ve diger
saglik profesyonelleri ile isbirligi i¢inde olmalidir. Farmasotik bakim tedaviyi
planlama, uygulama, izleme asamalarindan olugmaktadir. Burada 1) mevcut ve olast
ilag kaynakli problemlerin tanimlanmasi 2) var olan ila¢ kaynakli problemlerin
¢oziilmesi, ve 3) olasi ilag kaynakli problemlerin énlenmesi énemli 3 fonksiyon
olarak ortaya ¢ikmaktadir (83). Farmasétik bakim direkt hasta yararmna ve odagina
ilac1 degil hastay1 alan bir anlayisla yapilan bir hizmet olup eczacilarin tedaviye dahil
olmasiin, tedavide kullanilan ila¢ sayisinin azaltilmasi, potansiyel ila¢ kaynakli
problemlerin énlenmesi, istenmeyen ilag etkilerinin azaltilmasi, hasta uyuncunun
arttirilmasi, hastanin yasam kalitesinin 1iyilestirilmesi ve tedavi maliyetlerinin

azaltilmasina olumlu katkilar sagladigi gosterilmistir (70,84).
4.6 Yiiksek Riskli Ilaglar
4.6.1 Yuksek riskli ilag nedir?

Hatali kullanildiginda (yanlis ilag, yanlis doz, yanlis uygulama yolu) hastalarda
ciddi zararlara ve hatta dliimlere yol agabilecek ilaglar Yiiksek Riskli Ilag (High-
Alert Medications, High Risk Medicines) olarak tanimlanmaktadir. Her ne kadar bu
ilaglarin hatali kullanim1 yaygin olarak goriilmese de yol acabilecekleri yikici etkiler

nedeniyle bu ilaglara 6zel 6nem gosterilme gerekliligi ortaya ¢ikmuistir.

(https://www.ismp.org/recommendations/high-alert-medications-long-term-care-list,
Erisim tarihi: 22 Nisan.2018)
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(http://www.sahealth.sa.gov.au/wps/wcm/connect/public+content/sa+health+internet/

clinical+resources/clinical+topics/medicines+and+drugs/high+risk+medicines,

Erisim tarihi: 22 Nisan 2018 (Avustalya Saglik Bakanlig1 web sitesi))

4.6.2 Kronik Kullammda Hangi ilaclar Yuksek Risklidir?

Giivenli Ilag Uygulama Enstitiisii (Institude For Safe Medication Practices) bu
amagla 40 yili askin bir siiredir uluslararasi diizeyde saglik profesyonellerine
rehberlik edecek yayinlar ve listeler hazirlamaktadir. Bizim c¢alismamizda da
hastalarin kullandiklar1 yiiksek riskli ilaglar, enstitii tarafindan Beers (85) ve
Start/Stop (86) kriterleri 1s18inda hazirlanip yaymlanmig olan “‘Kronik kullanimda
yiksek riskli ilaglar listesi’” (List Of High Alert Medications In Long-Term Care
(LTC)) kullanilarak belirlenmistir.

(https://www.ismp.org/recommendations/high-alert-medications-long-term-care-list,
Erisim tarihi: 22 Nisan.2018).

Tablo 4.6.2.1 Kronik kullammda ytksek riskli ilaclar listesi

ila¢ Kategorileri Ozel ilaclar

Antikoagulanlar, oral ve parenteral™ Digoksin, parenteral ve oral
Kemoterapdtikler, oral ve parenteral (hormon Epinefrin, parenteral

bilesikleri harig)

Hipoglisemik ilaclar, oral (kombinasyonlar dahil)

Insiilinler, tiim formlar ve dozlar dahil Demir dekstran, parenteral

Parenteral beslenme preparatlari Metokreksat, oral, non-onkolojik kullanim**
Opioidler, parenteral, transdermal ve oral (s1v1 Konsantre morfin ¢ozeltisi, oral***

konsatreler, hizli — uzun salimimli formiller, ve

bagska bir ilagla kombine olanlar da dahil)

*Varfarin ve yeni nesil antikoagulanlar da dahil olmak (izere

** Onkolojik ilaglar zaten Yiiksek Riskli Olarak tanimlanmaktadir, buna ragmen non-onkolojik
amagcla kullanilsa dahi yanls kullanimi 6liimciil sonuglara yol agabildigi i¢in 6zel ilgi ve dikkat
gerektirmektedir

*** Tim Opiod formlar1 zaten Yiiksek Riskli Olarak tanimlanmaktadir, buna ragmen Konsantre

morfin ¢ozeltisinin yanhs 6liimciil sonuglara yol agabildigi icin 6zel ilgi ve dikkat gerektirmektedir
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4.7 Ila¢ Etkilesimleri
4.7.1 Tlac Etkilesimleri Nedir?

Ila¢ etkilesimleri ilac-ilac etkilesimleri, ilac-besin etkilesimleri, ilag-tibbi bitki
etkilesimleri olarak {ic gruba ayrilmaktadir. Etkilesimler farmakokinetik ve

farmakodinamik etkilesim olmak iizere iki bigimde ortaya ¢ikar.

Kronik hastaligi olanlar ve yash hastalarda birden fazla ilacin birarada
kullanilmast sik goriilen bir durumdur. Bu hastalarda, c¢oklu ilag receteleme ve
kullanim1 sonucunda ilag-ilag etkilesimleri saglik acisindan 6nemli bir sorun olarak

ortaya ¢cikmaktadir.

Bir ilag diger ilacin etkisini nitel ve/veya nicel olarak degistiriyorsa bu iki ilag
arasinda etkilesim var demektir. ilag etkilesiminden sdz edilebilmesi icin iki ilacin
viicutta aym zamanda bulunmas1 gerekir. Ilag-ilag etkilesimleri baslica

farmakokinetik ve farmakodinamik etkilesim olarak ortaya ¢ikmaktadir.
Farmakokinetik Etkilesim:

Bir ilacin digerinin farmakokinetigini (absorbsiyon, dagilim, metabolizma ve
atilimin1) degistirmek yoluyla onun plazmadaki ve dolayisiyla etki yerindeki

konsantrasyonunu degistirmesidir.
Farmakodinamik Etkilesim:

Plazma ve etki yerindeki ilag konsantrasyonunda degisim olmaksizin, etki
yerinde ¢ogunlukla reseptor diizeyinde etkilesim ya da ilaci baglama veya zit/ayni
yonde etki yapma sonucu, bir ilacin digerinin etkisini arttirmasi (sinerjizma) veya

azaltmasi (antagonizma) seklinde ortaya ¢ikmaktadir.

Sitokrom P-450 (CYP 450) enzim sistemi baslica karacigerde olmak iizere
pekcok hucrede endoplazmik retikulum membraninda yer alir. Sitokrom P-450 (CYP
450) enzim sisteminin bir ila¢ tarafindan baskilanmasi, ayni1 enzim sistemi tarafindan
biyotransformasyona ugrayan diger ilaclarin etkilerinde artmaya yol agabileceginden

ilag etkilesimleri acisindan enzim inhibisyonu ayrica 6nemlidir. Enzim inhibisyonu
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sonucunda ilaglar yeterince metabolize olamaz ve kandaki de§ismemis ila¢ diizeyi
artar. Bu durum Ilacin farmakolojik etkilerinin yanisira istenmeyen etkilerinin de

artmasina neden olabilir (87,88).
4.7.2 Nla¢-Ila¢ Etkilesimlerinin Nedenleri

flag —ilag etkilesimleri advers ila¢ reaksiyonlarmm en yaygin nedenlerinden
biridir ve polifarmasi de buna zemin hazirlayan etkenlerden biridir (89). Bunun
yaninda hastalarin kullandiklar1 gida takviyeleri de ilag-ila¢ etkilesimlerinde artisa
neden olabilmektedir. Ornek olarak Ginseng, Ginko Biloba gibi bitkisel takviyelerin

advers ilag reaksiyonlarina neden olduguna dair kanitlar mevcuttur (90,91)

Yaslanmayla beraber vicutta farmakokinetik, farmakodinamik ve psikolojik
degisimler meydana gelmektedir (92). Ayrica ilerleyen yas ile beraber karaciger ve
bobrek fonksiyonlarinda meydana gelen azalma nedeniyle yasli hastalarin genclere
kiyasla 3-10 kat daha fazla ilag-ilag etkilesimlerine duyarli olduklari, yas kaynakli en
onemli degisimin renal fonksiyondaki azalmaya bagli hepatik klerensin azalmasina
bagli oldugu ifade edilmistir (90,93-95). Ayrica diyabet, kalp yetmezligi, tliberkiiloz
gibi ¢esitli hastaliklarin tedavisinde kullanilan ¢oklu ilag tedavileri ve hastaneye
yatiglarda kullanilan ¢oklu tedaviler de ilag-ilag etkilesimlerinde artisa neden
olabilmektedir (96,97). Ozetle, ilerleyen yasla birlikte viicutta meydana gelen
degisimler ve polifarmasi ilag-ilag etkilesimlerini olusturan en dnemli risk faktorleri

olarak tanimlanabilir (98,99).
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5. GEREC ve YONTEM

Tez calismamiz Cengelkdy Mah. Kalantor Sok. No:27/1 Uskiidar adresinde
bulunan, tezli yiiksek lisans Ogrencisi Ecz M. Sezen Kandemirer’in mesul
midirligiindeki Duru Eczanesi’ne bagvuran ve kronik ilag kullanim1 olan hastalar

tizerinde yuritilmiistiir.

Calisma igin gerekli Etik Kurul Onayi, Istanbul Medipol Universitesi Saglik
Bilimleri Enstitlisii Girisimsel Olmayan Klinik Arastirmalar Etik Kurulu’ndan

alinmustir.

Tanimlayict nitelikteki ¢calismamiz 01.10.2017 — 01.02.2018 tarihleri arasinda 4
aylik siire igerisinde eczaneye basvuran 18 yas ve lstii, 3 ay veya daha uzun siire
kronik ila¢ kullanimi olan 121 hastada retrospektif olarak gerceklestirilmistir.
Hastalarin kronik kullandig ilaglar, dozlar1 ve kullanim siireleri, yas, cinsiyet gibi

bilgiler ‘‘Hasta Profil ve Ilagc Kayit Formu’ (Ek-1) yardimiyla toplanmus, ilag

tedavisi karmasiklik skorlar1 da bu veriler ile hesaplanmastir.

Calismaya alinma kriterleri

] 18 yasindan biiyiik hastalar

] 3 ay veya daha uzun siire kronik ila¢ kullanim1 olanlar

Calismadan ¢ikarilma Kriterleri

] Yeterli klinik ve ilag bilgisine ulagilamayan hastalar
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Degerlendirme

Hasta Profil ve Ilag Kayit Formu, hastanin yasi, cinsiyeti, kronik hastaliklar,
kullandig1 ilaglarin dozlari, uygulama yolu, uygulama sikli§i varsa ek kullanim
talimat1 bilgilerini icermektedir.

Bu ¢alismada George ve arkadaslarinin gelistirip (8), Okuyan ve arkadaslarinin
Tiirkiye validasyonunu gergeklestirdikleri Ilag Tedavisi Karmasiklik Olgegi’nin
(ITKO) Turkge versiyonu (Ek 2) kullanilarak (9) hesaplamalar yapilmistir. ITKO 3
ayr1 boliimden ve 65 maddeden olusmaktadir. Ik boliimde (A Boliimii) ilacin dozaj
formu (tablet, kapsiil vb), ikinci boliimde (B Boliimii) kullanim siklig1 (giinde 1 tane,
12 saat arayla vb), tiglincii boliimde ise (C Bolimii) ilacin kullanim talimati (6r:
tableti kiriniz, yemekle beraber aliniz vb) irdenelenerek puanlar hesaplanmaktadir.
Her ii¢ boliimden elde edilen puanlar toplanarak Toplam Karmasiklik Puani elde
edilmistir. Ozel kullanim talimatinin olup olmadigmin tespitinde &ncelikle herbir
ilaca ait prospektiis bilgileri esas alinmis, yeterli ve agiklayict bilgi bulunmadigi
durumlarda ise Mescape pharmacist web sitesindeki ilaca ait kullanim Onerilerine

bakilmistir.

flac¢ Etkilesimlerinin Degerlendirilmesi

llagc-ila¢  etkilesimleri ~ Micromedex®  veritabanindan  bakilmis  ve
siiflandirilmigtirr. Mevceut ilag-ilag etkilesimleri not edilerek degerlendirilmeye
almmistir. Etkilesimin siddeti kontrendike, major, moderate (orta), minor olarak

siniflandirilmastir.

Istatistiksel Analizler

Siirekli degiskenler ortalama + standart sapma olarak; ordinal ve nominal veriler
ise n (%) olarak verilmistir. Veri toplama sonrasinda yapilacak istatistiksel ¢aligmada
sayisal veriler arasinda herhangi bir korelasyon olup olmadigi pearson korelasyon
testi ve nominal veya ordinal veriler i¢in spearman korelasyon testi ile incelenmistir.
Kategorik degiskenlerin analizinde Ki-kare testi kullanilmistir. Analizler SPSS

(Statistical Package for Social Sciences) for Windows 11.0 programi kullanilarak
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gerceklestirilmistir. Sonuclar %95°lik giiven araliginda, anlamlilik p<0.05 diizeyinde

degerlendirilmistir.
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6. BULGULAR

6.1. Hastalarin Demografik Ozellikleri

Calismamiza 01.10.2017 — 01.02.2018 tarihleri arasinda eczaneye bagvuran,
calismaya alinma ve ¢ikarilma kriterlerine uygun olan ilk 121 hasta dahil edilmistir.

Hastalarin demografik 6zelliklerine ait veriler asagidaki grafiklerde verilmistir.

CINSIYET

%
60

50
40

30
20
10

Cinsiyet
Erkek Kadin

Sekil 6.1.1. Cinsiyet dagilim

YAS

Kisi Sayis1

_ N . -
18-34 yas  35-44yas  45-54yas  55-64 yas >65 yas

Yas

Sekil 6.1.2. Yas dagilinm

29



YAS

m 18-34 yag m35-44yags m45-54yas m55-64 yas m>65 yas
4%
\\\_//
Sekil 6.1.3. Yas dagilim (%)
YAS - CINSIYET
Kisi Sayisi
70
60
50
40
30
20
0 - - Yas
18-34 yas | 35-44 yas | 45-54 yag | 55-64 yas | >65 yas
m Kadin 4 1 5 15 41
m Erkek 2 4 9 16 24

Sekil 6.1.4. Yas-Cinsiyet dagilim

Hastalarin %45°1 erkek, %55’ kadindir. Hastalarin ortalama yas1 65 (Min:23,

Max:95, ss:14,74) olarak bulunmustur. 18-34 yas ve 35-44 yas arasi kronik ilag

kullanimi olan hastalarin oran1 %5 ve %4 olarak bulunmusken, 45-54 yas, 55-64 yas

65 yas ve lizeri hastalarin orani sirasiyla %12, %26 ve %53 bulunmustur.
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KRONIK HASTALIK
SAYISI

34

N
[EEY

Kisi Sayisi

1 2 3 4 >5
Kronik Hastalik Sayist

Sekil 6.1.5. Kronik hastalik sayisi

KRONIK HASTALIK
SAYISI %

m]l m2 m3 m4 m>5
5%

17% l

B

Sekil 6.1.6. Kronik hastalik sayisi (%)

Elde edilen verilere gore; bir, iki ve ii¢ tane kronik hastaligi olanlarin oranlari
%23, %27 ve %28 olarak bulunurken, dort kronik hastaligi olanlarin oran1 %17, bes

ve daha fazla kronik hastalig1 olanlarin oran1 %5 olarak bulunmustur.
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KRONIK HASTALIK

SAYISI & CINSIYET
40
35
30
é 25
“ 20
g 15
10
5
0 Hastalik
2 3 Sayist
m Erkek 14 18 7
m Kadin 18 16 14
Sekil 6.1.7. Kronik hastalik sayisi — cinsiyet dagilimi
KRONIK KULLANILAN iLAC SAYISI
g
‘= 25
M 16 15
7
1 2 3 4 >5

Kronik flac Sayis

Sekil 6.1.8. Kronik kullanilan ilag sayisi
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KRONIK KULLANILAN ILAC SAYISI %
]l m2 n3 m4 m>5

6%

>

o

Sekil 6.1.9. Kronik kullamilan ilag sayis1 %

Elde edilen verilere gore; bir, iki, U¢ ve dort tane kronik ilag kullananlarin
oranlar1 %6, %13, %21 ve %12 olarak bulunurken, bes ve daha fazla kronik ilag

kullananlarin oran1 %48 olarak bulunmustur.

KRONIK ILAC
SAYISI & CINSIYET

70

60
= 50
E%» 40
z 30
M 20

g = =

0 |

1 2 3 4 >5

® Erkek 2 5 13 7 28
m Kadin 5 11 12 8 30

Ilag Sayist

Sekil 6.1.10. Kronik ilag sayisi — cinsiyet dagilim
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Kronik kullanilan ila¢ sayist ortalama 4.72 (Min:1, Max:13, ss:2.55)
bulunmustur. Erkeklerde ortalama ilag sayis1 5.03 (Min:1, Max:13, ss:2.67) olarak
bulunurken; kadinlarda ortalama ila¢ sayist 4.47 (Min:1, Max:12, ss:2.43) olarak

bulunmustur.
YUKSEK RISKLI ILAC SAYISI
z
.‘é‘
2
0 1 2 3
Yiiksek Riskli Ilag Sayist
Sekil 6.1.11. Yiiksek Riskli ila¢ Sayisi
YUKSEK RISKLI ILAC
SAYISI & CINSIYET

80

70 -

60 -
2 50 -
<
A 40 -
Z 30 -

20

o o

0 - Ilag Say1st
0 1 2 3

m Erkek 33 16 6 0
® Kadin 40 20 4 2

Sekil 6.1.12. Yiksek riskli ila¢ sayis1 — cinsiyet dagilim
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Hastalarin %60°1inda (73 kisi) yiiksek riskli ila¢ kullanimi yokken, %30’unda
(36 kisi) 1 adet, %8’inde (10 kisi) 2 adet, yaklasik %2’sinde (2 kisi) 3 adet yiiksek
riskli ilag kullanimi gézlenmistir.

Kronik kullanilan yiiksek riskli ila¢ sayis1 ortalama 0.51 (Min:0, Max:3,
s5:0.72) olarak bulunmustur. Erkeklerde ortalama 0.51 (Min:0, Max:2, ss:0.69)
olarak bulunurken; kadinlarda ortalama 0.52 (Min:0, Max:3, ss:0.75) olarak

bulunmustur.

EN SIK GORULEN
KRONIK HASTALIKLAR

Diger Hastaliklar KV Hastaliklar KV Hastalik + Diyabet
ve/veya KHH

Sekil 6.1.13. En sik goriilen kronik hastaliklar

EN SIK GORULEN
KRONIK HASTALIKLAR %

m Diger Hastaliklar ~ ®m KV Hastaliklar = KV Hastalik + Diyabet ve/veya KHH

18%

-

Sekil 6.1.14. En sik goriilen kronik hastaliklar (%)

Hastalarin %82’sinin en az bir kardiyovaskiiler hastaligi bulunurken, %40’ inin
en az bir KV hastaliginin yaninda diyabet ve/veya Astim, KOAH gibi baska kronik
hastaliklarinin da oldugu saptanmistir. Calismaya katilanlarin sadece %18’inde

kardiyovaskdler hastalik tespit edilmemistir.
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6.2. Bulgular ve Degerlendirme

Hastalarin Kronik olarak kullandiklar1 ilag sayisi ortalama 4.73 (Min:1,

Maks:13 ss:2.55) olarak bulunmustur. Hastalarin kronik olarak kullandiklari yiiksek
riskli ilag sayis1 ortalama 0.51°dir (Min:0, Maks:3 ss: 0.72). Hastalarin %60’inda
herhangi bir ylksek riskli ila¢ kullanimi1 yokken, %40’ 1inde en az bir, en fazla (¢ tane

olmak Uzere yiksek riskli ila¢ kullanimi1 mevcuttur. En sik goriilen yiiksek riskli ilag

pioglitazon olarak bulunmustur.

Tablo 6.2.1 Hastalari kronik kullandiklari ilaclar icin hesaplanan ITKO puanlar

Degiskenler Sonug (ortalama)
ITKO A Béliimii Puam 2.17+1.80
ITKO B Béliimii Puani 6.15 + 3.40
ITKO C Béliimii Puani 10.34 + 6.41
ITKO Toplam Puan 18.70 + 10.26
Tablo 6.2.2 Hastalarn ila¢ profilleri

Degiskenler %
Ilag Sayist (n:121)

1-4 ilag 52.1

5-8 ilag 40.5

9-13ilag 7.4
Dozaj Formlari (n:572)

Tablet ve kapsiller 89.3

Oral ¢ozeltiler 0.2

Toz ve grandiller 0.7

Topikal uygulananlar (patchler haric) 0.3

G0z — kulak damla ve merhemleri 3

Inhalerler 3

Enjeksiyonlar 35
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Hastalarin %48’inde polifarmasi goriilmiis (> 5 ila¢ kullanimi) ve en sik

kullandiklar1 ilag dozaj formu %89.3 oraniyla tablet ve kapsiiller olarak bulunmustur.

Yas ile ila¢ karmasikhig1 arasindaki iliski;
Sperman’s rho testi kullanilarak yas ile ilag karmasiklig1 arasinda korelasyon
olup olmadigina bakilmis olup Tablo 6.2.3’te goriilecegi gibi yas ile ila¢ karmagiklig

B bolimi arasinda zayif bir iligki tespit edilmistir.

Tablo 6.2.3 Yas ve ila¢ karmasikhigi korelasyon verileri

Degiskenler Korelasyon
Katsayisi (r)

Yag

ITKO A Béliimii Puani 0,098

ITKO B Boliimii Puani 0,284*

ITKO C Boliimii Puani 0,235

ITKO Toplam Puan 0,251

*[statistiksel olarak anlamh deger, p<0,05

Kronik hastalik sayisi ile ila¢c karmasikhgi arasindaki iliski;

Kronik hastalik sayist ile ila¢g karmasikligi arasinda korelasyon olup
olmadigina bakildi. Hastalik sayis1 ile ITKO A bélimi puan arasinda anlaml fakat
zayif bir iliski bulunurken, B, C béliimii puanlar1 ve toplam ITKO puani arasinda

anlamli ve gUclU bir iligki bulunmustur (Tablo 6.2.4).

Tablo 6.2.4. Kronik hastalik sayisi ve ila¢ karmagikhigi korelasyon verileri

Degiskenler Korelasyon
Katsayisi (r)

Kronik Hastalik Sayist

ITKO A Béliimii Puani 0,220*

ITKO B Boliimii Puani 0,714*

ITKO C Boliimii Puani 0,660*

ITKO Toplam Puan 0,681*

*[statistiksel olarak anlaml1 degerler, p<0,05
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Kronik ila¢ sayisi ile ila¢ karmasikhigr arasindaki iliski;

Kronik ila¢ sayisi ile ila¢ karmasikligr arasinda korelasyon olup olmadigina
bakildi. Ilag sayisi ile ITKO A béliimii puam arasinda anlamli ve orta derecede bir
iliski bulunurken, B, C béliimii puanlar1 ve toplam ITKO puam arasinda anlamli ve

¢ok gucla bir iliski bulunmustur (Tablo 6.2.5).

Tablo 6.2.5. Kronik ilag sayis1 ve ila¢ karmagsikhigi korelasyon verileri

Degiskenler Korelasyon
Katsayisi (r)

Kronik Ilag Sayist

ITKO A Béliimii Puani 0,301*

ITKO B Boliimii Puani 0,924*

ITKO C Boliimii Puani 0,865*

ITKO Toplam Puan 0,900*

*[statistiksel olarak anlaml1 degerler, p<0,05

Kronik kullanmilan yuksek riskli ila¢ sayisi ile ila¢ karmasikhig1 arasindaki iligkis;
Yuksek riskli ilag sayisi ile ilag karmasikligi arasinda korelasyon olup

olmadigina bakildi. Yiiksek riskli ilag sayist ile ITKO A boliimii puani arasinda

anlamli ve zayif bir iliski bulunurken, B, C béliimii puanlar1 ve toplam ITKO puani

arasinda anlamli ve orta derecede bir iliski bulunmustur (Tablo 6.2.6).

Tablo 6.2.6. Yiiksek riskli ila¢ sayisi ve ila¢ karmasikhig1 korelasyon verileri

Degiskenler Korelasyon
Katsayisi (r)

YRI Sayist

ITKO A Béliimii Puani 0,215*

ITKO B Boliimii Puani 0,297**

ITKO C Boliimii Puani 0,249**

ITKO Toplam Puan 0,299**

*[statistiksel olarak anlaml1 degerler, p<0,05

**[statistiksel olarak anlamli degerler, p<0,01
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Tablo 6.2.7 En sik goriilen yiiksek riskli ilaclar

ilaclar n (Kisi)

Pioglitazon 10
Gliklazid 7

Insiilinler
Insiilin Glarjin
Insiilin Lispro
Insiilin Detemir

Insiilin Aspart

Vildagliptin

Dapagliflozin

W A~ PP, D WO O

Varfarin

En sik goriilen yiiksek riskli ilag pioglitazon olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Bunu

gliklazid ve insulinler izlemektedir.

Tlac etkilesim sayisi ile ila¢c karmagikh@ arasindaki iliski;

flac etkilesim saysi ile ilag karmasikligi arasinda korelasyon olup olmadigina
bakildi. Major etkilesim sayis1 ile toplam ITKO puani arasinda anlamli ve orta
derece bir iliski bulunurken, moderate etkilesim sayis1 ve toplam ITKO puam
arasinda anlamli ve gugclu bir iliski bulunmustur. Kontrendike etkilesim sayis1 ¢ok

diisiik oldugundan istatistiki olarak anlamli bir sonug elde edilemedi (Tablo 6.2.8).

Tablo 6.2.8. Etkilesim sayis1 ve ila¢ karmasikhig1 korelasyon verileri

Degiskenler Korelasyon
Katsayisi (r)

ITKO Toplam Puam

Kontrendike Etkilesim Sayis1 -0,033

Major Etkilesim Sayisi 0,336*

Moderate Etkilesim Sayisi 0,559*

*[statistiksel olarak anlaml1 degerler, p<0,05
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Kronik ila¢ kullanan 121 hastanin 47 ‘sinde (%39) herhangi bir ilag
etkilesimine rastlanmadi, kalan 74 hastada (%61) ise ¢esitli say1 ve siddettlerde ilag
etkilesimleri tespit edildi. Ornegin bazi hastalarda sadece moderate etkilesim
goriiliirken, baz1 hastalarda hem major hem moderate etkilesimler birarada goriildii.
Hastalarin kronik kullandiklar1 ilaglar arasindaki etkilesimlerin siddetine gore
analizler yapildi. Buna gore en sik goriilen etkilesim siddeti, 74 hastanin 57’°sinde
goriilen orta siddetteki etkilesimler olmustur. Bunu 41 hastada gorulen major, 1
hastada gorilen mindr ve yine 1 hastada goriilen kontrendike etkilesimler izlemistir.

Etkilesimlerin irdelendigi tablolar asagida verilmistir.

Tablo 6.2.9. Etkilesim siddeti verileri

Etkilesim Siddeti (n:74) Etkilesim goriilen hasta Goriilen etkilesim sayisi
sayisl

Kontrendike 1 2

Major 19 1
13 2
5 3
3 4
1 5

Moderate (orta) 25 1
17 2
9 3
4 4
2 7

Minor 1 1
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Tablo 6.2.10. En sik goriilen ilag¢ etkilesimleri

Kontrendike n Olasi etkilesim sonucu
Ziprosidon-Hidroksizin 1 QT uzamasi
Ziprosidon-Ketiapin 1 QT uzamasi

Mayjor n Olas etkilesim sonucu
ASA - Dilretik 12 Azalan Ditretik etki, Nefrotoksisite
ASA - Antitrombotik 7 Kanama riski
Klopidogrel - Ca++ Kanal 5 Antiplatelet etkide azalma,
Blokori trombotik olay riski
Klopidogrel - PPI 4 Klopidogrel etkisinde azalma
Pioglitazon - Metformin 5 Hipoglisemi riskinde artis
Moderate (orta) n Olasi etkilesim sonucu
ASA - 3 Blokor 14 Kan Basincinca artig

ACE Inh. - Diliretik 14 Kan Basincinca diisme
ACE Inh. - Metformin 11 Hipoglisemi riskinde artis
ACE Inh. - ASA 8 ACE Inhibitérii etkisinde azalma
B Blokér - Metformin 11 Hipogliseminin maskelenmesi
B Blokér — o Blokor 9 a Blokar, ilk doz senkop riski
Insiilin - ARB 6 Hipoglisemi riskinde artis
Klopidogrel - Statinler 6 Klopidogrel etkisinde artma

Kronik Hastalik Tiiri ve Ila¢ Karmasikhig arasindaki iliski;

Calismaya dahil edilen hastalarda en sik goriilen hastaliklar; hipertansiyon,
hiperlipidemi, ve koroner arter hastaligi’dir. Bu hastaliklarin tamami “‘KV
Hastaliklar’” ¢atis1 altinda gruplandirilmigtir. Astim, KOAH hastaliklar1 “*Kronik
Havayolu Hastaliklari’> (KHH) catis1 altinda toplanirken, hastalarda gorlen
osteoporoz, glokom, parkinson, BPH, hipo/hipertiroidi, alzheimer gibi hastaliklar
“Diger Hastaliklar’> c¢atist altinda toplanmistir. Calismaya katilan hastalarin
%82’sinin en az bir kardiyovaskiiler hastaligi bulunurken, %40’inmn en az bir
kardiyovaskler hastaliginin yaninda diyabet ve/veya Astim, KOAH gibi baska
kronik hastaliklarinin da oldugu saptanmistir. Calismaya katilanlarin sadece

%18’inde kardiyovaskuler hastalik tespit edilmemistir (Sekil 6.1.14).
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Tablo 6.2.11 Sadece KV hastalig olanlarda hesaplanan ITKO puanlar

Degiskenler Sonug (ortalama)
ITKO A Béliimii Puani 1,63+1,55
ITKO B Boliimii Puani 5,44 + 2,94
ITKO C Boliimii Puani 9,87 £5,42
ITKO Toplam Puan 16,94 + 8,77

Tablo 6.2.12 KV hastahgimin yaninda diyabet ve/veya KHH hastahgi olanlarda

hesaplanan ITKO puanlar:

Degiskenler Sonug (ortalama)
ITKO A Boliimii Puani 2,71+1,90
ITKO B Boliimii Puani 7,82 + 3,67
ITKO C Béliimii Puani 13,56 + 7,08
ITKO Toplam Puan 23,91 + 10,97

Tablo 6.2.13 KV hastahgi olmayanlarda hesaplanan iTKO puanlan

Degiskenler Sonug (ortalama)
ITKO A Béliimii Puani 2,27 +1,80
ITKO B Boliimii Puani 4,13+1,81
ITKO C Boliimii Puani 5,00 £ 2,75
ITKO Toplam Puan 11,41 + 4,82

ABOLUMU
KARMASIKLIK PUANLARI

Karmasiklik Puani

Diger Hastaliklar

KV Hastaliklar

KV Hastalik + Diyabet ve/veya KHH

Sekil 6.2.1. Kronik hastalik tiirii ve A bolUmU karmasikhik puanlari
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[lacin dozaj formunun irdelendigi (oral, topikal vb) A béliimii igin karmasiklik
degerleri, kardiyovaskiiler hastaligi olmayanlar icin 2.27 bulunurken, sadece
kardiyovaskiiler hastaligi olanlarda 1.62 ve kardiyovaskiiler hastaliginin yaninda
diyabet ve/veya kronik havayolu hastaligi olanlarda 2.71 olarak hesaplanmistir. (p<

0.01, anlamli degerler)

B BOLUMU
KARMASIKLIK PUANLARI

Karmagiklik Puani

Diger Hastaliklar KV Hastaliklar KV Hastalik + Diyabet
ve/veya KHH

Sekil 6.2.2. Kronik hastalik ttrt ve B b6lumi karmasiklhik puanlar:

[lacin giinliik kullanilan doz sikligmin iredelendigi B bolimii igin karmasiklik
degerleri kardiyovaskiler hastaligi olmayanlarda 4.13 bulunurken, sadece
kardiyovaskdler hastaligi olanlarda 5.44 ve kardiyovaskiler hastaliginin yaninda
diyabet ve/veya kronik havayolu hastaligi olanlarda ise 7.82 bulunmustur. (p< 0,01,

anlamli degerler)

C BOLUMU
KARMASIKLIK PUANLARI
g
£
=
~
<
g
<
Diger Hastaliklar KV Hastaliklar KV Hastalik + Diyabet
ve/lveya KHH

Sekil 6.2.3. Kronik hastalik tiirii ve C boliimii karmasiklik puanlar
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[laca ait 6zel kullanim talimatlarinin irdelendigi C boliimii i¢in karmasiklik
degeri Kkardiyovaskiiler hastaligi olmayanlarda 5.00 bulunurken, sadece
kardiyovaskdler hastaligi olanlarda 9.87 ve kardiyovaskiler hastaliginin yaninda

diyabet ve/veya kronik havayolu hastaligi olanlarda ise 13.56 bulunmustur. (p< 0,01,

anlamli degerler)

TOPLAM
KARMASIKLIK PUANLARI

Karmagiklik Puani

KV Hastaliklar KV Hastalik + Diyabet

Diger Hastaliklar
ve/veya KHH

Sekil 6.2.4. Kronik hastalik tiirii ve toplam karmasiklik puanlar:

ITKO Toplam puanlar1 Kkardiyovaskiler hastaligi olmayanlarda 11.41
bulunurken, sadece kardiyovaskiiler hastaligi olanlarda 16.94 ve kardiyovaskuler

hastaliginin yaninda diyabet ve/veya kronik havayolu hastaligi olanlarda ise 23.91

bulunmustur. (p< 0.01, anlamli degerler)

ITKO A béliimii, B béliimii ve C bdliimii puanlarmin toplam ITKO puanina ne

Olcilide yansidigin1 gostermek lizere asagidaki grafikler olusturulmustur.
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ITKO BOLUM PUANLARININ
TOPLAM ITKO PUANINA YANSIMASI

ITKO A bolimii ITKO B bslimii ITKO C bslimii

Sekil 6.2.5. ITKO béliim puanlarinin toplam iTKO puanina yansima oranlar

HASTALIK TURUNE GORE
ITKO BOLUM PUANLARININ
TOPLAM ITKO PUANINA YANSIMASI

iTKO A bdlimi iTKO B bélimi iTKO C bélimi

M Diger Hastaliklar ® KV Hastaliklar = KV Hast +Diabet/KHH ™ Toplam

Sekil 6.2.6. Hastalik tiiriine gore ITKO béliim puanlarinin

toplam iTKO puanina yansima oranlar
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ITKO A béliimii, B boliimii ve C bdliimii puanlarinin toplam ITKO puanina

yansimast sirasiyla %11, %33 ve %56 olarak bulunmustur.

Bu yansima oranlari hastalik tiriine gore irdelendiginde ise;

ITKO A bolimi  puanlarmin  toplam  ITKO puanlarina  yansimasi
kardiyovaskiiler hastaligi olmayanlarda %2, kardiyovaskiler hastaligi olanlarda %4
ve kardiyovaskiiler hastaliginin yaninda diyabet ve/veya kronik havayolu hastalig
olanlarda %?5 olarak bulunmustur.

ITKO B bolimi puanlarinm  toplam  ITKO puanlarma yansimasi
kardiyovaskiiler hastalig1 olmayanlarda %4, kardiyovaskiiler hastaligi olanlarda %12
ve kardiyovaskiiler hastaliginin yaninda diyabet ve/veya kronik havayolu hastalig
olanlarda %17 olarak bulunmustur.

ITKO C bolimi puanlarinmm  toplam  ITKO puanlarma  yansimasi
kardiyovaskiiler hastalig1 olmayanlarda %5, kardiyovaskiiler hastalig1 olanlarda %22
ve kardiyovaskiiler hastaliginin yaninda diyabet ve/veya kronik havayolu hastalig

olanlarda %29 olarak bulunmustur.
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7. TARTISMA ve SONUC

George ve arkadaslarinin gelistirip, Okuyan ve arkadaslarinin Tirkiye
validasyonunu  gergeklestirdikleri Ilag Tedavisi Karmagsiklik Olgcegi (ITKO)
kullanilarak, serbest eczaneye basvuran en az bir kronik ila¢ kullanimi olan yetiskin
hastalarin ilag profillerinin belirlenerek, ila¢ tedavisi karmasiklik 6l¢iimii yapilmasi
ve elde edilen karmasiklik skoru ile; kronik kullanilan ilag¢ sayisi, kronik kullanilan
yuksek riskli ilag sayisi, kronik hastalik sayisi, kronik hastalik tiirQ, ilag etkilesimleri
arasindaki iliskinin irdelenmesi amaciyla yapilan c¢alismamizda 01.10.2017 ile
01.02.2018 tarihleri arasinda eczaneye bagvuran ilk 121 hasta c¢aligmada
degerlendirilmistir. Hastalarin kronik kullandig: ilaglar, dozlar1 ve kullanim siireleri,
yas, cinsiyet gibi bilgiler ‘‘Hasta Profil ve Ilag Kayit Formu’’ yardimiyla toplanmis,

ilag tedavisi karmasiklik skorlar1 da bu veriler ile hesaplanmastir.

Calismaya dahil edilen hastalarin %45°1 erkek, %55°1 kadindir ve ortalama yas
65 olarak bulunmustur. 18-34 yas ve 35-44 yas arasi kronik ila¢ kullanimi olan
hastalarin oran1 %5 ve %4 olarak birbirine ¢cok yakin bulunmugsken, 45-54 yaslari
arasindaki hastalarin orani ilk iki grubun yaklasik 2 kati (%12), 55-64 yaslar
arasindaki hastalarin orani ilk iki grubun yaklagik 5 kat1 (%26) ve son grup olan 65
yas ve tlizeri hastalarin orami ilk iki grubun yaklasik olarak 10 kati1 (%53) olarak
bulunmustur. Bir bagka deyisle 18-34 yas ve 35-44 yas arasindaki yaklasik onar
yillik dilimlerde kronik hasta orani ayni kalirken, sonraki onar yillik dilimlerinde
kronik hasta oranlar1 bir 6nceki dilime kiyasla ikiye katlanarak artmistir. 65 yas tstii

kronik hastalig1 olanlarin cogu kadindir (Kadin:41, Erkek:24).

Bir tane, iki tane ve ii¢ tane kronik hastalig1 olanlarin oranlar1 sirasiyla %23,
%27 ve %28 olarak birbirine yakin bulunurken, dort kronik hastaligi olanlarin orani

%17’ye, bes ve daha fazla kronik hastalig1 olanlarin oran1 %5’e diismektedir.

Bir tane, iki tane, U¢ tane ve dort tane kronik ila¢ kullanimi1 olan hastalarin
oranlari Sirastyla %6, %13, %21 ve %12 olarak bulunurken, bes ve daha fazla kronik
ila¢ kullananlarin oran1 dramatik bir artis gostererek %48 bulunmustur. Bir baska

deyisle hastalarin %48’inde polifarmasi goriilmiistiir.
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Kronik kullanilan ilag sayist ortalama 4.72 bulunmustur. Erkeklerde bu say1
5.03 ile ortalamadan yaklasik %7 yiiksek bulunurken, kadinlarda bu say1 4.47 ile

ortalamadan %5 kadar daha diisiik bulunmustur.

Kronik kullanilan yiiksek riskli ilag sayist ortalama 0.51 bulunmustur.
Erkeklerde ortalama 0.51 ve kadinlarda ortalama 0.52 ile birbirine ¢ok yakin
bulunmustur. En sik goriilen yiiksek riskli ilag pioglitazon olarak karsimiza
cikmaktadir. Hastalarin %60’1inda yiiksek riskli ila¢ kullanimi yokken, %30’unda 1
adet, %8’inde 2 adet, yaklasik %?2’sinde 3 adet yiiksek riskli ilag kullanimi tespit

edilmistir.

Calismamizda en fazla goriilen kronik hastaliklar hipertansiyon, hiperlipidemi,
ve koroner arter hastaligi’dir. Bu hastaliklarin tamami1 “’KV Hastaliklar’” catis1
altinda gruplandirilmistir. Astim, KOAH hastaliklar1 Kronik Havayolu Hastaligi
(KHH) ¢atis1 altinda toplanirken, hastalarda goriilen osteoporoz, glokom, parkinson,
BPH, hipo/hipertiroidi, alzheimer gibi hastaliklar “’Diger Hastaliklar’> ¢atis1 altinda
toplanmistir. Hastalarin %82’sinde en az bir kardiyovaskiiler hastalik goriiliirken,
%40’mda en az bir kardiyovaskiler hastaliginin yaninda diyabet ve/veya astim,
KoaH gibi bagka kronik hastaliklarinin da oldugu saptanmistir. Calismaya

katilanlarin sadece %18’inde kardiyovaskiiler hastalik tespit edilmemistir.

Calismadan elde edilen ITKO toplam puan1 18.70 + 10.26 olarak bulunurken;
ITKO A béliimii, B béliimii ve C béliimii puanlar1 sirasiyla 2.17, 6.15 ve 10.34
bulunmustur. Yas ile ilag karmagiklig1 arasinda zayif bir iliski bulunurken, kronik
hastalik sayist ile ilag karmasikligi arasinda anlamli ve giiclii bir iligki, kronik
kullanilan ilag¢ sayis1 ve ilag karmagiklig1 arasinda ise anlamli ve ¢ok giiclii bir iligki
tespit edilmistir. Bunun yaninda kronik kullanilan yiiksek riskli ila¢ sayisi ile ilag

karmasiklig1 arasinda anlamli ve orta derecede bir iliski odugu ortaya konmustur.

llag etkilesimleri ile ilag karmasikligi arasindaki iliski irdelendiginde, major
etkilesim sayisi ile toplam ITKO puani arasinda anlamli ve orta derece bir iliski
bulunurken, moderate etkilesim sayis1 ve toplam ITKO puami arasinda anlamli ve
giiclii bir iliski bulunmustur. Kontrendike etkilesim sayist ¢ok diisiik oldugundan

istatistiki olarak anlamli bir sonug elde edilememistir. Hastalarin %39’unda herhangi
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bir ilag etkilesimine rastlanmazken, %61’inde c¢esitli say1 ve siddettlerde ilag
etkilesimleri tespit edilmistir. Ila¢ etkilesimlerin siddetine gore en sik goriilen
etkilesimler moderate etkilesimler olmustur. Ikinci siray1 major etkilesimler izlerken,

minor ve kontrendike etkilesimlere sadece 1 hastada rastlanmistir.

Calismamizda kronik hastalik tiirii ile ila¢ karmasiklig1 arasindaki iligki de
irdelenmistir. Buna gore kardiyovaskiiler hastaligi olmayanlarda (diger hastaliklar
olarak adlandirilan grup) hesaplanan toplam ITKO puam 11.41 + 4.82 ile en diisiik
puan iken, sadece kardiyovaskiiler hastaligi olanlarda hesaplanan toplam ITKO puam
16.94 £ 8.77’ye yiikselmistir. En yiiksek ila¢ karmasiklik puani ise kardiyovaskiler
hastaliginin yaninda diabet ve/veya KHH olanlarda hesaplanmistir. Bu son grup i¢in

hesaplanan toplam ITKO puani1 23.91 + 10.97 olarak bulunmustur.

Calismadan elde edilen ITKO béliim puanlarmin toplam puana ne dlciide
yansidigi da irdelenmis ve beklenildigi gibi ITKO C béliimiiniin en yiiksek oranla
(%56) toplam puana yansidig: tespit edilmistir. Ayrica hastalik tiiriine gore ITKO
béliim puanlarinin toplam ITKO’ye ne 6lciide etki ettigine de bakilmistir. Buna gore
ITKO A, B ve C bolim puanlarmimn toplam puana yansimasi Kardiyovaskiiler
hastaligi olmayanlarda sirasiyla %2, %4, %5 bulunurken, sadece kardiyovaskuler
hastalig1 olanlarda artis gostererek sirasiyla %4, %12, %22 olarak bulunmustur.
Toplam ITKO puanma en fazla oranda yansimasi olan grup ise kardiyovaskiiler
hastaliginin yaninda diyabet ve/veya kronik havayolu hastalig1 olanlarda goriilmiistiir
ve strastyla %5, %17, %29 oranlarinda boliim puanlarinin toplam puana yansidigi

tespit edilmistir.

llag tedavisi karmasikligi, ozellikle kronik hastalarda gdz Oniine alinmasi
gereken en Onemli konulardan biri olarak literatiirde karsimiza ¢ikmaktadir (28).
Bununla beraber literatlrde ilag tedavisi karmasiklik 6l¢limii ile elde edilen sonucun
basit rakamsal degerler oldugunu ve ilag¢ tedavisinin basit birka¢ rakamsal degere
indirgenmesini dogru bulmayan goriisler de karsimiza g¢ikmaktadir. Einstein’in
teorisinden hareketle, teorinin temelinin basit ve boliinemez 6gelerden olusmasi

gerektiginini, karmasiklik Ol¢cimii igin gelistirilen Olgegin ise kendisinin bu
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ozellikleri tasimadigini diisiinen arastirmacilar da olmustur. Oyle Ki, ayn1 anda ve
ayni1 yolla alinan iki ila¢ i¢in ayr1 ayr1 puanlama yapilmasinin mantiksiz oldugunu ve
bu tiir ilaglarin biraraya getirilerek ve tek bir ila¢ gibi diisiiniilmesinin daha etkin,
anlagilir ve sade bir yaklasim olacagi savunulmustur. Bu ¢alismay1 yapan Fuller ve
arkadaglar1 giinde 11 farkli ila¢ kullanimi olan bir hasta 6rnegi iizerinden konsolide
edilmis ilag ¢izelgesi hazirlayarak, ayn1 anda ve ayni yolla alinan ilaglar1 tek bir
madde altinda toplamislardir. Boylece toplamda sadece alti maddeye indirmis ve
karmasikligin bu sekilde tanimlanmasi gerektigini diistinmiislerdir. Olusturduklar

ornek asagida verilmistir (64).

Figure 2. Consolidated medication script for a patient
taking 11 different medications

. Nitro-Dur 0.4mg/hr patch before breakfast

. enalapril 2mg tablet, diltiazemXc 360myg tablet, furosemide
40mg tablet, simvastatin 40mg tablet, levothyroxine
0.088mg tablet, and clopidogrel 75mg tablet before breakfast

. enalapril 5mg tablet before dinner

. amitriptyline 10mg tablet and zopiclone 2.5mag (half tablet) at
bedtime

. alendronate 70mg tablet in the morming on Mondays

. nitroglycerin 0.4mg/dose aerosol spray as needed

fod =

M Lo

Buna ragmen ITKO ile elde edilen rakamsal verilerin 6nemli oldugu da
yadsinamaz. Ciinkii dlgmedigimiz seyi degerlendiremeyiz prensibinden hareketle,
ITKO bizlere standardize edilmis bir dl¢iim imkani tamimaktadir, bu sayede de ilag

karmagikligindaki artig veya azalmanin takip edilebilmesi miimkiin olabilmektedir.

ITKO agik uglu bir dlgek olup bir {ist siir1 yoktur. Ayni sekilde diisiik, orta
veya yliksek karmasiklik seklinde bir kategorizasyon da orijinal ¢alismada belirtilmis
degildir (8). Ancak bazi arastirmacilar kendi caligmalarindan elde ettikleri verilerle
cesitli kategorizasyonlar tanimlamaya c¢alismislardir. Or: Michael ve arkadaslar oral
antidiyabetik ila¢ kullanan Tip II diyabet hastalarinda ila¢ karmagiklik hesaplamalari
yapmig, 2 puan ve altim ‘‘diisik karmasiklik’’, 3-4 puan arasimi ‘‘orta derece
karmasiklik’’, 5 puan ve Ustlnii ‘“yiiksek karmasiklik’” olarak tanimlamislardir (17).

Libby ve arkadaslar1 da farkli hastalik tiirleri i¢in degisken olmak iizere diisiik, orta-
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dusiik, orta-yiiksek ve ¢ok yiiksek karmasiklik diye dort ayrt kategori
tanimlamiglardir (26). Benzer sekilde Ferreira ve arkadaslar1 ile Herson ve
arkadaslarinin yaptiklar1 ¢alismalarda da gesitli kategorilendirme c¢abalar1 literatiirde
gorilmektedir (29,30). Yiiriitilen calismanin dizayni ve hedef hasta popiilasyonu
igerisinde yaptiklar1 kategorilendirme bir anlam ifade ediyor olsa da tiim hastaliklar
ve tim hasta gruplar i¢in genelleme yapmak miimkiin degildir. Bizim yaptigimiz

calismada da ITKO puanlarinda herhangi bir kategorilendirme yapilmamustir.

Pekgok arastirmacinin da isaret ettigi gibi ila¢ karmasikligi ile polifarmasi
arasinda pozitif, hasta uyuncu arasinda negatif ve hastaneye yatislar arasinda pozitif
korelasyonlar bulunmustur (29,32,33,73). Bu nedenle ki karmasikligin azaltilmasi
yoniinde tavsiyede bulunan arastirmacilar da olmustur. Or: Fuller ve arkadaslar
giinlik doz sikligini azaltmak igin uzun saliml ilaglarin tercih edilmesi, hastaya
konsolide ila¢ cizelgesi verilmesi ve ozellikle kronik ilag kullanan hastalarda bu
cizelgelerin hastanin aligkanliklar1 ve giinliik rutinine goére kisisellestirilmis
olmasimin karmasiklig1 azaltacagini ve hatta hastanin ilag tedavisini sadelestirmenin
tedaviyi diizenleyenin yapabilecegi en degerli seylerden biri oldugunu ifade

etmiglerdir (64)

Olgekte ilag sayis1 ve farmasdtik dozaj formunun irdelendigi A boliimii ve
ginlik doz sikliginin irdelendigi B boliimii karmagiklik skorlarinin azaltilmasinin
hastanin tedavi ¢iktilarina olumlu yansimalar1 olmasi beklenebilir. Bununla beraber,
C boliimi skorunu olusturan ek kullanim talimatlarinin varliginin hastanin ve/veya
bakimini saglayan kisinin tedaviyi daha net anlamasina, buna bagl olarak tedavinin
dogru sekilde yapilmasina olan katkis1 da unutulmamalidir. Bu nedenle C bolimii
skorunu azaltmak her zaman olumlu sonuglar ortaya koymayabilir. Or: ilacin
herhangi bir zamanda alinabiliyor olmasi veya yemekle iligkili bir kullanimi
olmadiginda C bolimunde herhangi bir skorlama yapilmazken, sabah veya aksam
alinmasi, a¢ veya tok alinmasi gibi durumlarda C boéliimiinde skorlama
yapilmaktadir. Cogunlukla zamanla, yemek dizeniyle vb. ilgili verilen talimatlar
hastanin aligkanlik gelistirebilmesi ve tedavisini gunlik rutinine uyarlayabilmesi
acilarindan fayda saglayan onerilerdir. Ferreira ve arkadaslari da bu goriisii destekler

bicimde yazili talimatlarin hastanin tedavi planina uyuncunu arttirmaya olumlu katk1
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sagladigini ve bu sayede tedavi hatalarinin azaltildigim ifade etmislerdir (29). Ozel
kullanim talimatlar1 ile ilgili bilgi ve farkindaliga sahip olmanin da ilaglarin
etkinligininin artmasinda ve yan etkilerin azaltilmasinda Onemli oldugu ve
karmagikligin azlatilmasinin siirdiiriilebilir kilinmasina olumlu katkilarinin oldugu

yine literatiirde karsimiza ¢ikmaktadir (27,100).

ITKO ile calisan arastirmacilarin bazilari, dlgegin eksik ve yetersiz yonleri
oldugundan bahsetmislerdir. Ornegin 06lgekte OTC ilaglarin  hesaplamaya
katilmamasi, osteoporoz tedavisinde haftada veya ayda bir kullanilan ilaglar i¢in
Olcekte bir puanlama yapilmamasi gibi konular George ve arkadaslari tarafindan
olusturulmus olan ITKO &lceginin gelisime acik yanlar1 olarak gosterilmistir (26).
Elbette ihtiyaca gore cesitli eklemeler yapilarak olgek zenginlestirilebilir, hastalik
bazinda kategorilendirme yapilabilir (0r: diyabette diisiik, orta ve yliksek skorlarin
neler oldugunun tanimlanmasi vb), hatta elde edilen karmasiklik skorlarina gore
tedavi planlar1 olusturulup bunun klinik rehberlerde yer almasi saglanabilir. Bugiin
i¢cin Utopik goriilse de gelecekteki klinik eczacilik uygulamalarinda bunun olmasi
elbette miimkiindiir. Gelisime agik bazi yonleri olmasina ragmen, 6zellikle kronik
hasta gruplarinda 6l¢egin kullanilmasinin 6nemi ve katkis1 da yadsinamaz. Soyle ki,
dlgmedigimiz seyin iyiye mi kotiiye mi gittigini bilemeyiz. ITKO sayesinde
arastirmacilar ve/veya uygulayacilar standardize edismis bir O6lgme ve degisimi
izleme sansit yakalamis bulunmaktadirlar. Akut hastaliklarin tedavi planlari igin
boyle bir Slciim ¢ok fazla anlam ifade etmiyor olabilir. Ancak, ITKO kronik
hastaliklar i¢in; 6zellikle de diinyada 6liim nedenleri arasinda ilk dort siray1 olusturan
KV hastaliklar, kanser, diyabet ve kronik havayolu hastaliklarinda tedavi planlarinin
gbzden gegcirilmesi ve iyilestirilmesine imkan verecek dnemli bir aragtir. Ulkemizde
de klinik eczacilik bilincinin ve uygulamalarinin yayginlasmasiyla birlikte hastalarin
tedavi planlarmin bireysellestirilerek izlenebilmesi, uyuncun arttiritlmasi ve tedavi

maliyetlerinin azaltilmas1 yoniinde anlaml1 ve degerli katkilar saglayacaktir.
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9. EKLER

Ek 1. Hasta Profil ve Ila¢ Kayit Formu

HASTA PROFiL ve iLAC KAYIT FORMU

Hasta Kodu

Cinsiyet

Kadin

Erkek

Yas

18-34

35-44

45-54

55-64

Kronik hastaliklan

O[NNI N|DRIWIN|-

10

Kronik Hastalik Sayisi

Kronik Kullanilan ilaglar

Doz

Uygulama Yolu

Uygulama
Sikligi
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Ek 2. ila¢ Tedavisi Karmasiklik Ol¢egi Formu

ILAC TEDAVIiSI KARMASIKLIK OLCEGI (iTKO)

Toplam ilag sayis1 (Liiziim halinde/acil durumda kullanilan ilaglar dahil):

Aciklama:

1.

ITKO sadece regeteli ilaglara uygulanir. Tiim girisler, sadece etiketteki ya da ialg
cizelgesindeki bilgi (hazirlama ya da dagitma zamani) temel alinarak yapilmalidir.
Klinik degerlendirmeye dair varsayimlar yapilmamalidir.

Bu skalada ii¢ boliim bulunmaktadir. {lerlemeden 6nce her béliim doldurulmalidir.
Son olarak, ITKO igin her ii¢ boliime ait puanlar toplanir.

Eger ila¢ tedavi protokoliinde aymi ila¢ (ayni ticari isim ve aymi dozaj formu)
farkli giicteki formlariyla (6r varfarin 2.5 mg, 3 mg ve 1 mg, tarif edildigi gibi)
birden fazla kez yer aliyorsa bile tek ilag olarak kabul edilir.

Dozun istege bagl oldugu durumlarda, en diisiik dozu/doz sikligini iceren doz
talimatin1 segin (6rn. salbutamol 6lgiilii doz inhaler 1-2 puf, ginde 2-3 kez igin,
“Olctilii doz inhaler”, “degisken doz” ve “giinde iki kez” olarak derecelendirilecek,
fakat “bir defada ¢coklu birim” olarak derecelendirilmeyecektir.

Belli durumlarda doz sikliginin hesaplanmasi gerekir (6r: ranitidin 1 sabah ve 1
gece, gunde iki kere demektir).

‘Tarif edildigi gibi kullanin’ talimatlarmin yer aldigi tedavi protokoliinde doz
siklig1 i¢in puan verilmeyebilir (6r: prednizolon 2.5 mg, tarif edildigi gibi).

Eger birden fazla doz sikligi talimati varsa, tim doz sikligi talimatlari igin
skorlama yapilmalidir (6r: salbutamol ODI 2 puf, giinde 2 kez ve liizum halinde
(LH), “6lculi doz inhaler’, “bir kerede ¢oklu birim’, ‘giinde iki kere’, “LH’ icin de
skorlanir.

Iki veya daha fazla tedavinin birbirini disladig1 durumlarda birbirinden bagimsiz ,
tavsiye edilen doz sikliginda ‘LH’ gibi iki veya daha fazla sayida skorlanmasi
gerekmektedir (6r: ‘salbutamol ODI veya salbutamol nebul giinde iki kez’, dozaj
formlar1 boliimiinden ‘hem 6l¢iilii doz inhaler’” hem de ‘nebul’ i¢in puan alir;

‘liizum halinde giinde iki kere’ i¢in ise iki kere skorlanmalidir.

63



Ek 2. Ila¢ Tedavisi Karmasiklik Olgegi Formu (Devam)

9. Uygun secenegin olmadigr durumlarda, yakin olan segenegi secin (Or: giinde 6

kez, “‘dort saatte bir’ olarak kabul edilir).

A) Tedavi protokoliinde bulunan her dozaj formuna karsilik gelen skoru yuvarlak

icine aliniz (Sadece Bir Kez)

Dozaj Formlari Skor

ORAL Kapsil/Tablet 1

Gargara/A g1z Sular1 2

Sakiz/Pastil 2

Sivilar 2

Toz/Granul 2

Dilalt1 tablet/sprey 2

TOPIKAL Krem/Jel/Merhem 2

Sarg1 bezi/gazli bez 3

Kozmetik amacli ¢ozelti 2

Patlar 3

Bant/Yama 2

Sprey 1

KULAK, GOZ, Kulak Damlast/Kremi/Merhemi 3
BURUN

Go6z Damlast 3

G0z Jeli/Merhemi 3

Burun Damlasi/Kremi/Merhemi 3

Burun Spreyi 2
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INHALASYON Accuhaler 3
Aerosoller (kapsul inhaler) 3
Olciilii Doz Inhaler 4
Nebulizorler 5
Oksijen/Kondansator 3
Turbuhalerler 3
Diger Kuru Toz inhalerler 3
DIGERLERI Diyalizat 5
Enemalar 2
Enjeksiyonlar:
Kull.hazir, Dolu 3
Ampul/Flakon 4
Pessari 3
Hasta Kontrolli Analjezi 2
Supozutuvarlar 2
Vajinal Krem 2

A Bolimu i¢in Toplam
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Ek 2. ilag Tedavisi Karmasiklik Olgegi Formu (devam)

B) Tedavi Protokoliindeki herbir ilag i¢in doz sikligina karsilik gelen kutuyu
isaretleyin. Her bir kategoridekis isaretlilerin sayisini toplaym ve gecerli skor ile

carpin. Tam uygun bir secenek olmadiginda en yakin segenegi isaretleyin.

Doz Siklig1 Mlaglar Toplam Skor Skor x
Ilag
Sayisi

Ginde 1 1

Gunde 1 LH 0,5

Ginde 2 2

Gunde 2 LH 1

Gunde 3 3

Giinde 3 LH 15

Gilnde 4 4

Giinde 4 LH 2

12 saatte 1 2,5

12 saatte 1 LH 1,5

8 saatte 1 3,5

8 saatte 1 LH 2

6 saatte 1 4,5

6 saatte 1 LH 2,5

4 saatte 1 6,5

4 saatte 1 LH 3,5

2 saatte 1 12,5
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2 saatte 1 LH 6,5
LH Acil 0,5
Durumlarda
Gilinasir veya 2
daha az
Oksijen LH 1
Oksijen<15 sa 2
Oksijen>15 sa 3

B Béliimii icin Toplam
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Ek 2. ilag Tedavisi Karmasiklik Olgegi Formu (devam)

C) Eger tedavi protokoliinde varsa, ilave talimata karsilik gelen kutuyu isaretleyin.

Sonra herbir kategorideki isaretlerin sayisini toplayin ve gegerli skorla ¢arpin.

ilave Agiklamalar ilaglar Toplam | Skor | Skorx
ilag
Sayisi
Tableti Kir ya da ez 1
Tableti/tozu ¢6z 0,5
Bir defada ¢oklu birim 2
(or: 2 tablet, 2 puf)
Degisken doz 1
(6r:1-2 kapsdl, 2-3 puf)
Belirtilen zamanda al kullan 3
(6r: sabah, aksam saat 8'de)
Yemekle iliskili 1,5
(6r: yemekten sonra/once,
yemekle beraber)
Belirli bir siviile al 4
Tarif edildigi gibi al/kullan 2
Dozu kademeli 2
arttirma/azaltma
Degisen dozlam (6r: sabah 1, 2
aksam 2, glinasiri %)
C Béliimii i¢in Toplam

Ilag Tedavisi Karmasiklik Olgegi = Toplam (A) + Toplam (B) + Toplam (C)
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10. ETIiK KURUL ONAYI

$% MEDIPOL
A UNV &5,

. Ic. . E-Inzaldar
ISTANBUL MEDIPOL UNIVERSITESI
Girisimsel Olmayan Klinik Arastirmalar Etik Kurulu Baskanhg:
Sayir : 10840098-604.01.01-E.39867 25/10/2017

Konu : Etik Kurulu Karari

Saym Makbule Sezen KANDEMIR

Universitemiz Girisimsel Olmayan Klinik Arastirmalar Etik Kuruluna yapmis
oldugunuz “Bir veva daha fazla kronik ilac kullanmm olan 18 yas ve fistii yetiskin
hastalarda ilac profillerinin belirlenmesi, fla¢ Tedavisi Karmasik Olgegine (ITKO) gore
degerlendirilmesi ve ilac etkilesimlerinin deZerlendirilmesi™ isimli bagvurunuz incelenmis
olup etik kurulu karar ekte sunulmustur.

Bilgilerinize rica ederim.

Prof. Dr. Hanefi OZBEK
Girisimsel Olmayan Klinik Arastumalar
Etik Kurulu Baskam

Ek:
-Karar Formu (2 sayfa)

Bu belge 5070 sayili e-Imza Kanununa gore Prof. Dr. Hanefi OZBEK tarafindan 25.10.2017 tarihinde e-imzalanmistir.
Evragunzi https://ebys.medipol.edu.tr/e-imza linkinden 9DBD81FDXS kodu ile dogrulayabilirsiniz.

Istanbul Medipol Universitesi . Tel: 444 85 44
Internet: www.medipol.edu.tr
Kavacik Mah. Ekinciler Cad.No:19 Kavacik Kavsag: 34810 Ayrmtih Bilgi Icin : bilgi@medipol edu.tr
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Bir veya daha fazla kronik ilag kullanimi olan 18 yas ve
Ustil yetiskin hastalarda ilac groﬁlierinin.beli_r_ienmesi,
ARASTIRMANIN ACIK ADI |[lag  Tedavisi Karmagik  Olgegine  (ITKO) gbre

ILGILERI

BASVURU B

degerlendirilmesi ve ilag etkilesimlerinin
degerlendirilmesi
KOORDINATOR/SORUMLU .
ARASTIRMACI Makbule Sezen Kandemir
UNVANVADUSOYADI
KOORDINATOR/SORUMLU
ARASTIRMACININ Eczac
UZMANLIK ALANI
KOORDINATOR/SORUMLU |
ARASTIRMACININ Istanbul

BULUNDUGU MERKEZ

DESTEKLEYIiCi

ARASTIRMAYA KATILAN
MERKEZLER

TEK MERKEZ
B

COK MERKEZLI
O

ULUSAL
b

ULUSLARARASI
=]
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__ISTANBUL MEDIPOL UNIVERSITESI
GIRISIMSEL OLMAYAN KLINTK ARASTIRMALAR

ETIiK KURULU KARAR FORMU

= Belge Adi Tarihi Versiyon Dili
= Numarasi
=5
R ARASTIRMA PROTOKOLU/PLANI
E& 25.10.2017 Tirkee [ Ingiliace |:| Diger [ ]
-
5 &
h BILGILENDIRILMIS GONULLU OLUR
5 FORMU 25.10.2017 =
Tirkge [X] Ingilizce D Diger D
= Karar No: 418 Tarih: 25/10/2017
%
= Yukarida bilgileri verilen Girigimsel Olmayan Klinik Arastirmalar Etik Kurulu basvuru dosyasi ile ilgili
E belgeler aragtirmanin gerekge, amag, yaklagim ve yontemleri dikkate alinarak incelenmis ve arastirmanin
2 etik ve bilimsel yénden uygun olduguna “oybirligi™ ile karar verilmistir.

ISTANBUL MEDIPOL UNIVERSITESI GIRISIMSEL OLMAYAN KLINiK ARASTIRMALAR ETIK KURULU

BASKANIN UNVANI/ ADI/ SOYADI

Prof. Dr. Hanefi OZBEK

Unvani/Adi/Soyadi Uzmanhik Alani Kurumu Cinsiyet ’\"sj:i';z:a L Katihm * imza
Istanbul ( -
Prof. Dr, Seref = . : LS 2
: Eczacilik Medipol R («kO [e0 |v® |e® [0 S
DEMIRAYAK on e 7S ¢
Istanbul /6
Prof. Dr. Hanefi OZBEK Farmakoloji | Medipol el (xk0O [e0 |uR® [e® |uO
Universitesi
] Istanbul P e
. 3‘6%2;5'“1 Psiko-onkoloji | Medipol e0 |«® [e0 [wR [e® (w0 | Y
Universitesi ¢
: Istanbul
Yrd. Dog. Dr. Devrim h 3
TARAKCI Ergoterapi Um:mlnesi e (kO [0 [v® |0 4R
G Istanbul % .
Yrd. Dog. Dr. llknur Histoloji ve 3 ’ . g 7
KESKIN Embrivoloji | tieoiPol | £ O |xB [e0 |[v&® B |vO ///
Yrd. Dog. Dr. Mehmet Istanbul ]
Rl Biyoteknoloji | Medipol el k0O [ed |n e |uX
Hikma UGS Universitesi

* Toplanuda Bulunma
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11. OZGECMIS

Kisisel Bilgiler
Ad1 Makbule Sezen Soyadi Kandemirer
Dogum Yeri Orhangazi/BURSA Dogum Tarihi 01.07.1978
Uyrugu TC TC Kimlik No 25684449440
E-mail sezenuzun@yahoo.com Tel 0 505 558 1153
Egitim Diizeyi
Mezun Oldugu Kurumun Adi Mezuniyet Yili
Doktora/Uzmanhk == --
Yuksek Lisans Medipol Universiyesi Klinik 2018
Eczacilik Anabilim Dali
Lisans Hacettepe Universitesi Eczacilik 1999
Fakultesi
Lise Bursa Kiz Lisesi 1994
Is Deneyimi
GOrevi Kurum Siire (Yil-Yil)

Eczane Sahibi ve
Mesul Muduri

Duru Eczanesi / Istanbul

(2010 -)

Ar-Ge Yoneticisi

Bilim Ila¢ San. Ve Tic. A.S

(2004 — 2010)

Ar-Ge Uzmani

Sanovel Ila¢ San. Ve Tic. A.S

(1999 — 2004)
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Yabanci Dilleri Okudugunu Anlama Konusma Yazma
Ingilizce Cok iyi Iyi Iyi
Yabanci Dil Sivav Notu
KPDS YDS | IELTS | TOEFL | TOEFL | TOEFL | FCE | CAE | CPE

IBT PBT CBT
78,75
Sayisal Esit Agirhik Sozel
ALES Puam 69,50 70,68 67,22

Bilgisayar Bilgisi

Program

Kullanma Becerisi

Microsoft Office

Iyi
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