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Aile Hekimliginde Nadir Hastaliklara Yaklasim
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Oz

Prevalansi distik, kronik, agir, yasami tehdit eden hastaliklar “Nadir hastalik” olarak tanimlanmaktadur.
Bu hastaliklar, tani, tedavi ve izlemde 6zel yaklasim ve uygulamalar gerektirdiginden zorluklara neden
olur. Ulkemizde akraba evliliginin sik olmasi nedeniyle %80'i genetik gecisli olan nadir hastaliklarin
gorilme olasiligr artmaktadir. Aile hekimlerinin bu hastaliklarin yonetimindeki rolii tanimlanmalidir.
Anahtar Kelimeler: Nadir hastalik, yetim ilaglar

Abstract

Low prevalence, chronic, severe, life threatening diseases are defined as "rare diseases". These diseases
cause difficulties as they require special approaches and practices in diagnosis, treatment and follow-up.
Because of the frequency of consanguineous marriages in our country, the risk to have rare diseases with
genetic passage is increasing. The role of family physicians in the management of these diseases should
be defined.
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Nadir Hastalik Nedir?

Nadir hastaliklar ABD' de 1/200.000, Avrupa ve Avusturalya' da 1/2000, Japonya'
da 1/50.000 ve WHOQ'ya gore 6.5-1/10.000'den daha seyrek goriilen, cogunlukla tedavisi
mimkiin olmayan, morbidite ve mortalitesi yliksek hastaliklardir.! Tanimlanmis nadir
hastalik cesidi yaklasik 5000-8000'dir ve her yil 250 yeni nadir hastalik
tanimlanmaktadir.> Nadir hastaliklarin sikliklar ilkelerin epidemiyolojik durumuna
gore farkliliklar gosterse de, tiimi birden toplumun %10'unu etkilemektedir.>3 ABD'de
25 milyon, Avrupa’da ise 30 milyon nadir hastalik tanili hasta bulunmaktadir.4

Nadir hastaliklar kronik, progresif ve dejeneratiftir. Yasam kalitesini olumsuz
etkiler, hatta cogunlukla yasami tehdit ederler. %80'i genetik kokenlidir, geriye
kalanlar ise allerjiler, cevresel faktorler ve (bakteriyel veya viral) enfeksiyonlarin
sonucudur. Bu hastaliklarin %50'si ¢ocuklar: etkiler ve nadir hastaligi olan ¢ocuklarin
%30'u 5 yasindan 6nce oliir.5

Nadir hastaliklar, tani, tedavi ve izlemde 06zel yaklasim ve uygulamalar
gerektirdiginden zorluklara neden olur. Bu hastaliklara tani koymak uzun yillar alabilir
ve hastalik yillarca ihmal edilebilir. Hasta tani ve tedavi icin doktordan doktora dolasir.
Sekiz nadir hastalik (Crohn hastaligi, Kistik Fibrozis, Duchenne Muskiiler Distrofi,
Ehlers-Danlos, Marfan, Prader-Willi, Tiiberoz Skleroz ve Fragile X sendromu) ile ilgili
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17 Avrupa llkesinde 18.000 kiside yapilan bir ankete gore; hastalarin %25'i dogru
taninin konmasi i¢in 5-30 yil beklemis ve %40'ina dogru tanidan 6nce yanlis bir tani
konulmustur.® Hastalarin %:16'sinda gereksiz cerrahi tedavi, %33'inde uygun olmayan
medikal tedavi, %io'unda ise psikosomatik 6n tani ile psikoterapi uygulanmuis; tani
konulabilmesi icin % 25'i bagka bir sehire, %z2'si ise bagka bir tilkeye gitmek zorunda
kalmistir.”

Nadir hastaliklar ile ilgili caligmalar yiriitmek tizere bazi kuruluslar
olusturulmustur. Bu kuruluslarin sitelerinden az goriilen bu hastaliklarla ilgili bilgi
sahibi olmak mimkiindiir. Nadir hastaliklar ile ilgili baslica kuruluslar ve siteleri
sunlardir:

e NORD: National Organization for Rare Disorders: www.raredisease.org

e EURORDIS: The European Organization for Rare Diseases: www.eurordis.org

e The portal for rare diseases and orphan drugs: www.orpha.net

e ICORD (international Conference for Rare Disease and Orphan Drugs); ilk kez
2005'te Isvec’te toplanmustir. Nadir hastaliklarin tani, izlem ve tedavisi icin
birgok kurum ve kurulusu biraraya getiren yillik toplantilar diizenlemektedir:
icord.se.

ICD-10 sistemi bu hastaliklar i¢in uygun degildir.®

2005 yilinda nadir hastaliklarla ilgili ulusal planlarimi olusturan Fransa; bu
alanda 27 Avrupa Birligi iiyesi iilke arasindan birinci siray1 almigtir. Ulusal planlarini
olusturan ve referans merkezlerini diizenleyen diger iilkeler ise; Cek Cumhuriyeti,
Yunanistan, Portekiz, Romanya ve Ispanya'dir. Diger Avrupa iilkelerinde bu konuda
calismalar devam etmektedir.?

Avrupa Birligi Saglik Bakanlar1 Konseyi Onerileri® (2008)
e 2013 yilina kadar nadir hastaliklar ile ilgili durumun ulusal diizeyde tespiti,

e AB iyesi tlkeleri i¢in ortak bir siniflandirma olusturulmasi, tani ve izlem igin
referans merkezlerin belirlenmesi

e Bu konudaki arastirmalarin ve kaynaklarin envanterinin ¢ikarilmasi, ulusal ve
uluslararasi diizeyde koordinasyonunun desteklenmesi

e Hastalarin tanisi, kaliteli bakimi ve izlemi i¢cin konunun uzmanlarinin
deneyimlerini paylasmak tizere biraraya gelmesininin saglanmasi.?

Yetim ilaclar

Yetim ila¢ terimi, nadir hastaliklarin tedavisine yonelik olan ilaglar ic¢in
kullanilir. Nadir hastaliklardan etkilenen hasta sayisi ¢ok az olup bu ilaglarin arastirma,
gelistirme ve pazarlamalar1 karli olmadigindan yetim ila¢ ismiyle anilmaktadir.!
NMEler (New Molecular Entity); tedavisi olmayan nadir hastaliklar i¢in gelistirilmis
yeni molekiillerdir. CDER (Center for Drug Evaluation and Research), 2003 ile 20u1
yillar1 arasinda yilda ortalama 24 NME icin onay verirken; 2012'de 39 NME onay
almistir.® Amerika'da 1983-2002 yillar1 arasinda yaklasik 1100 ilag ve biyolojik triin
yetim ila¢ olarak belirlenmis ve 231 ila¢ onay almigtir."
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Ilag firmalar yetim ila¢ gelistirmeyi istememektedir; ciinkii, pazarlar kiiciiktiir,
arastirma ve gelistirme masraflari, ilaclarin getirdigi kardan ¢ok daha fazla tutar. Bu
baglamda diinyada bir¢ok tilkede son ti¢ dekadda tireticileri yetim ilag gelistirmeye
tesvik etmek i¢in yetim ila¢ mevzuati benimsenmigtir.*

Yetim ilag gelistirilmesinde ve kullanima girmesindeki zorluklar; az sayida
hastada kullanilabilmeleri, hastaliklarin degisen patofizyolojileri, hastaligin dogal
gidisinin iyi anlasilamamis olmasi, klinik c¢alismalar i¢in ancak birka¢ hasta
bulunabilmesi, tedavinin uygun siiresinin bilinmemesi, sonucun tahmin edilemeyisi,
tedavinin etkilerinin heterojen olmasi, yeterli bilgi olmayisi nedeniyle zor kararlar
gerektirmesi ve yiiksek fiyatta olmalaridir.>37

Nadir Hastaliklarda Aile Hekiminin Rolii

Nadir hastaliklarin popiilasyonun %6-10'unda gortaldigiini kabul edersek, aile
hekimlerinin bu hastalarla karsilasma olasilig1 yiiksektir. Ancak aile hekimleri sik
gorilen hastaliklarin yonetiminde uzmanlasmiglardir. Nadir hastaliklarda aile
hekimlerinin roli yeterli olarak tanimlanmamugtir.'¢

Nadir hastaligi olan insanlar ve aileleri farkli tanilarina ragmen benzer
deneyimlere sahiptirler. Karsilasilan sorunlara yardimc olabilmek icin genel aile
hekimligi stratejilerinin gelistirilmesi bu hastalarin genel bakimini iyilegtirir.'s

EURORDIS, nadir hastaligi olan hastalarin ve ailelerinin problemlerini; dogru
tanitya ulasamama, bilgi eksikligi, bilimsel calisma eksikligi, sosyal sonuglar, uygun
kalitede saglik bakimi alamama, varolan az sayidaki ilacin ve bakimin yiiksek maliyeti,
tedavi ve bakimdaki esitsizlikler olarak listelemistir. '

Nadir hastaliklarda aile hekiminin yapmasi gerekenler;

e Tani: 'Bu bir nadir hastalik olabilir mi?' diye daha sik sorulmali, hastaligin sik
gorillen paterninden sapmalar taninmalidir. Distik prevalansli hastaliklarin
arastirilmasinda akilci olunmali, taniy1 kesinlestirmek icin uzmanlik hizmetleri
akila1 kullanilmalidir.

e Biitiincil yaklagim: Hastalikla iligkisiz yaygin durumlar ve koruyucu hizmetler
(imminizasyon, tarama, saghgin tegviki ve gelistirilmesi, vb) gibi diger saglik
konularyla ilgili yiiksek kalitede bakim saglanmalidir.

e Hastaligi bilmek: Karsilasilan nadir hastaliklarin dogal gidisi, kanita dayali
tedavi secenekleri, sistematik uzun donem bakim, ilgili problemler ve genetigi

ile ilgili bilgili olunmalidir. Uygun uzman hizmetleri, ilgili hizmetleri sunan
yerel kuruluslar ve uluslararasi merkezler aranip bulunmalidir.

e Hastaya yetki vermek: Hastalar ve bakicilar1 soru sormaya cesaretlendirilmeli,
0z bakimlarinda ve karar vermelerinde yardimci olunmalidir.

o Aileye destek: Hasta destek aginin fiziksel, duygusal, psikolojik, manevi, sosyal
ihtiyaclarina katkida bulunulmalidir.

e Savunuculuk: Hastanin sosyal hizmetler ve tibbi biirokrasideki yolculugu
desteklenmeli, yazili ve s6zlii kaynaklar yorumlanmalidir.'6

Amerika'da aile hekimlerinin nadir hastaliklarin taninmasi ve yonetimindeki
rolinii belirlemek amaciyla yapilan bir calismaya gore aile hekimleri, hastalarin
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%89'unun problemini tanimis, %54'line tan1 koymus; %s56'sina akut bakim, %76'sina
devamli bakim saglamis; %85'ini baska bir hekime konsulte etmistir. Hastalarin
%58'inde nadir durum hayati tehdit edici nitelikte saptanmistir.'7

Tiirkiye'de Nadir Hastaliklar

Avrupa Birligi tilkelerinde akraba evliligi orani binde 3-10 iken; Tirkiye'de 1970-
1987 yillar1 arasinda 55.175 evlilik incelenerek yapilan bir calismaya gore bu oran %z21,21
bulunmustur. Akraba evliligi oranindaki yiikselme, cogunlugu otozomal resesif
genetik gecis gosteren nadir hastaliklarin tilkemizde daha sik goriilmesine neden
olacaktir. Buradan hareketle Tiirkiye'de yaklasik 57 milyon kisinin nadir hastaliklardan
etkilenmesi muhtemeldir.®

Tiirkiye'de 2003 yilinda 33 ilde baslatilan 'Ulusal Hemoglobinopati Onleme
Programi', nadir hastaliklar konusundaki programlardan biridir. 2003-2008 yillar
arasinda evlilik oncesi tarama, %3o0'dan %8i'e ¢ikmistir. Beklenen yillik talasemili
dogum sayis1 400 iken %85 azalmistir.” Avrupa iilkelerinde 10.000-30.000 dogumda bir
goriilen Fenilketontiri, nadir hastalik grubunda olmasina ragmen; tilkemizde 3000-
4500 dogumda bir goriiliir. Ozellikle akraba evliliklerinin bu hastaligin gériilme
sikligini artirdig: bilinmektedir. Bu sebeple, saglik kuruluslar tarafindan il merkezi ve
ilcelerde, her yeni dogandan kan numuneleri alinarak, fenilketoniiri hastalig
yoniinden taranmasi saglanmakta ve fenilketoniirili hastalara ait bilgiler 11 Saglk
Miudirligiic  Aile Planlamast ve Cocuk Sagligi(ACSAP) Subesi tarafindan
arsivlenmektedir.2°

Sonuc¢

Nadir hastaliklar tek tek nadir olsalar da tiimi birden toplumun %6-10'unda
goriliir. Glinde optimal sayida hasta muayene eden bir hekim, nadir hastaliklarla yilda
ancak 1-2 kez, bazen meslek hayat1 boyunca 1-2 kez karsilasacaktir. Fakat hastalik sizde
veya bir yakininizda goriildiigline ‘nadir’ olmayacaktir.

Nadir hastaliklar konusunda yapilan calismalarin ve gelistirilen ilaglarin sayisi
hizla artmaktadir. Bu artista tegvikler, ulusal ve uluslararasi diizenlemeler 6nemli rol
oynamuistir. 10-20 yil once tedavisi olmayan nadir hastaliklarin bir kisminin tedavisi
mimkin hale gelmistir ve bu konuda gelismeler umut vericidir. Ancak tilkemizde
Nadir Hastaliklar ve Yetim ilaclar ile ilgili herhangi bir yénetmelik bulunmamasi bu
hastaliklarla ilgili g¢alismalar yapilmasini ve kesin sonuclara ulasilmasini
zorlagtirmaktadir. Bu konuda gelisim saglanabilmesi i¢in, konu ile ilgili bir ulusal
politika olusturulmalidir.
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