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ABSTRACT

This study aims to reveal the relationship between the disability levels of MS patients and the total costs of the disease.
For this purpose, a systematic review of Cost of Illness studies on MS in the literature, in which the total costs of
patients are evaluated according to their disability levels determined the EDSS (Expanded Disability Status Scale), has
been performed. Within the scope of the study, the literature search was carried out on the PubMed database. The
study included research articles published in English between January 2000 and December 2019, performed on
sick individuals and calculating direct and indirect costs. The search resulted in 825 publications. 52 studies in which
costs were calculated according to the disability levels of the patients within the framework of the inclusion criteria
were included in the evaluation and their results were analyzed and compared. The total annual costs of the disease
(direct + indirect) increase with the increase in the disability level of the patients (mild disability $ 26,925; moderate
disability $ 44,429; severe disability $ 66,792). Among the direct costs, drugs (Disease modifying drugs and others)
costs (4-90%) and within indirect costs, production losses (3-68%0) are the main cost components. Despite the vatious
methodological differences between the studies, the results obtained reveal that MS is an important and priority
health problem due to its rising costs.

Keywords: Multiple sclerosis, cost of illness, systematic review.

OZET

Bu ¢alisma MS hastalarinin engellilik seviyeleri ile hastahigin toplam maliyetleri arasindaki iliskinin ortaya konulmasint
amaclamaktadir. Bu amacla literatiirde hastalarin EDSS (Expanded Disability Status Scale) ile belitlenen engellilik
seviyelerine gore toplam maliyetlerinin degerlendirildigi hastalik maliyeti (Cost of Illness) caligmalarinin sistematik
derlemesi yapimistir. Calisma kapsaminda literatiir taramast PubMed veri tabani tzerinde gerceklestirilmistir.
Calismaya Ocak 2000-Aralik 2019 yillart arasinda 1ngﬂizce olarak yaymnlanan, hasta bireyler Uzerinde
gergeklestirilen ve dogrudan-dolayli maliyetlerin hesaplandigt arastirma makaleleri dahil edilmistir. Tarama 825
yayin ile sonuglanmugtir. Belirlenen dahil etme kriterleri gergevesinde maliyetlerin hastalarin engellilik seviyelerine
gbre hesaplandigt 52 calisma degerlendirme kapsamina alinmis ve sonuglart analiz edilerek karsilastirlmugtir.
Hastaligin yillik toplam maliyetleri (dogrudan+dolaylr) hastalarin engellilik seviyelerinin artmast ile birlikte (hafif
seviye engellilik 26.925 §; orta seviye engellilik 44.429 §;  siddetli seviye engellilik 66.792 §) yikselmektedir.
Dogrudan maliyetler icerisinde ila¢ tedavi (hastalik modifiye edici ilaglar ve digerleri) maliyetleri (%04-90), dolayli
maliyetler icerisinde ise tGretim kayiplari (%3-68) ana maliyet bilesenini olusturmaktadir. Calismalar arasindaki cesitli
metodolojik farkliliklara ragmen elde edilen sonuglar, MS’in yiikselen maliyetleri nedeniyle 6nemli ve 6ncelikli olarak
ele alinmasi gereken bir saglik sorunu oldugunu ortaya koymaktadir.

Anahtar Kelimeler: Multipl skleroz, hastalik maliyeti, sistematik derleme.

Giris

Multipl Skleroz — (MS), merkezi sinir sisteminin (MSS) gri (beyin ve omurilik) ve beyaz cevherini
etkileyen progresif (ilerleyici), norolojik ve kronik bir hastaliktir!™. Hastaligin baslangict 10-59 yas
arahiginda olmakla birlikte, 20-40 yas araligt en sik gorildigt (%70) donemdir. Kadinlarda, erkeklere
oranla 2-3 kat daha fazla gorilen MS’in*® cografi acidan sikligi ve yayginligt ise heterojen goriiniime

sahiptir®. Klinik tabloda patolojik mekanizmalar agisndan da  oldukea heterojen yapiya sahip olan
MS’in etiyolojisi de tam olarak bilinmemektedir*=. Mevcut yenilik¢i tedavilerin hastalar tizerindeki
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olumlu etkilerine ragmen, yetiskin yasaminin erken dénemlerinde fiziksel ve zihinsel kapasitesine olan
olumsuz etkileri nedeniyle hastalarin mesleki faaliyetlerini sinirlayabilmektedir 1.

MS; kronik olmast ve gen¢ yetiskinleri etkilemesi nedeniyle en 6nemli nérolojik saglik sorunlarindan
biri olarak goriilmektedir®. Nitekim MS, gen¢ yetiskinlerde trafik kazalarindan sonra ikinci en yaygin
engellilik nedenidir!!. Ozellikle hastaligin genc eriskin bireyleri etkilemesi! ve onlarin en verimli oldugu
donemde gorilmesi, isglicti kaybina (verimlilik /tretim kaybi) neden olmasi, 6nemli derecede engellilige
neden olarak bireylerin yasam kalitesini olumsuz yonde etkilemesi, yiiksek tedavi gidetlerinin olmasi gibi
durumlar hastaligin bireysel ve toplumsal acidan ele alinmasini kacinilmaz kilmaktadir®,  Hastalari,
ailelerini ve onlara bakim verenler ile birlikte bir biitiin olarak toplumu etkileyen MS hastaligin toplum
tizerindeki sosyo-ekonomik yiikii biyiiktir!?*, Bu bakimdan MS’in yonetilmesinin zor bir hastalik
oldugu ifade edilebilmektedir. Ozellikle hastaligin yiikselen maliyetleri nedeniyle Oncelikli olarak ele
alinmast gerekliligi ortaya ctkmaktadir'®. Bu baglamda MS'in toplum tizerindeki sosyo-ekonomik yiikiiniin
ortaya konulmasinin ya da hastalifin maliyetlerine dair kamtlar sunulmasinin énemli oldugu ifade
edilmektedir'®. Nitekim diinya genelinde saglik hizmetlerine duyulan ihtiyacin artmastyla birlikte tlkelerin
saglik hizmetleri bitceleri Uzerindeki baskt artmaktadir. Bu sebeple bireylerin saglik hizmetlerine
erisimini rasyonellestirmek icin yeni yontemler aranmaktadir. Sinirli saglik kaynaklarinin  optimal
tahsisinin  saglanabilmesi i¢in hangi hastahk gruplarinin saglik biitgesi tizerinde en yiksek maliyeti
olusturdugunun ve belirli hasta gruplarinin tedavisinde hangi saglik hizmetlerinin vazgecilmez oldugunun
belirlenmesi gerekmektedir. Bu kapsamda belitli bir 6rneklem grubu tzerinde yapilan hastalik maliyeti
calismalarinin ve bu ¢alismalarin sonuglarinin birlestirildigi sistematik derleme-meta analiz ¢calismalarinin,
sunduklart kanitlar baglaminda énemi ortaya ¢tkmaktadir!.

Hastalik maliyeti ¢alismalari, hastalikla ilgili her 6genin maliyetinin tespit edilmesi ve bdylece toplam maliyete
katkida bulunan ana faktorlerin ortaya cikarilmasi bakimindan 6nemli bilgiler sunmaktadir. Ayrica bu
calismalar, hastaligin toplam ckonomik etkisinin ve siddeti ilerledik¢e maliyetlerin nasil degistiginin

gosterilmesi bakimindan da 6nem tagimaktadir! 17,

MS ile ilgili yapilan hastalik maliyeti calismalarinda stklikla temel amag hastaligin engellilik seviyesi
ilerledikce maliyetlerinin nasil degistigini gOstermektir. Bu nedenle maliyetler, “Genisletilmis Engellilik
Durumu Olgegi” (Expanded Disability Status Scale-EDSS) ile élctilen farkli  engellilik  agamalarinda
hesaplanmaktadir'!. EDSS, MS'in fonksiyonel etkilerinin derecelendirilmesi icin yaygin olarak kullanilan
olceklerden biridir'®, Tekrar edici durumlar olarak  bilinen  ataklarin  (niikslerin)!® olusturdugu
fonksiyonel ve noérolojik durum degisikliklerinin, kisaca hastadaki engellilik durumunun
degerlendirilmesi icin EDSS?; diinya genelinde yaygin olarak kullanilmakta, 0 ile 10 arasinda
puanlanmaktadir. 0 normal durumu, 10 MS’e baglh 6lim durumunu temsil etmektedir. Kisaca hastalarin
EDSS puant ne kadar disiikse engellilik seviyeleri de o kadar diisiik olmaktadir®!. Ayrica MS’te hastalarin
EDSS’den aldiklari puanlara gére engellilik kategorileri/seviyeleri de belirlenmektedir®®?, Literatiirde
yapilan c¢alismalara bakiddiginda O6lcekteki puan araliklarina gore belirlenen hastaliginin engellilik
seviyeleri siklikla su sekildedir®?%; 0-3.5: hafif (mild), 4-6.5: orta (moderate) ve 7-9.5: siddetli (severe) seviye
engelliliktir.

Hastaligin dogal seyri ve tedavisinin etkisi géz 6ntine alindiginda, diger kronik durumlardan elde edilen
kanitlar ile birlikte MS’teki ekonomik yiikiin biiytik 6lctide hastaligin engellilik seviyesine baglt  oldugu
belirtiimektedir!®, Bu calismada EDSS puanlarina ve/veya kategorilerine gore belirlenen hastaligin
engellilik  seviyesi ile MS’in toplam hastalik maliyetleri arasindaki iliskinin ortaya konulmasi
amaclanmistir. Bu baglamda literatiirde yapilan c¢alismalar kapsamli ve sistematik bir sekilde gézden
gecirilerek sonuglart analiz edilmeye ¢caligtimigtir.

Gereg ve Yontem

MS ile ilgili yaptlan hastalik maliyet caligmalari (Cost of Illness-COI), MS'in ekonomik yikint tanimlamak

icin kullanlan en 6nemli bilesenlerden biri olarak gorilmekle birlikte?’, bu calismalarin metodolojik

tasarimlarinda birtakim farkliliklar olabilmektedir. Bu metodolojik farkliiklar kullanilan maliyetleme
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yaklasiminda, veri toplama stratejilerinde ve c¢alismalarin temel aldig perspektifte goritlebilmektedir
Ornegin maliyetleme yaklasimi agisindan prevelans bazli bir hastalik maliyeti ¢alismasinda, bir hastaligin
bir toplum icindeki mevcut temel maliyetleri Slgiilmektedir'!. Diger bir ifade ile hastaligin ortaya ciktigt
yil temel alinmakta ve hastaliga bagli olusan dogrudan ve dolayli maliyetler ile hastalik dolaysi ile
yasamini kaybedenlerin gelir kayiplart bugiinkii degeri ile hesaplanmaktadir?”. Béyle bir hesaplama,
arastirma yatirimlart hakkinda kararlar almak icin fayda saglayabilmektedir. Bunun aksine insidans bazli
maliyet caligmalari, bir tedavinin gelecekteki maliyetler tzerindeki etkisinin tahmin edilmesinde daha
yararlidir!!, Ciinkii insidans bazli yaklasimda hastaliga ilk teshis konuldugu an itibariyle hasta 6lene kadar
ortaya cikan dogrudan ve dolayli tiim maliyetler temel alinmakta ve bugiinkii degeri ile hesaplanmaktadir®’.
Hastaltk maliyeti ¢alismalarinda benzer sekilde veri toplama stratejileri acisinda da “yukaridan asagiya”
(kayitlar, istatistiklerden ve/veya yayinlanmis kaynaklardan elde edilen cesitli verilerin kullanildigr) veya
"asagidan yukartya" (ulusal seviyedeki tahminler, 6rneklemdeki hasta grubu tzerinden elde edilen
tahminler vb.) gibi farkli yaklasimlar kullanilabilmektedir®®. Son olarak maliyetlerin kimin bakis agist ile
hesaplanacagi, calismada temel alinan perspektife gbre sekillenmektedir. Bu baglamda hastalik ile ilgili
tim maliyetlerin hesaplanmasi séz konusu oldugunda segilen en genis perspektif toplumsal perspektiftir29.

Bu calismada, MS’in ckonomik etkisinin ortaya konulmas: amaci ile farkli dlkelerde yapilan hastalik
maliyeti c¢alismalarinda temel alinan maliyet faktSrlerinin neler oldugunun belitflenmesi, maliyetlerin
hastaligin engellilik seviyesine gére nasil degistiginin tespit edilmesi, ¢alismalardaki metodolojik se¢imlerinin
aciga cikarilmasi ve hastaligin toplam maliyetlerinin karsilagtirilmasi icin “sistematik derleme” calismast
yapilmustir. Calisma, PRISMA* kontrol listesi ve akis diyagramindaki adimlar izlenerek tasarlanmustir.
Calisma kapsamina “PubMed” veri tabaninda Ocak 1999 ve Aralik 2019 tarihleri arasinda yayimlanan
calismalar alinmustir. Bu veri tabaninda yapilan tarama stratejisinde MS’in maliyeti i¢in belirlenen anahtar
kelimeler “multiple sclerosis” ve “costs” veya “cost analysis” veya “cost of illness” veya “economic
costs” veya “economic burden” veya “burden of disease” veya “economic status” veya “economic
impact” veya “social impact” veya “economic consequences” veya “social consequences”dir.
Tarama, her seferinde “multiple sclerosis” anahtar kelimesi ile diger kelimelerin kombinasyonu
kullanilarak gergeklestirilmistir. Calismada dahil etme kriterleri; hastalar tizerinde yapilan, Ingilizce dilinde,
tam metin olarak yayimlanan arastirma makaleleri ile siirli  tutulmustur. Belirli ¢alisma  sonuglarinin
birlestirilerek hastaltk maliyetinin belitlendigi ~ derleme niteligindeki  ¢alismalar, ikincil —verilerin
kullanilarak maliyet tahminlerinin tretildigi calismalar ve rapor niteligindeki ¢alismalar hari¢ tutma kriterleri
olarak belitlenmis ve bu nitelikleri tasiyan ¢alismalar degerlendirmeye alinmamustir. Calismada MS’in hastalik
maliyeti ile ilgili tim makalelerin dahil edilmesi tehlikeye atilmadan konu ile ilgili olmayan tim c¢aligmalar
dislanmustir. Tarama islemi toplam 825 ¢alisma ile sonuclanmustir. Tarama islemi tamamlandiktan sonra
PubMed veri tabanina ek olarak yapilan el taramasi ile 8 makale daha calismaya eklenmistir. Tekrar eden
calismalar c¢ikarildiktan sonra ise geriye kalan 651 calisma incelenmeye alinmistir. Sistematik literatiir
taramasini kapsayan PRISMA akis diyagrami Sekil 1.'de aciklanmustir (Sekil 1).

Duplikasyonlar ¢ikarildiktan sonra geriye kalan 651 calismanin bashklart ve Ozetleri incelendikten
sonra 465 calisma dislanmis ve 186 calisma incelemeye alinmistir. Ozet ve baslik incelemesinden sonra tam
metin kriterlerine uymayan 118 calisma daha dislanarak, detayli tam metin incelemesine uygun olan 68
calisma arastrma kapsamina alinmustir. Arastirma kapsamina alinan 68 calisma ile ilgili tim veriler
Excel formatinda bilgisayar ortamina aktaridmistir. Bilgisayara aktarilan calisma verileri, yazarlar
tarafindan “detaylt tam metin incelemesi” icin belitlenen dahil etme kritetleri cergevesinde bagimsiz olarak
gbzden gecirilmis ve sonuglart  karsilastinlmistir. Calismalar  asagidaki  kriterler g6z Oniine alnarak
degerlendirilmistir.

v Calisma popiilasyonuna iliskin tanimlayici bilgilerin actkea belirtilmis olmast ve érneklemin gercek
hastalardan olugmast,

v Calisma metodolojisinine iliskin maliyetleme yaklasiminin (asagidan yukartya, yukaridan asagiya),
calismanin perspektifinin ve veri kaynaklarinin belirtilmis olmast,

v" Calismada maliyetlerin “dogrudan ve dolayli maliyetler” olarak hesaplanmis olmast ve maliyetlerin
hastalarin EDSS ile belitlenen engellilik seviyelerine/puanlarina gére kategorize edilmis olmasidir.
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MS maliyetlerinin haritalanmast i¢in tam metin incelemesine uygun olan 68 calismanin tam metinleri
detaylt olarak incelenmistir. Detayli tam metin incelemesi asamasinda, maliyetler acisindan eksik veri
sunan 5 c¢alisma’®'-% ile hastalarin engellilik seviyeleri (EDSS ile belirlenen) ile ilgili eksik veri
sunan 6 calisma’-4 dislanmustir. Ayrica calisma verileri agisindan giincel olmayan ve ikincil verilerin
kullanilarak maliyet tahminlerinin iiretildigi 5 calismanin!™*?=% da tam metin dahil etme kriterlerini
karsilamadig tespit edilmistir. Sonug olarak bu 16 calisma dislanarak MS’in hastalik maliyetlerinin tespit
edildigi toplam 52 ¢aligma degerlendirme kapsamina alinmistr.

Hastalik maliyeti ¢alismalarinin kalitesinin degerlendirilmesi i¢in Onerilen herhangi bir ara¢ veya kontrol
listesi bulunmamaktadir*®*’.  Bununla birlikte bazi calismalarda kalite degerlendirmesi; hastalik

maliyeti icin gelistirilen kritik degerlendirme kilavuzlarindaki*® bazi sorularin ilgili calisma sorularina

uyarlanmasi*, calismacilar tarafindan belirlenen sorularin cevaplandirimast'®

ya da saglik ckonomisi
kontrol listelerindeki “calisma perspektifi”, “maliyetleme yaklagimi”, “veri toplama stratejisi” ve “zaman
dilimi” gibi bazt kriterlerin kalite gostergeleri olarak secilmesi ile yaptlmaktadir®*’. Bu calismada da kalite
degerlendirmesi i¢in “calisma perspektifi”, “maliyetleme yaklasimi (yukaridan asagiya-asagidan yukariya)” ve
“veri toplama stratejisinin” acikca belirlenmis olmast kalite gOstergeleri olarak kabul edilmistir.
Degerlendirme kapsamina alinan tiim c¢alismalarin bu gostergeleri icermis oldugu arastirmacilar tarafindan

dogrulanmustir.

Bu sistematik derleme ¢alismasi kapsaminda degerlendirilen ¢alismalarin maliyet sonuglarinin (hasta bagina
ve hastalarin engellilik seviyesine gore) aynt birimler ile ifade edilebilmesi ve farkli tilkelerdeki maliyetlerin
karsilastirilabilmesi icin Satin Alma Giicii Paritesi (SAGP) degerlerinden yararlanmustir. Ulkelerin SAGP
degerleri OECD’den* ve Diinya Bankast’'ndan (Iran ve Panama) alinmistir®’. Birinci asamada maliyetler,
SAGP degetleri kullandarak ABD dolarina (USD-$) déntstirilmiistiir. Farkh yillara ait calismalardaki
maliyetlerin karsilastirilabilmesi i¢in ise ikinci asamada hem maliyet verilerinin zaman doéntstimiinin
saglanmast hem de ortak bir nihai degerin hesaplanabilmesi i¢in ortak bir enflasyon orani (%1) kullanilmigtir.
Bu kapsamda maliyetler, ¢alismalar icerisinde en son hesaplamanin yapildigt maliyet yilina kadar (2015)
%1 oraninda sisirilmistir. Ayrica maliyetlerini yillik olarak sunmayan c¢alismalarda kaynak kullaniminda
donemsel degisikliklerin olmadigi varsayilarak bu calismalardaki maliyet hesaplamalart icin 1 yallik
dontstimler yapilmustir. Kapsama alinan calisgmalarin  sonuglarinin - kargilastirilabilmesi  i¢in  uygulandigt
orneklem  grubuna  ait tanimlayict bilgiler, kullandiklari metodoloji, EDSS ortalamalarina iligkin 52
calismadan elde edilen bilgiler Tablo 1.’de sunulmustur.

PubMed veri tabaminda vapilan tarama Diger Kaynaklardan tespit edilen ek
sonucu elde edilen calisma savisy calisma savisy
(n=825) (n=8)
v v

Tekrar eden ¢cabiymalar ¢ikarildikian
sonra Kalan ¢alisma savisy
(n=651)

v

Taranan cabiymalarin sayis:
(n~186)

Dislanan calisma sayisy
(n=118)

v

Uygunluk agisindan degeriendirilen tam
metin makalelerin sayis:

(n=68) Nedenleri ile diglanan
tam metin makale

SAVISL
v - (n=16)

Degeriendirmeye dahil edilen calisma
Sayisy (n=52)

() (o) o) o)

Sekil 1. PRISMA Akis Diyagrami
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Bulgular

Tablo 1. detayh olarak incelendiginde galismalarin yapildigr érneklem grubuna ait tanimlayict bilgiler olarak;
Orneklem sayisy, veri toplama yillari ve veri toplama siiresi yer almaktadir. Calismalarda kullanilan
maliyet metodolojisi iliskin ise ¢alismanin hangi maliyetleme yaklasimint (prevalans bazli-insidans
bazli) ve veri toplama stratejisini (asagidan yukariya-yukaridan asagiya) kullandig yer almaktadir. Ayrica
calisma verilerinin hangi yontem (anket, Slcek, gbzlem vb.) ile hangi kaynaklardan (hastalar, hekimler,
tibbi kayitlar vb.) toplandig: ilgili bilgiler de yer almaktadir. Son olarak ¢alismalardaki maliyet kategorileri
(dogrudan-dolayli), calismacilarin ad: (ilk yazarin adi vd.), calismalarin hangi yilda yapildigi ve hangi
tlkede yaymnlandigi ile EDSSye goére belitlenen hastalatin  engellilik — seviyeleri/puanlart  yer
almaktadir. Yayin ydlarr 2000-2018 arasinda olan ve farklt ilkelerde gergeklestirilen arastirmalarin
veri toplama yillart 1996-2016 arasindadir. Hastalarin engellilik seviyelerinin belirlenmesinde EDSS 6l¢tim
aract®’ kullanilmistir. Calismalardaki veriler hastalardan anket yontemi ile toplanmis olup, veri kaynagi
olarak ise hastalar, hekimler (uzman gorlsi) ve hastalarin tibbi kayitlart kullanilmistir. Calismalarin
timi maliyetleme yaklasimi olarak prevalans bazl yaklasimi, veri toplama stratejisi olarak ise asagidan
yukartya  yaklasimi kullanarak yapimistir. Calismalarin geneline bakidiginda 52 calismanin timinde
toplumsal perspektifin kullanddigi, 5 caligmada toplumsal perspektif ile birlikte geri 6deme kurumu
15462 perspektif ile birlikte hasta
perspektifinden®™ maliyetlerin hesaplandigi ~ gérilmektedir. Toplam 52 calisma, 27 farkls ilkede
gerceklestirilmis olup en fazla ¢alismanin (MS’in engellilik seviyesine gére dogrudan ve dolayl
maliyetlerinin hesapladigr) yapildigr iilkelerin ise Italya (5 calisma) ve Ispanya (5 galisma) oldugu tespit
edilmistir.

perspektifinin - temel  alindig calismada ise toplumsal

Tablo 1. MS’in Maliyetini Degerlendiren Caligmalar

No Orneklem/Veri Yilt Maliyet Metodolojisi Ik Yazar (vd.) Yayin Yili, Ulke EDSS Ort.
1 n=200 2001-2002 Prevalans  Bazhi  (PB)-Asagidan  Yukattya | 0040 vd. 2006, 15panyan 2,7
(AY)/Anket/Toplumsal (T)
2 n=712/2010 PB-AY/Anket/T Palmer vd.2013 Anlstralva23 -
3 n=737 1999-2000 PB-AY/Anket, Tibbi Kayitlar/T ve Odeyici (O) | 1 obelt vd. 2001 Almanva . 44
4 | n=1019/2005 PB-AY/Tve O Kobelt vd. 2006, Avusturva® 44
5 n=799/2005 PB-AY/Anket/T ve O Kobelt vd. 2006, Be]gika53 42
6 n=1355/2007 PB-AY/ Anket/T ve O Kobelt vd. 2000, Fransa”” 44
7 n=108/2015-2016 PB-AY/Anket/ T ve Hasta (H) Gracia vd. 2018. Panama -
8 n=413/1998 PB-AY/Anket, Tibbi Kayitlar/T Hengiksson v 2001, isvec™ 493
9 n=619/1999 PB-AY/Anket, Tibbi Kayilar/T Kobelt vd. 2000 fnedltere”” 5.1
10 | n=1339/2005 PB-AY/Anket/T Bere v 2006, fsvec” 5.1
11 | n=1549/2005 PB-AY/Anket/T Kobelt vd. 2006. Hollanda® 3.9
12 n=921,/2005 PB-AY/Anket/T Kobelt vdl. 2006 jtalva” 46
15| n=2048/2004-2005 PB-AY/T Kobelt vd. 2006, insiltere” 51
14 | n=2793/2005 PB-AY/Anket/T ve O Kobelt vd. 2006, Almanya” 38
15 | n=1848/2005 PB-AY/Anket/T Kobelt vd. 2006, spanva™ 4.2
16 | n=1909/2004 PB-AY/Anket/T Kobelt vd. 2006, Amerika” 4.2
17 n=8906/2013 PB-AY/Anket ve Ulusal Kayitlar/T Gullensten vd. 2018 1SVCC65 -
18 n=909/2007 PB-AY/Anket ve Tibbi kayitlar/T Blahova-Dusankova vd. 2012, Cekva™ 34
19 | n=100/2002 PB-AY/Anket ve Tibbi kayitlar/T Tavlor vd. 2007, Avastralva’ -
20 | 0=263/2011 PB-AY/Anket ve Tibbi Kayitlar/T Karamparmba v 2013, Hollanda ® -
21 | n=244/2008-2009 PB-AY/Anket ve Tibbi Kayitlar/T Karamoamoa vd 2012, Almagva 18
22| n=324/2008-2009 PB-AY/Anket ve Tibbi Kayitlar/T Karamoamoa vd. 2012, {spama” 27
23| n=251/2008-2009 PB-AY/Anket ve Tibbi Kayitlar/T Karamoamoa vd. 2012, ftalva " 27
24| n=194/2008-2009 PB-AY/Anket ve Tibbi Kayitlar/T Katampampa vd. 2012, ingilrere” 3,9
25 | n=248/2008-2000 PB-AY/Anket ve Tibbi Kayitar/T lohansson vd. 2012, Franss” 26
26 n=205/2011 PB-AY/Anket ve Tibbi Kayitlar/ T Karabadale vd. 2015 Tiizkive" 22
27 | 0=241/2009-2010 PB-AY/Anket ve Tibbi Kayitlar/ T Karampampa vd. 2012, Kanada” 3,0
28 n=148/2001 PB-AY/Anket, Uzman  Gérisi,  Tibbi | .wska vd. 2005 Polonya -
Kayitlar/T ’
29 n=214/2011-2012 PB-AY/Anket,  Uzman  Gorist, 1D | Fogarty vl 2014, irlanda 3,6
Kayitlar/T :
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30 | n=5475/2015-2016 PB-AY/Anket/T Flachenecker vd. 2017 Almanva” 40
51 | n=516/2015 PB-AY/Anket/T Beroer vd. 2017 Avastarza” 4.4
32 | n=1856/2015 PB-AY/Anket/T Dubois vd. 2017 Belcika® 46
33 | n=747/2016 PB-AY/Anket/T Havedova vd. 2017, Celova” 35
34 n=491/2016 PB-AY/Anket/T Lebrun-Fenav vd. 2017 Fransa’ 3,6
35 | n=382/2015 PB-AY/Anket/T Uitdehaae vd. 2017, Hollanda™ 4.9
36 n=462/2016 PB-AY/Anket/T Oreja-Guevara vd. 2017 ISDama * 34
37 | n=1864/2015 PB-AY/Anket/T Brundin vd. 2017, fsvec” 47
38 | n=721/2016 PB-AY/Anket/T Calabrese vd. 2017, Isvicre * 31
39 | n=1010/2015 PB-AY/Anket/T Battalion vd. 2017, fralva” 3,7
40 | n=521/2015-2016 PB-AY/Anket/T Péntel vd. 2017, Macaristan® 3.9
41 | n=535/2015-2016 PB-AY/Anket/T 4 vd. 2017 Portekiz® 38
42 n=830/2015 PB-AY/Anket/T Rasmussen vd. 2017 D;mim;n’k;l()0 4.2
43 | n=411/2016 PB-AY/Anket/T Selai vd. 2017 Pologvs’. 35
44| n=208/2016 PB-AY/Anket/T Bovko vd. 2017 Rusee” 2,9
45 n=729/2015 PB-AY/Anket/T Thompson vd. 2017 I'nsfiltere()3 55
46 | n=222/2010-2015 PB-AY/Tibbi Kayitlar/T Sicras Mainar vd. 2017 fspanve” 25
47| n=566/1996 PB-AY/Anket/T Amato vd. 2002, fralya” -

48 | n=1686/2011 PB-AY/Anket/T Porio vd. 2015, ftalv” 40
49 | n=59/2015 PB-AY/Anket/T Carnev vd. 2018, irlanda” -

S0 | n=553/2014 PB-AY/Anket/T Ruutiainen vd. 2016. Finlandiva™ 40
51 n=332/2012 PB-AY/Anket/T Torabipour vd. 2014, I-mn()9 22
52 | n=265/2012 PB-AY/Anket/T Yrraclit vd. 2014, Ariantin"" 40

MS'in toplam ekonomik yiikini degerlendirirken, dogrudan (tibbi-tibbi olmayan), dolayli ve maddi
olmayan maliyetler g6z 6niine alinmaktadir'®>. Dogrudan tibbi maliyetler; receteli ilaglar, saglik
profesyonelleri tarafindan sunulan saglik bakim hizmetlerini, ayakta ve yatarak tedavi ile bakimevi
maliyetleri gibi tibbi saglik bakimi ile iligkili maliyetleri icermektedir. Dogrudan tibbi olmayan maliyetler
ise hastanin yasamini kolaylastirmaya yonelik yapilan ev ve otomobil diizenlemelerini, aile ve arkadaslar
tarafindan saglanan informal bakim hizmetleri ile  ev-toplum temelli formal bakim maliyetlerini

kapsamaktadir!®. Hastaligin  dolayh maliyetleri ise verimlilik kayiplari ile ilgilidir!?.

MS’te yorgunluk
ve bilissel zorluklarin hastalarin tiretkenligi tizerindeki etkisi biiyiiktir!”. Bu bakimdan hastaligin dolayh
maliyetleri; bireylerin hastalik dolayisi ile isglicinden ¢ekilmesi ile olusan isglici verimliligi-tcret
kayiplarini, hastalara bakim veren hasta yakinlarinin (aile bireyleri, arkadas, akraba vb.) istthdam
tzerindeki etkilerini icermektedir. Son olarak maddi olmayan maliyetler ise hastaligin hastalarin ve onlara
bakim verenlerin yasam kaliteleri Uzerindeki olumsuz etkisini ifade etmektedir’®. Bununla birlikte
maddi olmayan maliyetlerin; yani agri, aci, kaygl, sosyal sturliliklar gibi nedenletle ortaya ctkan
maliyetlerin hesaplanmasinin ve dl¢iimiiniin zor olmast nedeniyle genellikle hastalik maliyeti ¢alismalarinda
g6z ardi edildigi belirtiimektedir®®, Bu sistematik derleme ¢alismasinda da MS nedeniyle ortaya ¢tkan
dogrudan ve dolaylt maliyetler g6z 6niine alinmustir. Calismalarda gz dniine alinan dogrudan (tibbi-tibbi
olmayan) ve dolaylt maliyet bilesenlerine iligkin ayrintili bilgiler Tablo 2.’de sunulmustur.

Kapsama alinan calismalarda MS’in maliyet bilesenleri detayh olarak incelenmistir. Incelenen 52 calisma
icerisindeki 37 calisma 3 ayri grup tarafindan yurltilmis olup tiim caligmalarin yarisindan fazlasini
(7o71ini) olusturmaktadir. Tk grup calisma, Avrupa capinda 9 tlkede (Avusturya, Belcika, Hollanda,
Isveg, Isvicre, Almanya, Ispanya, Italya ve Ingiltere) engellilik seviyesine gore MS’in maliyetlerinin tespit
edilmesine yonelik yiritilen calismadir?s, Bu calismalar icerisinde Isvicre’de  yiiriitillen — calisma
hastalarin  maliyetlerini engellilik seviyesine gbre hesapladigt halde ayrintili olarak sunmadigt icin
bu c¢alismaya dahil edilmemistir. Ayrica ilk grup calismanin farkh tlkelerdeki devami niteligindeki bir

calisma da ABD’de®* ve farkll yillardaki devami niteligini tastyan bir diger calisma Fransa’da>®
gerceklestirilmistir.  Son olarak ilk gruptaki caligmalarin metodolojik alt yapisini olusturan 3 ¢alisma da
yine bu grubun altinda incelenmistirst5657, Ikinci grup calisma ise 5 Avrupa ilkesinde (Fransa,
Almanya, Ispanya, Italya ve Ingiltere) MS’in hastalik yitkiinii 6lcmek amactyla hastalarin maliyetlerinin
veyasambkalitelerinin degerlendirilmesineyonelik yuritilen TRIBUNE (Treatment Experience, Burden, and
Unmet Needs in Multiple Sclerosis) c¢alismasidir101. TRIBUNE calismasinin diger tlkelerdeki devamit
niteliginde olan 2 ¢alismadan ilki Kanada’da’ digeri Ttrkiye’de’™ gerceklestirilmistir. Calismalara 2013 yilinda
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Hollanda’nin da eklenmesi ile68 8 iilkede gerceklestirilen calisma tamamlanmistir. Son grup calisma yine ilk
grup tarafindan yuritilen ve 16 ilkenin dahil oldugu MS’in Avrupa capindaki hastalik yikinin tespit
edilmesine yonelik yiritilen hastalik maliyeti ¢alismasidir’®!. Bu ¢alismalar kendi gruplari igerisinde ortak
bir metodoloji kullanmuislar, maliyetlerini bu metodolojiye gére hesaplamislar ve ayni maliyet bilesenlerini
aynt maliyet kategorileri altinda incelemislerdir. Kapsama alinan 52 galisma genel hatlari itibariyle maliyet
bilesenleri ve kategorileriacisindan degetlendirildiginde, calismalarin 30’'undadogrudan maliyetlerinsiklikla
dogrudan tibbi ve dogrudan tibbi olmayan seklinde bir ayrim ile hesaplandigi 22’sinde ise bu ayrm
yapilmadan maliyetlerin hesaplandigi tespit edilmistir.

Tablo 2. Maliyet Kategorilerine Gore Bildirilen MS’in Maliyet Bilesenleri (%) (Toplumsal Perspektif)

11k Yazarin Aql (vd.) Yayin Dogrudan Tibbi (%) Dogrudan Tibbi Olmayan (%) Dolayl1 (%)
Yili, Ulke - R ~ o
2Ll 32 = 5 p 2l g 2em| E
z | % | % | g .| 3 s | T | eS| A g| A
T I T < I T O~ = g S| B S| g x5
= | 5|2 | 8|2 | 2| ¢ || E|E| 2| 5e| Bl E5c| &
DBl e | BN | S| 2 5| E|E|E| B eE|g e g
i o0 I =N = = N I/ B~ | = = N -2 S B =T - Ll oS B .8
Torabipour vd. 2014, Iran® 12 9 22 6 - 1 | - - 21 - - - 11 - 7 -
Ysrraelit vd. 2014, Arjantin!® v v v - v - - - v - v v v -
Ruutiainen vd. 2016, Finlandiya®® | 9 <1 | 16 - <1 - - - - - - - 13 | 16 43 -
Gracia vd. 2018, Panama5® <1 <1 91 - <1 - - =1 <1 - - - - - 8 -
Carney vd. 2018, Irlanda?” 8 3 14 - - 3 - - - - 1 =<1 3 18 32 -
Ponzio vd. 2015, Italya% 9 2 18 - 3 5 - - 4 1 - 2 27 29 -
Fogarty vd. 2014, Irlanda” ~5 | =1 17 - ~3 6 - - | 2 - 11 - 39 16
Blahova-Dusankova vd. 2012, 5 2 39 - 4 - - 5 - 36 9
Cekya
Palmer vd. 2013, Avustralya® ~4 ~5 - - 10 - 21 14 46 -
Dogrudan (T1bbi+T1bbi Olmayan) (%) Dolayl1 (%)
Amato vd. 2002, Tralya® 7 2 1 5 4 1] -1 - 2 - - - - - 49 29
Sicras-Mainar vd. 2017, Ispanya® | 2 1 ] 35 | - 1 1] -] - - - - - - - 60 -
Gyllensten vd. 2018, Isvects ~6 - 20 - - ~6 - - - - - - - 68 -
Casado vd. 2006, Ispanyalt 15 1 20 - - 4 | - - 4 - - 30 26 -
Orlewska vd. 2005, Polonya’® vl v - s 1T v T-T- J v | J v v - J J
Dogrudan (T1bbi+Tibbi Olmayan) (%) Dolayl1 (%)
Taylor vd. 2007, Avustrya® 5 43 -JTu] -T-T-1T=x 14 [ - 16 ] - 14 ] -
1.Grup Caligma (13) Dogrudan Tibbi (%) Dogrudan Tibbi Olmayan (%) Dolayl1 (%)
Kobelt vd. 2009, Fransa®* 22 2 13 - - - - - - - 1 4 11 47 -
Kobelt vd. 2006, Ispanya® 15 1 19 - - - - - - - 4 4 30 26 -
Kobelt vd. 2006, Amerika®* 7 2 28 - - - - - - - 5 2 12 44 -
Kobelt vd. 20006, Belcika’? 1 1 20 - - - - - - - 3 5 19 36 -
Kobelt vd. 2006, Almanya® 16 1 26 - - - - - - - 2 1 11 42 -
Kobelt vd., 2006 Avustrya 5 24 1 18 - - - - - - - 4 5 15 36 -
Kobelt vd. 2006, Ingilterest 5 2 40 - - - - - - - 4 2 10 37 -
Kobelt vd. 2006, Ttalya® 11 1 16 - - - - - - - 2 4 27 29 -
Kobelt vd. 2006, Hollanda®® 11 1 17 - - - - - - - 4 10 12 46 -
Berg vd. 2006, Isvec® 16 =<1 12 - - - - - - - 2 29 9 32 -
Kobelt vd. 2001, Almanya5! 17 - 7 - - - - - - - 8 13 12 42 -
Kobelt vd. 2000, Ingiltere 9 - 4 - - - - - - - 12 3 26 46 -
Henriksson vd. 2001, Isvec5 21 - 11 - - - - - - - 8 22 5 33 -
2.Grup Caligma (8) Dogrudan Tibbi Dogrudan Tibbi Olmayan Dolayl
(TRIBUNE Caligmast) vIivIivIi-TvIivIivi-T-1-1Tv]-1Tvlv v -
Karabudak vd. 2015, Tirkiye™ 10 | <1 | 71 - 3 4 - - - 3 6 3 -
3.Grup Caligma (16) Dogrudan (T1bbi+T1ibbi Olmayan) Dolayli
Kobelt vd., 2017, Avrupal®t vIivIiv]-TvI]ivivi-T-Tv]iviv]iv]v v |-

" Hastalik izni, hastalik nedeniyle kisa ve/veya uzun donemli isten ayrilmalari iceren izinleri ifade etmektedir.

Dogrudan tibbi maliyet bilesenleri sirasi ile ayakta-yatarak ve giiniibirlik tedavileri icine alan saglik bakim
hizmetleri, konsiiltasyonlar (nérolog, tirolog, psikiyatrist, optisyen, konusma terapisti vb. hekim ve saghk
bakim uzmani ziyaretleri) rehabilitasyon-bakimevi hizmetleri, hastalara tant koyma, takip-tedavi siirecinde
yapilan test ve tetkikler (kan testleri, ultrason, beyin-omurga MRG, BT incelemesi, uyarilmis potansiyeller,
EKG, beyin omurilik stvist incelemesi vb.), kortikostreroitler, semptom yonetimi ilaclari ve hastaligi modifiye
edici ilaglar (Disease Modifying Drugs-DMDs) dahil regeteli-recetesiz tim ilaglardan olusmaktadur.
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Dogrudan tibbi olmayan maliyetler ise aile tyeleri ve yakinlart tarafindan hastalara sunulan informal bakim
hizmetlerini, resmi kurumlar ve saghk profesyonelleri tarafindan hastanin yasadigr ortamda sunulan evde
bakim hizmetlerini, hastanin yasadigi ortami yasamint kolaylastirict sekilde adapte etmesini saglayan ev-arag-
isyeri diizenlemelerini (yatirimlar), toplum hizmetlerini ve yardimei cihazlart icermektedir®-8587.88. Ayrica bazi
calismalarda yemek, ulagim ve konaklama maliyetlerinin de dogrudan tibbi olmayan maliyetlerin altinda
hesaplandigt goriilmektedir®.

Toplum hizmetleri; hastalara saglanan ev yardimi, transfer gibi hizmetleri kapsamaktadir?>93, Baz1 tilkelerde
evde hastalara yardimct olmast icin kisisel asistan hizmetinin kullanimi da toplum hizmetleri kapsaminda
degerlendirilmektedir68385-87.91 Yardimect cihazlar ise daha ¢ok hastalara hareket kolayligt saglayan tekerlekli
sandalyeleri, asansorleri (yatak, kat, merdiven vb.), rampalari, raylari ve hastalarin yiirimesine yardimet olan
yurtteg, baston, gibi ylrtime yardimcilarini kapsamaktadir®:9293. Ayrica gézlik gibi gérme yardimeilar ile
6zel kullanim cihazlart da bazt calisgmalarda yardimaer cihazlar icinde yer almaktadir51,56,59. Son olarak
hastalara aile bireyleri ve yakinlari tarafindan verilen bakimin maliyeti olarak hesaplanan informal bakim
maliyetlerinin 5 calismada hesaplanmadi§1565.67.949% 44 caligmada dogrudan ve/veya dogrudan tibbi olmayan
maliyetlerin, 3 calismada ise dolaylt maliyetlerin altinda%.7677 incelendigi saptanmistir. Maliyetlerin farkls
kategoriler altinda yer almasinin bazt temel sebepleri oldugu belirtilmektedir. Bunlarin; maliyetlerin
degerlendirildigi saglik hizmetleri sisteminin kendine has 6zelliklerinden ya da galisma tasarimindaki bazi
farkliliklardan kaynaklanabilecegi ve bu sebepletle calismalar arasindaki maliyetlerin (parasal degeri ve
oranlart) biytk 6lciide degisebilecegi ifade edilmektedir!s.

Nitekim Tablo 2. detayll olarak incelendiginde calismalarda hesaplanan maliyet bilesenlerinin oranlart
arasinda da farkldiklar oldugu ve calismalar arasinda degisiklik gosterdigi gérilmektedir. Bununla birlikte
calismalarda benzer sekilde dogrudan maliyetler igerisinde saglik bakim hizmetleri (ayakta-yatarak-giintibirlik
tedaviler) ile ila¢ tedavilerinin (DMD’ler ve diger ilaglar) ana maliyet bilesenleri oldugu ve dogrudan
maliyetlerin =~ %1°195 ile  %971’ini55 temsil ettigi gorilmektedir. Dolayll maliyetler acisindan
degerlendirildiginde ise tretim kaybi nedeniyle olusan maliyet bileseninin de galismalar arasinda farkh
oranlara sahip oldugu gorillmektedir. Hesaplanan en dusiik Gretimkaybioraninin %3 ile74 Tiirkiye’de; en
yiksek %068 ile Isveg’te65 oldugu gorilmektedir. Bu farkin sebepleri arasinda, kadmlarin isgiiciine katilim
oranlarindaki farkliliklarin ve/veya kayit dist istthdam gibi durumlarin olabilecegi disiintilmektedir. Benzer
sekilde informal bakim maliyeti agisindan degerlendirildiginde de en yitksek maliyet oraninin %30 ile
Ispanya’da63 ve %29 ile Italya’da95, en diisiik %5 ile Isve¢’te56 oldugu gorilmektedir. Bu farklihigin ise
iilkelerin sosyo-kiiltiirel yapisindan kaynaklandigi diisiiniilmektedir. Ornegin Ispanya ve Italya gibi Akdeniz
tilkelerinde hastalara bakim hizmetinin aile bireyleri tarafindan sunulmast yaygin bir durumdur ve kiltiirel
olarak kabul edilen bir bakim seklidir95. Isveg gibi iilkelerde ise toplum hizmeti olarak kisisel asistanlarin
kullaniminin yogun olmasi56 sebebi ile informal bakim hizmeti kullanan hastalarin ve maliyetlerinin orant
daha digtktit.

Kapsama alinan 52 calisma arasindan 33 calismada, calismacilar tarafindan MS icin toplam maliyetlerin
hesaplandigi gorilmustir. Calismacilar dogrudan (ttbbi ve/veya tibbi olmayan) ve dolaylt maliyet bagliklari
alunda yer alan MS’in maliyet bilesenlerinin parasal degerlerini hesaplayarak, MS hastaliginin toplam
maliyetini tespit etmislerdir. Maliyetler ¢calismalarda yillik olarak sunulmus olup, maliyetlerin 3 ayltk95,99 ve
5 aylik76 olarak hesaplandigi calismalarda ise maliyetlerde 1 yillik dontstimler yapidmistir. SAGP’ye ve %1’lik
enflasyon orant ile 2015 yilina gére yeniden hesaplanan ve yillik olarak sunulan toplam maliyetlere iliskin
detayli bilgiler Tablo 3.’te yer almaktadir.

Tablo 3 detayli olarak incelendiginde 2015 yilina gore § cinsinden hesaplanan toplam maliyetler geri 6deme
kurumu perspektifinden en diisik 1.466 § ile Panama’da55, en yiiksek 25.849 § ile Fransa’dadir54. Bu iki
calisma arasinda hesaplanan maliyetler arasinda yaklasik 18 katlik (17,6) bir fark s6z konusudur. En dustk
ve en yiuksek maliyetlerin (u¢ degerlerin) hesaplandigt bu iki calismanin ctkarilmast ile 2015 yilina gére
hesaplanan ortalama maliyet, 21.648 $’dir. Toplumsal perspektiften hesaplanan maliyetlere bakildiginda, MS
hastaliginin hasta bagmna yillik en disik maliyeti 3.329 $ ile Tran’da iken99, en yiiksek 58.906 $ ile
Irlanda’dadir97. Bu iki calisma arasinda da yaklagik 18 kathik (18,2) bir fark s6z konusudur. En diisiik ve en
yiksek maliyetlerin (u¢ degerlerin) hesaplandigt bu 2 ¢alismanin ¢ikarilmast ile 2015 yilina gére hesaplanan
ortalama maliyet ise 40.384 $°dir. Tarama sonucunda arastirma kapsamina alinan ¢alismalarda dogrudan ve
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dolayli olarak hesaplanan maliyetler arastirtlmistir. Hesaplanmasinin zor olmast, ¢alisgmalarda ortak bir
metodolojik yaklasim bulunmamasi ve siklikla toplam maliyetlere dahil edilmemesi sebebiyle maddi olmayan
maliyetler ¢alismalarda hesaplanmis ve toplam maliyetlere dahil edilmis olsa bile97 bu sistematik derleme
calismasinda g6z 6nine alinmamis ve sonuglart arastirtlmamustir. Calismalarda hesaplanan dogrudan ve
dolayli maliyetlere iliskin ayrintilt bilgiler Tablo 4’te sunulmustur.

Tablo 3. MS’te Hasta Bagina Yillik Toplam Maliyetler (Dogrudan+Dolay11)

11k Yazarin Adi (vd.) Yayin g &
Yilt = = &
H S E 5 @ g 55 ?é‘ %
v 3 2 3.2 |9 ETL |23
& g % g ) —": 5 g 3 ) —'1:2 0 —'1:
&5 S = E=CR P £E5¢ | ]S
Amato vd. 2002% T | Italya 1996 T 20.472 0,80 25.618 30.949
Torabipour vd 2014 T | Iran 2012 R 34.575.876 10701,56 3.231 3.329
Karampampa vd. 20127 T | Italya 2009 € 26.041 0,77 33.794 35.873
Kobelt vd. 2006 T | ltalya 2005 € 38.845 0,85 45.425 50.177
Ponzio vd. 2015% T | Italya 2011 € 37.948 0,76 50.018 52.049
Ruutiainen vd. 2016% T | Finlandiya 2013 € 46.994 0,91 51.906 52.949
Fogarty vd. 201477 T | Irlanda 2012 € 37.961 0,82 46.121 47.518
Carney vd. 20187 T | Irlanda 2015 € 47.683 0,81 58.906 58.906
Karampampa vd. 20127 T | Ispanya 2009 € 29.401 0,72 40.949 43.468
Kobelt vd. 200653 T | Ispanya 2005 € 33.456 0,77 43.477 48.026
Gracia vd. 2018% O | Panama 2015 $ 777,99 0,54 1.446 1.466
[T ]| 23.803 44.240 44.240
Casado vd. 2006 T | Ispanya 2002 € 24.272 0,74 32.698 37.213
Sicras-Mainar vd. 2017%4 T | Ispanya 2015 € 25.103 0,66 37.774 37.774
Kobelt vd. 200653 | O | Belgika 2005 € 17.683 0,89 19.829 21.904
T 32.466 36.406 40.215
Kobelt vd. 200652 O | Avusturya 2005 | € 20.012 0,88 22.691 25.065
T 40.309 45.705 50.487
Johansson vd. 20127 T | Fransa 2009 € 20.738 0,86 24.054 25.789
Kobelt vd. 20095 | O | Fransa 2007 € 21.451 0.89 24.110 25.849
T 44.384 49.887 54.020
Karampampa vd. 20127 T | Kanada 2009 CAN $ 37.672 1,20 31.215 33.135
Blahova-Dusankova vd. | T | Cekya 2007 € 12.227 0,82* 14.892 16.126
201266
Karampampa vd. 201367 T | Hollanda 2011 € 47.173 0,84 56.423 58.714
Kobelt vd. 2006% T | Hollanda 2005 € 29.423 0,90 32.796 36.227
Kobelt vd. 20065 O | Almanya 2005 | € 18.988 0,87 21.757 24.033
T 39.998 45.831 50.626
Kobelt vd. 200151 O | Almanya 1999 | DM 12.685 0,95 13.295 15589
T 33.446 35.054 41.104
Kobelt vd. 2006% T | ABD 2004 USD § 47.215 1,00 47.215 52.676
Palmer vd. 20132 T | Avustralya 2010 AUD §$ 48.945 1,50 32.570 34.231
Taylor vd. 200767 T | Avustralya 2002 AUD § 35.481 1,34 26.548 30.214
Berg vd. 200658 T 15VC(; 2005 SEK™ 486.354 9,48 51.307 56.675
Henriksson vd. 20015 T | Isvec 1998 SEK™ 447.460 9,37 47.622 56.399
Gyllensten vd. 2018%5 T 15VC(; 2013 SEK™™ 319.362 8,60 36.145 36.871
Karampampa vd. 201272 T 1ngﬂtcre 2009 £ 21.512 0,71 30.325 32.191
Kobelt vd. 2006 T | Ingiltere 2005 L 30.263 0,71 42.767 47.241
Kobelt vd. 200057 T 1ngﬂtcre 1999 £ 16.717 0,72 23.032 27.007
Karabudak vd. 20157 T | Turkiye 2011 TL 18.700 0,97 19.355 20.141
Ortalama O | 5 Ulke - - - - - 21.648
T | Tumu 40.384

"Makalede déviz kuru déniisiimii igin kur belirtilmemistir. Bu sebeple "Euro Area" igin belirlenen SAGP degeri (0.73) kullanilmustir.

" Makalede belirtilen déviz kuru (1 € = 9.0736 SEK) ile EURO'dan SEK'e déniistiiriilmiistiir.

" Makalede belirtilen doviz kuru (1 € = 8.31 SEK) ile EURO'dan SEK'e doniistiiriilmiistiir.

"™ Makalede belirtilen déviz kuru (1 € = 8.6494 SEK) ile EURO'dan SEK'e déniistiiriilmiistiir.

"Makalede déviz kuru déniisiimii igin kur belirtilmemistir. Bu sebeple Avrupa Merkez Bankasi (European Central Bank) tarafindan belirlenen
doniiiim orani ile (1 € = 1936.27 ITL) ITL’den EURO’ya déniistiiriilmiistiir’®2,

Tablo 4. detayll olarak incelendiginde 29 calismada dogrudan ve dolayli maliyetlerin ayrintili olarak
hesaplandigt  ve sonuglarmnin  detayll olarak sunuldugu gorilmektedir. Calismalarda maliyetlerin
yizdelerine bakildiginda dogrudan maliyetlerin toplam maliyetler igerisindeki oraninin en distik %21,5
ile Ttalya’da®™ hesaplandig;; en yiiksek %95,5 ile Tiirkiye’de’ hesaplandigi goriilmektedir. Dolayl
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maliyetlerin de yine ayni iki calismada en disiik ise %04,5 ile Tirkiye’de’™ ve en yiiksek %78,5 Italya’da”
hesaplandigt  gorilmektedir. SAGP (§) ve enflasyon orant ile 2015 yilina gére yeniden hesaplanan
maliyetlere bakildiginda ise dogrudan maliyetlerin en diisiik 3.097 §$ ile Tran’da”, en yiiksek 38.540 $ ile
Isvec’te®® hesaplandigt goriilmektedir. Dogrudan maliyet hesaplamalarinda en disik ve en yiiksek
maliyetlerin hesaplandigt calismalar cikarildiginda 2015 yiina gbre hesaplanan ortalama dogrudan
maliyetin 23.305 § oldugu gérilmektedir. Dolaylt maliyet hesaplamalarina bakildiginda ise en diisiik maliyetin
229 § ile Tran’da®, en yiiksek maliyetin 29.305 $ ile Irlanda’da’” hesaplandigi tespit edilmistir. Dolayl
maliyet hesaplamalarinda en diisik ve en yiiksek maliyetlerin hesaplandigi calismalar cikarildiginda
2015 yilina gbre hesaplanan ortalama dolayli maliyetin 22.046 $ oldugu gorilmektedir. Kapsama alinan
calismalarda EDSS’den alinan puanlara ve/veya engellilik kategorilerine goére hesaplanan hasta basina

maliyetler aragtirlmistir. Hesaplanan maliyetlere iliskin ayrintilt bilgiler Tablo 5.’te sunulmustur.

Tablo 4. Dogrudan ve Dolayli Maliyet Dagilimlar1 Yillik (%)

11k Yazarin Adi (vd.) Ulke (Yerel © Yerel Para Birimine Gére Maliyet Kategorileri ve SAGP ($) ve %1’lik
Yayin Yil Para Birimi) 23 Oranlarn (%) enflasyon orant ile 2015
g o yilina gétre hesaplanmig
Dogrudan Dolayls Dogrudan Dolayli
Torabipour vd 2014 Iran (IRR) 2012 32.167.380 %93,1 2.408.492 %6,9 3.097 229
Amato vd. 2002% Italya (ITL) 1996 8.536.000 %21,5 31.100.000 %78,5 6.664 24.283
Kobelt vd. 20065 Italya (€) 2005 27.535 %71 11.310 %29 35.568 14.610
Ponzio vd. 2015% 2011 26911 %71 11.037 %29 36.910 15.138
Ruutiainen vd. 2016% Finlandiya (€) 2013 26411 %056,2 20.583 %043,8 29.758 23.192
Fogarty vd. 20147 Irlanda (€) 2012 17.103 %45 20.858 %55 21.409 26.110
Carney vd. 2018”7 2015 14.877 %31,2 23.746 %49,8 18.380 29.335
Kobelt vd. 20066 Ispanya (€) 2005 24.682 %73,8 8.775 %026,2 35.431 12.596
Casado vd. 20061 Ispanya (€) 2002 15.860 %65 8.142 %35 21.965 12.483
Sicras-Mainar vd. 2017% Ispanya (€) 2015 9.790 %39 15.313 %61 14.731 23.042
Kobelt vd. 20065 Belgika (€) 2005 20.862 %64,9 11.604 %35,1 25.840 14.373
Kobelt vd. 200652 Avusturya (€) 2005 25.653 %063,7 14.657 %036,3 32.130 18.358
Johansson vd. 201273 Fransa (€) 2009 17.672 %085,4 3.022 %14,6 20.498 3.721
Kobelt vd. 2009 2007 23.654 %53,3 20.720 %406,7 28.790 25.219
Karampampa vd. 201275 Kanada (CAN §) | 2009 17.329 %46 20.343 %54 15.311 17.952
Blahova-Dusankova  vd. | Cekya (€) 2007 6.753 %55,2 5.519 %44.,8 8.906 7.279
201266
Karampampa vd. 201368 Hollanda (€) 2011 12.265 %43 20.284 %57 15.266 25.246
Kobelt vd. 2006% Hollanda (€) 2005 15.947 %054 13.476 %046 19.635 16.592
Kobelt vd. 200662 Almanya (€) 2005 20.087 %47,8 16.911 %42,2 25.424 21.404
Kobelt vd. 20015 Almanya (DM) 1999 37.591 %57,5 27.830 %42,5 23.544 17.485
Kobelt vd. 2006% ABD (USD $) 2004 29.634 %062,8 17.581 %27,2 33.062 19.614
Palmer vd. 2013% Avustralya 2010 25.659 %52,4 23.286 %47,6 17.946 16.285
Taylor vd. 200797 (AUD $) 2002 20.396 %57,5 15.085 %42,5 17.368 12.846
Berg vd. 200658** Isveg (€) 2005 36.450 %068 17.151 %032 38.540 18.135
Henriksson vd. 200156** 1998 35.728 %067 17.518 %33 37.422 18.348
Gyllensten vd. 201865 2013 23.051 %75 13.242 %025 23.656 13.590
Kobelt vd. 2006% Ingiltere (£) 2005 19.108 %063,2 11.174 %036,8 29.828 17.443
Kobelt vd. 200057 1999 9.022 %54 7.695 %46 14.575 12.432
Karabudak vd. 20157 Tirkiye (TL) 2011 17.855 %095,5 845 %4,5 19.230 910
Ortalama - - 23.305 22.046

= 1.95583 DM) kullanilmugtir!?,
"SAGP ile USD’ye déniistiiriilmeden 6nce makalede belirtilen doviz kuru (1 € = 9.0736 SEK) ile EURO'dan SEK'e doniistiiriilmiistiir.

ke

Kk

*SAGP ile USD’ye déniistiiriilmeden énce DM’den EURO’ya déniistiiriilmiistiir. Avrupa Merkez Bankasi'nin belirledigi doniisiim oram (1 €

SAGP ile USD’ye doniistiiriilmeden 6nce makalede belirtilen doviz kuru (1 € =8.31 SEK) ile EURO'dan SEK'e doniistiiriilmiistiir.

Makalede belirtilen doviz kuru (1 € = 8.6494 SEK) ile EURO'dan SEK'e doniistiiriilmiistiir.

Tablo 5. detayll olarak incelendiginde ¢alismalarda hastalarin EDSS’den aldiklari puan ortalamalarinin
farklilik gOsterdigi  goriilmektedir. Ortalamanin  en disik 1.8 ile Almanya’da gerceklestirilen bir
calismada® ve en yiiksek 5.5 ile Ingiltere’de gerceklestirilen bir calismada® oldugu gorilmektedir.
EDSS degerlerinin hesaplandigt calismalar baz alinarak yeniden hesaplanan ortalama EDSS degerinin
ise 3.7 oldugu saptanmistir. Calismalarda hastalarin EDSS’den alinan puanlara gore siklikla hafif (mild),
orta (moderate) ve siddetli (severe) olarak engellilik durumlarinin seviyelendirildigi/kategorize edildigi
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goriilmektedir. Bununla birlikte bazi ¢alismacilarin hastalik maliyetini hesaplarken hastalarin EDSS’den
aldiklart farklt puan araliklarini kullandiklar gérillmektedir.

Tablo 5. Engellilik Seviyesine G6re Hesaplanan Hasta Bagina Yillik Maliyetler

Ik Yazarin Ad1 (vd.) Ulke (Para Birimi) 2015 Yilina Gore Maliyetler $ (%)
Yayin Yili Maliyet Yih g £ % E (EDSS puanlarina/engellilik kategorilerine gore)
RO | 25 <3 Mild Mod. Sev. >7
Torabipour vd. 2014% Iran (IRR)* 2012 2.2 10701,6 - 2.958 4.822 7.724 -
Ysrraelit vd. 2014100 Arjantin ($)** 2012 4.0 3,21 - 51.580 58.281 72.609 -
Amato vd. 2002% Italya (€)*** 1996 - 0,80 11.760 21.199 34.902 46.222 54.379
(0-1.5) (7-9.5)
Karampampa vd. 20127 Italya (€) 2009 2.7 0,77 - 29.836 56.930 54.540 -
Battaglia vd. 2017%7 Italya (€) 2015 3.7 0,74 - 31.009 54.300 72174
Kobelt vd. 20066 Italya (€) 2005 4.6 0,85 - 15.501 73.630 91.713 -
Ponzio vd. 2015% Italya (€) 2011 4.0 0,76 - 30.895 59.231 85.618 -
Ruutiainen vd 2016% Finlandiya (€) 2013 4.0 0,91 12.089 - - - 123.830
© ©)
Rasmussen vd. 2017% Danimarka DKK* 2015 | 4.2 7,30 - 26.960 39.338 73.014 -
Fogarty vd. 20147 Irlanda (€) 2012 3.6 0,82 - 24.655 56.143 120.130 -
Carney vd. 2014”7 Irlanda (€) 2015 - 0,81 - 43.167 71.475 124.222 -
Karampampa vd. 20127 Ispanya (€) 2009 2.7 0,72 - 30.396 64.976 87.742 -
Gracia vd. 2014% Panama (§) 2015 0,53 - 45.866 45.061 34.959 -
Oreja-Guevara vd. 20148 | Ispanya (€) 2015 34 0,66 - 30.998 72.980 103.376 -
Kobelt vd. 200663 Ispanya (€) 2005 4.2 0,77 14.695 (0- EDSS (7) 64.976 94.302
1) (8-9)
Casado vd. 2006 Ispanya (€) 2002 2.7 0,74 22.185 28.830 42.729 63.164 81.014
(0 (7.5-9.5)
Sicras-Mainar vd. 2006%* Ispanya (€) 2015 2.5 0,66 - 34.845 - 44.002 -
Boyko vd. 2017 Rusya (RUB)* 2015 29 | 23,56 A 24,530 35.055 42,992 A
Orlewska vd. 20057 Polonya (PLN)* 2001 - 1,84 - 16.454 23.434 27.731 -
Selmaj vd. 2017% Polonya (PLN)* 2015 3.5 1,76 - 27.598 33.548 46.242 -
Sa vd. 2017 Portekiz (€) 2015 3.8 0,58 - 28.215 49.077 58.824 -
Kobelt vd. 20065 Belgika (€) 2005 4.2 0,89 14.864 - - - 63.791
0-1) (8-9)
Dubois vd. 20178 Belgika (€) 2015 4.6 0,80 - 31.759 56.640 77.521 -
Péntek vd. 201788 Macatistan (HUB)* | 3.9 132,52 - 25.898 39.710 46.996 -
2015
Kobelt vd. 20065 Avusturya (€) 2005 4.4 0,88 - 20.040 68.261 79.909 -
Berger vd. 20177 Avusturya (€) 2015 4.4 0,80 - 31.430 55.221 92.412 -
Johansson vd. 201273 Fransa (€) 2009 2.6 0,86 - 19.711 36.017 54.161 -
Kobelt vd. 20093 Fransa (€) 2007 4.4 0,89 - 29.278 53.702 80.864 -
Lebrun-Frenay vd. 201782 | Fransa 2015 (€) 3.6 0,81 - 27.954 47.126 59.494 -
Karampampa vd. 20127 Kanada (CAN)* 2009 3.0 1,20 - 27.257 41.194 68.902 -
Blahova-Dusankova  vd. | Cekya (€) 2007 3.4 0,82 - 13.064 18.548 30.176 -
201266
Havrdova vd. 20178 Cekya (CZK)* 2015 3.5 12,93 - 19.869 32.858 37.806 -
Calabrese vd. 201786 Isvicre (CHE)* 2015 3.1 1,23 - 23.959 54.069 89.683 -
Karampampa vd. 201368 Hollanda (€) 2011 - 0,84 - 38.506 63.547 125.048 -
Kobelt vd. 2006% Hollanda (€) 2005 3.9 0,90 11.079 (- | - - - 96.037
) (8-9)
Uitdehaag vd. 20178 Hollanda (€) 2015 4.9 0,81 - 28.527 39.888 62.364 -
Karampampa vd. 20129 Almanya (€) 2009 1.8 0,81 - 27.737 52.299 84.193 -
Kobelt vd. 20062 Almanya (€) 2005 3.8 0,87 23.416 - - - 89.231
0-1) 8-9)
Kobelt vd. 200150 Almanya (DM)™** 1999 | 4.4 17.469 44.770 75.245
Flachenecker vd.20176 Almanya (€) 2015 4.0 0,78 - 36.250 56.562 80.600 -
Kobelt vd. 20069 ABD (USD)*2004 4.2 1.00 - 36.033 56.110 62.979 -
Palmer vd. 201323 Avusturalya (AUD) | - 1,50 24.435 41.187 44.275
2010
Taylor vd. 200767 Avusturalya (AUD) | - 1,34 14.390 16.790 26.444
2002
Berg vd. 20065 Isveg (€)***2005 5.1 9,48 16.911 - - - 122.654
0-1) (8-9)
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Henriksson vd. 200156 Tsvec (€™ 1998 49 9,40 - 19.677 38.200 96.348

Brundin vd. 2017% Tsvec (SEK)* 2015 47 8,85 B 27.598 43.391 100305 | -

Gyllensten vd. 2018% Tsvec (€7 2013 - 8,60 - 27.885 48.675 57.710 66.926
(7-9.5)

Karampampa vd. 201272 | Ingiltere (£)* 2009 39 | 071 B 17.719 38.748 88313 -

Kobelt vd. 200652 Tngiltere (£) 2005 51 0,71 - 18.732 - 93.662

Kobelt vd. 200657 Tngiltere (£) 1999 51 0,72 B 11.669 20.800 43.100

Thompson vd. 2017% Ingiltere (£) 2015 55 | 0,69 - 16.465 32.786 52.718

Karabudak vd. 20157 Tiirkiye (TL)* 2011 22| 097 B 16.606 28.005 47.614

Ortalama 3.7 26.925 44.429 66.792

*Rus Rublesi (RUB), Polonya Zlotisi (PLN), Danimarka Kronu (DKK), iran Riyali (IRR), Macaristan Forinti (HUF), Kanada Dolari (CAN),
Avusturalya Dolar1 (AUD), Cek Kronu (CZK), Isvicre Frangi (CHF), Amerikan Dolari (USD), Isve¢ Kronu (SEK), Pound/ Stetlin (£), Ttirk Lirast
(TL), italyan Lireti (I'TL), Alman Marki (DM).

**Makalede belirtilen doviz kuru (1 USD $ = 4.46 ARD $) ile USD’den ARD’ye (Atjantin Dolarr) doniistiirilmiistiir.

***SAGP ile USD’ye déniistiiriilmeden 6nce ITL’den EUROya (1 € = 1936.27 ITL) déniistiirilmistiir.

**%* SAGP ile USD’ye déniistiiriilmeden énce DM’den EURO’ya (1 € = 1.95583 DM) doniistiiriilmiistiir.

*% SAGP ile USD’ye déniistiiriilmeden 6nce makalede belirtilen déviz kuru (1 € = 9.0736 SEK) ile EURO'dan SEK'e doniistiiriilmiistiir.

% Makalede belirtilen déviz kuru (1 € = 8.31 SEK) ile EURO'dan SEK'e déniistiiriilmistiir.

X Makalede belirtilen déviz kuru (1 € = 8.6494 SEK) ile EURO'dan SEK'e doniistiiriilmstiir.

Farkli tlkelerde ve farklt yillarda gerceklestirilen hastahk maliyeti c¢alismalarda hastalarin engellilik
seviyelerine gbre hesaplanan maliyetler, 2015 yili icin SAGP (§) ve ortak enflasyon orani ile yeniden
hesaplanmustir. 2015 yilt icin hesaplanan maliyet degertlerine bakildiginda, hastalarin engellilik seviyeleri
yukseldik¢e toplam maliyetlerinin de arttugi gorillmektedir. Yapilan hesaplamalar sonucunda hafif

engellilik seviyesine sahip hastalarin hasta basina yillik maliyetlerinin 2.958 $ ile en diisiik Iran’da®®, 51.580 $

ile en yiiksek Arjantin’de!® oldugu tespit edilmistir. Benzer sekilde orta engellilik seviyesine —sahip

hastalarin hasta basina yillik maliyetlerinin 4.822 $ en diisiik Tran’da® ve 73.630 $ ile en yiiksek Ttalya’da®”
oldugu tespit edilmistir. Yine siddetli engellilik seviyesine sahip hastalarin hasta basina yillik maliyetlerinin
7.724 $ ile en disik Iran’da” ve 125.048 § ile en yitksek Hollanda’da® hesaplandigt gorillmistiir.
EDSS’den alinan puanlara gére hastalarin  engellilik durumlarinin  hafif, orta ve siddetli olarak
stniflandiridmadan hasta basina yillik maliyetlerin tespit edildigi calismalarda ise en diigitk maliyetin (0-1) puan
araligt icin 11.079 $ ile Hollanda’da®; en yiiksek maliyetin (9) puan icin 123.830 $ ile Finlandiya’da”
hesaplandigt  saptanmistir. Hastalarin  engellilik durumunun minimum seviyede oldugu (0-1) puan
araliginda hesaplanan en disiik maliyet ile (11.079 $), hastalarin engellilik durumlarinin  maksimum
seviyede oldugu (9) puan icin hesaplanan hasta basina yillik maliyet (123.830 §) g6z 6ntine alindiginda,
aralarinda yaklagik 11 katlik (11,2) bir fark oldugu ifade edilmektedir. Hastalarin hafif, orta ve siddetli
olarak kategorize edilen engellilik seviyelerine gbre hesaplanan en diisiik ve en yitksek maliyetler (u¢ degerler)
ctkarilarak ortalama maliyetler yeniden hesaplanmistir. Ortalama maliyetlerin 2015 yilina gére yeniden
hesaplanan degerlerinin sirast ile 26.925 §, 44.429 § ve 66.792 § oldugu ve hastalarin engellilik seviyelerinin
artmast ile birlikte artis gOsterdigi gorilmektedir. Nitekim Tablo 5. detayll olarak incelendiginde
Panama’da gerceklestirilen calisma® disindaki tim calismalarda hastalarin engellilik seviyelerinin hafif
durumdan siddetli duruma yitkselmesi ile hasta basina yillik maliyetlerin artis gosterdigi goriilmektedir.
Gracia ve digerleri (2018) tarafindan gerceklestirilen c¢alismada hastalarin  engellilik seviyesine gore
2015 yilina uyarlanmis toplam maliyetleri sirast ile 45.866 $ (hafif), 45.061 § (orta) ve 34.959 § (siddetli)
olarak hesaplanmustir. Maliyetlerin hastalarin engellilik seviyelerine gore azalis gbstermesinin temel sebebi
ise caligmadaki hasta grubunun ortalama %061’inin hafif, %26’sinin orta ve %13 intln siddetli seviye
engellilige sahip olmalaridir. Hastalarin en 6nemli maliyet kalemleri dogrudan tibbi maliyetlerden ve bu
maliyetlerin icindeki hastaligimodifiye edici/immunomodulator ilag tedavilerinden olusmasidir. DMD’ler
hastaligin daha erken asamalarinda (hafif ve orta), ge¢ asamalarina (siddetli) kiyasla daha yiksek
etkililige ve dolayist ile daha yiiksek kullanima sahiptir!®, Bu bakimdan DMD kullanimi, 6zellikle hafif ve
orta seviye engellilige sahip MS'li hastalar icin saglk bakim maliyetlerinin biyik ¢ogunlugunu
temsil etmektedir'”. Bu nedenle hafif ve orta seviye engellilige sahip hastalarda  DMD kullanimi  daha
yiuksektir. Panama’daki c¢alismada hastalarin engellilik seviyelerine gbre hesaplanan DMD maliyetleri
sirast ile 22.635 $ (hafif), 22.182 § (orta) ve 14.588 $dir (siddetli) ve yine hastalarin toplam maliyetlerinin
sirast ile %094, %92 ve %78ini olusturmaktadir.
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Tartigma ve Sonug

Bu sistematik derleme c¢alismasinda, kapsama alman 52 c¢alismanin sunduklari maliyet sonuglart
baglaminda yillik hasta basina toplam (dogrudan+dolayly) ve hastalarin EDSS ile 6l¢tlen engellilik
seviyelerine goére toplam (dogrudan-+dolayli) maliyetleri 2015 yilina gére SAGP (§) ve %1’lik enflasyon
orant kullaniarak degerlendirilmistir. Farkli tlkelerde ve farkli yillarda MS’in maliyetlerini tespit eden
calisma sonuglarindan elde edilen tahminler ile bu calismanin sonuglart arasinda karsilastirmalar yapilarak
cesitli cikarimlarda bulunulmustur.

Literattirde MS hastalarinin engellilik seviyelerine/kategoriletine gore maliyetlerinin
degerlendirildigi cesitli ¢alismalar yer almaktadir. Bu calismalardan biri 1966-2002 yillarini kapsayan
sistematik literatiir taramasi ¢alismasidir. Calismada EDSS ile belirlenen engellilik seviyelerine gére MS’in
dogrudan ve dolayli maliyetlerindeki degisimin ortaya konulmasi amact ile kapsamlt bir literatiir taramast
yapilmistir. Tarama Medline veri tabant iizerinden gerceklestirilmistir. Calismada, Ingilizce dilinde, tam
metin olarak yayimlanan ve hastalar Uzerinde yiriitilen kohort calismalart kapsama alinmistir. Tarama,
sonradan eklenen 3 ¢alisma dahil toplam 194 calismayla sonuglanmistir. Dahil etme ve diglama kriterleri
sonucunda, dogrudan ve/veya dolayli maliyet hesaplamalart g6z Oniine alinarak toplam 10 makale
degerlendirme kapsamina alinmistir. Calismalarda hesaplanan  maliyetler 2002  yilina uyarlanarak
USD () cinsinden sunulmustur. Calisma sonucunda, bu ¢alismanin sonuglarina benzer sekilde hastalarin
engellilik  seviyelerinin artmast ile birlikte dogrudan ve dolayll maliyetlerin ytlkseldigi ortaya
konulmustur'®.

MS hastalarinin ortalama yillik maliyetlerinin tahmin edilmesi amact ile hastalik maliyet calismalarinin
sonuglarinin incelendigi bir diger c¢alisma 2002-2012 yilarini kapsayan sistematik derleme ¢aligmasidur.
Calisma hastalarin toplam maliyetlerinin tespit edilmesi amact ile yapilmustir. Calismada Ingilizce olarak
yayinlanan ve toplam maliyetlerin degerlendirildigi hastalik maliyeti calismalart  kapsama alinmistir.
Tarama PubMed veri tabam tzerinden gerceklestirilmis olup 130 c¢alisma ile sonuglanmis olup
dislama ve dahil etme kriterleri cercevesinde hastalarin  toplam maliyetlerinin  tespit edildigi 17
calisma, degerlendirme kapsamina alinmistir. Calisma sonucunda tespit edilen maliyetler SAGP ($)
ile yeniden hesaplanarak sunulmus ve 2012 yili i¢in ortalama maliyet 41.133 $ olarak tespit edilmistir.
Ayrica ¢alismada DMD maliyetlerinin, dogrudan maliyetler icerisinde en yiiksek orana sahip olan maliyet
unsuru oldugu belirlenmistir. Calisma sonucunda bu calismanin sonuglarina benzer sekilde MS’in saglik
sistemi ve toplum tzerinde bilyiik bir ekonomik yiik olusturdugu ortaya konulmustur. Hastalarin EDSS
ile belirlenen engellilik seviyelerine gére toplam maliyetlerinin nasil degistiginin tespit edilmesine
yonelik yapilacak calismalarin gerekli ve 6nemli oldugu vurgulanmistir!?,

MS’te hastalarin EDSS ile belitlenen engellilik seviyelerine gére maliyetlerinin tespit edilmesi ve
calismalardaki metodolojik benzetliklerin/farliliklarin ortaya konulmasi amaci ile yapilan diger bir calisma
1969-2014 ydlarint kapsamaktadir. Bu ¢alisma PubMed ve PubMed’e ek olarak HEED (Health Economic
Evaluations Database) veri tabaninda yapilan taramalart ve haricten eklenen 3 calismayr icermektedir.
Calismada dahil etme kriterleri olarak Ingilizce dilinde, tam metin olarak uluslararast hakemli dergilerde
yayinlanan, prevalans ve/veyainsidans bazli yaklasimin kullanildigi, OECD tlkelerinde yapilan ¢alismalar
belirlenmis ve tarama sonucunda elde edilen 2.621 calismadan 29’u degerlendirmeye alinmistir. Calismada
dogrudan ve/veya dolayl maliyetler g6z Online alinmis, maddi olmayan maliyetler hesaplamalara
dahil edilmemistir. Calismada tim maliyetler belirlenen ortak bir enflasyon orani ile 2011 yilina gére
SAGP (§) cinsinden sunulmustur. Calisma sonucunda calismalarda asagidan yukartya ve prevalans bazlt
yaklasimin hakim olarak kullanildigi ortaya konulmus ve bu ¢alismanin sonugclarina benzer sekilde toplam
maliyetlerin daha yiksek engellilik seviyesinde artis gOsterdigi tespit edilmistir. Bununla birlikte
calismalar arasinda mutlak maliyetlerin karsilastirilmasinda gliclikler olmast sebebi ile farkli engellilik
seviyelerindeki maliyet karsilastirmalari, goreceli oranlar hesaplanarak yapilmistir. Hesaplanan oranlar goz
ontine alindiginda kapsama alinan ¢alismalarin sonuclarinin benzerlik gosterdigi belirtilmistir. Ayrica DMD
maliyetlerinin hafif engellilik seviyesine sahip hastalar icin ana maliyet bileseni; siddetli engellilik seviyesine
sahip hastalarda informal bakim maliyetleri ile isglicii/verimlilik kayiplarinin ana maliyet bileseni oldugu
tespit edilmistir?.
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Yine literatiirdeki calismalara benzer sekilde MS hastalarinin EDSS ile belirlenen engellilik seviyelerine
gore toplam maliyetlerinin (dogrudan ve/veya dolayli) tespit edilmesi amaci ile sistematik detleme
calismast yapilmistir. Calismaya; 1990-2005 yillart arasinda PubMed, Embase, Medline, NHSEED,
DARE ve HEED veri tabanlarinda Ingilizce olarak yayinlanan, bireysel hastalar iizerinde gerceklestirilen
ve en az 100 kisilik 6rnekleme sahip, EDSS ile belitlenen engellilik seviyelerine gbre hastalarin
maliyetlerinin degerlendirildigi ¢alismalar dahil edilmistir. Tarama 288 calisma ile sonuglanmis, dahil
etme ve dislama kriterleri sonucunda 13 c¢alisma degerlendirme kapsamma alinmistr. Calisma
sonucunda siddetli engellilik seviyesine sahip hastalarin toplam maliyetlerinin hafif engellilik seviyesine
sahip hastalarin toplam maliyetlerinden 2 ila 17 kere daha yiiksek oldugu tespit edilmistir. Kisaca bu
calismanin sonuglarina benzer sekilde hastalarin engellilik seviyelerinin ylkselmesi ile toplam maliyetlerin
de yikseldigi sonucuna ulasilmistir!®*.  MS’in  hastalik maliyetinin  ortaya konulmast amaci ile
literatlirde cesitli sistematik derleme/tarama calismalarin yapdigi  gorilmektedir.
Degerlendirmeye alinan  ¢alismalar  arasinda gesitli farkliliklar - olmasina ragmen, ortak  bir  paydaya
indirgenerek elde edilen sonuglarin MS’in yiikselen toplam maliyetleri nedeniyle 6énemli ve 6ncelikli
olarak ele alinmasi gereken bir saglik sorunu oldugunu ortaya ¢ikarmast bakimindan 6nem tagidig1 ifade
edilebilmektedir.

Bununla birlikte MS’te engellilige neden olan semptomlarin varligt hastaligin ekonomik olarak yiikinig
artirmakla bitlikte hastalarn yasam  kalitelerini de olumsuz yonde etkilemektedir!®. Nitekim MS’te
hastalarin engellilik seviyelerin artmasina paralel olarak yasam kalitelerinde keskin bir distisiin, hastalik
maliyetlerinde ise keskin bir yiikselmenin oldugu belirtilmektedir'®. Ornegin Avrupa’da MS’in maliyetinin
ortaya konulmasina yonelik yapilan bir ¢aligmada; hafif (mild) ve siddetli (severe) seviye engellilige sahip
MS hastalar1 arasinda yaklastk bes katlik bir farkin oldugu arastirma sonuglarinda yer almaktadir!”.
Bu bakimdan saglik politikacilari ve hasta organizasyonlart dahil olmak tizere saglik ile dogrudan ve dolaylt
iliskiye sahip pek c¢ok kisi ve kurum icin MS’in maliyetlerinin degerlendirilmesi 6nemli bir konu olarak
gorilmektedir. Bircok tlkede MS icin hastalik maliyeti ¢alismalart yapimaktadir. Yapilan galismalarda,
hastaligin kisi bast maliyetlerinin ¢ok yitksek oldugu saptanmistir'.  Ozellikle disiik-orta gelirli tilkelerde
hastaligi modifiye edici ilaclarin da 6nemli derecede maliyet unsuru olusturdugu  belirtilmektedir's.  MS
ile ilgili maliyetler hizmetlerin erisilebilitligine, kullanimina, fiyatina ve hastaligin siddetine baglt
degismekle birlikte en 6nemli maliyet kalemlerini ise DMD’ler ile birlikte tiretim kayiplart ve informal
bakim gibi sagltk hizmeti disindaki unsurlar olusturmaktadir!”. Ozellikle de hastaligin geng yetiskinlik
déneminde baglamasi nedeniyle verimlilik kayiplart énemli bir maliyet unsurudur. MS hastaliginin sosyo-
ckonomik yiikiiniiniin ortaya konulmast amaciyla yapilan bir ¢alismada, hastalarin erken asamalarda
(hafif-orta seviye engellilik durumlarinda) tedavi edilmelerinin ge¢ asamalarda (siddetli seviye engellilik
durumu) tedavi edilmelerine kiyasla dogrudan (€19,364-€20,491), dolayli maliyetleri (€15,733-€18,934) ve
toplam maliyetlerinin (€39,037-€42,996) daha dusiik oldugu, yasam kalitelerinin ise daha yitksek oldugu
ortaya konulmustur'”, Bu kapsamda MS'in toplum  iizerindeki  ekonomik  etkisinin  ortaya
konulmasinin ya da hastaligin  tedavi maliyetlerine dair kanitlar sunulmasinin yaninda; hastaligin
olusturdugu engellik durumunun, hastalarin fonksiyonel durumuna ve toplumsal rollerine etkisinin
Olctilmesine yonelik cesitli calismalar yapilmasina ve Slciim araglart gelistirilmesine de ihtiya¢ oldugu
belirtiimektedir'®. Benzer sekilde hastaliin  hastalarin  yasam  kaliteleri {izerindeki etkilerinin
degerlendirilmesine yonelik olarak da ¢esitli calisgmalarin yapilmast 6nem tasimaktadir. Bu kapsamda
MS hastalarinin yasam kalitelerinin degerlendirildigi calisma sonuglarinin bitlestirilmesine yonelik olarak meta
analiz ve sistematik detleme calismalarinin yapilmasinin  da literatiire Onemli katki saglayacagi
disuntlmektedir.

Calismanin Sinmirliliklari

Bu  sistematik  detleme  calismasi,  belitli  sinirliiklar  igerdigi g6z < O6ntne  alinarak
degerlendirilmelidir. Bu calismaya yalnizca Ingilizce dilinde ve arastirma makalesi olarak yayimlanan
calismalarin dahil edilmesi nedeniyle, farkli dilde ve farkli nitelikte (kitap bélimii vb.) yayimlanan calisma
sonuclarinin  analiz sonucunda elde edilen maliyet tahminlerini gélgeleyebilme etkisi bulunmaktadir.
Ayrica kapsama alinan ¢alismalarda dogrudan ve dolaylt maliyetler g6z 6niine alinarak, hesaplanmasinin zor
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olmasi nedeniyle maddi olmayan maliyetler ¢calisma kapsaminin disinda tutulmustur. Bu durumun MS’in
toplam ekonomik etkisinin degerlendirilmesinde toplam maliyetlerin asagi ¢ekilmesine neden olabilecek
bir Onyargt olusturmast séz konusu olabilmektedir. Ek olarak calismalardaki maliyetlerin = stklikla
hastalardan anket yolu ile  elde edilmesi  Orneklem  sonuglariin  tlke  popiilasyonuna
genellenmesi bakimindan kesin yargida bulunulmasina uygun olmayabilmektedir. Diger bir sinirlilik
maliyet degetlerinin 2015 yilina gére zaman dénistimleri yapilirken yillik enflasyon orant i¢in tim ilkelerin
saglikla ilgili enflasyon verilerine ulasilmasinin mimkiin olmamasi sebebi ile ortak bir oranin (%1) secilmesi
ve kullanilmasidir. Bu durum daha dustik ya da daha yiiksek bir enflasyon oraninin seciminde maliyet
farklarina neden olarak (toplam maliyet farklarinin azalmast ya da artmast seklinde) farkli fiyat
seviyelerini kullanan calismalar arasinda yapilacak karsilagtirmalari etkileyebilme potansiyeline sahiptir. Son
olarak literatiirde hastalik maliyeti calismalarina &zgli bir kontrol listesinin bulunmamast sebebiyle
belirlenen géstergeler tizerinden kalite degerlendirmesi yapilamamuistir.
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