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Terimler ve kisaltmalar

EORTC “European Organization for Research and Treatment of Cancer”
JARC  “International Agency for Research on Cancer”
SEER  “Surveillance, Epidemiology and End Results”
NHL Non-Hodgkin lenfoma

MSS Merkezi sinir sistemi

IHS “Immunocompromised Host Society”

TNS Total notrofil sayist

HBV  “Hepatitis-B virus”

KIiT Kemik iligi transplantasyonu

SSK “Sosyal Sigortalar Kurumu”

CEA  “Cost-effectiveness Analysis”

CUA  “Cost-utility Analysis”

CMA  “Cost-minimisation Analysis”

CBA  “Cost-benefit Analysis”

TDP  Taze dondurulmus plazma

Ig Immiinglobiilin

DEU  “Dokuz Eyliil Universitesi”

DEUTF “Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakiiltesi”

ALL  Akut lenfoblastik l6semi

AML  Akut myeloblastik 16semi

LHH  Langerhans hiicreli histiyositozis

MRI “Magnetic Resonance Imaging” .
Intravendz

v
NI Nétropenik Infeksiyon



Amag

Yiizythmizin ikinci yansinda kanser, geligmig iilkelerin yamsira gelismekte olan birgok
tilkede de olime en ¢ok yol agan ikinci ya da Ggiincii faktér olmus ve Onemli
medikososyal problemler ortaya gikarmugtir(1).

Tum kanser vakalarmin %2’si ¢ocukluk ve addlesan yas grubunda tam almaktadir(2).
Onbes yasin altinda, yilda 120/1000 000 civaninda gocukluk ¢ag kanseri beklendigi
gbzoniine alimirsa, ttkemizde her yil 2200-2500 arasinda yeni gocukluk kanser vakasi
gormemiz gerekmektédir. Giderek artan kanser insidans: ve mortalitesine ragmen, daha
yogun, kombine tedavi yaklagimlan ve destek tedavilerde elde edilen biiyiik ilerlemelerin
sonucu olarak g¢ocukluk ¢agi kanserlerinin prognozunda belirgin diizelmeler elde
edilmigtir. Guniimiizde gocuk kanser hastalarmin %65’inden fazlass 5 yildan fazla
yasamaktadirlar, fakat yasam oranlarindaki bu artmayla birlikte ikincil maligniteler
agisindan da normale gore daha fazla risk altindadirlar(3).

Yagam oranlannin artmasinda tedavideki geligmelerin yamsira, tedaviye uyumu etkileyen
sosyoekonomik faktorler de onemli rol oynamaktadir. Sosyoekonomik diizey diigtikge,
yasam oranlan da disik olmaktadir(4). Yasam oranlanm etkileyen bir diSer 6ne;nli
faktor de; kombine onkolojik tedavilerin uygulanmaya baglamasindan sonra daha sik
olarak kargimiza ¢ikan nétropenik infeksiyond;r. Geligen her nétropenik infeksiyon atad:
antikanser tedavide aksamaya neden olarak genel yasam oranlanmi olumsuz yénde
etkilemesinin yamsira toplam tedavi maliyetini de 6nemli oranda arttirmaktadir(5).

Bat1 iilkelerinde saghk hizmeti harcamalarimin giderek artmasiyla birlikte, hastane
imkanlannin kanser hastalarinca kullanimu da giin gegtikge artmaktadir. Bu nedenle

onkolojik hastaliklarin giderek. artan maliyetlerinin bilinmesi, saghk hizmetlerinin



planlanmasi agisindan ¢ok onemlidir. Bununla birlikte, saghk sektoriinde ozellikle kanser
alaninda hastaliklann gidigi ve maliyetleri hakkindaki veriler yetersiz ve kaliteleri de
degiskendir. Bu nedenle yapilan ekonomik g¢alismalarin sonuglanm degerlendirmek
amaciyla bat1 iilkelerinde bazr ulusal ve uluslararasi organizasyonlar gelistirilmeye
baglanmgtir(6).

Tirkiyede ise, bir onkolojik hastalifin tedavi maliyetine iliskin yeterli veri bile
bulunmamaktadir. Bu ¢ahgmada, g¢ocukluk ¢af:1 kanserlerinde tedavi bedellerinin
ekonomik degerlendirmelerin temel prensiplerine ve metotlanna uygun sekilde
hesaplanmasi, kargilagilan ekonomik sorunlann boyutlarina dikkatin ¢ekilmesi ve bunlarin

¢bziimii igin saghk hizmetlerinin planlanmasinda kullamlabilecek bir kaynak yaratilmasi *

amaglanmugtir.
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Genel bilgiler

Epidemiyoloji insanlarda hastaliklarin belirlenmesint ve toplumda dagilimlanini saptayan
bilim dalidir. Toplum bazinda ve /veya hastane bazinda yapilan epidemiyolojik ¢aliymalar
¢ocukluk ¢ag1 kanserleri hakkinda yeni ve 6nemli bilgiler elde etmemizi saglamakta ve
toplum bazinda yapilan kanser kayitlari, toplumdaki kanser sikhgm agik olarak

gosterebilmektedir(7).

1. Cocukluk ¢ag: kanserleri :

Klinik gorislere gore ¢ocukluk yas grubunun tist sinirini tammlamak tartijmali olmasina
ragmen yasam istatistiklerinin ve epidemiyolojik galiymalarin ¢ok biiyiik kismu gocukluk
kanserlerini 15 yastan dnce olusanlar olarak kabul etmektedir(3). Buna gore, ¢ocukluk ve
adélesan yas grubunda tant alan kanserler, tiim kanser olgulanmn %2 gibi kugik bir
kismint olugturmaktadir(2). Tipleri ve dagilimlan erigkin donemde goriilenlerden oldukga
farklidir. Biyolojisi, genetigi ve klinigiyle gok 6zel olan bu kanserler, total kanser
popiilasyonunun kigiik bir kismint olusturmasima ragmen, kanserin anlasiimasina 6nemli

-

katkilari olmugtur. Bu bilgilerin 15181 altinda  gevresel faktorlerin kanser etyolojisinde

daha az rolii oldugu séylenmektedir(7,8).

1.1.Kanser insidansi:

Kanser sahasinda topluma dayah veriler en erken 1943’de Danimarka’da , 1952°de
Macaristan’da, 1953’de Finlandiya ve Almanya’da elde edilmigti(9). Turkiye’de de
kanser arastirma ve kontrol merkezi 1947°de kurulmug, fakat probleme yaklagim farkh

olmugtur (10).



Gelismekte olan ilkelerde kanser kotrolﬁn;ie, kisith kaynaklann verimli bir gekilde
kullanilabilmesi i¢in kanser istatistiklerine ihtiyag Ozellikle 6nemlidir. Sosyoekonomik
yonden geri kalmig tilkelerde ve geligmekte olan iilkelerin ¢ogunda kanser istatistikleri ya
hi¢ yoktur ya da gok yetersizdir.

Kanser kapsam: iginde insidans ve prevalans sik kullanilan iki temel belirte¢dir. Kanser
sikhig1 (insidans); risk altindaki toplumda belli bir zaman dilimi iginde meydana gelen yeni
kanser vakalanimn sayisim gostermektedir. Omegin ABD’de 15 yagin altinda her yil 6550

yeni kanser vakasi ortaya ¢ikmakta ve bunlardan 2675’1 6lmektedir(7,8). Prevalans ise
verilen bir zamanda, popiilasyonda varolan vaka sayistm  belirtmektedir.

IARC(International Agency for Research on Cancer) (2)’in yayinlarindan 6nce diinyanin’
degisik bolgelerindeki gocukluk kanser insidanslan hakkinda rolatif olarak g¢ok az bilgi

vardi. Uluslararasi dagilim ve sikliklarindaki bu farkliliklar, epidemiyolojik ¢aligmalar

sonucu ortaya konmaktadir(11). Cocukluk kanseri insidansi en fazla Ibadan ve

Nijerya’dan bildirilmektedir(156/1000000). Bu oran Fiji’deki hintlilerden yaklagik 4 kat

fazladir(39.7/1000000). Bu genis dagiimun muhtemel agiklamalan ise; kanser tamsinda

kullanilan saglik hizmetinin kalitesi, kanser siniflandirmasindaki farkliliklar, kanser takibi

ve yaymlarnmn kalitesi, popiilasyonun biiyiiklagt, nifus saymun dogrulugu ve degisik

toplumlar arasinda gergek kanser olusumu farkhilbiklandir. Pediatrik kanserlerin genel

insidans oranlan ise yida 120-130/1000 000°dur. Buradan sonugla gelismekte olan

tilkelerde 178165 yeni kanser vakasimn ¢ikacag: tahmin edilmektedir(12).

SEER verilerinden, 15 yagin altindaki ¢ocukluk ¢ag: kanserlerinin %92’sini non-epitelial

kanserlerin olusturdugu gériilmektedir(13). Yasamin orta ve ileri donemlerinde sirasiyla

% 80 ve 88 oranlarinda epitelial kanserler olmaktadir. Bu rolatif sikhiklar aldaticdir.

Aslinda her iki kanser grubu da yasam boyunca artmaktadir, fakat epitelial olanlar non-

epitelial olanlardan daha hizh bir yiikselme gostermektedir(14).



Losemi, MSS, goz, bobrek ve yumusak doku gibi birgok ¢ocukluk kanseri igin 0-4 y
arasinda, klasik pik insidansi vardir. Lenfoma ve kemik timérlerinde ise yagla birlikte
insidansin arttif1 gorilmektedir.

Kiz-erkek cinsiyet arasindaki insidans farkhh@ NHL’de , siyah ve beyaz ik arasindaki
farkliliklar 16semilerde belirgindir. SEER programinin 1973 - 88 arasm kapsayan en son
yayimnda, beyazlar arasinda tiim ¢ocukluk kanserlerinin toplam insidansinda %4.1°lik
artis oldugu belirtilmektedir(8). En fazla artiglar lenfositik 16semi , MSS tiimoérleri, ve
NHL’dedir. Ilaveten, giiniimiizde gocuk kanser hastalanmin %65’inden fazlasi 5 yildan

fazla yasamaktadir ve, sonugta ikincil kanserler agisindan da risk altindadirlar(3).

1.2.Tiirkiyede kanser insidansi:

Giiniimiizde Tirkiye’deki kanser insidansii kesin olarak tahmin etmek igin eldeki
istatistiksel veriler yetersizdir. 1992’de, 928 genel hastaneden elde edilen hastane
istatistikleri , Tiirkiye’deki kanser prevalansi hakkinda baz fikirler verebilmesine ragmen,
aym hastalarin birkag hastaneye birden yatmalan, ayrica 6zel ve askeri hastanelerde
tedavi edilip, genel hastanelere bagvurmayan hasta sayisimn giderek artmasi nedeniyle
hatali olabilir. Kanser, Saghk Bakanh$ tarafindan bildirimi zorunlu bir hastalik oldrak
kabul edilmistir, fakat genellikle bu kurala ¢ok iyi uyulmamaktadir. Bu nedenle saghk
bakanhi@: kanser kontrol merkezi ta.raﬁnda-ﬁ bildirilen kanser hastast sayis1 (6rnegin
1992°de 21962 vaka, 37/100.000)(15) veya her yil 75000 yeni vaka gibi genis bir tahmin
Tiirkiye’deki gergek kanser insidansim yansitmamaktadir.

Daha 6nceki donemlerde kanser insidansi tahmini i¢in ; 1977°de 39 tane 6zel ve devlet’e
ait patoloji laboratuarlannin kayrtlarinin incelenmis ve 12 aylk periyotta 14696 yeni

kanser vakasi oldugu gérilmistiir(10). Sonug olarak 1977°de kanser insidansimin kabaca



35/100.000 ve yasa bagiml insidans oranimin 49/100.000 oldugu belirtilmistir. Fakat bu
calisma biopsi yapilmayan kanser hastalarim ya da, sitolojik muayenelerle tam koyulan
I6semi , multipl myeloma gibi hastahklén kapsamamaktadir. Ilaveten, aym yildaki kanser
mortalite hizimn burada belirtilen insidansdan daha yitksek olmasi da, Turkiye’deki
gercek kanser insidansimin daha yiiksek olabilecegini gostermektedir (16). Soyle ki; bir yil
icindeki kanser mortalitesinin kanser insidansina oram giinimiizde birgok tilkede %50
veya daha azdir ve kaba bir tahminle Tﬁrl;iyede 1990°’daki kanser insidansinin
90.8/100.000 veya yasa bagimh insidansin 126.3/100.000’den az olmayacag sdylenebilir.
Mortalite hizlannin kullamimuyla yapilan bu tahminlerde, 15 yil iginde kanser insidanst
hizlarinda belirgin bir artig saptanmamaktadir. Buna ragmen Tiirkiye niifusunun 1980°den -
1990°a yaklagtk %50 oraninda arttii gozéniine ahmrsa, bir yil iginde tiim genel
hastanelere yatirilan kanser hastast sayisinda yaklagik iki katlik bir artig olmasi( %2.5’den
%4’e), hastane imkanlarinin kanser hastalannca kullammimn arttifim gosterebilir.
Toplum kanser hakkinda giderek daha fazla bilinglenmektedir. Ayrica daha iyi tam ve
tedavi yontemleri geligtirilmekte ve diger hastaliklarin ayaktan hasta bazinda daha iyi
kontrol ve tedavileri yapilabilmektedir. Biitiin bu faktorler hastane imkanlanmn kanser
hastalannca kullaniminin artmasinda etkili olmaktadirlar(16,17). 3
Genel hastane istatistikleri, yas grubu ve gocukluk kanserleri subgruplan gibi 6zelliklere
gbre yapiimadigindan, gocukluk kanserlerinde dagilim ve insidans verileri daha kisithdir.
Bununla birlikte mortalite verileri kullamlarak yapilan bir tahminle 0-14 yag arasi

¢ocukluk kanser insidans: 1992 niifusuna gore 1.43/100.000 olarak bildirilmektedir.



1.3.Tiirkiye’de kanser mortalitesi:

Tim geligmis tlkelerde oldugu gibi, kanser Tirkiye’de de 1990-92 yillaninda 6liime en
¢ok yol agan ikinci neden olmustur(16,18). Cocuklukta meydana gelen oliimlerin ise
yaklagik %10’u kansere bagldir ve bu dénemde hastahiga bagh 6limlerin en yaygmn
nedenini olugturmaktadir. Bununla birlikte 16semiler dikkate ahindiginda yillik 6liim sayisi
1964°de beklenen sayidan dismeye baslamstir, 1980 yilinda, 1964°de beklenenden 8000
daha az 6lim olmugtur. En fazla kazang; l6seminin genellikle akut lenfositik tip oldugu 5
yag alti g¢ocuk grubunda gerceklesmistir. Diger cocukluk cag kanser!en'nde uzun
dénemde keskin azatmalar renal tiimoérler, Hodgkin hastaligy, kemik sarkomu ve son
zamanlarda Non-Hodgkin lenfomada elde edilmigtir. Lésemi harici diger kanserler igin
1964-80 aras1 dénemde beklenenden 9300 daha az 6liim meydana gelmistir(13).

0-14 yag cocukluk yas grubunda genel mortalite oranlan ABD’de saptanan oranlardan
daha dusiiktiir ve 1965’den 1990’a devamii bir dusiis gostermektedir. Bu durum insidans
oranlarindaki azalmadan ziyade, ¢cocukluk ¢ag1 kanserleri tedavisindeki devamli baganyr
gosterebilir(16,18).

Infeksiyon hastaliklannin kontrolii ve diger birgok hastalik icin tedavi imkanlarim
iyilestirilmesi sonucunda ortalama beklenen yasam siiresinin uzamasi, gevresel
karsinojenik etkenlerin artmasi, modern tam yontemlerinin kullammimn yayginlagmasi ve

halkin bilinglenmesi gibi faktoérler, kanser insi;IanSI ve mortalitesi hakkindaki bilgilerimizin

artmasinda etken faktorlerdir(18).

1.4. Tiirkiyede ve diinyadaki kanser istatistiklerinin karsilastiriimasi :
Tiirkiyede diizenli kanser insidansi verileri olmamasina ragmen, standart kanser mortalite
oranlan kullamlarak ( ki gergek insidans bundan fazla olabilir) bazi Avrupa iilkeleri(1) ile

kargilastrma yapilmugtir. Ulkemizde gocukluk kanserlerinin dagiimu gelismekte olan



tilkelerle, gelismig tlkeler arasinda gorilmektedir. Losemiler geligmis tlkelerdeki gibi ilk
sirayt almakla beraber, siklik daha azdir. Amerika ve Avrupa iilkelerinde ¢ocukluk ¢ag:
kanserleri arasinda 16semilerin goriilme siklig: %30-35 arasinda iken, tilkemizde %25’dir.
Geligmis tilkelerde beyin tiimorleri %18-20 oraminda dagilimla ikinci sirayr almaktadir,
bizde ve gelismekte olan diger iilkelerde ise %10-15 arasinda gozlenmektedir.
Lenfomalardaki farklilik ise daha garpicidir. Tﬁr:kiye’de lenfomalar tiim ¢ocukluk ¢agi
kanserlerinin %23.7’si ile en sk ikinci timor grubunu olusturmaktadir(19). Lenfoma
siklign Hacettepe serisinde losemilere yakindir(7). Gelismis tilkelerde ise 16semi ve MSS
tiimérlerini takiben lenfomalar en sik tiglinct tiimor grubudur(19,20). Bununla birlikte
gelismekte olan iilkelerde o6zellikle de Afrika’da Burkitt Lenfoma’min ¢ok yitksek’
insidansindan dolay: en sik ¢ocukluk kanseri olarak da bildirilmektedir. Cocukluk NHL’si
Hodgkin hastaligindan biraz daha yiiksek orandadir. Hodgkin hastaliginda bimodal pik
insidans: vardir. Erken pik gelismekte olan iilkelerde adolesans’dan once olurken gelismis
iilkelerde erken pik ikinci dekadin sonlarinda olmaktadir. Hacettepe Universitesinde
yapilan bir ¢aligmada c¢ocukluk Hodgkin hastalgi vakalarinin %50.9’unun 5-9 yaslan
arasinda ve ortalama yagslarinin da 8.6 yil oldugu gosterilmigtir(19).

MSS kanserlerinin epidemiyolojisi hakkinda olduk¢a az veri vardir, cografik ve etnik
farkliliklar kesin degildir(21), erkeklerde biraz daha fazla oranda gorilmektedir.
Noroblastom ¢ocukluk ¢agimin en sik ekstraléranyal solid tiimoériidir. Ortalama yas iki yil
olarak bildirilmektedir, Wilms tiimor insidans: rolatif olarak daha diigik orandadir ve
cocukluk kanserlerinin %5-6’sim olugturdugu bildirilmektedir(22). Wilms tiimoriniin
aniridi, hemihipertrofi, Beckwith-Wiedeman sendromu gibi bazi konjenital anomalilerle
birlikteligi gorilmektedir.

Osteosarkom ve Ewing sarkom siklif1 ad6lesanlarda erigkinlerden daha fazladir.



Germ hiicreli timorler gocukluk kanserlerinin %3’Gnt  olusturmaktadir. Gonadal
disgenezi gibi konjenital anomalilerle birlikteligi vardir(23).

Tablo 1’de Diinya’da ve Tirkiye’de ¢ocukluk kanserleri sikhklan goriilmektedir(24).
Tirkiyedeki cocukluk kanserleri verileri bes pediyatrik onkoloji merkezinden elde
edilmistir (Hacettepe, Cerrahpasa, Ege, Istanbul, Ankara Tip Fakiiltelerinin pediyatrik
onkoloji vakalarm igermektedir). Burada MSS timoérleri 16semilerden sonra ikinci

sikhikta gorilmektedir.

Tablo 1: Dinyada ve Tirkiyede pediatrik kanserler.

Hastalik . gorilme sikhigi(%) Hasta sayist
Diinyada Tiirkiyede Tirkiyede
Losem 34 32 3377
SSS tiimérleri 19 253 2664
Lenfoma 11 10.6 1121
Néroblastoma 8 6.5 684
Sarkom 7 6.1 643
Wilms timorti 6 5.7 604
Kemik tiimérleri 4 3.0 320
Retinoblastoma 3 1.3 138
Diger timorler 8 95 997
Toplam 100 100 10548

2. Kanser tedavisi :

Tarih boyunca korkutucu olan kanser Yunanca"da yenge¢ anlamina gelen “crab”
kelimesinden gelmektedir ve tibbi sozliige 'tM.("). 500 yillarinda Hipokrat tarafindan
sokulmustur. M.0.500-M.S.1700 arasinda kanser tedavisi kaba cerrahi metotlar , kan
alma, miishil ilaglan, bitkisel ilaglar, koterizasyon ve koroziv ajanlar iceren merhemlerden
olusuyordu. Onsekizinci yiizyilda Gedron, dikkatli gézlemler ve caligmalara dayah
simflama ve tammlamalar yapmig ve sadece lokalize kanserlerin kiirabl oldugunu ileri
siirmiigtiir. Gedron’un ¢aligmalanindan glniimiize kanser hakkindaki bilgiler ¢ok hizh

geligmistir. Birgok pediatrik kanser hastasi igin bu gelismeler 1960’lanin sonu ile

10



1970’lerin  basinda gergeklesmistir. Baslangigta méli)}n “transformasyonun ve ilag
direnglerinin altindaki molekiiler mekanizmalann bilinmemesi nedeniyle kansere yonelik
selektif ve etkili tedavinin geligmesi, engellénmisti. Bu alanda kismen 6nemli kesifler elde
edilmesine ragmen bilgilerimiz tam degildir ve bu nedenle tedavi biiyiik oranda empirik
olmaya devam etmektedir. Maliyn ve non-maliyn hiicrelere yonelik selektivitenin yoklugu
nedeniyle de toksisite, kéti ve korkutucu bir gerggk olarak karsimza ¢ikmaktadir.
Giiniimiizde o¢zellikle losemi, Hodgkin hastahiys ve yumusak doku sarkomlan gibi
kanserlerin tedavisinde ¢ok énemli agamalar kaydedilmektedir(25). Bu basanlarin ¢ogu ,
hastalari daha yiiksek. dozlarda ve daha multimodaliter yaklagimla tedavi etmeye yonelik
koordine ¢galigmalarin sonucudur.

Simdiki yagsam oranlar ve gocukluk kanser insidansina dayanarak ylizyihin sonunda 16-44

yaslart arasindaki her 900 kisiden 1’inin gocukluk kanserinden yasayan bir kisi olacag:

tahmin edilmektedir.

2.1.Cocukluk ¢ag kanserlerinde tedavi prensipleri:

Cocukluk ¢ag1 kanserlerinin tedavisi gesitli dallarda 6zellesmis birgok ekip (6rn: pediatrik
patolog, onkolog, radyoterapist, cerrah, radyolog ve birgok destek tedavi uzmanlari;
beslenme uzmam, sosyal hizmet uzmam, psikolog ve hemsgireler gibi) gerektiren
multidisipliner bir tedavi yaklagimdir (26). E

En fazla kiir sans1 tedavinin baslangici sirasinda olmaktadir ve kanserden stiphelenildigi
zaman hastalar en kisa siirede bu konuda oOzelleymis uygun bir merkeze sevk
edilmelidirler.

Tedavi boyunca ¢ocuk miimkiin oldufu kadar evinde olabilmeli ve okuluna devam
edebilmelidir. Fakat tedavi rejimlerinin yogunlugu nedeniyle tamdan sonraki ilk bir veya
iki y1l iginde bu aktiviteler 6nemli oranda aksamaktadir.

11



Kanser tedavisinde yaklagim tGmér tipine, evresine ve yayihm alanlarma gore
degismektedir. Tedavide amag kiiratif, palyatif veya suportif olabilir. 1960’h yillara kadar
kemoterapi sadece palyatif amaglarla kullanilan bir tedavi segenegi idi. Ancak Iosemiler,
lenfomalar, Wilm’s tiimérii gibi kemoterapiye duyarh hastaliklarda alinan olumlu cevaplar
kemoterapinin onkolojik tedaviler arasinda onemini birincil hale getirmigtir. Kanser
tedavisindeki ilaglar ; hormonlar, antimetabolitlgr, antibiyotikler, plant alkaloidleri ve
alkilleyici ajanlan igeren birka¢ grup ilaglardan secilmektedir. Bu ilaglarin birgogu
sitotoksinlerdir ve DNA sentezini bozarak hiicre fonksiyonu ve sentez islevini
bozmaktadir. Yeni bilesiklerin timiinin timor supressér ve toksik etkisi hayvan
¢alismalanina dayalidir(26). Birkag ajan daha sonra toksisitelerinin degerlendirilmesi igin *
faz 1 klinik ¢aligmalarda kullamlmaktadir. Bu ¢alismalar genellikle baska etkin tedavi
sanslart olmayan yetigkin kanser hastalaninda, kendilerinden izin alindiktan sonra
uygulanmaktadir. Once diisiik dozlarda baslanarak, tolerans noktasina kadar giderek
arttirlmaktadir. Maksimum tolerans dozu saptandiktan sonra , sabit bir doz ile faz II
¢aligmasinda spesifik timor tiplerinde tedavi etkinligini degerlendirmek amaciyla kotii
prognozlu hastalara uygulanmaktadir. Bu tiimérler igin etkin bulunursa faz III ¢ahgmalan
yapilmaktadir, burada da yeni ila¢ standart rejimdeki ilaglarla kombine edilerek eski rejim
ile yeni rejimin etkinligi kargilagtiiimaktadir(26).

Kanser tedavisinde cerrahi ve /veya radyasy;on ile lokal tedavi birgok solid timér igin
tedavinin 6nemli bir komponentidir, fakat saptanamamig olsa da tiimér yayilim genellikle
var oldugundan sistemik multiajan kemoterapi genellikle gerekmektedir. Benzer sekilde
kemoterapi de yalmz basina gros rezidiel timorleri yok etmekte genellikle yetersiz
kalmaktadir. Bunlardan dolayr maliyn tiimorlt gocuklann ¢ogu her ti¢ tedavi rejimine de

ihtiyag duymaktadﬁ‘. Maalesef  etkin  tedavilerinin  ¢ofunun  terapotik
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indeksi(etkinlik/toksisite orani) dardir. Bu nedenle akut, kronik toksisite azaltilabilmekte
fakat tamamen engellenememektedir(26).

Guniimiizde ¢ocukluk cagi kanserlerinin %50°den fazlasinin tamamen Iiyilestirilebilir
olmasinda cerrahi, radyoterapi ve kemoterapinin birlikte kullammi ve 6zellikle destek
tedavilerde buytk ilerlemeler kaydedilmis olmasi 6nemli rol oynamaktadir.
Kemoterapideki gelismeler ve radyoterapi tekniklerindeki ilerlemeler cerrahinin timoér
tedavisindeki yerini de degistirmistir. Cerrahi ;nﬁdahele bazi tiimorlerde hala yagam
sansint etkiler durumdadir. Yamsira, hepatoma ve fibrosarkomlarda , evre 1 ve II
noroblastomlarda, spoviyal sarkomlarda da en oOnemli tedavi girisimi olmay:
siirdiirmektedir. Ancak, 6zellikle yasam kalitesi gozoniine alinarak artik eskiden yapilan .
genis pelvik ekzenterasyon veya hemipelvektomi gibi girisimlerden vazgegilmistir ve
cerrahi tedavide giderek daha koruyucu teknikler 6n plana gegmistir. Osteosarkomlarda |
amputasyonun yerini ekstremite koruyucu girisimler almaktadir. 1964’de ilk kez
Gilbertson ve Wangenstein “‘second look’ adi verilen ikincil cerrahi girigimleri
baglatmiglardir. Cocuk timorlerinin birgogunda once biyopsi tercih edilmekte,
kemoterapi ve radyoterapi sonrasinda ikincil ve ig¢iincil cerrahi girigimler denenmektedir.
Cerrahi ayrica destek tedavide sikhkla kullanilan port veya hickman tipi kateterlerin de
takilmasinda bityiik yer tutmaktadir.

Radyoterapi; Rontgenin 1895°de 1siu kesfinden bir yil sonra radyasyon kanser
tedavisinde kullanilmaya baglannugtir. Radyoterapide amag, timériin hiicre kitlesini hizla
azaltarak lokal kontrolii saglamaktir. Radyoterapi hiicre 6ldiiriicii etkisini direkt olarak
igindan etkilenme ve serbest radikaller nedeniyle gelisen DNA hasan seklinde
yapmaktadir. Bu arada normal dokulara verilecek zarar en aza indirilmeye galigilr.
Pratikte radyasyon tedavisi giinde tek doz 1.8-2.2Gy dozlarda verilmektedir, buna

standart veya -konva.nsiyonel radyoterapi denmektedir. Dokulara daha az hasar vererek

13



etkinligi arttirmak amaciyla hiperfraksiyone radyoterapi gibi yeni tedavi sekilleri
denenmektedir(24).
Kanser tedavisinin siiresi ve tedavide kullanilan kombinasyonlarda, hem iilke i¢inde hem

de iilkeler arasinda buytk farkliliklar vardir. Sonugta tedavinin hangi diizeylerde etkili ve

uygun oldugu sorusu kalict olmaktadir.
2.2. Kanser Tedavisinde Akut komplikasyonlar ve destek tedavi:

Tedavinin 6nemli erken komplikasyonlan metabolik bozukluklar , kemik iligi stipresyonu
ve immiinostipresyondur. Ayrica biiyik tiimoral kitlesi olan hastalarda, timor
hiicrelerinin yikimina'bagh olarak tﬁbﬁier presipitatlar ve urik asit kristalleri nedeniyle
renal fonksiyon bozulabilmektedir. Kemik iligini infiltre eden tiimérlerin pansitopeniye '
neden olabilmesi yamnda, tim kemoterapotik rejimler myelosiipresyona yol
acabilmektedir. Geligen anemi eritrosit transflizyonlan ve trombositopeni de trombosit
inflizyonlan ile diizeltilebilmektedir (26). Immiinosiipressif tedavi alan hastalarda, graft
versus host hastalifim 6nlemek igin irradiye edilmis kan trtnleri verilmektedir (26).
Myelosupresyonun  dizeltilmesi i¢cin ise hematopoietik  blylime faktorleri
kullanilmaktadir.

Granilositopeni(500/mm3’iin altinda) varhifinda hayat: tehdit eden infeksiyonlara risk
artmaktadir. Son wyillarda ¢ocukluk c¢agi kanserlerinde kullamlan yogun kemoterapi
protokolleri ile elde edilen kiir oranlarina pa;:alel olarak, nétropenik infeksiyon riski de
giderek artmaktadir. Kanserli hastada dort saat aralarla ol¢iilmek kosuluyla, 24 saatte
oral viicut isismin dort kez 38.0-38.5 °C ya da bir kez 38.5 °C’nin iizerinde
saptanmasi(IHS kriterlerine gore oral viicut 1sismin 12 saatlik donemde bir kez 38.5
°C’nin iizerinde yada iki kez 38-38.5 °C arasinda bulunmasi), ates olarak
degerlendirilmektedir(27,28). Notropenik ates ataklanmn %60°inda altta yatan nedenin

bakteriyel bir infeksiyon oldugu belirtilmektedir. Ancak nétropenik infeksiyonlarda fizik
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muayenede agri, eritem, sislik gibi yangisal olaymn klasik belirti ve bulgulan
saptanamamakta, ates infeksiyonun tek belirtist olabilmektedir(27,29).

Altta yatan maliyn hastalifa ve ozellikle kemoterapiye ikincil gelisen bu ataklar onkoloji
hastalarinda yasamu tehdit eden ve tedavi basarnisiu sinurlayan en onemli nedenlerden
birisidir. Losemili hastalarda yaygin kemik iligi tutulumu olmasi ve yogun kemoterapi
protokollerinin uygulanmasi nedeniyle birincil 6lim nedeni halen infeksiyondur. Son
yillarda uygulanan yitksek doz kemoterapi protokolleri solid tiimorla hastalarda da
infeksiyonu Onemli bir sorun haline getirmektedir(29,30). Bu hastalarda tedavinin ana
ilkeleri belirlenmis almakla birlikte kullamlacak empirik antibiyotik kombinasyonlart
merkezden merkeze ve zamanla degisiklik gerektirmektedir(31).

Antikanser tedavi uygulanmakta olan hastalarda kemoterapi uygulandiktan sonra total
notrofil sayisitin(TNS) infeksiyon riskini arttiran diizeylere inmesine kadar gegen siire
potansiyel notropeni donemi gseklinde tanimlamir, bu siire uygulanan tedaviye gore
degismektedir. Ates nedeniyle bagvuran kanserli bir hasta bagvuru aninda potansiyel
ndtropeni déneminde bulunuyorsa, noétropenik olmamasina kargin nétropenik ates
ilkelerine gore izlenmektedir.

Atesli notropenik hastalarda standart yaklasim; hastaneye yatirlarak en kisa siirede
empirik anrimikrobiyal tedavinin baglanmasidir. Burada amag erken donemde ( ik 72
saat) goriilen olimleri 6nlemektir. Tek, iki ya da iiglii tedavi protokolleri bulunmaktadir
(32,33). Empirik antibiyotik tedavisi uygulanan ancak atesi kontrol edilemeyen
nétropenik hastalarda yedi giinden uzun siren ates ve siiregen notropeni varhiginda
tedaviye empirik amfoterisin-B eklenmektedir(34). Amfoterisin-B tedavisinin iki hafta
stirdiiriilmesi, bu siirenin sonunda yapilan incelemelerde fungal infeksiyon kamtlan yoksa

antifungal tedavinin kesilmesi énerilmektedir(35).
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Bolumiumuzde empirik antibiyotik tedavisi alan nétropenik infeksiyonlu hastalarda; 72.
saatte atesi kontrol altina alinamayan olgulara vankomisin eklenmekte, yedinci giintin
sonunda halen atesi devam edenlerde ise tedaviye amfoterisin-B eklenmekte ve iki hafta
devam edilmektedir.

Kanserli hastalarda gelisen her infeksiyon atagi antikanser tedavide aksamaya neden
olarak genel yasam oranlarimi olumsuz yonde etkilemesinin yamsira toplam tedawvi
maliyetini de arttirmaktadir(5). Nétropenik infel;siyonlarda tedavi maliyetine iliskin az
sayida caligma varken iilkemizde nétropenik infeksiyonlarda tedavi maliyetlerine iligkin
yeterli veri bulunmamaktadir. Maliyet hesaplamalaninda total tedavi maliyeti; hastanede
yatis, antibiyotik, tamsal testler ve tedavi maliyetinden olugmaktadir(31). Ingilterede .
yapilan bir ¢aligmada toplam maliyetin %62 sini hastanede yatig maliyetinin olugturdugu,
ortalama antibiyotik maliyetinin 297 pound, hastanede yatig maliyetinin 960 pound
oldugu bildirilmektedir(36). Montero ve ark’lanmn g¢alismalarinda atak bagsina digen
ortalama antibiyotik maliyeti 318 USD, toplam maliyet 2893 USD olarak
gosterilmektedir(37). Boliimimiizde 1996 yilinda yapilan “nétropenik infeksiyonlarda
tedavi maliyetleri” ¢aligmasinda; antibiyotik maliyeti, hastanede yatis maliyeti ve G-CSF
maliyetinden olugan toplam maliyetin lenfoproliferatif timor grubunda atak bagina 1395
USD, solid tamor grubunda 2089 USD oldugu ve antibiyotik maliyetinin toplam
maliyetin  %63’tni  olugturdugu bulunmustur(31). Geliymis tlkelerde nétropenik
gocuklarda risk gruplanna gore evde tedavi, erken donemde hastaneden ¢ikarma gibi
uygulamalarla yagam kalitesinin artirilmasi ve maliyetin azaltilmasina yénelik ¢ahigmalar
surdiirilmektedir(38).

Immiin sistemi baskilanmug hastalarda bakteriyel infeksiyonlardan bagka, Pnémocystis
carinii gibi opportunistik organizmalar da fatal pnomonilere yol agabilmektedir(26).
Normalde diigiik patojeniteli olan virisler de ciddi hastalik tablosu oluéturabilmektedirler.
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Varisella da kanser hastalarinda sik karsilagilan ciddi bir sorundur. Temas 6ykiisii olan
hastalara Varisella-Zoster Ig yapilmakta ve eger klinik hastalik gelisirse yatinlarak
intravenoz asiklovir ile tedavi edilmelidirler(26). Primer hastaliga yada tedaviye baglh
ortaya c¢tkan pansitopeninin dizeltilmesi i¢cin kan ve kan drinleri olduk¢a sik
kullanilmaktadir. Sonugta bagta hepatitler olmak iizere kan yoluyla gecen infeksiyonlar
agisindan da biiyitk risk altindadirlar. Bunlar iginde asilamayla korunulabilen HBV igin
bolimimuizde de kanser hastalarinin tedavilerine‘ baslandiginda HBV agilama programi
uygulanmaktadir.

Tedavinin diger komplikasyonlarindan bagl bulanti ve kusma nedeniyle hastalarin gida
alim azalabilmektedir ve genellikle viicut agirliklarimin %10 veya daha fazlasini .
kaybetmektedirler. Batin ya da bag-boyun bolgesine radyoterapi, intensif kemoterapi alan
ya da KiT igin total viicut ismnlamasi yapilan hastalarda malniitrisyon énemli bir risktir.

Oral besin alim: yetersiz hastalarda parenteral hiperalimentasyon gerekebilmektedir(26).

2.3. Geg Sekeller:

Tedavinin geg etkileri onemli morbiditelere yol acabilmektedir. Basarih cerrahi
rezeksiyon igin 6nemli fonksiyonel yapilarin kayb: gerekebilmektedir. Irradiyasyon, geri
déniigsiiz organ hasarina yol agabilmektedir, semptomlar ve fonksiyonel kisitliliklar,
tutulan organa ve hasarin derecesine bagh olarak degismektedir. Radyasyona bagh baz
problemler hasta biiylyene kadar belirgifﬂesmeyebiﬁr, Omegin irradiye edilen ve
edilmeyen bolgeler ya da ekstremiteler arasinda belirgin asimetri sonradan
farkedilebilmektedir. Endokrin organlan igeren alanlarin irradiyasyonu hipotiroidizm ya
da steriliteye yol agabilmektedir. Yeterli dozda kranial irradiyasyon nérolojik ya da

intellektiiel disfonksiyon ve pitiiiter hormon yetersizligine bagh olarak buyime geriligi

yapabilmektedir.
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Kemoterapi de ciddi organ hasar aclsmdan' risk tasnr_naktadu. Bazi antikanser ilaclarla
ozel toksisiteler olusabilmektedir, 6rnegin; yitksek doz metotreksat tedavisinden sonra
gorilen lokoensefalopati, alkilleyici ajanlarla tedavi sonrasi sterilite, antrasiklinlerden
sonra myokardial depresyon, bleomisin sonrasi pulmoner fibrozis, asparaginaz sonrasi
pankreatit ve cis-platin ile iligkili isitme kaybi bunlardan bazilandir. Bu sekeller doza
bagimlt ve siklikla irreversibl olmaktadirlar. Bu ilaglar verilmeden once uygun bazal
degerlendirmeler yapilarak, tedavi siiresince de ko‘ntrol edilmelidirler(26).

Belki de en 6nemli geg etki ilk maliynitesi basarili bir sekilde tedavi edilen hastalarda
ikincil kanserlerin olusumudur. Antikanser ilaglardan sadece alkilleyici ajanlar ikincil
primer kanser sikhiginda bir artmaya yol agmaktadir(39). Bu etki en iyi, Hodgkin -
hastaligimin tedavisinden sonra geligen losemilerle saptanmustir. Risk  tedavinin
siresinden ziyade alkilleyici ajanlarin dozuna bagl olmaktadir. Cocukluk kanserlerinin
tedavisinden sonra kemik tiimorlerinde de artiglar goriilmektedir(40). Ikincil kanser riski
kiimiilatif olarak yillik yaklagik %0.5 artarak 20 yilitk takibinde %8-9 olmakta(41) ve 25
yilin sonunda %12’lere ¢ikmaktadir(26). Cocukluk ¢ag: kanseri nedeniyle tedavi gérmiis
hastalar ikincil maliyniteler dahil, tedavinin bagska muhtemel geg etkileri agisindan da yillik

muayene edilmelidirler.

3. Kanserin ekonomik yonii:

Bat1 tlkelerinde saglk hizmeti harcamalaf giderek artmaktadir. ABD’de saglik
harcamalarimn 1992 yilinda toplam milli gelirin %14’nii kapladig1 ve bu hizla giderse
2000 yilinda bu oranin ikiye katlanacag: belirtilmektedir(42). Benzer artiglar Ingiltere’de,
birgok Avrupa iilkesi ve Avusturalya’da da gdzlenmektedir(43,44). Artis gercekte saghk
alanlarinin  timiinde gorilmekle birlikte, kanser alaninda daha belirgin olmaktadir.
Ornegin ABD’de kanser tedavisinin direk maliyetleri 1985’den 1990’a %60’1%k bir artig

goOstermistir(45). 1990°da ABD Ulusal Kanser Enstitiisii de toplam kanser maliyetinin
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ABD’deki toplam hastalik giderlerinin %10’unu olusturdugunu bildirmistir(46). Saglik
hizmeti maliyetlerinin artiginin en Onemli nedenlerinin birisi yeni ilaglarin tedaviye
girisidir. Gergekte farmasotik Griinler uluslararasi total saglik harcamalanmin yaklagik
olarak %10’undan sorumludur(47). Fakat son zamanlarda yeni ilaglann ozellikle
rekombinant DNA teknolojisiyle tretilen protein yada kullamimlarinin artamasina dikkat
cekilmektedir(48). Hematopoietik buylime faktorleri bu rekombinant Griinlerin bir
omegidir. Kanser tedavisi ile baglantili olarak ‘t;u drinlerin maliyetlerinin ¢ok yiiksek
olmast, faydalarnin buna degip degmeyecegi sorusunu giindeme getirmistir.

Onbes yas altinda milyonda 120 civarinda beklenen gocukluk ¢ag: kanseri sikligs, tlkemiz
son niifus sayimina uygulandiginda, ¢ocuklanimizda yilda 2200-2500 arasinda yeni kanser
vakasi beklenmektedir. Gelismis iilkelerde de 2010 yilinda 25 yasiu gegmis her 600
erigkinden birisinin ¢ocukluk yasinda kansere yakalanip tedavi edilen ve kiir olan bir birey
olacag: hesaplanmaktadir. Bu rakamlar g6zoniine alindiginda 6niimitizdeki yillarda sosyal
ve ekonomik agidan ne kadar biiyilik bir potansiyelin sorumluluklarint tagidigimiz agiktir.
Bu nedenle saglik hizmetlerinde, kaynaklarin dagitimunin planlanmas: diinya ¢apinda hem
odeyenler (aileler), hem de devlet ve 6zel kurumlar igin ¢ok 6nemli olmaktadir. Bununla
birlikte maliyetler ve yasam kalitesi hakkindaki veriler saghk sektoriinde ozellikle ka{xser

alaninda yetersizdir. Bircok palyatif ve kuratif rejimlerin de etkinlikleri smurh ve

maliyetleri yiiksek gorinmektedir.

-
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3.1. Kanserin ekonomik ydniiniin hasta ve aileleri iizerine etkileri:

Kanserin ekonomik etkilerinden bahsederken, hasta ve aileleri tizerine psikolojik, sosyal
ve gevresel etkileri de dahil edilmelidir. Kanser, siklikla getirdigi biiyiik maddi yiikin
yanisira manevi olarak da buylk bir yikim yapmaktadir. Hastalar ve aileleri bu act
gercegl hergiin yasamaktadirlar. Hastalar ¢ofu zaman aciz ve yardima muhtag
olabilmektedirler. Uzun siireli ve sikhkla siddetli agriya yol agmasina ek olaruk, sekel
birakma sanssizligt , rekirrens ve tekrarlayan 6liim tehlikesi tasimaktadirlar. Hastalarin
tibbi problemleri de ¢ok karmagiktir. Ancak giinimiizde biyomedikal alandaki teknolojik
gelismeler bu hastatarin tedavi sansim arttirmakta ve hastalarin daha uzun sire
yasamalarma imkan vermektedir. Biittin bu gelismelere ragmen hastalar ¢ok aci bir
gercegin karmagik sosyal ve emosyonel problemleri ile yasamaktadirlar(49).

Tabii ki, kanser tani ve tedavisi ile beraberinde biiyiik bir ekonomik yiikii de getirmekte
ve bu yik kanser gercegini hasta ve ailesi i¢in daha da bunaltict hale sokmaktadir.
Sosyoekonomik durumlan nasi olursa olsun saglik sigortas: tarafindan kargilanmayan
tibbi ve sosyal hizmetlerin maliyetleri nedeniyle ( anlasma digt ulagim harcamalar, gocuk
bakimu, ev bakim servisleri, sigorta kapsamu digindaki tibbi harcamalar, ilaglar, hastalik ve
tedaviye bagli ig kaybt vb.) hemen tiim aileler i¢in ekonomik problemler ¢ikmaktadir. -Bu
yiizden kanserin toplam bedeli hasta ve ailesine diger hastaliklardan daha fazla yikici
olmaktadir. Ekonomik kaynak bulunamadxglnéa hastanin tedavisi, sagligl ve hayat kalitesi
bozulmaktadir. Kargilanamayan parasal ihtiyaglar tedavi rejiminin diizgin kullanimim
engelleyebilmektedir. Boylece kanser, uzun donemde sadece finansal agidan degil, aym
zamanda daha fazla psikososyal gereksinim ve emosyonel stres ortaya gikardigindan
dolay1 daha agir ve maliyetli olabilmektedir(50). Kendi klinik tecriibelerimizde de; 6zel
saglik sigortasi, Emekli sandigi, SSK, Bag-Kur gibi sosyal giivencesi olmayan ve yesil
karth kanser hastalarimin takip ve tedavilerinde 6zellikle antikanser ilaglarinin temininde
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6nemli sorunlar yasanmaktadir. Tedavi yapilabildigi zaman ise, sonrasinda belirli hastalik
gruplarinda daha sik olarak nétropenik infeksiyonlarla karsilasilmaktadir. Zamaninda
gerekli muidahale yapimadiginda mutlak 6limle sonuglanacak  bu infeksiyonlarin
tedavisinde gerekli, cogunlukla da oldukga pahali antibiyotiklerin temininde de sorunlar
yasanmaktadir. Endikasyonu oldugunda baska sekilde etkili olarak telafi edilemeyen
trombositopenin tedavisi i¢in trombosit sispansiyonlarimn hazirlatilmas: ise kapsamls
sosyal glivencesi olmayan hastalarda bagli bagina ’bir sorun olmaktadir. Tabii ki, bunlarin
disginda daha bagka birgok ihtiyag zamamnda ve yeterli miktarda karsgilanamamaktadir.
Sosyal giivenceden ypksun 6nemli sayida hasta ailesi ise maddi olanaksizliklar nedeniyle

¢ocuklarini tedavi bile ettirememektedirler.

3.2. Kanser ve fakirlik :

Ekonomik yiik daha dustk gelirli hastalar igin kesinlikle daha korkung olmaktadir.
Caligmalar 65 y alt1 kanser hastalarimn %20’sinin yilda 20.000 USD’den az kazandigin
ve 6 aylik sire iginde 2 giinden fazla hastanede yattiklanm ve kazandiklarinin yansim
kanser ve tedavisi icin harcadiklarimi gostermektedir. Istatistikler genel yasam oranlan
{izerine sosyoekonomik faktérlerin 6nemli bir rol oynadigi gdstermektedir, ekonomik
diizeyi diigitk olanlarda yasam oranlar da digiik olmaktadir(51). Sosyoekonomik diizeyi
yeterli olmayan kisilerin kaliteli saglik hizmeti almasi zordur ve ¢ogu zaman kanser teshis
edildiginde ileri evrede oldugundan tedavi seg‘:’eneklen' de siklikla kisitlanmaktadir(52). Bu
kesim genellikle de ilerlemis hastalik nedeniyle bagvurmakta ve yatinlarak tedawvi
edilmeleri gerekmektedir(53). Pediatrik kanser hastalaninda tibbi tedavi maliyetlerinin,
sigortasiz ailelerin gelirlerinin ortalama %30’unu gotirdugi ileri sirilmektedir(54). Son
zamanlarda kanser tedavisi igin ayaktan hasta servislerine artan onem, hasta ve aileleri

tizerine daha fazla finansal yiikk bindirmektedir. Cunkt sigorta sistemine gore hastanin
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yatarak tedavi gordigi donemde hastane tarafindan kargilanan bedellerin birgogu,
ayaktan hasta bazinda uygulanan tedavilerde karstlanmamaktadir.

Kemoterapi maliyetlerini kargilamak i¢in kaynaklar kisith veya hi¢ olmamaktadir ve bu
tiim hastalar igin ¢ok onemli bir yiiktiir. Kanser tedavisi sirasinda ailelerin kemoterapi
ihtiyaci disinda miicadele ettikleri, hastaneye sik sik yapilan ulagim tcretleri, geride
kalanlar i¢in bakim Gcretleri ve ayrica iggiicti kay:bma bagh olarak aile gelirinin azalmast
gibi baska problemleri de olmaktadir.

Yasamak her insanin hakki olduguna gére, giinimizde zamaninda, uygun tedavi ile %60-
70 oraminda kiir elde edilen kanserde bu hakkin her hastaya esit olarak saglanmas:
anayasal bir hak olmalidir. Bir ulus ve en 6nemlisi Hipokrat yemini etmis hekimler olarak
kanser 6nleme, tani, tedavi ve rehabilitasyon hizmetlerinin 6deme giicii olmayan herkese

ulasmasint saglamayi bir gérev kabul etmeliyiz ve bu konuda gereken atilimlan yapmamuz

gerekmektedir.

4. Kanserde ekonomik degerlendirme yontemleri:

Kanser sahasinda ekonomistler ve yoneticileri ilgilendiren 4 buyik problem vardir(25)
1- Kansere baglh erken 6lumiin nedeni hakkinda ¢ok sey bilinmektedir, fakat bu riskleri

etkileyecek ulusal saglik politikalarinin yapilmasi ve uygulanmasi yavas ve etkisiz

olmaktadir. -

2- Cesitli kanserlerin tedavisinde biiyik farkliliklar vardir, fakat tedavilerin uygunlugu

hakkinda tam fikirbirligi yoktur.

3- Kanser taramalarimn ve tedavi yaklagimlanmin maliyet etkinligi hakkindaki veriler

yetersizdir.

4- Calismalarn sekilleri, modelleri ekonomik degerlendirme rollerinden dolay: tartismahdir.
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1960-1992 yillarinda toplam 636 ekonomik degerlendirme ¢alismasi yapilmugtir(55).
Baska bir arastirmada 1979-90 yillan arasinda yillik 279 calisma yapildig: tespit edilmistir
(56). Degisik kanser tedavi protokollerini takiben yasam siiresi ve klinik son noktalari
degerlendiren galigmalar olduk¢a fazladir. Bununla birlikte hastalann ve yakinlarimin
yasam kalitesini yada tedavinin ekonomik sonuglarim degerlendirenlerin sayist azdir.
Farkli tedavi yaklagimlarinin maliyetleri hakkinda da az sey bilinmektedir. Maliyet bildiren
yaymlarda da aym tedavilerin tahmini hakkinda bi;yﬁk farklihklar olmaktadir. Bu nedenle
burada ekonomik degerlendirmenin temel yontemleri ve prensiplerine deginilmektedir.
Ekonomistler saglik hizmetlerinin degerlendirilmesi i¢in bir dizi teknik Snermektedirler.
Herbirinin ayn yeri vardir, 6énemli olan hangi aragtirmada hangi metodun en uygun,

olduguna karar vermektir(6). Tablo 2°de saglk alamindaki ekonomik degerlendirme

yontemlerinin temel 6zellikleri gorilimektedir.

Tablo 2.T1bbi ve farmasotik ¢aligmalarda kullanulan degerlendirme sekilleri(57):

Degerlendirilen nitelik Alternatifleri Alternatifleri
karsilagtirmayanlar kargilastiranlar

sadece sonuglar gidigat tanimu etkinlik degerlendirmesi

sadece maliyetler maliyet tanumi maliyet degerlendirmesi -

maliyetler ve sonuglar maliyet-gidisat tanimui tam ekonomik degerlendirme

Tam ekonomik degerlendirme; maliyet-indirgeme analizleri, maliyet-etkinlik analizleri ,
maliyet-fayda ve maliyet-kazang analizlerini icermektedir(57). Farkll gidigat birimlerinin
varh@ dolayistyla farmakoekonomik analizlerde kullamlabilecek 4 farkli aragtrma tipi.

vardir(tablo 3)(42). Bu dort farkl ¢alismayr ayumak ve onlan yerinde kullanmak

onemlidir.
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Tablo 3 . Tam farmakoekonomik degerlendirmenin 4 metodu(57).

Metotlar "~ maliyet biﬁmi gidisét birimi

maliyet indirgeme para benzer sonuglar

maliyet etkinlik “ dogal birimler

maliyet fayda(utility) «“ kaliteli hayat yili, diger faydalar
maliyet kazang (benefit) “ para

4.1.Ekonomik Analiz calismalariin temel prensipleri:

Hangi ekonomik degerlendirme metodu secilirse segilsin analiz asagidaki sirayr
izlemelidir.

1-Problemin Tammi: Analizin sonraki devamim gosteren ¢ok dnemli bir basamaktir. -
Anahtar nokta hangi analizin uygulanacaginn saptanmasidir. Béylece hangi maliyetler ve
gidisatlarin tartigilacagy belirlenmig olur .Ormnegin taniya gotiirecek en uygun tetkikin
se¢imi  “CEA”gerektirir iken cerrahi ve kemoterapi  arasindaki secim “CUA”
gerektirmektedir.

2-Maliyetlerin ve gidisatin tanmimlanmasi: Tartigmaya agilacak maliyetler ve gidisat

degerleri, galismanin goriis alanindan, ekonomik yontemden ve degerlendirilen saglik

hizmetleri prosediiriinden etkilenmektedir.

3-Maliyet ve etkinliklerin hesaplanmasi: Bir ekonomik analiz i¢in klinik etkinlik
delillerinin varlig1 veya yoklugu gereklidir. Pi'ospektif olarak toplanan maliyet verileri de
yine tercih edilmektedir. Klinik calgmalardan elde edilen maliyet verilerinin
kullamlmasinda, ¢aliyma protokoliine uyan saglik hizmetlerinin gozonine alinmasmna

dikkat edilmelidir.

Genel goriis ; iggiich kaybina bagh olarak hastalifin topluma indirek maliyetinden ziyade

direk maliyetlerin gozontne alinmasidir.
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Parasal maliyet iki komponentten olusmaktadir; miktar ve deger. Bedelleri degerlendirip
yayinlarken tiiketilen kaynak miktarim belirtmek ve maliyeti belirtmeden 6nce ticretleri
ayri ayr1 yazmak faydalhdir.

Maliyetlerin(bedellerin) Tipi:

1966°da Rice(44) hastalik maliyetinin {i¢ komponenti kapsadigim bildirmistir.

. Direk maliyetler: Hastaligin tedavisine yéne}ik saghk hizmeti harcamalarmdan

kaynaklanmaktadir.

. Indirek Maliyetler: Hastaliga bagli erken mortalite ve morbidite nedeniyle isgiicii kaybmi

gostermektedir.

. Hesaplanamayan(intangible) bedeller: Ornek olarak hastaliktan kaynaklanan agniya bagl -
yasam kalitesindeki azalma verilebilir.

Caligmanmin amacima uygun bedelleri tariflerken direk ve indirek bedeller arasinda bir
aynm yapmak faydalidir. Geleneksel olarak direk bedeller hastaligin tedavisi i¢in
tiiketilen kaynaklardir ve tibbi, non-tibbi seklinde ikiye ayrniimaktadir. Direk tibbi bedeller
destek tedavi bedellerini, ilaglan, kullanilan malzemeleri ve yatak bedellerini igermelidir.
Fakat genellikle saglik hizmetleriyle baglantili direk non-tibbi bedeller, 6rn: hastalarin
ulagim bedelleri, ev bakimu bedelleri, 6zel diet bedelleri ve hastamn ailesi i¢in ayrica
gerekli bedeller de ideal olarak dahil edilmelidir. Non-tibbi bedellerin dnemi, tedaviler ve
hasta gruplan arasinda farklilik gostermesidir <Ornegin terminal safhadaki kanser hastalan
igin ev bakim ve hastane bakim bedelleri kargilagtinildiginda non-tibbi bedellerin dahil
edilmesi ¢ok onemli olmaktadir.

Indirek bedeller tedaviye ve hastaliga bagh kaybedilen kaynaklara isaret emektedir ve
hastanin yaptig1 is bazinda iretkenligindeki degisiklikler olarak degerlendirilmektedir.

Boylece indirek bedeller kansere bagli yapilamayan hizmetlerin tahmini bedeli anlamim
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tagimaktadir. Uretime katiimayan hastalar 6rnedin emekliler, gocuklar ve ev hammlarn
icin sifir olarak tahmin edilmektedir.

Bununla birlikte ekonomistler tretim kaybindan yada azalmasindan kaynaklanan indirek
maliyetlerin hesaplanip hesaplanmayacagt konusunda tam bir fikir birligi iginde
degildirler. Burada amag¢ bir kisi isten ayn kaldigi zaman tretim kaybinin degerini
tartigmaktir. Kisa streli kayiplarda ig kaybimin bagkalarinca karsilanabilmesi yada aym
kiginin ige geri donmesiyle yapilabilmesi nedenleri;/le maliyet hesaplamalarinda problemler
ctkmaktadir. Uzun siireli kayiplarda ise, hastalarin igi baska igsiz birinin istthdamiyla
karsilanabilmektedir. Bu yilizden ig’ten ayn kalma bireye yada igverenine mali kilfet
getirebilirken, topluma ¢ok fazla mali yiik getirmeyebilir. Bazi ekonomistler “friction,
approach” denen bir yontem ile Uretim kaybmin hesaplanmasinda yeni yollar
gelistirmiglerdir. Bu sayede indirek maliyetler, kazang kaybi goriigiyle saptanan
maliyetlerden daha distk olarak hesaplanmaktadir(44).

4- Bedellendirme goriis ve sahasi: Ulusal saglik hizmetinde temel goris, mevcut
kaynaklar ile en fazla saghk faydasina ulagmaktir. Saglik hizmetleri sektoriintin kontroli
disindaki bedeller dahil edilmemektedir.

Hastaneler agisindan ise; hastane tarafindan 6denen bedeller amaca uygundur. Sigf)rta
kurumlan sadece kendilerine binen yiikiin bedelini hesaba katarlar ve hasta tarafindan ise
sadece kendi harcamalari onlan ilgilendirmektedir.

Hangi goriigiin uygun oldugu caliymanmin amacina baghidir. Sonugta;, goriis net olarak
tanumlanmazsa maliyet verileri hatali olarak kullanilabilir.

5- Zaman faktorii: Bir saglik hizmetinin bedelini hesaplarken, hesaplamaya katilan yeterli
uzunlukta bir zaman periyodu belirlenmelidir. Birgok kanser hastasi daha erken yada
daha geg relaps yapabilir ve daha ileri tedavilere ihtiyag gosterebilirler. Ideal olan: hesaba

katilan bu zaman diliminin tiim bu tedavilerin- bedellerini icerecek sekilde uzun
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ayarlanmasidir. Cok kisa bir zaman stiresinde bu tiir bedeller atlanabileceginden yanlis
gorislerin dogmasima yol agabilir. Kesinlikle, bu kadar uzun bir zaman segmek ne
miimkiindir ne de yapilabilir. Fakat kisa siireli analizlerden g¢ikanlan sonuglarda da
muhtemel! hatalarin farkinda olunmalidir.

Ekonomik verileri prospektif olarak toplamak ve ¢alismanin ekonomik ve epidemiyolojik
gorisit dahilinde ekonomik analizleri uygulamak mﬁmkﬁndﬁr. Bunun potansiyel faydalar
Drummond ve Stoddart(58) ve Mugferd ve Drummond(59) tarafindan belirtilmistir.
Retrospektif ve prospektif toplanan veriler arasinda ana farkliik , prospektif toplananlar
hastalar arasi bedel farkliliklarim degerlendirmede daha elveriglidir. Boylece maliyetlerin
degisik alanlardaki dagilim gosterilebilmekte, bu da hasta gruplan arasindaki bedel
farkliliklarinin istatistiksel nemini kontrol etmemize imkan saglamaktadir.

4.2. Hastalik maliyet ¢calismalan:

En yaygin kullanilan analiz tiplerinden birisi de belli bir hastaligin topluma olan ekonomik
yikiini degerlendirmeye yonelik hastalik maliyet ¢aligmasidir. Bu tiir calismalar degisik
tedavi yaklagimlannin maliyet ve etkinliklerini arastirmaya veya dogrudan kaynaklarin
dagitimu yada ilaglanin daha rasyonel kullammina yonelik olmasa da, degerli sonuglar
verebilmektedir(44). Saglik ekonomisi alaninda erken donemlerde, bu ¢alismalar saghk
hizmetlerine daha fazla kaynak ayrimasi i¢in bir gosterge olarak kullamlmuslardir.
Belirtilen mantik bir hastaligin ekonomik yuklf ne kadar fazlaysa bu hastalifa daha fazla
kaynak ayrilmasi geklindeydi. Hastalik maliyeti c¢aligmalari, son zamanlarda baz
hastaliklar i¢in 6zel olarak klinisyenler ve ilag firmalan tarafindan kullamilmaktadir.

Hastalik maliyet ¢aligmalan iki yaklagimdan birine gore yapilabilmektedir(44). Birincisi;
prevalans yaklagimlan; verilen wil i¢inde mevcut hastalin toplam maliyetinin
hesaplanmasidir. Ikincisi; Insidans yaklagimu; verilen wil iginde ilk defa tam konan

vakalarin yasam boyu maliyetlerinin hesaplanmasidir. Ikinci yaklagim, hastaligin
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progresyonu ile olusan maliyetleri gerektirdiginden veri agisindan daha fazla talep
edilmektedir. Bu yolla hesaplanan hastalik maliyeti , yapilacak yeni yaklagimlara karsi bir
bazal deger verdiginden dolay: da daha yararlt olmaktadir.

Maliyet calismalanindan elde edilen birkag bilgi vardir. Birincisi; daha yaygin kullanilan
mortalite ve morbidite tahminlerinin iistinde, 6zel bir hastaligin dnemine 15tk tutmanin
bagka bir yoludur. Ikincisi; degerlendirilebilecek yeni yaklasimlara kars: bir bazal deger
saglamaktadir. Bu 6nemli bir fonksiyondur fakat y:ukarda belirtildigi gibi normalde sadece
insidans bazli ¢alismalarda uygulanabilmektedir.

Maliyet calismalarinda toplam miktar olarak direk ve indirek maliyetler ayn ayn
bildirilmelidir. Ciinkd indirek maliyetlerin uygunlugu hakkinda farkli gorisler vardir.
Ikincisi direk maliyetlerin farkli farkli komponentlerini tanimlamak, dnemli ekonomik
yuklerin hangi bit¢eye diseceginin tamimlanmasi ile karar vericilere yardim edebilir.
Herhangi bir hastalifa bagli maliyet analizi hastane faturalarindan ziyade her bir hizmetin
gercek maliyetini belirtmeye yonelik olmalidir.

Maliyetleri kargilastinrken Glkemizde oldugu gibi diger tlkelerde de problem olan
enflasyon g6zOniine alinarak aym zaman diliminde yapilanlan karsilagtirmak veya en
azindan ilerdeki maliyet indirimine imkan vermek i¢in ¢aligmanin yapildigi zaman dilixyini
soylemek gereklidir. Ornegin; kemoterapi maliyetleri icin; “yitksek doz kemoterapi solid
timor tedavisinin total maliyetinin %10’undgm sorumludur” ifadesi, “total maliyetinin
100.000-200.000 USD oldugu” ifadesinden daha degerlidir(60). Daha giizel bir 6rnek
ifade; “1989 degerleriyle Kemik iligi transplantasyonu uygulanan 12 hastanin 34.000
USD olan hastane yatak maliyetlerinin toplam tedavi bedellerinin %55’ini olusturdugu”
seklindedir(61).

Genelde hastalik maliyet caligmalaninda bir risk vardir. Soyle ki; politikacilar maliyet

¢aligmalarimin sonuglarina dayanarak s6zkonusu hastaliga daha fazla kaynak aynlmasmin
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gerekip gerekmedigi kararim verebilecekleri seklinde yanlis bir disiinceye girebilirler.
Oysa bu tir kararlar ancak hastalik igin maliyet ve etkinligi aragtiran caligmalarla
verilebilir. Bununla birlikte hastalik maliyet ¢aligmalaniyla da eldeki kisith kaynaklann
baska yerlere daha faydali sekilde yayilarak tiiketilmesi saglanabilir.

Degisken senaryolar ile hastaliklarin gelecekteki maliyetleri hesaplanabilir. Boylece
giincel dizeylerde kaynak artirma taahhitii(status quo) ve artan insidansla baglantili
olarak ek vergilerle kaynak genisletilmesi(prorrata) yapilarak, kanser gibi sorunlu
hastaliklara daha iy1 kogullarda saghk hizmeti verilebilir(44).

Maliyet ¢aligmalan . faydahh temel bilgiler saglamasina ragmen, arastirmalarin
degerlendirilmesine daha fazla ¢aba harcanmalidir.

4.3. Maliyet-indirgeme analizleri(Cost-minimisation analysis):

Ekonomik degerlendirmede en basit yaklagim; maliyeti en az olan farkhi yaklasimlar
arasinda karar vermektir. Fakat bu yontemin kanser sahasinda kullanimi, tedavilerin
hasta yasami ve yasam kalitesi Gzerine farkli etkilerinden dolayt siurhidir. Bununla
birlikte bu metot, hastalik ve hasta izerinde benzer etkilerin oldugu durumlarda farkli
tedavi yaklagimlarim karsilastirmada faydali olabilir(6). Bu yontemin sonuglart en ucuz
tedavinin kullanilmasi gerektigini belirtmektedir(57)

4.4. Maliyet-etkinlik analizleri(Cost-effectiveness analysis):

Saglik hizmetleri alaninda en yaygin kullaiﬁﬂan ekonomik degerlendirme metodudur.
Maliyetleri ve etkinhkleri farkh olan tedavi yontemlerinin karsilastiriimasina olanak
saglamaktadir. Etkinlik, kurtanlan yagam yili gibi dogal birimler geklinde
degerlendirilmektedir. Yeni tedavi yontemleri daha etkili ve siklikla da daha pahali

olabilmektedir. Bu 6zellikler maliyet-etkinlik oram kullanilarak agikga ifade edilebilir.
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Maliyet-etkinlik rolatif bir kavramdir ve oran daima mevcut kargilagtirmanin igerigine
uygun olarak degerlendirilmelidir. Ornegin teratom tedavisinde yeni kemoterapinin eski
kemoterapiye Ustlinligli yasam siiresindeki artma olacakken, ileri evre bir akciger
kanserinde palyasyondaki etkinlik temel nokta olacaktir(6).

Karar verme agamasindaki problemler en etkin ilacin ayni zamanda daha maliyetli oldugu
durumlarda ortaya ¢ikmaktadir. Boyle durumlarda fazladan elde edilen kazanglann,
getirdigi ilave maliyete degip degmedigine karar vérmek gerekmektedir(57)

4.5. Maliyet-yararhlik analizleri(Cost-utility analysis):

Bu metot bazilannca maliyet etkinlik ¢aligmalarnin bir uzantisi olarak kabul edilmektedir.

Bir maliyet-etkinlik analizi farkli tedavilerle kazanilan her yasam yilinin maliyetini’
tanumlar. Bununla birlikte kurtarilan tim yasam yillanimin hasta tarafindan esit olarak

arzu edilebilir oldugu hakkinda hikiim vermemektedir. Maliyet-yararlilik analizleri tek bir

degerlendirme ile bircok sonug verebilmektedir. Bu y6ntemin amaci kisinin iginde

bulunabilecegi tim saghk durumlarm hesaba katarak bir sonug vermektir. Burada

degerlendinlen dogal birimler “utilities” olarak bilinir ki, muhtemelen en yaygim “kaliteli

yagam yil”dir. Maliyet-yararlilik agisindan farkl tedavi segeneklerinin kargilastinilmasinda

tercih edilen gorig, her harcanan ilave dolara gore kaliteli yasam yillaninda en fazla artig

saglayan olmaktadir(57).

4.6. Maliyet Kazan¢ analizleri (Cost;‘beneﬁt analysis):

Anlagilmasi en kolay analiz tipidir. Maliyetler gibi gidigsat da parasal birimlerde ol¢uliir,
hesaplanir. Béyle bir analize gore bir ilacin trettigi terapotik kazanglari, kendi maliyetini
agtyorsa ve kargilagtinlan tedaviye gore daha ekonmikse segilmelidir. Kolay olsa da “cost-

benefit” analizi tip alaninda fazla kullamimamaktadir(57).
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4.7. Ekonomik degerlendirmede giiniimiiz uygulamasi:

Aragtirmacilar okuyucularin sonuglan degerlendirirken ¢ok dikkatli olmalan gerektigini
ve kullaulan metotlan dikkatle incelemelerini dnermektedirler. Adams ve ark. da(62)
inceledikleri klinik ¢alismalarda, ekonomik analiz yontemlerinin uygulanmasinda hatalar
bulmuslardir. Jefferson ve Demicheli(63) de HBV’ye kargi asilamamin ekonomik yénden
kazancim inceleyen 90 yaymi taramuslar ve %92°sinde agilamann ekonomik oldugunun
vurgulandigint gostermiglerdir. Fakat bu caligmalarin %38’inde aym zamanda major
metodolojik uygunsuzluk oldugunu da belirtmektedirler.

Yayinlanan g¢aligmalarin ¢ogunda kaynaklan degerlendirme metotlari ideal degildir.
Caligmalarin bazilarinda, kullanilan kaynaklarin hesaplanmast i¢in uygulanan yontemler '
acitkca belirtiimemektedir. En dogru yol; hastalanin tedavileri boyunca monitérize
edilerek(hasta kayit formlanmn kullanilmasiyla prospektif olarak, yada hastane
cizelgelerinin retrospektif olarak taranmasiyla), kaynak kullammunin olgiilmesi ve
boylece maliyetlerin  degerlendirilmesidir. Bu bulgular uluslararasi  ekonomik
metodolojinin standardize edilmesinin gerekliligini ortaya koymaktadir(64).

4.8. Ekonomik Degerlendirme Sonu¢larmim Kullanimi:

-Devlet tarafindan kullanimi: Devletin amaci, hastaliklart onlemek, tedavi ve bakim
icin en iyi yolu se¢mek ve yerine getirmektir. Bunlar 6zellikle fazla miktarda kaynak
gerektiren kanser sahasinda ve devlet aI;Tcn konumunda oldugunda ¢ok Onemlidir.
Kaynaklarin en iyi gekilde kullammu veya en iyi alternatiflerin kullanimi gerekmektedir.
Bunun i¢in de ekonomik degerlendirme ¢aligmalanina ihtiyag vardir. Karar agamasinda en
kolay yol bir ekonomiste damgmaktir. Konuya ilginin artmasi nedeniyle ginimiizde bazi
ulusal ve uluslararast organizasyonlaf ekonomik degerlendirmelerin sonuglanm inceleme

ve degerlendirmeye yonelik stratejiler gelistirmeye baslamglardir. Bunlar “Cochrane
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Colloboration”, “The University of York” ve bircok ulkede “Offices of Health
Technology Assessment”dir. Ilaveten “EORTC” Briikselde ekonomik degerlendirmeler
igin bir veri merkezi olarak galigmaktadir(6).

-Klinisyenlerce kullammmi: Tedavinin ekonomik deferlendirmesinin sonuglari basitge
satin alma ve planlamacilar agisindan ele alinmamahdir. Saghk hizmeti planlayicilan yeni
ve pahali bir tedavi yontemi gelistiginde, bedelinin 6denip 6denmemesi konusunda her
zaman zorda kalmaktadirlar. Fakat siklikla klinisyenlerin bu tedavileri uygulamalarina izin
vermektedirler. Bu nedenle klinisyenler kazanilan faydalan diger tedavi yontemlerinin
sonuglartyla kargilagtirmak igin ekonomik degerlendirmelere ihtiyag duymaktadirlar.
Boylece yeni tedaviyi kullamp kullanmama konusunda saglikli karar verebileceklerdir. '
Maliyete dayal saglik sistemlerinde, ekonomik degerlendirmelere dayali karar verebilmek

i¢in birgok alanda yeterli el emegi ve bilirkisi raporu yoktur. Kagmilmaz olarak bu roli

bireysel olarak boliimler ve klinisyenler tistlenmektedir(6).
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K)

Hastalar ve Yontem

Bu calismada, 1 Ocak 1996 ile 30 Eyliill 1996 tarihleri arasinda Dokuz Eyliil Universitesi
Onkoloji Enstitiisti Pediatrik Hematoloji-Onkoloji Bolimii’ne bagvurup yeni tam alan, veya
bagka bit saglik kurumunda tamst konularak bolumumize gonderilen, takip ve tedavileri
bolumimiizee stirdurilen, gocukluk ¢agi kanserli 27 olgu, bagvuru tariblerinden itibaren bir
yil boyunca prospektif olarak izlendi. |

Hastanemizde tanisi konularak tedavilerine baslanan, ancak tedavilerinin geri kalan kismina
bagka bir saglik kurumunda devam edilen veya digarida tanist konulup tedavileri siirerken
bolimimuze sevkedilen olgular ¢alismaya alinmad.

Olgularin 14 tanesi lenfoproliferatif tiimér grubundan, 13 tanesi de solid tiimér grubundan
idi. Hastalann bir yillik izlemleri boyunca poliklinikk ve yatakli birim hizmeti aldiklan
donemler ve bu donemlerdeki tedavi maliyetleri birlikte degerlendirildi. Ayrica izlemleri
sirasindaki nétropenik infeksiyon dénemine ait tedavi bedelleri de ayn olarak degerlendirildi.
Tedavi Dbedellerinin  degerlendirilmesinde; Laboratuvar arastimalant  (hematolojik,
mikrobiyolojik, radyolojik, biyokimyasal), antikanser ilaglar, antiemetikler, buytme
faktorleri, antibiyotikler(antibakteriyel-antiviral-antifungal ilaglar), kan ve kan diriinleri
(eritrosit siispansiyonu, trombosit sispansiyonu, TDP, albiimin, Ig), primer hastalifa ve
tedaviye yada hastalifa bagh komplikasyonldra yonelik cerrahi tedavi giderleri, radyoterapi
giderleri, hastane yatak giderleri, doktor muayene ve konsiltasyon giderleri, tedavi
uygulamalari, intravendz sivilar ve kullamlan tibbi malzemeler’e(enjektér, braniil, serum seti

vb.) ait giderler “primer hastalifa yonelik antikanser tedavi” ve “nétropenik infeksiyon”

dénemleri igin ayrt ayr hesaplandi.
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Bir yillik 1zlem siiresince notropenik infeksiyon digindaki her tiirla infeksiyon tedavi giderleri
“primer hastalia yonelik antikanser tedavi” donemi bedellerine dahil edildi.

Antikanser tedavi ve notropenik infeksiyon tedavi bedellerinin toplam:, toplam tedavi
maliyeti olarak ifade edildi.

Her iki dénem i¢in de tamsal amaclt ve tedaviye yonelik giderlerin hesaplanmasinda; D.E.U.
Onkoloji Enstitisii Pediatrik Hematoloji-Onkoloji hasta kartlan ve DEUTF.
Bashekimliginin izni ile hastalarin giinlitk ayrintili fatura dokimlerinden faydalanildi.

Calisma baglangicinda hasta ve ailelerine ¢aligmann igerigi hakkinda bilgi verilerek, hastane
eczanesinden temin edilemeyen her tirli ilag-tibbi malzemenin digaridan temini igin
kendilerine verilen reé:etelerin bir érnegini boliimiimiize birakmalar istendi. Ayrica Pediatrik
Hematoloji-Onkoloji kartlar1 incelenerek eksiklikler giderildi ve total tedavi maliyeti
hesabindaki kayiplar en aza indirilmeye caligildi. Gunlik degeri tzerinden Turk Lirasi(TL)
olarak elde edilen her tiirlii tedavi maliyeti daha sonra o aya ait ortalama Amerikan
Dolari(USD) kuru iizerinden USD olarak hesaplandi.

Elde edilen veriler antikanser tedavi donemleri ve notropenik infeksiyon tedavi dénemleri
i¢in tablo 28’e(Ek1) kaydedildi.

Calisma siiresince; ALL-L3 tanili bir hasta bir yillik takibinin sonunda primer hastaligina
bagh olarak kaybedildi, tamt anuinda akcier metastazi olan osteosarkomlu bir olgunun‘da son
donem hastalik nedeniyle altinc1 ayinda antikanser tedavisi kesildi.

Caligmaya katilan hastalann 6zellikleri ve ayn;mh tedavi giderleri Ek 1’de sunulmustur.
Istatistik yontemler: “SPSS for MS Windows Release 5.0” istatistik program kullamlarak
gruplararasi ikili kargilagtirmalar 6ncesi, farklilign 6nemliligi “Kruskal-Wallis 1-way Anova”

varyans analizi yontemiyle degerlendirildi. Sonrasinda ikili karsilagtirmalar “Mann-Whitney
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U-Wilcoxon Rank Sum W Test” ile yapildi. Grup i¢i degiskenlerin karsilastinlmasinda
“Wilcoxon Matched-Pairs Signed-Ranks Test” ;é}nf'emi kullamidi. Primer hastahk ve
notropenik infeksiyon donemlerine ait tedavi bedellerir;i ve genel tedavi bedellerini etkileyen
faktorler, hem hastalik gruplan igin, hem de genel olarak ¢ocukluk kanserleri igin ayn ayn
olarak “Spearman Correlation Coefficient” analizi ile belirlendi. p<0.05 anlam olarak kabul

edildi (65). Tum anlamlilik degerleri iki yonli degerler olarak alind.
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4

Bulgular
1 Ocak 1996 - 30 Eyliil 1996 tarihlerinde Dokuz Eyliil Universitesi Onkoloji Enstitiisii

Pediatrik Hematoloji-Onkoloji Bolimii’ne bagvurup yeni tani alan, veya bagka bir saghk
kurumunda tamst konularak bolimimiize gonderilen takip ve tedavileri bolimiimizce
surdiiriilen, 6 ay-17 yagslan arasinda 17 kiz, 10 erkek toplam 27 kanserli olgu incelendi.
Olgularn 8’1 losemi (7 ALL ve 1 AML), 6’si lenfoma (4 Hodgkin hast., 2 NHL) olmak
tizere 14 olgu lenfoproliferatif timor tams: almigti.

Geriye kalan 13 olgu ise “Solid Tumorler” .grubunu olusturuyordu. Bunlardan ikisi
medulloblastom, ikisi ndroblastom, ikisi germ hiicreli timo6r ve birer hasta olmak (izere
rabdomyosarkom, maliyn mezenkimal tiimér, osteosarkom, hepatoblastom, Langerhans
hiicreli histiyositozis ve epitelyal tiimor idi(Tablo 4).

Tablo 4: Calisma grubundaki hastalarin bazi 6zellikleri.

Hasta sayist (%)
Toplam 27

E/K 10/17 (37/63)

Yas gruplari(yil)

0-5

6-10

11-15

>15

Primer hastahk

Lenfoproliferatif tm. ’ler
ALL
AML
Hodgkin hast.
NHL

Solid tiimorler

Merkezi sinir sistemi tm.’leri

Noroblastom

Germ hiicreli timorler

Rabdomyosarkom

Maliyn mezenkimal tm.

Osteosarkom

Hepatoblastom

Retinoblastom

LHH

Epitelial timor

(33)
(30)
(22)
(15)

(52)

H OV 0 O

(48)

o = S NN NN A= IR
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1996 yihinin itk dokuz aylik suresinde farkhi zamanlarda tam alan ve her birisi bir yil streyle
takip edilen bu 27 hastada toplam 42 noétropenik infeksiyon atagi gelisti. Bu ataklarin
37’s1(%88) lenfoproliferatif timér grubunda(30™u 16semi, 7’si lenfomada), geriye kalan 5
atak da solid timérler grubundaydi(2 atak néroblastomda, birer atak da germ hiicreli timér,
maliyn mezenkimal timor ve hepatoblastomda). Kirkiki nétropenik infeksiyon ataginin 1171,

hasta grubunun %37’sini olusturan erkek olgularda, 31’1 ise grubun %63’tint olusturan kiz

olgularda gelisti (Tablo 5).

Tablo 5. Hasta gruplarnina gore nétropenik infeksiyon ataklar:.

Notropenik infeksiyon (%)
—_ . atak say1si r

Toplam 42
E/K 11/31 (26/74)
Lenfoproliferatif tiimorler 37 (88)

ALL 24

AML 6

Hodgkin hast. 1

NHL 6
Solid tiimdrler 5 (12)
Merkezi sinir sistemi tm.’leri -
Noroblastom 2
Germ hucreli timorler 1
Rabdomyosarkom - -
Maliyn mezenkimal tm. 1
Osteosarkom -
Hepatoblastom 1
Retinoblastom -
LHH -
Epitelial timoér -
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Hasta gruplar notropenik infeksiyon ataklan agisindan kargilastinldiginda 1osemi grubunda
diger gruplara gore daha fazla atak gorilmistir(p:0.03 ve p:0.0001). Ancak lenfoma-solid
tiimor gruplar arasinda anlamli farklilik saptanmamistir(p:0.7). Sekil 1°de hasta gruplarina

gore hasta bagina diigen yillik ortalama nétropenik infeksiyon atak sayilari goriilmektedir.

Sekial 1. Cocukluk kanser gruplarina gére notropenik infeksiyon ataklart
(yillik ortalama)

4

atak sayisi 2
1_

o/ j 7 R
Losemi lenfoma Solidtm

Losemili hasta grubunu olusturan 8 hastanin yas ortalamas: 10.5%5.3 yil, ortalama wviicut
agirh@ ise 36.6+16.3 kg idi. Bu hasta grubunun primer hastalign tedavisine yonelik bir
yillik, hasta bagina ortalama tedavi gideri ise 18304 * 8438 USD (min:7997, max:33778)
bulundu. Bu bedeli olusturan subgruplarda bir yillik hasta bagina ortalama bedeller ise;

antikanser ilaglar 5283 * 2455 USD (median:5443), radyoterapi 944 + 757- USD
(median:730), antiemetik ilaglar 1854 + 769 USD (median:1645), HBV profilaksisi 800 £
357 USD (median:762), antibiyotikler 19;} + 240 USD(median:108), buyime faktorleri
2656 + 2278 USD(median:1844), kan ve kan iriinleri maliyeti 620 £ 537 USD(min:65,
max: 1457), biyokimya tetkik bedelleri 1638 + 1127 USD(median: 1382), hematolojik tetkik

bedelleri 1129 *+ 769 USD (median:976), mikrobiyoloji tetkik bedelleri 333 * 231
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USD(median:244), radyolojik tetkikler 1260 + 104 USD(min:14, max:326), kullanilan 1V
sivilar 786 + 795 USD (median:493), tibbi malzemeler 180 + 102 USD (median:173),
doktor iicretleri 67 + 33 (median:63 ), tedavi uygulamalan 932 + 983 USD (median:691),
hastane yatak bedelleri 758 t 511 USD (median:609) olarak hesaplanmugtir. Bu grupta
cerrahi iglemler icin bedel o6denmemistir. Primer hastaligin tedavisi i¢in yihk ortalama
hastanede yatis glinii ise 103464 giin (median:88) olarak bulunmustur.

Bu hasta grubunun nétropenik infeksiyon dénemlerine ait bir yillik, hasta bagina ortalama
tedavi gideri 14250 * 22120 USD (min:3041, max:68299), notropenik infeksiyon atag
basina ise 3143 + ?491 USD(min:760, max:11383) olarak hesaplanmistir. Noétropenik
infeksiyon toplam bedelini olusturan subgruplarin bir yillik hasta bagia ortalama bedelleri
ise soyle siwralanmaktadir; antibiyotikler 7897 + 13766 USD(median:2405), biiyiime
faktorleri 697 & 483 USD(median:844), kan ve kan trinleri maliyeti 2347 + 5133(min:56,
max:15011), biyokimya tetkik bedelleri 793 + 328USD(median:457), hematolojik tetkik
bedelleri 742 1789 USD(median:420), mikrobiyoloji tetkik bedelleri 267 =+ 245
USD(median:196), radyolojik tetkikler 66 + 54 USD(min:23, max:186), kullamlan IV sivilar
467 + 187 USD (median:214), tibbi malzemeler 135 £ 110 USD (median:108.5), cerrahi
giderleri 46 * 124 USD (median:0), doktor iucretlei 27 +17 (median:23), . tedavi
uygulamalann 389 + 426 USD (median:171), hastane yatak bedellei 375 + 37 USD
(median:245). Notropenik enfeksiyonun yllhl;f hastabagina ortalama atak sayist 3.7+1.2 idi ve

bu déneme bagh yillikk ortalama hastanede yatig giinii ise 43136 gin (median:31), olarak

bulunmustur.

Losemi grubunun ortalama genel tedavi maliyeti ise 32554 £ 20915 USD(min:17392,
max:79311) olarak hesaplanmigtir. Tiim bulgular tablo 6’da 6zetlenmistir.
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Tablo 6. Losemi grubunda hasta bagmna yillik ortalama tedavi maliyetleri.

Primer hastahiga yonelik  Notropenik infeksiyona

p
- maliyetler yonelik maliyetler
Antikanser ilaglar 5283 + 2455 - -
Radyoterapi 944 + 757 - -
Cerrahi giderleri 0 46+ 124 USD 0.1
Antiemetik ilaglar 1854 £ 769 - -
HBYV profilaksisi 800+ 357 - -
Antibiyotikler 197 £240 7897 + 13766 0.01
Biiyiime faktorleri 2656 +2278 697 +483 0.03
Kan ve kan tiriinleri 620 + 537 ) 2347 £ 5133 0.8
Biyckimya 1638 + 1127 793 +328 0.1
Hematoloji 1129 £ 769 743 + 789 0.1
Mikrobiyoloji 333 +231 267 +245 0.4
Radyolojt 1260 £ 104 66 + 54 0.2
[V sivilar 786 + 795 467 £ 187 -
Tibbi malzemeler 180 +102 135+ 110 -
Doktor Ucretleri 67 £33 27 +17 -
Tedavi uygulamalarn 932 +983 389 +427 0.09
Hastane yatak bedelleri 758 +510 375 +37 0.06
Hastanede yatig giinii 103 =+ 64 giin 43 £ 36 giin 0.05
Toplam 18304 + 8438 14250 + 22120 0.2
Genel toplam 32554 + 20915

Yurandaki verilerde nétropenik infeksiyon dénemi giderleri hasta bagina yillik degerler

olarak hesaplanmugtir. Tablo 7’de ise atak bagna diigen notropenik infeksiyon bedelleri

gosterilmektedir

Tablo 7. Losemili hastalarda atak bagina toplam nétropenik infeksiyon bedeli

Bedeller (ortalama + SD USD)

Antibiyotik 1703 + 2275 (240-6886)
Biiyiime faktorleri 204 =+ 1667(0-503)

Kan iiriinleri 452 + 838 (21-2501)
Biyokimyasal tetkikler 185 £ 147 (32-495)

Hematolojik «
Mikrobiyolojik  “
Radyolojik «“

174 + 120 (35-427)
66 35 (25-140)
17 £9(7-31)

Yatak bedelleri 94 +40 (43-169)
Yatakh tedavi giinler 10.5 £4.7 giin (7.3-21.6)
Toplam NI maliyeti 3143 +3492 (760-11383)
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Bu hastalik grubunda bir yilik primer hastaliga yonelik tedavi maliyeti ile notropenik
infeksiyon tedavi maliyeti arasinda anlamli farklihk bulunmamistir(p:0.2). Bu da, 16semide

destek tedavi maliyetinin hemen hemen primer hastalifa yonelik tedavi maliyetine es

oldugunu vurgulamaktadir(sekil 2)(Tablo 6).

Sekil 2. Cocukluk ¢agi 16semilerinde tedavi bedelleri (yillik ortalama)

20000

180001

160001

14000

Tedavi maliyeti 12000
(usD) 10000

8000 -
6000
4000+ .
2000+
0 S h B
Primer hst Noétropenik
inf

Her iki donemde yapilan laboratuvar incelemeleri(biyokimya, hematoloji, mikrobiyoloj,

radyoloji ) agisindan da anlamli farkhlik saptanmamustir(sirastyla p:0.1, p:0.1, p:0.4 ve p:0.2)
(sekil 3),( tablo 6).

Sekil 3. Cocukluk ¢agi 16semilerinde primer hastalik ve nétropenik
infeksiyon donemlerinde laboratuvar

18001
1600 - v
Tetkik bedelleri 1400
(wso) 1200 . 3 -
1000- - @ biyokimya
800 7 - : B hematoloji
E mikrobiyoloji
800+ Cradyoloji
400 -

200
o-

Primer hst Ndtropenik
inf
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Antibiyotik bedelleri ve buyume faktori bedelleri agisindan iki dénem arasindaki fark ise
anlaml bulur'lmﬁs,tur(p:0.0l ve p:0.03). Fakat yatak bedelleri ve hastanede yatig giinleri,
kullarilan kan triinii bedelleri, cerrahi bedeller ve tedavi uygulama bedelleri agisindan ise

anlaml farkhlik saptanmamistir(p:0.06, p:0.8, p:0.1 ve p:0.09)(sekil 4)(tablo 6).

Sekil 4. Cocukluk 16semilerinde primer hast. ve nétropenik inf.
donemlerinde diger tedavi bedelleri

8000

7000+

6000+

5000+ . ..

Tedavi bedelleri antibiyotik

(USD) 40007 O biyiime fak

3000- Okan Griinleri

2000 Oyatak bedelleri

1000

Primer hst

inf

Lenfoma grubunu olusturan 6 hastanin yag ortalamast 10.7 £ 2.0 yil, ortalama viicut
agirligt ise 39.3 £ 8.0 kg idi. Bu hasta grubunun primer hastaligin tedavisine yonelik bir
yilik, hasta bagina ortalama tedavi gideri ise 7565 * 5039 USD (min:3772, max:~l 5433)
bulunmustur. Primer hastalifa yonelik toplam maliyeti olusturan subgruplarm bir yillik hasta
bagina ortalama bedelleri; antikanser ilaglar 1€658 + 1414 USD (median:944 ), radyoterapi
923 + 547 USD (median731), cerrahi giderleri 185 + 234 USD(median:96), antiemetik

ilaclar 872 + 477 USD (median:767), HBV profilaksisi 215 + 291 USD (median:124),

antibiyotikler 172 + 280 USD(median:65), buyime faktorleri 506 + 662 USD(median:195),
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kan ve kan Griinleri maliyeti 253 + 516 USD(min:0, max:1290), biyokimya tetkik bedelleri
742 £ 964 USD (median:240), hematolojik tetkik bedelleri 348 £ 299 USD (median:220),
mikrobiyoloji tetkik bedelleri 92 + 89 USD(median:65), radyolojik tetkikler 827 + 547 USD
(min:301, max:1728), kullamlan IV stvilar 199 +215 USD (median:83), tibbi malzemeler 70
+ 44 USD (median:53), doktor tcretleri 71 + 34 (median:62), tedavi uygulamalan 317 +
419 USD (median:72), hastane yatak bedelleri 118 £ 166 USD (median:23) olarak
hesaplanmugtir. Primer hastaligin tedavist igin ylllllé ortalama hastanede yatis giindi ise 21 + 29
giin (median:6) olarak bulunmustur.

Bu hasta grubunun nétropenik infeksiyon donemlerine ait bir yillik, hasta bagina ortalama
tedavi gideri ise 1403 + 3178 USD(min:0, max:7876), ndtropenik infeksiyon atagt bagina
olarak da 928 + 544 USD(min:544, max:1312) hesaplanmistir.

Notropenik infeksiyon toplam bedelini olusgturan subgruplarin bir yillik hasta bagina ortalama
bedelleri ise; antibiyotikler 723 £ 1653 USD(min:0, max:4092), buyime faktorleri 156 + 381
USD(median:0), kan ve kan iiriinleri maliyeti 79 * 194 (min:0, max:974), biyokimya tetkik
bedelleri 75 * 163 USD, hematolojik tetkik bedelleri 77 + 169 USD, mikrobiyoloji tetkik
bedelleri 73 + 158 USD, radyolojik tetkikler 19 + 34 USD (min:0, max:83), kullandan IV
sivilar 47 + 104 USD, tibbi malzemeler 27 + 54 USD, doktor dcretleri 6 = 10, tedavi
uygulamalann 69 + 158 USD ve hastane yatak bedelleri i¢in 55 £ 107 USD olarak
hesaplanmugtir. Bu grupta cerrahi giderlerin ek maliyet getirmedigi gorilmiistir. Notropenik
enfeksiyon nedeniyle yillik ortalama hastanede yatig giinii ise 10420 giin, yillik hasta bagina
ortalama atak sa3;151 ise 1.2 £ 2.4 olarak bulunmustur.

Toplam genel tedavi maliyeti ise 8969 +7725 USD’dir(min:3772, max:23309).

Tim bulgular tablo 8’de 6zetlenmigtir.
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Tablo 8. Lenfoma grubunda hasta bagina yillik ortalama tedavi maliyetleri

Primer hastahga yonelik Notropenik infeksiyona p

o . maliyetler yonelik maliyetler
Antikanser ilaglar 1658 + 1414 - -
Radyoterapi 923 + 547 - -
Cerrahi giderleri 185 £ 234 0 0.04
Antiemetik ilaglar 872 +477 - -
HBYV profilaksisi 215 +£291 - -
Antibiyotikler 172 +280 723 £ 1653 0.9
Biyume faktorleri 506 + 662 156 + 381 0.1
Kan ve kan triinleri 253 £516 79 £194 0.2
Biyokimya 742 + 965 © 75 £163 0.02
Hematoloji 348 +299 77 £169 0.02
Mikrobiyoloji 92 +89 73 +158 0.5
Radyoloji 827 + 547 19 +34 0.02
IV sivilar 199 £215 47+ 104 -
Tibbi malzemeler °~ 70 +44 27+ 54 -
Doktor iicretleri 71+£34 6+ 10 -
Tedavi uygulamalan 317 +419 69 + 158 0.02
Hastane yatak bedellenn 118 + 166 55+ 107 0.2
Hastanede yatig glini 21 £29 giin 10420 giin 0.6
Toplam 7565 5039 1403 + 3178 0.02
Genel toplam 8969 +7725

Tablo 8’de notropenik infeksiyon donemi giderleri hasta bagina yillik degerler olarak
goruliirken, tablo 9°da atak bagina nétropenik infeksiyon bedelleri gosterilmektedir.

Tablo 9. Lenfomal: hastalarda atak bagina toplam nétropenik infeksiyon bedeli.

Bedeller (ortalama + SD USD)

Antibiyotik 464 + 308 (246-682) -
Buyiime faktorleri 77 £ 110 (0-155)
Kan trtinleri 40 + 56 (0-79)

Biyokimyasal tetkikler 56 + 16 (45-67.5) .
Hematolojik 55 +21 (40-70)  °
Mikrobiyolojik 55+ 17 (41-65.7)
Radyolojik «“ 23 £ 13(13.8-32)
Yatak bedelleri 52 + 10 (44.7-59)
Yatakh tedavi giinleri 9 £ 1 giin (8-10)
Toplam NI maliyeti 928 + 544 (544-1312)
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Lenfoma grubunda primer hastaliga yonelik tedavi maliyeti ile nétropenik infeksiyon tedavi

maliyeti arasindaki farklilik [6semi grubunun aksine anlamli bulunmustur(p:0.02)(sekil 5).

Sekil 5. Cocukluk lenfomalarinda tedavi bedelleri (yillik ortalama)

Tedavi bedelleri
(UsSD)

avi bedeli|

Primer Notropenik
hast inf

Laboratuvar incelemeleri iginde mikrobiyoloji bedellert agisindan iki tedavi donemi arasinda
anlamli farklihk bulunamazken(p:0.5) diger incelemelerin bedellerinin primer hastalik
doneminde daha fazla oldugu dikkati ¢ekmistir(p degerleri 0.02)(sekil 6)(tablo 8).

Sekil 6. Cocukluk lenfomalarinda primer hastalik ve nétropenik
enfeksiyon donemlerinde laboratuvar

Tetkik bedelleri biyokimya
(UsD) hematoloji
O mikrobiyoloji
O radyoloji

Primer hast Nétropenik
inf
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Ayrica tedavi uygulama bedelleri ve cerrahi tedavi bedelleri de primer hastalik déneminde
daha fazla bulunmustur(p:0.02 ve p:0.04). Fakat kullamlan antibiyotik bedelleri agisindan
anlamli bedel farklligi saptanmamustir(p:0.89). Yine, biiyime faktorleri, yatak bedeller,
hastanede yatig giinleri ve kan {iriinii bedelleri agisindan belirgin fark bulunmanustir(sirastyla
p:0.1, p:0.2, p:0.5 ve p:0.2)(sekil 7)(tablo 8)

Sekil 7. Cocukluk lenfomalarinda prirﬁer hastaliga ve nétropenik
ineksiyona bagli diger tedavi bedelleri

BOOW

7004

600

500—/ __

Bedeller , . | antibiyotik

(UsSD) S : Obayume fak.

3007 P : O kan Grinleri

200- = Q:_ - . O yatak bedelleri

o, ‘ . “& —

0 e : i Sl
Primer hst Nétropenik

inf

Solid tiimdr hasta grubunda ise 13 hastanin yag ortalamast 7.5 £ 6.5 yil, ortalama viicut
agirli ise 26.4 + 19.8 kg idi. Bu hasta grubunun primer hastaligin tedavisine yonelik bir
yillik, hasta bagina ortalama tedavi gideri isg¢ 6726 + 2523 USD (min:2237, max:10110)
bulunmugtur. Primer hastaliga ybﬂelik toplam maliyeti olusturan subgruplarin bir yillik hasta
bagina ortalama bedelleri ise; antikanser ilaglar 1337 + 1212 USD (median:1588),

radyoterapi 502 + 582 USD (median 344), cerrahi giderleri 512 + 304 USD(median:407),

antiemetik ilaglar 769 + 661 USD (median:708), HBV profilaksisi 179 + 207 USD
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(median:99), antibiyotikler 498 =+ 976 USD(median:60), biuyime faktorleri 88 + 218
USD(median:0), kan ve kan Grtnleri maliyeti 197 + 468 USD(min:0, max:1290), biyokimya
tetkik bedelleri 742 + 965 USD(median:240), hematolojik tetkik bedelleri 348 * 299
USD(median:220), mikrobiyoloji tetkik bedelleri 92 + 89 USD(median:64.5), radyolojik
tetkikler 827 + 547 USD(min:301, max:1675), kullamlan IV sivilar 160 =+ 161 USD
(median:86), tibbi malzemeler 50 + 23 USD (median:52), doktor ucretleri 56 + 42
(median:44), tedavi uygulamalar: 176 + 169 USIS (median: 120), hastane yatak bedelleri i¢in
307 £ 245 USD (median:257) olarak hesaplanmugtir. Primer hastaligin tedavisi igin yillik
ortalama hastanede yatis gind ise 52 + 33 giin (median:52) olarak bulunmustur.

Bu hasta grubunun nétropenik infeksiyon dénemlerine ait bir yillik, hasta bagina ortalama
tedavi gideri 352 £ 634 USD(min:0, max:1976), nétropenik infeksiyon atag: bagina ise 983
+ 667 USD(min:559, max; 1976) olarak hesaplanmustir.

Notropenik infeksiyon toplam bedelini olugturan subgruplann bir yillik hasta bagina ortalama
bedellerine gelince; antibiyotikler 197 + 412 USD(median:0), buyiime faktorleri 0 USD, kan
ve kan triinleri maliyeti 5 £ 13 (min:0, max:43), biyokimya tetkik bedelleri 24 + 52 USD,
hematolojik tetkik bedelleri 26 + 50 USD, mikrobiyoloji tetkik bedellern 21 + 38 USD,
radyolojik tetkikler 3 + 5 USD (min:0, max:12), kullamlan IV sivilar 13 £ 22 USD, tibbi
malzemeler 7 + 15 USD, doktor ticretleri 1 £ 2 USD, tedavi uygulamalari 30 + 54 USD,
hastane yatak bedelleri 24 + 48 USD olarak"hesaplannustlr. Bu grupta cerrahi giderlerin ek

bir maliyeti yoktur. Nétropenik enfeksiyon nedeniyle yilik ortalama hastanede yatig giind ise
3 + 5 giin, yillik hastabagina ortalama atak sayisi ise 0.4 £ 0.7 olarak bulunmustur.

Solid tiimér grubunun ortalama genel tedavi maliyeti ise 7078 + 2833 USD(min:2232,
max: 12045) olarak hesaplanmustir. Bulgular tablo 10°da 6zetlenmistir.
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Tablo 10. Solid timor grubunda hasta bagina yillik ortalama tedavi maliyetleri

Primer hastaliga yonelik

Néotropenik infeksiyona p

maliyetler yonelik maliyetler
Antikanser ilaglar 1337 +£1212 - -
Radyoterapi 502 £ 582 - -
Cerrahi giderleri 512 +£304 0 0.001
Antiemetik ilaglar 769+ 661 - -
HBYV profilaksisi 179 £207 - -
Antibiyotikler 498 +976 197 +412 0.1
Biytime faktorleri 88 +218 0 0.01
Kan ve kan irtinleri 197 468 5+13 0.07
Biyokimya 742 + 965 24 £52 0.0001
Hematoloji 348 +299 26 =50 0.0001
Mikrobiyoloji 92 +£89 21£38 0.002
Radyoloji 827 + 547 3+£5 0.0000
IV swvilar 160 =161 13 £22 -
Tibbi malzemeler 50 £23 7 15 -
Doktor iicretleri 56 £42 1 £2 - :
Tedavi uygulamalarn 176 £ 169 30 £54 0.004
Hastane yatak bedelleri 307 + 245 24 +48 0.0002
Hastanede yatig glini 52 £ 33 giin 345 giin 0.002
Toplam 6726 2523 352 + 634 0.0002

Genel toplam

7078 + 2833

Yurandaki verilerde notropenik infeksiyon donemi giderleri hasta bagina yillik degerler

olarak gosterilirken, tablo 11°de atak bagina nétropenik infeksiyon bedelleri izlenmektedir.

Tablo 11. Solid timérlii hastalarda atak bagina toplam ndtropenik infeksiyon bedeli.

Bedeller (ortalama + SD USD)

Antibiyotik 555 £ 563 (169-1393)
Biiyiime faktorleri 0 -

Kan tirtnleri 13 £20 (0-79)
Biyokimyasal tetkikler 74 + 74 (16-174)

Hematolojik «
Mikrobiyolojik  *
Radyolojik «
Yatak bedelleri
Yatakli tedavi guinleri
Toplam NI maliyeti

74 + 60 (42-163)

57 +36 (31-110)

7+2 (4-11)

59 + 30 (20-87)

8 + 2 giin (5-10)

983 + 667 (559-1976)
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Solid tm. grubunda da lenfoma grubunda oldugu gibi primer hastaliga yonelik tedavi
maliyetinin, notropenik infeksiyon tedavi maliyetinden belirgin olarak fazla oldugu

gorilmektedir(p:0.001) (sekil8)(tablo 10).

Sekil 8. Cocukluk ¢ag1 solid tiimérlerinde tedavi bedeller (yillik ortalama)

7000
6000+
5000+

Tedavi bedefleri 4000
(usD) 3000+

2000+
1000+

Primer hst. Nétropenik
inf

Bunun yansira biyokimya, hematoloji, mikrobiyoloji ve radyoloji tetkik bedelleri de primer

hastalik déneminde daha fazla saptanmstir(p: 0.001) (sekil 9)(tablo 10).

Sekil 9. Cocukluk gag1 solid tiimérlerinde primer hastalik ve ndtropenik
infeksiyon donemlerinde laboratuvar

Tetkik bedelleri
(UsSD)

@ biyokimya
hematoloji
0 mikrobiyoloji
O radyoloji

Primer hast Nétropenik
inf
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Iki donem arasinda antibiyotik bedelleri ve bilyiime faktérii bedelleri agisindan  anlamh
farklilik bulunmamustir. (p: 0.2). Kan Grinleri, hastanede yatig giinleri ve yatak bedelleri ise
primer hastalia yonelik tedavi doneminde anlamh olarak yiksek saptanmugtir.(p:0.002,

p:0.002 ve p:0.01) (sekil 10)(Tablo 10).

Sekil 10. Cocukluk solid tiimérlerinde primer hastaliga ve nétropenik
infeksiyona bagh bazi tedavi bedelleri

500-
450+
400-
350-
300-
250
200+
1501 ,
100- P

50 ’

Tdeavi bedelleri
{USD)

B antibiyotik

O bityime fak

O kan Grtnleri

0 yatak bedelleri

Primer hst Nétropenik
inf

Ayrica tedavi uygulama bedelleri ve cerrahi tedavi bedelleri agisindan da primer hastalik
dénemi lehine anlamh farkliik bulunmustur(p:0.004 ve p:0.001).

Grup i¢i kargilagtirmalar sonrasi, losemi lenfoma ve solid timodr gruplannm
kargilastinlmasinda; ii¢ grup arasnda primer hastaliga yonelik tedavi donemindeki
radyoterapi maliyetleri ve notropenik infek-'siyon dénemindeki cerrahi giderler agisindan
Kruskal-Wallis 1-way Anova testinde istatistiksel olarak anlamh fark saptanmamigtir
(strastyla p:0.1 ve p:0.08).

Bu ikisi digindaki diger parametreler “Mann-Whitney U - Wilcoxon Rank Sum W Test i ile

karsiastinlmgtir.
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Sonugta losemi grubunda gerek primer hastalifa gerekse notropenik infeksiyona yénelik
maliyetlerin ve dolayisiyla toplam tedavi maliyetinin diger gruplardan fazla oldugu ortaya

¢ctkmistir.

Losemi-lenfoma , losemi-solid tiimér ve lenfoma solid tiimdr gruplan tedavi
maliyetleri acisindan karsilastirilldiginda;

Losemi ve lenfoma gruplar arasinda gerek primer hastaligin tedavisine yonelik bir yillik
ortalama tedavi bedelleri gerekse hasta bagina notropenik infeksiyon tedavi maliyetleri I6semi
grubunda daha fazla bulunmustur(p:0.02 ve p:0.01))(sekil 11). Dogal olarak ortalama
toplam tedavi maliyetleri de 16semi grubunda daha fazla saptanmstir(p:0.009) (sekil 11).
Losemi ve solid timér gruplan kargilagtiriidiginda primer hastaliga ve notropenik
infeksiyon dénemlerine yonelik tedavi bedelleri, ve toplam tedavi bedelleri 15semi gmbur;da
belirgin olarak daha fazla bulunmugtur( sirastyla p:0.0001, p:0.0009 ve p:0.0002) (sekil 11).
Lenfoma ve solid tiim6r gruplan arasinda ise primer hastalifa yonelik tedavi bedelleri ve
notropenik infeksiyon bedelleri agisindan anlamli farkhihk bulunmamustir (p: 0.9) sonug

olarak iki grup arasinda toplam tedavi bedellei yoninden de anlamh farkhilik

saptanmamgtir(p:0.8) (sekilll).

Sekil 11. Cocukluk kanserlerinde tedavi maliyetleri (yillik ortalama)

Tedavi maliyeti 20000+
(usD) 15000

10000
5000

04 :
Losemi Lenfoma Solid tm.

Genel maliyet
Pr. hast.yonelik m.
Ndtropenik inf. mal.
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Primer hastaliga yonelik tedavi donemlerindeki yatak iggal oranlan 16semi grubunda lenfoma
grubundan daha fazla bulunmustur(p:0.01). Losemi ve solid tiimér ve lenfoma-solid tiimér
gruplart arasinda ise bu farklilik gézlenmemistir(p:0.08 ve p:0.07)(sekil 12).

Nétropenik infeksiyon ataklan sirasindaki yatak isgal oranlan da, lésemi grubunda

digerlerinden fazla bulunmustur(p:0.018 ve p:0.0001). Fakat lenfoma ve solid tiimér gruplan

arasinda farkhihk gozlenmemistir.( ve p:0.70)(sekil 12).

Sekil 12. Cocukluk kanserlerinde primer hastaliga ve nétropenik
infeksiyona yonelik tedavide yatak iggal oranlan

60 primer hastalik donemi
nétropenik inf, donemi

7 m-'.‘...“ S

Lésemi Lenfoma

ey T

Solid tm
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Ldsemi ve lenfoma gruplan arasinda antikanser ilaglarla tedavi bedelleri de 16semi grubunda
daha fazla bulunmugtur(p:0.009), cerrahi tedavi bedelleri ise lenfoma grubunda daha fazla
saptanmugtir(p:0.002)(sekil 13).

Losemi-solid tiimdr arasinda antikanser ilag tedavi bedelleri ve primer hastalik tedavi
donemindeki cerrahi bedeller 16semi grubunda belirgin sekilde fazla bulunmustur(p:0.0007
ve p:0.0001)(sekil 13).

Lenfoma-solid tiimor arasinda antikanser ilag tedavi bedelleri arasinda anlamh fark

olmamasina ragmen(p:0.6), primer hastalik dénemlerindeki cerrahi bedeller solid grubunda

daha fazla bulunmustur(p:0.015)(sekil 13).

Sekil 13. Cocukluk kanserlerinde kemoterapi,radyoterapi ve cerrahi tedavi
bedelleri (yillik ortalama)

6000 -
5000+

40001
Tedavi bedeli KT
wso) 3000 CIRT .
2000 [J Cerrahi
1000-

o_ ;l(“ 2 TadRe e
Lésemi Lenfoma Solid tm

53



Losemi ve lenfoma gruplan arasinda primer hastalik tedavis;i. donemlerindeki biiyime
faktorlerinin bedelleri agisindan anlamh fark bulunmamistir(p:0.058). Primer hastalik tedavisi
donemlerindeki antiemetik bedelleri ise 16semi grubunda fazla bulunmustur(p:0.014). Bu
donemde  kullamlan kan  triinled  bedelled  arasindaki  farklihk  anlamsiz
bulunmustur(p:0.06)(sekil 14).

Losemi-solid tiimér gruplan arasinda primer hastalik tedavi doneminde biiytime faktorleri
bedelleri 16semi grubunda belirgin sekilde vyiiksek bulunmustur(p:0.0006). Yine bu
donemdeki kan triinleri bedelleri de 16semi grubunda fazla bulunmusur(p:0.008). Antiemetik
bedelleri de yine 16semi grubunda oldukga yiiksek saptanmistir(p:0.007) (sekil 14).
Lenfoma- solid tiin.liir gruplan arasinda ise primer hastaliga yonelik tedavi déneminde
buytime faktorleri, antiemetikler, kan drinleri yoniinden anlamli farklilik tes'pit

edilmemistir(sirastyla p:0.1, p:0.6 ve p: 0.5) (sekil 14).

Sekil 14. Cocukluk kanserlerinin primer hastalia yonelik tedavisinde kan
urtind, buytime fatorii ve antiemetik bedelleri (yillik ortalama)

3000
25001
2000 .
Bedeller 1500_/ Okan drinleri
(Usp) biiyime faktorleri
1000 antiemetikler
500"

0_ S5

Loésemi Lenfoma Solid tm
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Losemi-lenfoma arasinda laboratuvar giderleri (hematoloji, mikrobiyoloji ve radyoloji)
l6semi grubunda daha fazla bulunmustur(sirasiyla p:0.02, p:0.03, p:0.003), biyokimyasal
giderler agisindan ise fark anlamsiz bulunmustur(p:0.07)(sekil 15).

Losemi-solid tiimor kargilastirmasinda da primer hastalik tedavi déneminde kullamilan
laboratuvar tetkiklerinden mikrobiyoloji giderleri diginda biyokimya, hematoloji, radyoloji
giderleri yoniinden anlamh farkliik bulunmustur(sirasiyla p:0.009, p:0.004 ve p:0.003)
(sekill5). Losemilerde laboratuvar giderleri solid timér grubuna gére belirgin sekilde yiiksek
bulunmustur.

Lenfoma-solid tiimér kargilastirmasinda ise bu doénemdeki laboratuvar tetkikleri
(biyokimya, hematéloji, mikrobiyoloji ve radyoloji) yo6niinden anlamh farkhlik

bulunmamstir(sirastyla p:0.53, p:0.59, p:0.1 ve p:0.7) (sekil 15).

Sekil 15. Cocukluk kanserlerinde primer hastaliga yonelik tedavide
laboratuvar (yillik ortalama)

1800W
1600
1400
1200 -
& biyokimya
Tetkik bedelleri 1000 hematoloji
usD ]
(Usb) 800 O mikrobiyoloji
600 O radyoloji

Ldsemi Lenfoma Solid tm
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Hasta gruplarinda hasta basina yillik ortalama nétropenik infeksiyon tedavi bedelleri
karsilastirildiginda ise;

Losemi-lenfoma kargilastinlmasinda; notropenik infeksiyon donemlerindeki antibiyotik
bedelleri l6semi grubunda daha yiiksek bulunmustur(p:0.01). Bunun yamsira biiylime
faktorleri ve kan trinleri bedelleri de 16semi grubunda belirgin sekilde fazladir(p:0.026 ve
p:0.008)(sekil 16).

Lisemi-solid tiimor kargilastinlmasinda da nétropenik infeksiyon doéneminde biyiime
faktorleri yoniinden, kan iirtinleri bedelleri yoniinden ve antibiyotik bedelleri agisindan da
farkhlik anlambh sapta.nmlstlr(p:0.000I, p:0.0000 ve p:0.0002) (sekil 16). Bu bedellerin hepsi
l16semi grubunda belirgin sekilde yitksek bulunmusgtur.

Lenfoma-solid tiimor kargilastirmasinda ise notropenik infeksiyon doneminde biiyiime
faktorleri, kan urlinleri bedelleri ve antibiyotik bedelleri agisindan da anlamli farkhbik

bulunmanmugtir(p:0.1, p:0.8 ve p:0.8) (sekil 16)

Sekil 16. Cocukluk kanserlerinde nétropenik infeksiyon dénemi
antibiyotik, bilyime faktori ve kan tirtiinleri bedelleri

8000+

7000+

6000+

Tedavi bedeli 20007
usp) 4000
3000+

2000+

1000+

antibiyotik
O growth fak
O kan drinieri

Losemi Lenfoma Solid tm
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Losemi ve lenfoma gruplar arasinda notropenik infeksiyon déneminde tim laboratuvar
bedelleri yoninden fark anlamli bulunmustur(sirastyla p:0.009, p:0.02, p:0.02 ve
p:0.006)(sekil 17). Bedeller losemi grubunda daha fazla idi.

Losemi ve solid timor gruplarmn kargilagtirilmasinda da yine tim laboratuvar tetkik
bedelleri(biyokimya, hematoloji, mikrobiyoloji ve radyoloji) nétropenik infeksiyon dénemi
icin 16semi grubunda en yitksek bulunmustur (p:0.0001, p:0.0001, p:0.0002 ve p:0.0001)
(sekil 17).

Lenfoma ve solid tiimor gruplannin kargilastinlmasinda ise notropenik infeksiyon

déneminde bu laboratuvar tetkik bedelleri yoniinden anlamh farklilik saptanmamustir(p:0.7,

p:0.9, p:0.7 ve p:0.5) (sekil 17).

Sekil 17. Cocukluk kanserleri nétropenik infeksiyon dénemlerinde
laboratuvar

Tetkik bedeli
(USD)

biyokimya

0 hematoloji

O mikrobiyoloji
O radyoloji
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Yuraridaki verilerde noétropenik infeksiyon dénemi giderleri hasta bagina yilhik degerler
olarak kargilagtinlmistir. Burada ise hastalik gruplan arasinda ortaya ¢ikan notropenik
infeksiyon bedellerinin atak bagina giderleri karsilagtinlmistir. Sekil 18’de hasta gruplarmin

notropenik infeksiyon atagi bagina tedavi bedelleri goralmektedir.

Sekil 18. Cocukluk kanserlerinde atak basina nétropenik infeksiyon tedavi
bedelleri

Bedeller
(USD)

Varyans analizinde gruplararasinda; atak bagmna, toplam nétropenik infeksiyon bedeller,
antibiyotik bedelleri, biiyiime faktérii bedelleri, laboratuvar tetkiklerinden hematoloji,
mikrobiyoloji bedelleri ve hastane yatak bedellléri ile hastanede yatis giinleri agisindan anlaml
farkliik bulunmamustir(p>0.05). Biiyiime faktorleri, radyolojik tetkikler ve kan trtnleri

bedelleri agisindan ise farkliliklar anlamli bulunmustur(sirastyla p:0.03, p:0.02 ve p:0.03).
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Gruplann ikili kargilastirmalarinda ise 16semi-solid tiimor gruplant arasinda nétropenik
infeksiyon atag bagina notropenik infeksiyon tedavi bedelleri agisindan farkliik anlamb
bulunmustur(p:0.04),

Ayrica biiyime faktorleri, radyolojik tetkik ve kan Urtinleri bedelleri agisindan da anlamh
farkhilik saptanmugtir(sirasiyla p:0.013, p:0.017 ve p:0.017) (sekil 19). Antibiyotik,

biyokimya,hematoloji, mikrobiyoloji ve hatanede yatig ginleri ile yatak bedelleri agisindan ise

anlamli farklilik saptanmamgtir.

Sekil 19. Notropenik infeksiyon atagi basina 16semi ve solid tiimorli
hastalarda anlamli farklilik gdsteren parametreler

500
400
Bedeller 300_ - e .
(USD) B Biiylime faktorleri
200 1 Radyoloji
Kan iiriinleri
1004 B
0-
Losemi Solid
tiimor

Lenfoma grubunda sadece iki hastada nétropenik infeksiyon atagi gelistifi igin hasta
sayisinin  azhigindan dolayr atak bagma tedavi bedelleri agisindan  ikili karglagtirmalar
yapilmamustir.

Tim ¢ocukluk kanserleri birlikte degerlendirilerek primer hastalifa yonelik tedavi donemi

maliyetleri ile notropenik infeksiyon donemi maliyetleri karslastinldiginda kargimiza ¢ikan

tablo sudur;
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Tiim ¢ocukluk kanserleri genelinde primer hastaliga yonelik bir yillk ortalama tedavi

maliyeti(10343 USD) ile nétropenik infe_ksiyon tedavi maliyeti(4703 USD) arasinda anlamls

farklihk saptanmustir (p:0.0002)(sekil 20)..

Sekil 20. Genel olarak ¢ocukluk kanserlerinde tedavi bedelleri (yillik ortalama)

120001/////
100001

8000+

Bedeller
(wspy 6000

4000+

Pr.hastalik Nétropenik
inf.

Genel olarak primer hastahk donemlerinde bityiime faktorii bedelleri daha fazladir(p:0.01).
Antibiyotik bedelleri agisindan ise anlamli farklilik bulunmamustir(p:0.1), yine kan uriinleri

bedelleri agisindan da farkliltk anlamh degildir(p:0.07)(sekil 21).

Sekil 21. Genel olarak ¢ocukluk kanserlerinde primer hastalik ve
nétropenik infeksiyon dénemlerinde bazi tedavi bedelleri

Tedavibedeli
(USD)

B antiblyotik
growth fak
Clkan GirGnleri

Primer Nétropenik
hast inf
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Biyokimya, hematoloji, mikrobiyoloji ve radyoloji tetkik bedelleri primer hastalik

donemlerinde daha fazladir(sirastyla p:0.0002, p:0.0001, p:0.002ve p:0.0000)(sekil 22).

Sekil 22. Genel olarak gocukluk kanserlerinde laboratuvar (yillik ortalama)

350%
30001 (=&
250017 |
Bedeller 2000'/ EI:IVOKLlea
(usD) 1500-/ e-ma .Ojl )
mikrobiyoloji
10001 robiy
B radyoloji
500" -

Primer hst Notropenik
inf

Yatak bedelleri agisindan da farkhlik anlamli bulunmusgtur(p.0.0002)(sekil 23).

Sekil 23. Genel olarak ¢cocukluk kanserlerinde hastane yatak bedelleri

4001/.
350-/
300-/
250-/
200-/
150-

100-
50-

Bedeller
{USD)

O Yatak bedelleri|

Pr.hastalik Nétropenik
inf.
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Hasta bagina primer hastalik tedavi maliyetini, nétropenik infeksiyon tedavi maliyetini,
hastahgin toplam tedavi maliyetini ve ayrica atak sayist bagina nétropenik infeksiyon
maliyetini etkileyen faktorler her hasta grubu ve her parametre igin “Spearman korelasyon
analizi” yontemiyle aragtirilmigtir.

Losemilerde primer hastalifa yonelik antikanser tedavi maliyeti ile biyiime faktorleri, IV
stvilar, biyokimyasal tetkikler, antikanser ilaglar, tibbi malzemeler, radyolojik tetkikler, kan
urtinleri,viicut agirh@ ve hematolojik tetkikler arasinda kuvvetli iligki saptanmigtir(Tablo 12).

Tablo 12. Losemilerde primer hastalifa yonelik maliyeti etkileyen faktorler.

e Tg P
Buytume faktorleri . 0.95 0.0000
IV mayiler 0.90 0.002
Biyokimyasal tetkikler 0.80 0.01
Antikanser ilaglar 0.76 0.02
Tibbi malzemeler 0.76 0.02
Tedavi uygulamalan 0.71 0.04
Konvansiyonel radyoloji 0.71 0.04
Kan ve kan tiriinleri 0.69 0.05
Viicut agirlig 0.65 0.05
Hematolojik tetkikler 0.52 0.18

Losemili hastalarin tamami dikkate alindiginda notropenik infeksiyon maliyeti ile atak sayisi,
antibiyotik, IV sivilar, kan ve kan driinleri bedelleri ve hastanin viicut aguhigi arasinda
kuvvetli iliski gozlenmistir(Tablo 13).

Tablo 13. Losemilerde notropenik infeksiyon maliyetini etkileyen faktorler.

©

. p
Atak sayis1 0.98 0.000
Antibiyotik 0.97 0.000
IV sivilar 0.95 0.000
Trombosit siispansiyonu - 0.88 0.003
Kan ve kan triinleri(toplam) 0.85 0.007
Tam kan ve eritrosit siisp. 0.69 0.05
Agirhk 0.69 0.05
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Hasta bagina de8il de notropenik infeksiyon atagi bagina tedavi Dbedelleri
degerlendirildiginde; notropenik infeksiyon maliyeti ile atak sayisi, antibiyotik bedeller,
biiylime faktorii bedelleri, IV sivi ve tedavi uygulama bedelleri ve hastamin viicut agirhg ile

kuvvetli iligki bulunmustur(Tablo 14)

Tablo 14. Losemilerde atak bagina nétropenik infeksiyon maliyetini etkileyen faktorler.

I p
Atak sayisi 0.98 0.000
Antibiyotik 0.85 0.007
Tedavi uygulamalan 0.76 0.02
IV sivilar 0.76 0.02 .
Biylime faktorleri - 0.69 0.05
Agirlik 0.69 0.05

Losemilerde toplam tedavi maliyetiyle iliskili faktorlerden ise buyiime faktorler,

antibiyotikler, IV sivilar, antikanser ilaglar, kan driinleri, biyokimyasal tetkikler ve agirhk

ozellikle 6nemli bulunmugtur(Tablo 15).

Tablo 15. Losemilerde toplam tedavi maliyetiyle iligkili faktorler.

Iy p

Bityiime faktorleri 0.96 0.000

Antibiyotikler 095 . 0.000

IV stvilar 0.90 0.002

Antikanser ilaglar 0.85 0.007 -
Kan tirtnleri 0.82 0.01

Biyokimyasal tetkikler 0.65 0.03

Agirhik 0.70 0.04
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Lenfomal hastalarda da; primer hastalik maliyeti ile bityiime faktorleri, 1V sivilar, kan ve kan

tirinleri, radyolojik tetkiklerden MRI, antikanser ilaglar, tedavi uygulamalarn ve vicut agirh

yaninda HBV profilaksisi bedelleri arasinda kuvvetli iligki saptanmgtir(Tablo 16).

Tablo 16. Lenfomalarda primer hastaliga yonelik tedavi maliyetint etkileyen faktorler.

Is p
Biyiime faktorleri 0.94 0.005
IV sivilar 0.94 0.005
Tibbi malzemeler 0.94 0.005
Kan ve kan trtinleri(total) 0.84 0.03
MRI 0.84 0.03
Tedavi uygulamalan 0.82 0.04
Antikanser ilaglar 0.78 0.06
Agirlik 0.77 0.07
Tam kan ve eritrosit siisp. 0.77 0.06
HBYV profilaksisi 0.77 0.07

Lenfomalarda nétropenik infeksiyon maliyetiyle iliskili faktorler ise atak sayisi, antibiyotik,

laboratuvar tetkikleri, bityiime faktorleri, kan ve kan {iriinii bedelleri ile tedavi uygulama ve

yatak bedelleri olarak saptanmistir(Tablo 17).

Tablo 17. Lenfomalarda nétropenik infeksiyon maliyetini etkileyen faktorler.

Is p
Antibiyotik 1.0 0.0000
Atak sayist 1.0 0.0000 -
Hematolojik tetkikler 1.0 0.0000
Mikrobiyolojik tetkikler 1.0 0.0000
IV sivilar 1.0 0.0000
Tedavi uygulamalart 1.0° 0.0000
Konvansiyonel radyoloji 1.0 0.0000
Tibbi malzemeler 1.0 0.0000
Hastane yatak bedelleri 1.0 0.0000
Biyokimyasal tetkikler 0.77 0.07 -
Biiyiime faktorleri 0.77 0.07
Kan ve kan {iriinleri(total) 0.77 0.07
Tam kan ve eritrosit siisp. 0.77 0.07
Trombosit siispansiyonu 0.77 0.07
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Tablo 18’de de lenfomalarda genel tedavi maliyetiyle en kuvvetli iligkf gosteren faktorler

gorilmektedir.

Tablo 18. Lenfomalarda genel tedavi maliyetini etkileyen faktorler.

Is p
Primer hastalik maliyeti 0.94 0.005
Biiytime faktorleri (pr. hast doneminde) 0.94 0.005
Tedavi uygulamalar (pr. hast déneminde) 0.94 0.005
Antikanser ilaglar 0.92 0.008
Antiemetikler . 088 0.01
Kan ve kan tininleri(total) (pr. hast déneminde) 0.84 0.03
HBYV profilaksisi 0.82 0.04
Tam kan ve eritrosit siisp. (pr. hast doneminde) 0.77 0.06
Agrlik 0.71 0.1

Lenfomalarda atak " bagina nétropenik infeksiyon maliyetini etkileyen faktorlerin

tanimlanmasinda hasta sayismnin yetersiz olmasi nedeniyle korelasyon analizi yapiimamgtir

Solid tiimorlerde de diger gruplardakine benzer sekilde primer hastalik maliyetiyle iligkili
faktorler olarak laboratuvar tetkik bedelleri(6zellikle radyolojik), antikanser ilaglar, kan
tiriinii bedelleri, antiemetik ilag bedelleri ve HBV profilaksi bedelleri bulunmustur(Tablo 19).

Tablo 19. Solid tiimérlerde primer hastalifa yonelik tedavi maliyetini etkileyen faktorler.

I p

Konvans. radyolojik tetkik 0.80 0.001 A
Hastane yatak giderleri 0.68 0.01

Antikanser ilaglar 0.67 0.01

Biyokimyasal tetkikler 0.61 0.02

HBYV profilaksisi 059 - 0.03

Hematolojik tetkikler 057 0.03

Antiemetikler 0.54 0.05

Kan tiriinleri 0.54 0.05

Nétropenik infeksiyon bedeli ile iligkili faktorler ise mikrobiyolojik tetkikler, antibiyotik,
konvansiyonel radyolojik tetkik bedelleri, yatak bedelleri, atak sayisi, biyokimyasal ve
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hematolojik tetkikler yamsira kan transfiizyon bedelleri olmustur(tablo 20).

Tablo 20. Solid timorlerde nétropenik infeksiyon tedavi maliyetini etkileyen faktorler.

Is p

Mikrobiyolojik tetkikler 1.0 0.000
Antibtyotikler 0.99 0.000
Konvans. radyolojik tetkik 0.99 0.000
Hastane yatak giderleri 0.99 0.000
Atak sayis 0.97 0.000
Biyokimyasal tetkikler 0.97 0.000
Hematolojik tetkikler 0.94 . 0.000
Tam kan ve eritrosit siisp. 0.61 0.02

solid tiimorlerde toplam tedavi maliyetini etkileyen faktorler ise ; primer hastalia yonelik
tedavi bedeli, yine primer hastalifa y6nelik tedavi dénemlerindeki konvansiyonel radyolojik
tetkikler, antikanser ilaglar, kan ve kan {iriinleri, antiemetik ilaglar, biyokimyasal tetkikler ve
HBV profilaksisi olmustur(Tablo 21), bu bulgulardan nétropenik infeksiyon maliyetinin solid

timor grubunda genel tedavi maliyetini 6nemli oranda etkilemedigi ve bu hasta grubu i¢in

onemli bir sorun olusturmadid1 sonucu gikarlabilir.

Tablo 21. Solid tiimorlerde genel tedavi maliyetini etkileyen faktorler.

Is p

Primer hastalik tedavisi 0.95 0.000

Konvans radyoloji (pr. hast. dénemi) 0.86 0.000

Antikanser ilaglar 0.61 0.02 )
Kan ve kan trtinleri (pr. hast. donemi) 0.57 0.03

Biyokimyasal tetkikler (pr. hast. donemi) 0.57 0.03

Antiemetikler - 056 0.04

HBYV profilaksisi ©0.55 0.04

Tibbi malzemeler (pr. hast. dénemi) 0.55 0.04

Solid timér grubunda atak bagina nétropenik infeksiyon maliyetiyle iligkili faktorlerin de

mikrobiyolojik tetkikler, hastane yatak bedelleri biyokimyasal tetkikler ve anﬁbiyotik
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bedelleri oldugu saptanmistir(Tablo 22).

Tablo 22. Solid timorlerde atak basina nétropenik infeksiyon maliyetini etkileyen faktorler.

Is p

Mikrobiyolojik tetkikler 0.80 0.2
Hastane yatak bedelleri 0.80 0.2
Biyokimyasal tetkikler 0.60 0.4
Antibiyotikler 0.40 0.6

Cocukluk kanserlerini bir biitiin olarak ele aldigimizda primer hastalifa yonelik maliyetler ile
kuvvetle iligkili faktérler; antikanser ilag bedelleri, kan ve kan triinleri kullamimi, biiytime
faktorleri, antiemetik. ilag bedelleri, laboratuvar tetkikleri, HBV profilaksi bedelleri, IV
swvilar, hastane yatak giderleri ve cerrahi giderler olmugtur(tablo 23).

Tablo 23. Genel olarak c¢ocukluk ¢ag1 kanserlerinde primer hastalifa yonelik tedavi
maliyetini etkileyen faktorler.

L p
Antikanser ilaglar 0.88 0.000
Kan ve kan tirinleri (total) 0.82 0.000
Tibbi malzemeler 0.80 0.000
Biiytiime faktorleri 0.79 0.000
Biyokimyasal tetkikler 0.79 0.000
IV sivilar 0.79 0.000
Antiemetikler 0.76 0.000
Hastane yatak giderleri 0.76 0.000 N
Trombosit siisp. 0.74 0.000
Hematolojik tetkikler 0.74 0.000
HBYV profilaksisi 0.71 - 0.000
Tam kan ve eritrosit sisp. 067 - 0.000
Mikrobiyolojik tetkikler 0.60 0.001
Cerrahi tedaviler 0.56 0.002

Genel olarak tiim ¢ocukluk kanserlerinde nétropenik infeksiyon maliyetiyle iligkili faktorler
ise antibiyotik bedelleri, IV swvilar, atak sayisi, laboratuvar tetkikleri, kan ve kan Griinleri,

biiyiime faktorleri ve yatak bedelleri olmustur(Tablo 24).

67



Tablo 24. Genel olarak gocukluk ¢ag: kanserlerinde nétropenik infeksiyon tedavi maliyetini
etkileyen faktorler.

T p

Antibiyotikler 0.99 0.000
IV sivilar 0.99 0.000
Atak sayis1 0.97 0.000
Tedavi uygulamalan 0.96 0.000
Mikrobiyolojik tetkikler 0.96 0.000
Hematolojik tetkikler 0.96 0.000
Biyokimyasal tetkikler 0.95 0.000
Konvans. radyolojik tetkikler 0.95 . 0.000
Tibbi malzemeler 0.95 ' 0.000
Kan ve kan Urtinleri 0.92 0.000
Tam kan ve eritrosit siisp. 0.90 0.000
Biiytume faktorleri 0.82 0.000
Hastane yatak bedelleni 0.61 0.001

Atak bagina nétropenik infeksiyon bedelini etkileyen faktorler tablo 25°de goriilmektedir.

Tablo 25. Genel olarak ¢ocukluk ¢ag: kanserlerinde atak bagina nétropenik infeksiyon tedavi
maliyetini etkileyen faktorler.

o . Iy P
Antibiyotik 0.89 0.000
Biiyiime faktorlen 0.75 0.002
Hastane yatak giderleri 0.69 0.006
Kan ve kan trinleri 0.66 0.01
Mikrobiyolojik tetkikler 0.63 0.01

Tim g¢ocukluk kanserleri genelinde toplam tedavi maliyetiyle iligki agisindan, primer
hastalifa y6nelik tedavi bedeli ile notropenik infeksiyon bedeli arasinda 6nemli farkhilik yok
gibi gorinmektedir. Bu da ginimizde kanser tedavisinde destek tedavinin konumuna

dikkati gekmektedir(Tablo 26)..

Tablo 26. Genel olarak gocukluk ¢agi kanserlerinde toplam tedavi maliyetini etkileyen
faktorler.

Is P
Primer hastalia yonelik tedavi 0.93 0.000
Notropenik infeksiyon tedavisi 0.81 0.000
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S

Tartisma

Yiizythmizin ikinci yansinda kanser, toplumun 6nemli medikososyal problemlerinden biri
olarak karsimiza ¢ikmustir. Yalnizea gelismis titkelerde degil, yeterli istatistiksel verilerin elde
edilebildigi gelismekte olan birgok ilkede de Slime yol agan ikinci ya da igiinci faktor
durumundadir(1).

Bununla birlikte hastalan daha yogun ve daha multimodaliter yakiagimla tedavi etmeye
yonelik koordine galismalarin ve destek tedavilerde elde edilen biiyiik ilerlemelerin sonucu
olarak 70’1 yillardan itibaren gocukluk ¢agy kanserlerinin tedavisinde ¢ok 6nemli gelismeler
elde edildigi de bir gergektir. Burada en fazla kazang; 5 yagin alt1 gocuklardaki akut lenfositik
l6semi tedavisinde olmaktadir. Diger ¢ocukluk ¢agi kanserlerinde de 6megin; renal timorler,
Hodgkin hastaligi., kemik sarkomu ve son zamanlarda Non-Hodgkin lenfoma’da &nemli
basarilar elde edilmektedir.

Ancak bu baganlarla birlikte kanserli ¢ocuklarda kombine ve yogun onkolojik tedavilerin
uygulanmaya baglamasindan sonra infeksiyon, 6lim nedenleri arasinda ik siray. ..
baglamugtir. Altta yatan maliyn hastalia ve ozellikle kemoterapiye ikincil nétropenik
infeksiyon ataklari, onkoloji hastalarinda yagamu tehdit eden ve tedavi bagarisim simrlayan en
onemli nedenlerden biri olmas: yaninda toplam tedavi maliyetini de artirmaktadir (5). Basta
l6semiler olmak tizere lenfoproliferatif timorlerde birincil 6liim nedeni halen infeksiyondur.
Son yillarda yiiksek dozlarda uygulanan intensif kemoterapi protokolleri solid timérli
hastalarda da infeksiyonu 6nemli bir sorun haline getirmektedir. Bu hastalarda tedavinin ana
ilkeleri belirlenmis olmakla ~birlikte kullamilacak empirik antibiyotik kombinasyonlan

merkezden merkeze ve zamanla degisiklik gerektirmektedir(31).
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Bu ¢alismada da genel olarak 27 gocukluk ¢agi kanser hastasimin, tedavi baslangicindan
sonraki ilk bir yillik takiplerinde, 14 olguda (%52) en az bir nétropenik infeksiyon atagi
geligmistir. Sadece lo6semili hastalarda %100, lenfomahlarda %33 ve solid tiimérli hastalarda
%30 oraninda gergeklesmistir. Losemi ve lenfoma hastalan birlikte degerlendirildiginde
notropenik infeksiyon oram %71 olmaktadir. Bu oran Petrilli ve ark.(66)mn bildirdigi %67
ve Nachman ve ark.(67) bildirdigi %67.5 olan notropenik infeksiyon orantyla benzerlik
gostermektedir.

Goruldagn gibi her losemi hastasi tedavisinin ilk bir yilinda en az bir notropenik infeksiyon
tecriibesi yagamaktadir. Bu galigmada losemiler ile diger kanserler arasinda ozellikle de yine
lenfoproliferatif tﬁx;lérler grubundan olan lenfomalar ile arasindaki bu fark, losemilerin
primer olarak kemik iligini infiltre eden bir kanser olmas: ve lenfoma grubundaki hastala;ln
buyiik g¢ogunlugunun (%66), NHL’ye gore daha benign ve daha hafif kemoterapi
protokollerinin uygulandi Hodgkin hastaligi olmasiyla agiklanabilir.

Istatistikler genel yasam oranlari (izerine primer hastalik tipinin yamsira, sosyoekonomik
faktorlerin de énemli rol oynadigii gostermektedir(51). Fakir halkin kaliteli saglik hizmeti
almasi zordur. Genellikle de bu kisiler kanser tarusi aldiklarinda ileri evrede olduklarindan
tedavi segenekleri de kisitlanmustir. Ustelik ilerlemis hastalik nedeniyle de yatirilarak tedavi
edilmeleri gerekmektedir(51-53). Bu nedenlerle sosyal giivencesi olmaya~n ve
sosyoekonomik dizeyi diigik hastalarda hem yagsam oranlan etkilenmekte hem de bu
hastalarn kargisina yitksek tedavi maliyetleri g:;kmaktadlr.

Sosyoekonomik yonden geri kalmg ve gelismekte olan iilkelerin gogunda kanser istatistikleri
de ya hi¢ yoktur ya da c¢ok yetersizdir. Bu nedenle gelismekte olan ilkelerde kanser

kontroliinde, kisith kaynaklarin verimli bir gekilde kullanilabilmesi igin kanser istatistiklerine

70



ihtiyag 6zellikle onemlidir. Turkiyede de bir 6nkolojik hastaligin tedavi maliyetine iligkin veri
bulunmamakta, olanlar da kaba tahminlerden 6teye gitmemektedir. Giiniimiizde kanser
tedavisinin en &nemli komplikasyonu olan nétropenik infeksiyonlarda tedavi maliyetine
iliskin az sayida ¢aligma varken(31,36,37), iilkemizde nétropenik infeksiyonlarda tedavi
maliyeti bir yana, primer hastalik maliyetine iliskin veri bulunmamaktadir.

Ulkemizde ilk oldugunu diisiindiigiimiiz bu ¢alismada, primer hastalik maliyeti ve notropenik
infeksiyon maliyeti hastalik gruplarinda prospekiif olarak degerlendirilmigtir. Atak bagmna
ortalama notropenik infeksiyon maliyeti l6semi grubunda 3143 USD, lenfoma grubunda 928
USD ve solid timér grubunda 983 USD bulunmugtur. Antibiyotikler de toplam nétropenik
infeksiyon maliyetlen';lin strastyla %654, %50 ve %56’sim1 olusturmaktadir.

Ingilterede yapilan bir nétropenik infeksiyon maliyet galigmasinda ise; hastanede yatis,
antibiyotik, tanisal testler ve tedavi maliyetinden olugan toplam tedavinin %62 sini hastanede
yatig maliyetinin olugturdugu, ortalama antibiyotik maliyetinin 297 pound, hastanede yatis
maliyetinin 960 pound oldugu bildirilmistir(36). Montero ve ark’larmin ¢alimalannda atak
bagina diigen ortalama antibiyotik maliyeti 318 USD, toplam maliyet 2893 USD
bulunmugstur(37). 1996 yilinda bolimimizde; toplam maliyetin, antibiyotik maliyeti,
hastanede yatig maliyeti ve G-CSF maliyetinden olusan “nétropenik infeksiyonlarda tedavi
maliyetleri” ¢aligmasinda ise atak bagina diigen ortalama maliyetin 1enfoproliferatif~tﬁm6r
grubunda 1395 USD, solid tiimér grubunda 2089 USD oldugu ve antibiyotik maliyetinin
toplam maliyetin %63’tni olusturdugu bulum;lusmr(3 1).

Genel olarak hastalik maliyeti gozoniine alindiginda; gocukluk kanserlerinde nétropenik
infeksiyonlarin veya daha genig anlamda destek tedavisinin, losemi grubunda toplam

maliyetin %44’(inii, lenfoma grubunda %16’sim ve solid timér grubunda ise %0.5’ini
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olusturdugu saptanmustir. Lésemi grubunda destek tedavinin 6nemi agik¢a ortadadir. Solid
timor grubunda ise nétropenik infeksiyon lenfoproliferatif tumorlerdeki kadar ciddi bir
sorun olarak karstmiza ¢ikmamaktadir. Burada lenfoma grubundaki hastalanin %66’sim
Hodgkin hastaligi vakalarinin olugturdugunu bir kez daha belirtilmesinde fayda vardir, ¢linkii
NHL olgulari(2 olgu) ayn olarak dikkate alinmis olsa bu oran %28’e ¢ikmakta, Hodgkin
hastaligi olgulannda ise %0.5’¢ dusmektedir. Olgu sayisinin azhigi nedeniyle genel
degerlendirmelerde bu tiir bir smiflama yapilmamustir.

Saglik hizmetlerinde Ozellikle de kanser alaminda maliyetlerin artmasmin en Onemli
nedenlerinden birisi de gerek primer hastalia gerekse destek tedaviye yonelik yeni ilaglarin
giindeme gelmesidir. Gergekte farmasotik triinlerin uluslararas: total saglik harcamalarinin
yaklagtk %10’undan sorumlu oldugu belirtiimektedir(47). Fakat son zamanlarda );eni
ilaglanin Ozellikle rekombinant DNA teknolojisiyle tretilen protein yada glikoproteinlerin
kullammuindaki artiga dikkat gekilmektedir(48). Hematopoietik buytime faktorleri bu
rekombinant iriinlerin bir omegidir. Kanser tedavisi ile baglantih olarak bu iiriinlerin
kullamm, maliyetlerinin ¢ok yitksek olmasi nedeniyle faydalanmn, bu kadar yiksek
maliyetlere degip degmeyecegi sorusunu giindeme getirmigtir. Bu ¢alismada hematopoietik
buyiime faktorlerinin hastalifin toplam tedavi bedelinin, l6semi grubunda %10’unu, lenfoma
grubunda %7.3%inii ve solid timdr grubunda %1.2°sini olusturdugu saptanmistir. Genel
olarak g¢ocukluk kanserleri gozoniine alindiginda ise oran %7.8’dir, yani bir gocukluk
kanserinde 15046 USD olan bir yillik tedavifbedelinin 1173 USD’si hematopoietik biyime
faktorlerine harcanmaktadir.

Giiniimiizde gocukluk ¢ag1 kanserlerin de elde edilen basarilarda daha yogun kombine

tedavilerin kullanimmn yamsira destek tedavilerde biyiik ilerlemeler kaydedilmis olmasim
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rolii oldugundan daha 6nce bahsedilmisti. Kemik iligini infiltre eden tiimdrlerin pansitopeniye
yol acabilmesi yaninda, tim antikanser tedavi rejimleri ve genis alan 1gimnlamast sonucu da
myelosipresyon  olusabilmektedir. Ortaya ¢itkan anemi eritrosit transflizyonlan ile,
trombositopeni de trombosit inflizyonlan ile dizeltilebilmektedir. Daha yogun tedavilerin
kullamm ile bu tir komplikasyonlarin artmasi neticesinde toplam tedavi maliyeti igerisinde
kan ve kan uriinlerinin payt da giderek artmaktadir. Bu ¢aligmada kan ve kan triinlerinin
toplam tedavi maliyeti i¢indeki orani 16semi grubunda %9 bulunmustur. Bu bedelin de
%79’u notropenik infeksiyon donemine aittir. Lenfoma grubunda toplam bedelin %3.7sini
olusturmaktadir. Bu bedelin ise %76’st antikanser tedavi donemine aittir. Solid tlimér
grubunda ise toplam .bedelin %2.8’dir. Bunun da %97’si antikanser tedavi donemindedir.
Tiim g¢ocukluk kanserlerinde ise kan tiriinlerinin pay1 %7 bulunmustur, bu oranda 16semi
grubunun katkist %85’dir. Bu da l6semilerin primer olarak kemik iligini infiltre etmesi ve
kemik iligini baskilayict daha yogun ve uzun streli kemoterapi protokollerinin kullanilmasiyla
aciklanabilir. Sonugta bu caligmada, genel olarak bir gocukluk kanserinde 15046 USD’lik
yillik harcamamn 1053 USD’sinin kan ve kan tiriinlerine ait oldugu saptanmgtir.

Kanserde tedavinin 6nemli akut komplikasyonlardan birisi de hastanin yagam kalitesini ve
tedaviye uyumunu bozan kusma’dir. Diger destek tedavilerinin geligmesine paralel olarak
gerek kemoterapi gerekse radyoterapinin, daha youn ve uzun sireli uygulanm;,lanmn
neticesinde kusma daha sik olarak karsimiza ¢ikmaktadir ve bunu onlemeye yonelik olarak
her gegen giin daha etkili oldugu ileri sﬁri?llen fakat daba pahab olan antiemetik ilaglar
piyasaya ¢ikmaktadir. Bu caliymada antiemetik ilaglarin toplam bedel igindeki payr losemi
grubunda %S5.7, lenfoma grubunda %9.7 ve solid tiimér grubunda %11 bulunmugtur. Burada

l6semili hastalardaki digiikliik, 16semilerde diger tedavi maliyetlerinin lenfoma ve solid
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tumor gruplarindakilere gére daha yiiksek olmasi nedeniyle rolatifdir. Soyle ki; genel olarak
¢ocukluk kanserleri gozoniine alindiginda toplam tedavi bedeli iginde antiemetiklerin payt
%7.5’tur ve bu oramn %53’lik kismu da l6semi grubuna aittir. Kisaca bir gocukluk
kanserinde 15046 USD olan yillik bedelin de 1128 USD’si antiemetik ila¢ bedellerine aittir.
Sonug olarak, kanserde destek tedavinin bir bolimind olugturan hematopoietik biiyiime
faktorleri, kan ve kan Urinleri ve antiemetik ilag bedelleri, toplam tedavi bedelinin
%22.3’ini olusturmakta ve yillik olarak hastabagina 3355 USD gerektirmektedir. Devlet
Istatistik Enstitiisi 1996 yili verilerine(68) gore kisi basina gayri safi milli hasilamn 2916
USD oldugu dikkate alimirsa, kanserde destek tedavinin sadece bir boliimini igeren bu
faktorlerin ve sonugt.a kanser tedavisinin ne kadar afir bir maddi yiik ve sosyal problem
ortaya ¢tkardigi agiktir.

Ulagilabilinen ingilizce yaymnlarda saglik harcamalarinda farmasotik triinlerin yaklagik %10°u
olusturdugundan bahsedilmektedir(47). Fakat bu oramn tlkemiz igin gegerli oldufu
soylenemez, ¢iinkii bizim bulgulannmizda da antiemetikler ve biiyiime faktorlerinden olugan
sadece bir kisim farmasotik iriiniin bile toplam tedavi bedelinin %15’inden fazlasim
olusturdugu goriilmektedir. Antikanser ilaglar ve antibiyotikler dahil edildiginde bu oran
%51’e ¢ikmaktadir. Bunun nedenleri de antikanser ilaglarn, biiyiime faktorlerinin,
antibiyotiklerin, antiemetiklerin ileri teknoloji tiriinii ve 6nemli kismumn ithal triinler olmast
yamnda USD olarak stirekli deger kazanmasi seklinde agiklanabilir.

Antikanser ilaglara gelince; 16semi grubunda 1toplam tedavi bedelinin %16’sim, lenfomalarda
%18’ini ve solid timoérlerde %19’unu olusturmaktadir. Genel olarak cocukluk kanseri
tedavisindeki pay1 ise %17 bulunmugtur. Bu oranmn % 64’4 16semi tedavisinde kullamlan

antikanser ilag bedellerine aittir. Bir yillik gider ise ortalama 2558 USD olarak
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hesaplanmugtir.

Radyoterapi ise; losemilerde toplam tedavi bedelinin %3’inii, lenfomalarda %10’unu ve
solid timorlerde %7’sini olusturmaktadir. Losemilerdeki bu dugiikliik toplam tedavi
bedelinin yiltksek olmasi nedeniyle yine rolatifdir. Genel olarak g¢ocukluk kanseri
tedavisindeki payt %5 bulunmustur( bu oramn %401 19semilerin, %40’1 lenfomalann ve
%20’si solid timor grubunun idi). Bir yillik ortalama gider de 750 USD  olarak
hesaplanmgtir.

Gerek primer hastalifa gerekse komplikasyonlara yonelik cerrahi tedavi giderleri 1osemi
grubunda 6nemsenmeyecek kadar azdir(%0.1). Lenfomalarda bu oran %2, solid timorlerde
ise tedavinin énemli.bir komponenti olarak %7°dir. Cocukluk kanserlerinde genel olarak
cerrahinin yeri %2 olarak bulunmugtur.

Bu ¢aliymada, ilging olarak primer hastaligin incelenmesi ve komplikasyonlarin izlenmesine
yonelik laboratuvar tetkiklerinin, toplam tedavi bedelleri iginde ¢ok 6nemli bir orana sahibi
oldugu saptanmustir. Biyokimyasal, hematolojik, mikrobiyolojik ve radyolojik tetkik
bedelleri, 16semi grubunda toplam bedelin %19.1%ini, lenfomalarda %22.4’tini ve solid
timorlerde %28.4’linti olugturmaktadir. Genel olarak ¢ocukluk kanserlerinde laboratuvar

tetkiklerinin yeri %19.6 bulunmugtur, yani yilda 2950 USD ile en biiyiik ikinci maliyeti

-~

olusturmustur.

Bu cahigmada hastane yatak bedelleri toplam bedelin %3.5°lik kismim olusturmaktadir, yani
yihk ortalama 526 USD’nin yatak bedellerin; harcandigi ve bu bedelin de %83’ liniin 16semi
grubuna ait oldugu saptanmugtir. Halbuki yutdigt ¢ahigmalarda hastane yatak bedellerinin
Oonemli yer tuttmaktadir. Leese(97), ¢aligmasinda hastane yatak bedellerinin notropenik

infeksiyonda toplam maliyetin %62’sini olugturdugunu gostermistir. Yatak maliyetlerinin
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toplam maliyet igindeki orammin dugikligi ilkemizde saglik- hizmetlerinin daha ucuz
olmasiyla ve notropenik infeksiyon ataklarinda hast'all.larl:ri é'zel' yogun bakim biriminde
izlenmemeleri ile agiklanabilir. Bulgulanﬂ garpict olmasi gedeniyle genel olarak gocukluk
kanserlerinde bir yillik tedavi bedelleri tablo 27°de 6zetlenmistir. Doktor iicretleri ise toplam
maliyet igerisinde o kadar kiiik bir paya sahiptir ki, aynica belirtiimeye gerek bile
gorilmemistir.

Tablo 27. Genel olarak ¢ocukluk kanserlerinde bir yillik tedavi bedelleri

) Yillik ortalama bedel(USD) %

Hematopoietik biiytime faktérleri 1174 7.8
Kan ve kan trtinleri 1054 7.0
Antiemetikler . 1128 7.5
Antibiyotik 2859 19.0
Laboratuvar tetkikleri 2950 19.6
Antikanser ilaglar 2558 17.0
Radyoterapi 750 5.0
Cerrahi. 302 2.0
Yatak bedelleri 526 3.5
Diger 1745 11.6
Toplam 15046 100

Tedavi bedelleri 6zellikle de destek tedavi bedelleri diger gruplara gére l6semi grubunda
yiksek gorilmektedir, fakat son yillarda yasam oranlarindaki en fazla kazancin da bu
hastalik grubunda oldugunu vurgulamak gerekir. Bu ¢aligma model olarak bir bedel-etkinlik
yada bedel-fayda analizi olmadigindan uygulanan tedavilerin etkinligi veya faydast ha~kkmda
kesin hikkiimler vermek zordur, ancak insan hayat1 parayla olgiilemeyeceginden, bu
kazangta destek tedavilerinin yerini de tarus:nak mumkiin degildir.

Saglik hizmetlerinde maliyetlerin giderek artmasi ve yapilan ekonomik galigmalann farkhihd:
nedeniyle ekonomistler saghk hizmetlerinin degerlendirilmesi i¢in bir dizi teknik

onermektedirler. Herbir yontemin ayn yeri vardir, oénemli olan hangi arastirmada hangi
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metodun en uygun olduguna karar vermektir(6). En yaygin kullanilan analiz tiplerinden birisi
belli bir hastaigin topluma olan ekonomik yikiini olgmeye g¢alisan hastalik maliyet
¢aligmasidir. Bu tir caligmalar degisik tedavi yaklagimlannin maliyet ve etkinliklerini
aragtirmaya veya kaynaklann dagitimina, ilaglarin daha rasyonel kullanimina yonelik olmasa
da, degerli sonuglar verebilirler(44). Saglik ekonomisi alanunda ilk dénemlerde bu ¢aligmalar
saglik hizmetlerine daha fazla kaynak ayrilmasina destek saglamak amaciyla kullanilmaglardir.
Hastalik maliyet caligmalan iki yaklagimdan birine gore yapilabilmektedir(44). Birincisi
prevalans yaklagimlan;, verilen yil i¢inde hastaliin toplam maliyetini tahmin etme
yoniindedir. Ikincisi insidans yaklagimi; verilen yil iginde ilk defa tamt konan vakalann yagam
boyu maliyetlerini tailmin etmektedir. Ikinci yaklagm, hastaligin progresyonu ile olugan
maliyetleri gerektirdiginden veri agisindan daha fazla kabul gérmektedir. Bu yolla hesaplanan
hastalik maliyeti , degerlendirilecek olan yeni yaklagimlara karst bir bazal deger verdiginden
daha yararh olmaktadir. Ulkemizde o6zellikle kanser alaminda maliyet verileri yetersiz
oldugundan yapilacak yeni g¢aligmalara bir temel olugturmasi igin, bu ¢aligmada da ven
yoniinden daha faydah olan ikinci yaklagim segilmiy ve hesaplamalar ekonomik
degerlendirme kurallanna mimkiin oldugunca uyularak yapimugtir. Soyle ki; maliyet
¢aligmalarinda toplam miktar olarak direk ve indirek maliyetler ayn ayn bildirilmelidir.
Ciinkii indirek maliyetlerin uygunlugu hakkinda farkli gorigler vardir. ikincis{ direk
maliyetlerin farkh gruplanm tammlamak, o6nemli ekonomik yiiklerin hangi butceye
diigeceginin tammlanmasi1 agisindan karar veﬁcﬂere yardim edebilir. Herhangi bir hastaliga
bagli maliyet analizi hastane faturalarindan ziyade her bir komponentin gergek maliyetini
belirtmeye yonelik olmalidir. Bu ¢aligmada da indirek bedeller dahil edilememig ve direk tibbi

bedellerin komponentleri ayn ayn bildirilmigtir. Aynca bir saghk hizmeti yaklagmmimn
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bedelini hesaplarken hesaplamaya katilan yeterli uzunlukta bir zaman periyodu belirlemelidir.
Birgok kanser hastasi erken yada geg relaps yapabilir ve daha ileri tedavilere ihtiyag
gosterebilir. Ideal olam: hesaba katilan bu zaman diliminin tim bu tedavilerin bedellerini
igerecek sekilde uzun ayarlanmasidir. Bu gahgmada da ¢ocukluk kanserlerinin tamaminda ilk
bir yillik siirede hiicum ve konsolidasyon tedavileri tamamlandigindan ve idame tedavilerinin
de 6nemli kismim aldiklarindan dolay: bir yillik takibin de gok degerli sonuglar verebilecegi
diigtintilmektedir.

Onkolojik tedavinin bir ekip isi oldugu tartigilamaz. Ustelik de bu galisma hekiminden,
hemsiresi ve hastabakicisina kadar tiim bireylerin olaganiistii gayretlerini gerektirmektedir.
Hele tlkemiz kosullénnda her bireye diisen yiik pekg¢ok tlkedeki meslektaslarindan daha
fazladir. Buna karsilik onkolojik tedavi giderleri igerisinde hekime diigen payin son derc;ce
dusuk oldugu gonilmektedir(yaklasik %0.5).

Hastahk tedavilerinin maliyetleri, saghk hizmetlerinin planlanmasinda gézéniine alinacak en
onemli kriterlerden biridir. Kanser hastalarinda bu maliyetlerin ortaya konmas: saghk igin
aynlan fonlar igerisinde kansere ayrilan paym arttinlabilmesi sonucunu getirecektir. Bu
agidan galiymamuz, Tirkiyede kanser-6zelde pediyatrik kanser- tedavi maliyetinin

saptanmasina yonelik ilk ¢alisma olarak bu konunun aragtirlmasinda énemli bir temel tag:

olacaktir. )
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Sonuglar

Cocukluk kanserlerinde ilk bir yillik toplam tedavi bedeli 16semi grubunda ortalama 32554
USD ile en yiiksek gorinmektedir(p<0.01), lenfoma ve solid tiimérlerde ise

benzerdir(sirasiyla ortalama 8969 USD ve7078 USD, p:0.8).

Tum gocukluk kanserleri birlikte degerlendirildiginde; bir yillik ortalama primer hastalik
maliyeti(10343 USD) ile nétropenik infeksiyon maliyeti(4703 USD) arasindaki farklilik
anlamli olmasina ragmen toplam maliyete etkileri benzerdir(r;:0.93 ve 0.81, p<0.0001).
Antikanser ilaglar toplam tedavi bedelinin 2558 USD ile %17’sinden sorumludur. Bu oranin
% 64 gibi 6nemli kismu losemi tedavisinde kullamlan antikanser ilag bedellerine
aittir(p<0.01).

Radyoterapinin ¢ocukluk kanseri toplam tedavi bedelindeki pay1 750 USD ile %5dir.

Gerek primer hastalia gerekse komplikasyonlara yonelik cerrahi tedavi giderleri 16semi
grubunda 6nemsenmeyecek kadar azdir(46 USD ile tiim tedavi maliyetinin yaklagik %0.171).

Lenfomalarda bu oran 185 USD ile %2, solid timorlerde ise tedavinin 6nemli bir

komponenti olarak 512 USD ile %7’sidir.

Kanserde destek tedavinin bir boliimint olus:r'uran hematopoietik biiyiime faktorleri, kan ve
kan tiriinleri ve antiemetik ila¢ bedelleri, toplam tedavi bedelinin 3356 USD ile %22.3’{inii
olusturmaktadir. Hematopoietik biiytime faktorleri toplam tedavi maliyetinin 1174 USD ile
%7.8’inden sorumludur. Kan ve kan iiriinlerinin toplam tedavi maliyeti igindeki oram ise

1054 USD ile %7°dir. Bu oranin %85’ 16semi grubunundur(p<0.01). Antiemetik ilaglanin
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toplam bedel i¢indeki payr 1128 USD ile %7.5°dur.

Cocukluk kanserleri genelinde, toplam tedavi bedeli igerisinde laboratuvar tetkikleri
ortalama 2950 USD ile %19.6 olarak carpic1 bir gekilde ikinci en yiiksek bedel grubunu
olugturmaktadir.

Di1s kaynakh verilere gére maliyette 6nemli yer tutan hastane yatak bedelleri yillik ortalama
526 USD ile, bu ¢alismada toplam bedelin %3.5°lik kismmnt olusturmaktadir. Bu bedelin

%83’ tedavi protokollerinin yogunlugu ve komplikasyonlarin daha fazla gorildigi l6semi

grubuna aitttir.

Cocukluk kanserlerinde toplam tedavi bedelinin %33’G yani 4703 USD’si nétropenik
infeksiyon bedeline aittir. Bir notropenik infeksiyon ataginda maliyetle iligkili en 6nemli
faktorler antibiyotik (p:0.000) ve biyiime faktori bedelleridir(p:0.002).

Toplam maliyet iginde notropenik infeksiyon orant l16semili hastalarda 14250 USD ile en

yiksektir(toplam maliyetin %44°1), ayrica atak bagina maliyet de 3143 USD ile yine bu hasta

grubunda en yiiksektir(p<0.01).

-

Ulkemizde saglk alaninda 6zellikle de kanser konusunda maliyet verileri yetersizdir. Bu
¢aligma, daba sonra bu konuda yapilacak aras:urmalara temel olusturmas igin, veri yoniinden
daha faydahi olan insidans yaklagim ve eiconomik degerlendirme metotlan kurallarina
uyularak yapilmigtir. Ortaya konulan sonuglanin, saghk hizmetine digen kaynaklarn
arttirllmasi, ve varolan kaynaklarin da daha verimli dagitilmas: gibi yaklagimlara temel tegkil

edebilecegi duistinilmigtiir.

80



Ozet

COCUKLUK CAGI KANSERLERINDE TEDAVI MALIYETLERININ

DEGERLENDIRILMESI

Amag: Kanser giinimizde onemli bir medikososyal problemdir ve ekonomik boyutu
hakkinda Tirkiyede yeterli veri bulunmamaktadir. Bu ¢alismada, tedavi basansim etkilemesi

nedeniyle kanserin ekonomik yoniiniin, hasta ailelerine ve devlete getirdigi maddi yiikiin
ortaya konulmas1 amaglanmustir.

Hastalar ve yontem: 1996 yiliin ilk dokuz ayinda tams: konulup tedavisine baglanan 0.5-

17 yas arasinda 27 kanser hastasi, birer yil siire ile prospektif izlenerek tedavi bedelleri
hesaplanmustir.

Bulgular: 27 olgunun 8’i 16semi( 7 ALL vel AML), 6’s1 lenfoma( 4 Hodgkin hast., 2
NHL) ve 13’1 de solid timor tamsi almug hastalardir. Bir yillik takip siireleri iginde 16semili
hastalarda 30, lenfomahlarda 7 ve solid tamérli hasta grubunda da 5 olmak izere toplam 42
nétropenik infeksiyon atag: geligmistir. Losemi grubunda hasta bagina bir yillik toplam tedavi
maliyeti 32.554 USD, lenfoma grubunda 8969 USD ve solid tiimér grubunda 7078 USD
olarak hesaplanmigtir. Tam gocukluk kanserleri dikkate alindifinda ise hasta bagina bir yillik
toplam tedavi maliyeti 15.046 USD bulunmustur. Bu bedelin %33iniin hastaliga veya
tedaviye bagh gelisen notropenik infeksiyon maliyeti oldugu goriilmistir. Notropenik
infeksiyon maliyeti atak sayisinin fazlaligina bagli olarak 16semi grubunda en yiiksek degere
ulagmakta ve hasta bagina bir yillik maliyet 14250 USD, atak bagina ise 3143 USD ile yine en
yiksek deger olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Lenfoma grubunda nétropenik infeksiyon
maliyeti hasta basmna bir yillik 1403 USD, atak bagina ise 928 USD olarak hesaplanmugtir.
Solid timér grubunda ise hastabagina yilik 352 USD ve atak bagina da 983 USD
bulunmustur. Tedavi maliyetleri ile antikanser ilaglar, antibiyotikler, kan iiriinleri, biyiime
faktorleri, antiemetikler ve hastane yatak giderleri arasinda kuvvetli iligki saptanmugtir.

Sonu¢:Bu calismanin, kanser tedavisinde - hasta ve ailelerinin karsilagtiklann ekonomik

sorunlann boyutlarina dikkati gektii ve ¢oziimleri igin saglik hizmetlerinin planlanmasinda
kullanilabilecek bir kaynak olabilecegi diigtintlmiigtiir.
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Summary

THE EVALUATION OF TREATMENT COSTS OF CHILDHOOD CANCERS

Objectives: Cancer is one of the major medicosocial problems and it’s economic aspects is
not known very well in Turkey. In this report, the detection of economic burdens of

childhood cancers to patient’s family and government were aimed since effects on cancer
therapy and survival.

Patients and methods: In the first nine months duration of 1996, six months-17 years-old
27 cancer patients, 8 with leukemia, 6 with lymphoma and 13 with solid tumors were
followed up prospectively for one year, and costs of treatment were calculated.

Results: Eight patients had leukemia(7 with ALL, 1 with AML), six had lymphoma(4 with
Hodgkin’s disease, 2 with non-Hodgkin lymphoma), and 13 had solid tumors. Forty-two
neutropenic infection episodes were arised, in which 30 episodes were in leukemia group, 7
episodes in lymphoma group, and 5 episodes in solid tumors group. The mean total cost of
treatment for the first year followed up 32554 USD in leukemia group, 8969 USD in
lymphoma group, and 7078 USD in solid tumors group. When all childhood cancers were
accounted together, the mean total cost of treatment was 15046 USD, and thirty-tree
percent of this amount was attributed to neutropenic infections which were secondary to
primary disease or treatment complications. According to relatively excess neutropenic
infections in leukemia group, the mean cost of neutropenic infections treatment was highest
by 14250 USD, and the mean cost of neutropenic infection per episode was also highest in
this group by 3143 USD. In lymphoma group the mean cost of neutropenic infection was
1403 USD per patients, and 928 USD per episode. In solid tumors group, the mean cost of
neutropenic infection was 352 USD per patient, and 983 USD per episode. There were
positive strong correlation between cost of cancer treatment and anticancer drugs,
antibiotics, blood-products, antiemetics and hospitalization costs.

Conclusion: It is thought that this report called attention to economic problems of patients
and families in cancers and could be a source to solve this problems in health-care planning.
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