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1. GIRIS

Insanoglu bitkileri, eski ¢aglardan beri hayatin1 devam ettirebilmek igin besin ve saglik
sorunlarii gidermek i¢in ila¢ olarak cesitli amaclarla kullanmistir. Arkeolojik bulgulara
gore tedavide bitkilerin kullanimi insanlik tarihiyle birlikte baslamistir. Insanla bitkilerin
tedavi edici 6zelliklerini tanimis ve saglikli yasamak igin bitkilerden yararlanmistir. Boylece
bitkiler insan hayati i¢in vazgecilmez 6ge olmustur. Kimya biliminin ilerlemesiyle bitkilerin
kimyasal igerikleri da anlasilmaya baslanmis, bitkilerden pek ¢ok kimyasal madde
saflastirilmis ve dnemli bir kismi (salisilik asit, kinin, morfin, atropin, tiibokiirarin, digoksin
vs.) ila¢ haline gelmistir (Orhan, 2016:15-48). Geleneksel tip ile lilkelerin kendi halk
tibbinda bulunan tibbi bitkilerin tedavide kullanimina dair bilgiler nesilden nesillere
aktarilarak biriktirilmis ve bu sekilde muhafaza edilmistir. Hem gelismekte olan tilkelerde
hem de gelismis {ilkelerde yasayan toplumlar tarafindan fitoterapiye biyiik ilgi
gosterilmektedir. Gelismis iilkelerde receteli ilaclarin yaklasik % 25’ini bitkisel kokenli
etkin maddeler (vinbilastin, rezerpin, kinin, aspirin vb.) olusturmaktadir (Farnsworth ve
Akerev, 1985). Az gelismis iilkelerde modern ilaglara erisim sorunlart oldugundan; insanlar
geleneksel yontemlerle halen bitkileri tedavide kullanmakta iken, gelismis iilkelerde de
insanlar saglikli yasamin bir unsuru olarak kabul ettikleri tibbi bitkisel iiriinleri talep
etmektedirler (Kamau, Mbaabu, Mbaria, Karuri ve Kiama, 2016; Silalahi, Walujo, Supriatna
ve Mangunwardoyo, 2015; Styger, Aboyade, Gibson ve Hughes, 2016; Zank ve Hanazaki,
2017). Standardize edilmis bitki ekstrelerinden, bilimsel yontemlerle ve modern teknoloji
imkanlariyla hazirlanmis bitkisel ilaglarin kullanilmasi daha ¢ok tercih edilir olmustur

(Koctiirk, Kalafatcilar, Ozbilgin, Atabay 2009).

Bitkisel kokenli etkin maddeler ve standardize ekstreler bir¢ok hastaligin tedavisinde
kullanilmaktadir. Bunlardan biri de kabizlik yani konstipasyondur. Konstipasyon genel
olarak haftada iki veya daha az sayida digskilama olarak tanimlanan ve bireyin yasam
kalitesini diisiiren bir saglik problemidir. Sedanter yasam, diisiik kalorili beslenme, yetersiz
su alimi ve lif yoniinden fakir beslenme gibi durumlar konstipasyona neden olabilecegi gibi,
diyabet, hipotroidizm, depresyon gibi hastaliklar da konstipasyon nedeni olabilmektedir.
Bunun yan1 sira yan etkileri nedeniyle non-steroidal antiinflamutar ilaglar (NSAII), opioitler,
antidepresanlar, antikonviilzanlar ve antipsikotikler gibi ilaclarin uzun siireli kullanim1 da

konstipasyona neden olabilir (Tiirkay, Aydogan, Ozden, 2005; Uz ve digerleri, 2006).



Tedavide ilk hedef etkenin tespit edilerek hastanin su alimimi arttirmak, ayrica egzersiz ve
yasam tarzi degisiklikleri hakkinda bilgilendirmektir. Eger tiim bu Onlemlere ragmen
rahatlama saglanmazsa, tedavide laksatiflerin kullanilmasi degerlendirilmektedir (National

Instutites of Health [NIH], 2007)

Laksatif etkili bitkilerin basinda iilkemizde yerel adiyla ‘“sinameki” olarak bilinen
Leguminosae (Fabacae) familyasinda yer alan Cassia acutifolia Del. (iskenderiye
sinamekisi) ve Cassia angustifolia Vahl. (Hindistan sinamekisi) gelmektedir. Avrupa
Farmakopesi'nde sinameki, “Sennae folium" (sinameki yapragi); “Sennae folii extractum
normatum" (sinameki yapragi standart kuru ekstresi); “Sennae fructus acutifoliae"
(Iskenderiye sinamekisi meyvesi); “Sennae fructus angustifoliae" (Hindistan sinamekisi
meyvesi) olmak iizere dort monograf halinde kayithdir (Tiirkiye Ilag ve Tibbi Cihaz
Kurumu, 2016)

Sinameki bitkisinin yapraklarinda % 2,5 - 3,5 oraninda sennozit A, Al, B, C ve D bulunur
(EMA/HMPC/625849/2015). Asil etkiden sorumlu olan bilesikler antrakinon heterozitleri
(ozellikle sennozit A ve B) olarak bilinir (Metzger ve Reif, 1996). Sennozitlerin etkisi
bagirsakta aktif metaboliti olan rein-antrona bagl olarak ortaya ¢ikar. Agiz yoluyla alinan
drog ince bagirsakta fazla absorbe edilmeden ve hidrolize ugramadan kalin bagirsaga gecer.
Burada hidrolize olmasi sonucu rein-antron serbest hale geger ve Na-K-ATPaz enzimini
inhibe eder (Balasankar, 2013). Su ve elektrolit absorbsiyonu onlenir, bagirsak igeriginin
artmasina bagli olarak motilite artig1 hizlanir (Ewe, Ueberschaer, Press, 1993). Drog kati ve
sivi  preparatlart1  halinde kabizligin  kisa siireli  tedavisinde kullanilmaktadir

(EMA/HMPC/625849/2015).

“Regete Bilgi Sistemine Gore Senna Glikozitlerini Igeren Ilaglarin Aile Hekimleri
Tarafindan Receteleme Durumunun Degerlendirilmesi” baglikli mevcut yiiksek lisans tezi
kapsaminda laksatif etkinlik gosteren ve sik tercih edilen senna glikozitlerini igeren
standardize bir ekstreden hazirlanan, stabilite, farmakolojik, klinik ve toksikolojik verileri
saptanmis ve T.C. Saglik Bakanlig1 tarafindan ruhsatlandirilmis miistahzarlarin, 2013-2017
yillar1 arasinda aile hekimleri tarafindan regetelenmesi durumunun Tiirkiye Ila¢ ve Tibbi
Cihaz Kurumu (TITCK) tarafindan yonetilen Regete Bilgi Sistemi araciligiyla
degerlendirilmesi ve elde edilen elektronik regete verilerinin analiz edilmesi

amaglanmaktadir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Konstipasyon

Toplumda fonksiyonel gastrointestinal hastaliklar sik gériilmekte olup en sik bildirilen ikinci
gastrointestinal semptom konstipasyondur (Locke, 1996). Konstipasyon, hastanin bagirsak
fonksiyonlarinda anormallik hissetmesi sonucu az digkilanmayla karakterize; hastalik degil,
ancak kisiden kisiye degisen ve farkli sekillerde yorumlanan subjektif bir semptom olarak
tanimlanmaktadir (Leung, 2011). Konuyla ilgili yapilan bir ¢alismada, hastalardan kabizligi
tarif etmeleri istenmis; hastalarin % 52°si zorlu digskilamay1, % 44’1 sert digkilamayi, % 34’1
istenmesine ragmen diskilama yapamamayi ve % 32’si seyrek digskilamayi konstipasyon
olarak degerlendirmistir (Sandler, 1987). Bilimsel olarak ise kabizlik, haftada ii¢ defadan az
digskilama olarak kabul edilmistir (Camilleri ve digerleri, 2017). Konstipasyonun baslica
belirtileri bas agrisi, sinirlilik, hazimsizlik, nefeste kotii koku olusumu ve karinda gerginlik

ve siskinlik hissidir (Baysal ve digerleri, 2008).

Konstipasyon yasam kalitesini diisiiren, is giicli kaybina neden olan, saglik bakim maliyetini
arttiran ve diger tibbi sorunlarla birlikte sik goriilen bir sorun olmasi nedeniyle, birey ve
toplum i¢in O6nemli bir halk sagligi sorundur. Fiziksel, mental ve sosyal iyilik halini
etkileyerek yasam kalitesini disiiriir (Singh, 2007; Paré, 2007; Garrigues, 2004; Peppas,
2005; Uysal, 2010).

Konstipasyon yaslh bireylerde, kadinlarda, beyaz irktan olmayanlarda ve sosyoekonomik
diizeyi diisiik olan bireylerde daha sik goriilmektedir (Higgins, 2004). Konstipasyonun
goriilme sikligia iliskin tilkemizde yapilan calismalara gore; konstipasyonun goriilme
sikligr % 29 ile % 40 arasinda degiskenlik gostermekte olup yaslilarda ve kadinlarda daha
sik goriilmektedir (Cetinkaya, 2000; Colakoglu, 2001; Piskinpasa, 2004).

2.1.1. Konstipasyonun nedenleri

Konstipasyonun nedenleri arasinda diabetes mellitus, multipl sklerozis, hipotiroidizm ve
hiperkalsemi gibi Cizelge 1.1.’de yer alan hastaliklar bulunabilecegi gibi analjezikler,
antikolinerjikler, aliminyum ve demir bilesikleri gibi katyon iceren ajanlar,
antihistaminikler, antispasmotikler, antidepresanlar, antipsikotikler, kalsiyum kanal

blokerleri, beta blokerler, 5-HT4 antagonistleri gibi ilaglarin kullanimi1 da konstipasyona



neden olabilir (Uysal, 2010; Tirkay, 2005). Konstipasyonun olasi nedenleri ve
konstipasyonla iliskili durumlar arasinda ayrica mekanik tikaniklik, ndrolojik bozukluklar,
noropati, endokrin ve metabolik durumlar, gastrointestinal sistem bozukluklar1 ve lokal
agrili siiregler, miyopati, hamilelik, demans, depresyon ve beslenme ile ilgili durumlar yer
almaktadir. Diyet yapmak, anoreksiya nervoza, diisiik posali gidalarin tiikketilmesi, yetersiz
stvi alimi beslenme ile ilgili risk durumlarint olusturmaktadir (Lembo ve Camilleri, 2003,
Ates, 2015; Corazziari ve digerleri, 2000).

Cizelge 1.1. Konstipasyona neden olan hastaliklar

Mekanik Obstriiksiiyon; Miyopatiler;

Kolon kanseri Amiloidoz

Malign lezyona bagli eksternal basi Skleroderma

Striktiirler (divertikiiler veya postiskemik) | Néropatiler,

Cerrahi sonrast anormallikler Parkinson hastalig1
Megakolon Spinal kord travmasi veya timorii
Anal fissiir Serebrovaskiiler hastalik
Metabolik Durumlar; Multipl skleroz

Diabetes mellitus Diger durumlar;
Hipotiroidi Depresyon

Hiperkalsemi Dejeneratif eklem hastaligi
Hipokalemi Otonom noropati
Hipomagnesimi Kognitif bozukluk

Uremi Hareketsizlik

Agir metal zehirlenmesi Kalp hastalig1




2.1.2. Konstipasyonun cesitleri

Konstipasyon akut ve kronik olmak {iizere iki grupta degerlendirilir. Akut konstipasyon,
normal olan bagirsak hareketlerinde ani degisiklik yasanmasidir. Kisa siirelidir ve beslenme
gibi yasam tarzi1 degisikliklerinde goriilebilir (Gonen, 1996). Kronik konstipasyon, hastanin
sikayetlerinin en az alt1 ay boyunca slirmesi ve tanida kullanilan kriterlerin en az ikisini
saglamasi durumunda klinik tablo kronik konstipasyon olarak nitelendirilir. Digkilamalarin
en az % 25’inde zorlanma, diskilamalarin en az % 25’inde topak veya sert digkilama,
diskilamalarin en az % 25’inde tam rahatlamama hissi, digskilamalarin en az % 25’inde
anorektal tikaniklik hissi, digkilamalarin en az % 25’inde el yardimiyla kolaylik saglayarak
digkilama olmasi tanida kullanilan kriterlerdir. (Bharucha ve digerleri, 2013; Bengi ve
digerleri, 2014).

Kronik kabizligin risk faktorleri; cinsiyet, yas, gelir seviyesinin yetersiz olmasi,
sosyoekonomik durum, kullanilan ilaglar, psikolojik problemler, sagliksiz beslenme ve
yetersiz fiziksel aktivite ve yetersiz su tiiketimi gibi bir¢ok faktor olabilecegi gibi, Cizelge
1.2.’de gosterilen hastaliklar da kronik konstipasyona neden olabilir (Bengi ve digerleri,
2014; Suares ve Ford, 2011).

Cizelge 1.2. Kronik konstipasyon risk faktorleri

“Cauda Equina” sendromu
Spinal kord yaralanmasi
Parkinson Hastalig1

Irritabl Bagirsak Sendromu

Norolojik Hastalhklar Norolojik Olmayan Hastaliklar
Periferik Hipotiroidizm
Diabetes mellitus Hiperparatiroidizm
Otonomik néropati Hipokalemi
Hirschsprung hastaligi Hiperkalsemi
Chagas hastaligi Hipermagnezemi
Intestinal psddoobstruksiyon Hamilelik
Hiperglisemi
Santral Panhipopituarizm
Multipl sklerozis Sistemik sklerozis
Demans Myotonik distrofi

Kronik bobrek yetmezligi
Paraneoplastik sendrom
Idiyopatik konstipasyon

Normal kolonik gegisli

Yavas kolonik gecisli
Dissinerjik digkilama

Egslik eden psikolojik hastaliklar
Depresyon-stres

Anoreksiya nervoza

Kisilik bozukluklari




2.1.3. Konstipasyon tedavisi

Konstipasyon tedavisinde amag; bagirsak hareketlerini normal fonksiyonuna dondiirmek,
yumusak digkilamay1 saglamak, haftada en az ii¢ kez zorlanmadan digkilanmay1 saglamak
ve ciddi bir yan etki olusmadan hastanin yasam kalitesini arttirmaktir. Bunun igin ilk olarak
yasam tarzi degisikliklerini iceren farmakolojik olmayan yontemler Onerilmektedir. Bu
yontemler ile basar1 saglanamadig1 durumlarda; hacim olusturan laksatifler ve/veya hacim
olusturmayan laksatifler ve lavmanlar ile konstipasyonun siddetine gore cerrahi tedavi
yontemleri tercih edilebilmektedir. Yasam tarzi degisiklikleri, egzersiz, sivi ve zengin lif
iceren gida alimlarinin arttirilmasi gibi konularda hasta bilgilendirilmelidir. Gerekenden
fazla laksatif kullanan hastalarin ilag¢ kullanimi1 azaltilmali ve bagirsak motilitesini arttiran
diger yontemler anlatilmalidir. Ozellikle yasli hastalarda giin iginde bol su tiiketimi tesvik

edilmelidir (Bengi ve digerleri, 2014; Forootan ve digerleri, 2018; Hsieh, 2005).

Farmakolojik tedaviler

Konstipasyon tedavisinde kullanilan ilaglar etki mekanizmalarina gore bes gruba

ayrilmaktadir (Ramkumar, 2005).

Kitle olusturan ajanlar (Hidrofilik laksatifler)

Gastrointestinal kanalda sindirime ve emilime ugramayan bitkisel kaynakli heterojen
palisakkaritler olup su ile temaslarinda suyu tutarlar ve siserler (Kayaalp O, 2002: 1550).
Etkilerini suyu emerek diski kitlesini ve digkilama sikligini arttirarak gosterirler (Hsieh,
2005). Bu grupta Psyllium (isphagula), metil selilloz, sodyum karboksimetilseliiloz,
selandin, plantin tiirevleri ve Aloe vera (L.) Burm.f. yer almaktadir. Tek baslarina ya da lifli
gidalarla birlikte kullanimlar1 mevcuttur (Hsieh, 2005). Psyllium ile yapilan ¢alismalarda
kronik kabizli§i olan hastalarda diskilama sikligini arttirdigi goriilmekle birlikte, diger
laksatifler i¢in yeterli kanit bulunmamaktadir (Ashraf ve digerleri, 2005). Yan etkileriyle
ilgili veri olabildigince kisitli olup giinliik 10-20 g dozda Psyllium karinda sismeye neden
olabilmektedir. Yemek borusunda ve kalin bagirsakta mekanik tikanikliklar ile anaflaktik

reaksiyonlar bazi olgu sunumlarinda bildirilmistir (Schoenfeld, 2005).



Diski yumusaticilar

Bu gruptaki laksatifler, lubrikanlar (kaydiricilar) ve surfaktanlar (nemlendiriciler) olarak iki
alt grupta incelenmektedir. Lubrikanlar, diyare olusturmadan sadece diskinin
yumusatilmasini saglayan sivi vazelin, gliserin ve benzeri ilaglardir. Bunlar gastrointesnal
kanalda sindirilmedigi ve emilimleri yok denecek kadar az oldugu i¢in liimende kalmakta
olup bu sekilde kalin bagirsaga erismektedirler. Kalin bagirsakta mukoza yiizeyini ve digkiy1
yaglayarak diskinin kolay atilmasini saglarlar (Kayaalp, 2002: 1549-1550). Surfaktanlar ise
anyonik deterjan 6zelliginde olan ilaglar olup ylizey gerilimini azaltip intestinal sivinin
digkiya penetrasyonunu saglayarak digkinin yumusamasina yardimc1 olmaktadir (McRorie,
1998). Dokuzat sodyum, dokuzat potasyum ve dokuzat kalsiyum bu grupta yer alan
ilaglardir. Bunlarin yiiksek dozda kullanimi bagirsak epitel hiicreleri iizerinde hasar verici
etki yapabilmektedir (Kayaalp, 2002: 1550). Tek basina plaseboya karsi Ustiinliigiini
gosteren bir calisma bilinmemekle birlikte, bir ¢ift-korlii randomize kontrollii klinik
calismada, Psyllium’a gore etkinlikleri daha az bulunmustur. Tedavide ilk segenek olmayip,
laksatiflerin ise yaramadigi veya tercih edilmedigi durumlarda kullanilmaktadirlar

(McRorie, 1998).

Osmotik laksatifler

Osmotik laksatifler, gastrointestinal kanaldan anyon ve/veya katyon kismi emilmeyen veya
diisiik oranda emilen organik maddeler veya tuzlar olup bunlar su tutarak diskinin sulu
kalmasina neden olurlar. Bu ilaglar, bunun yam sira bagirsak ¢eperinin gerilmesine neden
olarak bagirsak motilitesini arttirirlar. Osmotik etkililer, alindiktan 2-3 saat sonra sulu
diskilamaya neden olarak bagirsaklar1 temizlemekte olup agizdan alinanlar arasinda en
cabuk etki gosteren ilaglardir (Kayaalp, 2002: 1551). Bu grupta magnezyum siilfat,
magnezyum oksit, magnezyum sitrat, magnezyum hidroksit, sodyum siilfat, sodyum fosfat,
laktuloz, sorbitol, potasyum sodyum tartarat, mannitol ile polietilen glikol (PEG)
soliisyonlar1 bulunur (Kayaalp, 2002; Ashraf ve digerleri, 1995). Laktuloza bagli yan etki
olarak; karinda gaz ve huzursuzluk, PEG’e bagli % 2-40 oraninda diyare olustugu rapor

edilmistir (Brandt ve digerleri, 2005; Corazziari ve digerleri 2000).



5-Hidroksitriptamin reseptor subtip 4 (5-HT4) agonistleri

5-HT4 reseptorleri; primer afferent noronlarda, enterokromafin hiicrelerde, diiz kas
hiicrelerinde ve kolonun miyenterik pleksusunda yer almaktadir. Tegaserot ve prukaloprit
gibi 5-HT4 reseptor agonistleri ince bagirsagin ve kolonun peristaltizmini arttirmak suretiyle
norotransmitterlerin salgilanmasini saglayarak bagirsak iceriginin gegis siiresini kisaltirlar
(Ramkumar, 2005; Kayaalp, 2002: 1420). Miyokard enfarktiisii, inme, istemik atak gibi
kardiyovaskiiler riskleri nedeniyle tegaserot klinikten geri ¢ekilmistir (Khan ve Chang,
2010). Tegaserot bu nedenle pratikte ¢ok tercih edilmeyip, yalnizca acil durumlarda
kullanilabilmektedir (Can ve Yilmaz, 2015). Yapilan ¢alismalarda prukalopridinin kardiyak
aritmilere  neden  olabilecegi  gosterilmis olup FDA  (Food and Drug
Administration/Amerikan Ilag ve Gida Idaresi) tarafindan bu ilacin yash hastalarda

kullanilmamasi onerilmistir (Bengi ve Yalgin, 2014).

Stimulan laksatifler

Stimulan laksatiflerin, bagirsak mukozasi iizerinde tahris edici etkisi bulunmaktadir
(Kayaalp, 2002:1552). Bu grupta yer alan senna ve bisakodil bagirsak mukozasindaki
elektrolit transportunu degistirerek etki gostermektedirler. Bunun yani sira intestinal motor
aktiviteyi ve kolondaki miyenterik aktiviteyi uyararak, ayrica peristaltik kasilmalari
tetikleyerek bagirsak motilitesini arttirmaktadirlar. Ayrica bagirsak liimeninden de su
emilimini azaltmaktadirlar. Her giin diizenli kullanim1 durumunda hipokalemi, tuz birikimi
ve protein kaybettirici enteropati gelisebilmektedir (Bengi ve Yalgin, 2014). Stimulan
laksatiflerin uzun siireli kullaniminin kolon mukozasi ve enterik sinir sisteminde kalic1 hasar
meydana getirmesi durumu tartismalidir (Brandt ve Schoenfeld, 2005). Baz1 gozlemsel
caligmalarda senna glikozitlerini igeren stimulan laksatiflerin kullaniminin kolon kanseri
risk faktorii olan melanosis coli’ye (psddomelanozis) neden oldugu rapor edilmis olup ilacin
kesilmesinin istiinden birkag ay gegtikten sonra durumun normale dondiigii belirtilmistir
(Bengi ve Yalgin, 2014). Saf madde halindeki glikozitlerden ve karisimlarindan hazirlanan

miistahzarlar giinlimiizde daha ¢ok kullanilmaktadir (Kayaalp, 2002: 1552).

Tedavide en ¢ok tercih edilen bitkisel droglarin basinda, tilkemizde “‘sinameki” olarak
bilinen ve aktif igerigi Senna glikozitleri olan Cassia tiirleri gelmektedir (Diinya Saglik
Orgiitii, 1999: 241-249; Yilmaz, 2011). Antrasen tiirevi iceren yaklasik 26 Cassia tiirii



bildirilmistir. Ancak antrakinon tiirevi heterozitler biiyiikk oranda C. angustifolia ve C.
acutifolia’da saptanmistir (Ganapaty ve Thomas, 2002).

2.2. Cassia Tiirleri

Fabaceae (Leguminosae) familyasinin bir tiyesi olan Cassia cinsi, diinya ¢apinda yaygin 580
bitki, cali ve agag tiirlinden olugmakta olup antrasen tiirevi bilesikleri igeren yaklagik 26
Cassia tiirii bildirilmistir. Onemli biyolojik aktiviteye sahip antrakinon tiirevi glikozitler
biiyiik 6l¢tide C. angustifolia’da ve C. acutifolia’da saptanmis olup bunlar tibbi etkilerinden
dolay1 cesitli farmakopelerde kayithidir (Ganapaty ve Thomas, 2002). Afrika’ya 6zgi tiirler
olan Cassia angustifolia VVahl. ve C. acutifolia Del. olarak isimlendirilmis bitkilerin her ikisi
icinde gegerli isim Senna alexandrina Mill.’dir. Yabani olarak Nil nehri kenarlarinda, Suudi
Arabistan yarimadasinda, Hindistan ve Somali’de yetigir. Ayrica Pakistan ve Sudan’da da
genis ¢apta kiltiirii yapilmaktadir (Ganapaty ve Thomas, 2002; Deliorman Orhan ve Sayn,
2016). Cassia tiirleri iilkemizde dogal olarak yetismemektedir. Bunlarin yaninda Colutea
arborescens L. (Fabaceae) bitkisinin kurutulmus yapraklarindan elde edilen drog “yalanci

sinameki” adryla bilinmekte olup bu tiirlerle ilgisi bulunmamaktadir (Diinya Saglik Orgiitii,

1999: 241-249; Baytop, 1999: 336-337).

Cassia tiirlerinin yapraklari, meyveleri ve tohumlar1 laksatif etkili olup parazit ve
mantarlarin sebep oldugu deri hastaliklar1 ile bunlarin enfeksiyonlarinda kullanilirlar.
Ayrica, halk arasinda ekspektoran, yara 1iyilestirici, karminatif amach ve cilt
rahatsizliklarinda, dizanteri, gonore, hemoroit tedavisinde, dispepside ve yiiksek ateste de

kullanim1 mevcuttur (Khan ve Kihara, 2001).

Laksatif-piirgatif etkili bir drog olan Senna'nin aktif maddesi senna glikoziti (sennozit) tir.
Drog birbirinin izomeri olan sennozit A ve sennozit B'yi esit miktarda icerir. Senna
glikozitleri gliniimiizde hala kullanilan en giiglii stimiilan bitkisel laksatiflerdir. Kalin
bagirsaktaki endoskopik veya radyolojik incelemelerden once bagirsagin bosaltilmast
amaciyla ve konstipasyon tedavisinde kisa siireli kullanim1 mevcuttur. Sinamekinin miishil
etkisinden sorumlu olan bilesikler antrakinon heterozitleri (6zellikle sennozit A ve B) olarak
bilinir (Metzger ve Reif, 1996). Senna'nin opioit kullanimina bagl gelisen konstipasyonu
onlemede de etkili oldugu bildirilmistir (Lissner ve digerleri, 2017).
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Sinameki Amerika Birlesik Devletleri (A.B.D.) Farmakopesi’nde, Alman Farmakopesi’nde,

Avrupa Farmakopesi’nde Fransiz Farmakopesi’nde, Ingiliz Farmakopesi’nde, Isvigre

Farmakopesi’nde, Japon Farmakopesi’nde, ESCOP Monograflari’nda, Komisyon E
Monograflari’nda, PDR (Physician Desk Reference) Bitki Monograflari’'nda ve WHO

Monograflari’nda kayitlidir (Yilmaz G., 2017).

Avrupa Farmakopesi'nde sinameki, dort monograf halinde kayitlidir. Bunlar, “Sennae

folium" (sinameki yapragi); “Sennae folii extractum normatum" (sinameki yapragi standart

kuru ekstresi); “Sennae fructus acutifoliae" (iskenderiye sinamekisi meyvesi) ve “Sennae

fructus angustifoliae" (Hindistan sinamekisi meyvesi). Her iki tiiriin de yapragi ayri ayri

veya karisim  halinde  kullanilir

EMA/HMPC/625849/2015).

(Tanker

N. ve Tanker M.,1991:151-164;

Yukarida da bahsedildigi gibi, sinamekinin aktif bilesikleri, antrasen tiirevleri ve naftasen

turevleridir. Antrasen turevleri % 2,5-3,5 oraninda bulunur ve ana etkiden sorumlu sennozit

A, Al, B’nin yani sira, sennozit C ve D de bu gruptandir. Naftasen tiirevlerinden 6-

hidroksimusizin glikozit C. senna’da % 0,85 oraninda, tinnevelin 6-glikozitleri ise C.
angustifolia’da % 0,3 oraninda bulunur (EMA/HMPC/625849/2015).

H

Sekil 2.1. Sennozit A (solda) ve B (sagda) kimyasal yapis1 (PubChem Database)
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2.2.1. Sennozitlerin emilimi

Sennozit ince bagirsakta ¢ok az absorbe olur ve kismen hidrolize ugrar. Kalin bagirsak
florasinda bulunan bakterilerin salgiladig1 enzimlerle parcalanir ve siibstitiie biantrasen
dikarboksilik asit yapisindaki aglikon boliimii serbest kalir. Bu aglikon kalin bagirsak
mukozasinda lokal etki gosterir ve az miktarda absorbe olur. Sennozit A ve sennozit B'nin
aglikonlar1 kolonda aktif rein ve rein-9-antron metabolitlerine doniistiiriiliir. Antrakinon
tiirevi bu maddeler “senna emodinleri olarak isimlendirilir. Absorbe olan senna emodinleri
dolasimla kalin bagirsaga gecerek bagirsak liimenine salgilanabilir ve enterohepatik sikliise

girerek ince bagirsagi etkileyebilir (EMA Assessment Report, 2017).

2.2.2. Sennozitlerin etki mekanizmasi

Antrakinon tlirevlerinin etkilerini i1ki farkli mekanizma aracilifiyla gosterdikleri
diistiniilmektedir. Bunlardan ilki; kolon diiz kasimi stimiile ederek peristaltik hareketleri
hizlandirma yoluyla etki gostermeleridir. Ayrica, sivi dengesi ve elektrolit absorbsiyonunda
degisiklik meydana getirerek laksatif etkiye katkida bulunur. Bu etkileri bagirsak epitel
hiicrelerinde sodyum-potasyum ATPaz (Na*/K*ATPaz) enziminin inhibisyonuna bagldir.
Boylece liimenden su ve elektrolit absorbsiyonu engellenmis olur. Sonugta kalin bagirsak
iceriginin hacmi ve su igerigi artar (Hardcastle ve Wilkins, 1970; Farr, Moser, Farr ve
Schonbornbuchheim, 2002).

Sennozitlerin laksatif etkinligi, sennozitlerin ve bunlarin aktif metabolitleri olan rein
antronlari, kolondaki etkisinden kaynaklanmaktadir. Miishil etkisi, bagirsak iceriginin
hacmini ve basincini arttiran kalin bagirsaktan su ve elektrolit emiliminin engellenmesi ile
gergeklestirilir. Bu, itici kasilmalar ile kolon hareketliligini uyarir. Buna ek olarak, aktif klor
salgisinin uyarilmasi bagirsakta su ve elektrolit i¢erigini arttirir (Donowitz, Wicks, Battisti,
Pike ve De Lellis, 1984; Yamauchi, Yagi ve Kuwano, 1993). Senna'nin miishil etkisi kismen
kolonik s1v1 ve elektrolit salgilanmasinin uyarilmasi yoluyla gerceklesir ve bu salgilanmaya

endojen prostaglandin E2 olusumunun uyarilmasi da aracilik eder (Beubler ve Kollar., 1988).
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2.2.3. Sennozitlerin farmakokinetik 6zellikleri

Senna oral yoldan verildiginde gastrointestinal absorbsiyonu minimal diizeydedir.
Glikozitlerin enzimatik hidrolizine bagli olarak kolonda serbest antrakinonlar ayrilir.
Laksatif etki 6-12 saatte ortaya ¢ikar ve 24 saat kadar devam eder. Rektal yoldan verildiginde
etkisi 30 dakikada baslar ve 2 saat boyunca siirer. Senna’nin dagilimryla ilgili smirl bilgi
mevcuttur. Absorbe olan antrakinonlarin karacigerde metabolize oldugu diistintilmektedir.
Olusan metabolitler safra yoluyla fecese gecebilir. Idrarla elimine edilebilir. Anne siitiine
gectikleri hakkinda bilgiler yetersizdir ve anne siitlinde bulunabilecek miktarlarinin bir
soruna yol agmayacak kadar az oldugu diistiniilmektedir. Ancak giivenilirlikleri hakkinda
calismalar yeterli olmadigindan, hamilelik ve emzirme siireci boyunca kullanimi 6nerilmez

(PDR for Herbal Medicines, 2000; Candy ve Jones, 2015).

2.2.4. Sennozitlerin endikasyonlar: ve kontrendikasyonlari

Senna, konstipasyon tedavisi ile gastrointestinal ve kolorektal alanin tanisal testlerinden
once bagirsaklarin bosaltilmasinda kullanilir. Hint tibbinda konstipasyonun yani sira

karaciger hastaligi, kernikterus, splenomegali ile anemi tedavisinde kullanimi mevcuttur

(EMA/HMPC/625849/2015; PDR for Herbal Medicines, 2000).

Aktificeriklerinden herhangi birine asir1 duyarlilik reaksiyonu gosteren bireylerde kullanimi
kontrendikedir. Bagirsak tikanikliklar1 ve daralmasi, apandisit, Crohn ve iilseratif kolit gibi
inflamatuvar bagirsak hastaliklar1 ve nedeni bilinmeyen abdominal agr1 gibi durumunda
kullanilmamaktadir. Hamilelerde ve emziren kadinlarda yeterli veri olmadigindan
kullanilmas1 6nerilmemektedir. 12 yasin altindaki ¢ocuklarda kullanilmasi gerekmektedir

(EMA/HMPC/625849/2015; PDR for Herbal Medicines, 2000).

2.2.5. Sennozitlerin advers etkileri

Genel olarak spazmodik gastrointestinal sikayetler, ilacin piirgatif etkisi veya asir1 dozda
kullanimindan kaynaklanan bir yan etki olarak ortaya cikabilmektedir. Uzun siireli
kullanimda nadiren aritmi, nefropati, ddem ve kemik hasarina yol agmaktadir. Suistimali
tetani, aspartilglukozamin atilimi ve hipogamaglobiilinemi ile sonuclanmaktadir.

(EMA/HMPC/625849/2015; PDR for Herbal Medicines, 2000; Rashiq ve digerleri, 1996;
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Malmquist ve Ericsson, 1980). Uzun siireli kullanimi elektrolit, 6zellikle de potasyum
iyonlarinin kaybina neden olmakta bunun sonucunda hipokalemi, hiperaldosteronizm,
albiminiiri, hematiiri, intestinal motilitenin inhibisyonu ve kas giicsiizliigii
gelisebilmektedir. Kardiyoaktif glikozitler ve antiaritmikler ile birlikte kullanimi da
hipokalemiye sebep olabilmektedir (Prior ve White, 1978). Suistimali sonucu gomak parmak
olusumuna sebep olmakta ve kullanim1 kesildigi takdirde bu durum normale déonmektedir
(Rashig ve digerleri, 1996). Uzun siireli kullaniminin karsinojenik etki gosterip
gostermedigine iliskin yeterli kanit mevcut degildir (Bengi ve Yalgmn, 2014). Yapilan
caligmalar ile bu korelasyon agiklanmaya ve etki mekanizmasi anlagilmaya calisilmaktadir
(Al-Dakan ve Al-Tuffail, 1995). Uzun siire Senna kullanim1 sonucu antrasen tiirevlerinin
birikimine bagl olarak melanonis coli’ye yol agabilmektedir. Uzun siire yiiksek dozda
kullanim1 vazoaktif intestinal polipeptitleri ve kolondaki somastatin seviyesini azaltmakta
ve bunun sonucu olarak enterik sinir dokusunda hasar meydana gelebilmektedir (PDR for
Herbal Medicines, 2000).

2.2.6. Sennozitlerin ilag etkilesimleri

Sennanin uzun siire kullanim1 veya suistimali sonucunda potasyum kaybina bagli olarak
kardiyak glikozitlerinin etkisini arttirabileceginden Digitalis glikozitleri ile kullanimi digital
toksisitesine sebep olabilmektedir. Uzun siireli kullanimina bagli olusan potasyum kayb1
sebebiyle  Senna’nin  antiaritmik  ilaglarla  birlikte  kullanilmasi  aritmileri
kuvvetlendirebilmektedir. Bagirsaktaki iletimin Ostrojen emilimini etkilemesi sebebiyle
ostrojenin Senna ile birlikte alindig1 durumlarda serumda Ostrojen seviyesi azalmaktadir.
Indometazin senna ile birlikte kullanildiginda prostaglandin E2’yi inhibe ederek sennanin

terapotik etkinligini azaltir (EMA/HMPC/625849/2015; PDR for Herbal Medicines, 2000).

2.2.7. Sennanmin kullanim seKilleri, formiilasyonlari ve pozolojisi

Dabhilen ¢ay olarak kullanilmak tizere hazirlanmais, kiigiik parcalara ayrilan bitki yapraklari,
tozu veya kuru ekstresi, dekoksiyon, soguk maserasyon veya eliksiri, s1v1 ya da kat1 formlar1
laksatif olarak kullanilmaktadir. Haricen kullanimi bulunmamaktadir (EMA/HMPC/
625849/2015; PDR for Herbal Medicines, 2000).
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Avrupa Farmakopesi’nde; 25 mg’lik, 450 mg’lik kapsiil ve 15 mg sennozit igeren
cignenebilir tablet, her ¢ay kasiginda 15 mg sennozit bulunan graniil, her ¢ay kasiginda 8,8
mg sennozit bulunan likit ve 8,6 mg sennozit/15 mg sennozit/17 mg sennozit, 25 mg sennozit

iceren tablet formiilasyonlar1 yer almaktadir.

Ulkemizde Senna glikozitlerini iceren 3 mg’lik, 7,5 mg’lik, 12 mg’lik ve 20 mg’lik tablet,
20 mg’lik enterik kapli tablet, 12 mg’lik draje ve 7,5 mg/ml’lik soliisyon formiilasyonlari
bulunmaktadir (SKRS-3 ilag ve E-Regete Listesi).

Sinameki yapraklar1 toz halinde yetiskinlerde ve 12 yas iizeri ¢ocuklarda, bir defada 0,5-1
g/glin dozda (10-30 mg arasinda sennozit B igerir) ve gece yatmadan dnce alinmalidir. 2
yasin altindaki ¢ocuklarda kesinlikle kullanilmamalidir. 12 yasin altindaki ¢ocuklarda da
kullanilmasi dnerilmemektedir (Y1lmaz, 2011; PDR for Herbal Medicines, 2000).

12 yas iizeri adolesanlarda, yetiskinlerde ve yaslilarda sennozit B iizerinden yapilan hesaba
gore 10-30 mg’a esdeger hidroksiantrasen tiirevleri igeren preparatlar, yatmadan 6nce 1 kez
alinir. Yaslhlarda baslangic dozu normal regete edilen dozun yarist olmalidir. Bir haftadan
uzun siire kullanilmasi 6nerilmemektedir. Genellikle haftada 2 ila 3 kez kullanimi kafi

gelmektedir (EMA/HMPC/625849/2015; PDR for Herbal Medicines, 2000).
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. Gerec

Recete Bilgi Sistemi’nin (RBS) temeli, 2010 yilinda Saglik Bakanligi, Hifzisthha Mektebi
Midiirliigii’nde Recete Degerlendirme Projesi (RDP) olarak atilmigtir. Diinya Bankasi
tarafindan destekli olarak baslatilan proje ile hekimlerin elektronik recete verisinin analiz
edilmesi, degerlendirilmesi ve hekimlere kendileriyle ilgili geri bildirim yapilmasi
hedeflenmistir. 663 Sayili Kanun Hiikmiinde Kararname ile bu proje 2012 yilinda 2011
yilida kurulan TITCK *ya devredilmistir. Bu proje 32 ilde aile hekimleri tarafindan yazilmis
e-regeteler ile pilot olarak baglatilan projenin basarili olmasi sonrasinda Tiirkiye genelinde
yayginlastirilmas1 karart alinmigtir. Bu karar ile birlikte RDP’nin adi RBS olarak
degistirilmis ve 2013 yilinda tiim saglik kurumlarinda zorunlu haller disinda e-recete
uygulamasi zorunlu hale gelmistir. RBS araciligiyla hekimler tarafindan elektronik ortamda

olusturulan ve Saglik Bakanligi veri tabanina gelen e-regete verileri lizerinden analizler

yapilmaktadir (Aksoy, 2015).

RBS hekim ve hekimin yazdigi e-regete temelli bir sistem olup bu sistemde hekime ait yas,
cinsiyet verisi ile regetelere ait veriler bulunmaktadir. Bu sistem araciligiyla ile her bir hekim
icin protokol sayisi, regete sayisi, kalem sayisi, kutu sayisi, maliyet, recete basina diisen
(RBD) kalem sayisi, RBD kutu sayisi, RBD maliyet, antibiyotik bulunan regete yiizdesi,
analjezik bulunan regete yiizdesi, antidepresan bulunan regete yiizdesi, enjektabl bulunan
regete yiizdesi gibi verilere dogrudan ulasilabilmektedir. Yine bu sistem araciliiyla bu
verilere il, ilge ve aile saglig1 merkezi (ASM) bazli olarak erisilebilmektedir. Diinya Saglik
Orgiitii (DSO) tarafindan gelistirilen ve yonetilen ila¢ smiflandirma sistemi olan Anatomic
Therapeutic Chemical (ATC) smiflandirma sisteminde ilaclar etkili olduklar1 organ veya
sistemler ile kimyasal, farmakolojik ve terapotik oOzelliklerine gore farkli gruplara
ayrilmaktadir (ATC/DDD Index). RBS’de her bir ilag i¢in uygun olan ATC kodu atanmis
olup ATC bazli regete analizleri yapilabilmektedir. Bunun yani sira e-regete yazilirken tani
kodu olarak DSO’niin International Classification of Diseases-10 (ICD-10) kodlari

kullanilmakta ICD-10 bazli analizler de yapilabilmektedir.
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Tez c¢alismamizda gere¢ olarak RBS araciligiyla 2013-2017 yillarinda aile hekimleri
tarafindan olusturulan e-recete verileri kullanilarak, Senna heterozitlerini iceren

miistahzarlarin re¢etelenme durumunun irdelenmesi amaglanmastir.

3.2. Yontem

Bu tez calismasi i¢in TITCK dan veri kullanim izni alinmigstir. TITCK tarafindan yénetilen
RBS’ye kayithi 2013-2017 yillarina ait olan aile hekimleri tarafindan elektronik ortamda
olusturulan recetelerin tiimii geriye doniik olarak incelenmistir. Tiim regete verileri ile i¢cinde
A06ABO6 (Senna glikozitleri) ve AO6AB20 (laksatif kombinasyonlari) ATC kodlu ilaglarin
bulundugu regetelere ait veriler ayrica degerlendirilmistir. Bu kapsamda asagida yer alan

veriler her yil i¢gin ayr1 olmak iizere elde edilmistir.

Genel degerlendirmeye esas olmak iizere; aile hekimlerince elektronik ortamda yazilan;

e Toplam recete sayisi,

e Erkek hasta i¢in olusturulmus recete sayisi,

e Kadin hasta i¢in olusturulmus recete sayisi,

e Yas kirlliminda toplam regete sayisi, erkek hasta i¢in olusturulmus regete sayisi,
kadin hasta icin olusturulmus recete sayist (0-80 arasi her yas i¢in ayri, 80 iistii
toplam),

e il bazinda toplam regete sayisi, erkek hasta igin olusturulmus recete sayisi, kadin
hasta i¢in olusturulmus recete sayist,

e Toplam tekil hasta sayisi, erkek tekil hasta sayisi, kadin tekil hasta sayisi,

e Toplam kalem sayis1, toplam kutu sayisi, toplam maliyet,

e FErkek ve kadin hastalar i¢in olusturulmus regetelerde toplam kalem sayisi, toplam
kutu sayisi, toplam maliyet,

e Yas kiriliminda toplam kalem sayisi, toplam kutu sayisi, toplam maliyet (0-80 aras1
her yas i¢in ayr1, 80 iistii toplam),

e Yas kiriliminda erkek hasta ve kadin hasta i¢in olusturulmus recetelerde toplam
kalem sayisi, toplam kutu sayisi, toplam maliyet (0-80 aras1 her yas i¢in ayr1, 80 iistii
toplam),

e Il bazinda toplam kalem says1, toplam kutu sayis1, toplam maliyet,
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e il bazinda erkek hasta ve kadin hasta igin olusturulmus recetelerde toplam kalem

say1si, toplam kutu sayis1 ve toplam maliyet verisi toplanmustir.

Senna heterozitlerini igeren miistahzarlarin regeteleme durumunun degerlendirilmesi igin
aile hekimlerince elektronik ortamda yazilan ve “A06AB06” ve/veya “A06AB20” ATC
kodlu ilaglarin yer aldigy;

e Toplam regete sayisi,

e Erkek hasta i¢in olusturulmus regete sayis,

e Kadin hasta i¢in olusturulmus recete sayisi,

e Yas kirlliminda toplam regete sayisi, erkek hasta icin olusturulmus regete sayisi,
kadin hasta icin olusturulmus regete sayisi (0-80 arasi her yas icin ayri, 80 isti
toplam),

e il bazinda toplam regete sayisi, erkek hasta i¢in olusturulmus regete sayisi, kadin
hasta i¢in olugturulmus regete sayist,

e Toplam tekil hasta sayisi, erkek tekil hasta sayisi, kadin tekil hasta sayisi,

e Toplam kalem sayisi, toplam kutu sayisi, toplam maliyet,

e FErkek ve kadin hastalar i¢in olusturulmus regetelerde toplam kalem sayisi, toplam
kutu sayisi, toplam maliyet,

e Yas kiriliminda toplam kalem sayisi, toplam kutu sayisi, toplam maliyet (0-80 arasi
her yas i¢in ayr1, 80 iistii toplam),

e Yas kiriliminda erkek hasta ve kadin hasta i¢in olusturulmus recetelerde toplam
kalem sayisi, toplam kutu sayisi, toplam maliyet (0-80 aras1 her yas i¢in ayr1, 80 iistii
toplam),

e Il bazinda toplam kalem says1, toplam kutu sayis1, toplam maliyet,

e 1l bazinda erkek hasta ve kadin hasta i¢in olusturulmus regetelerde toplam kalem
sayis1, toplam kutu sayisi, toplam maliyet,

e Ayni yil iginde “A06AB06” ve/veya “A06AB20” ATC kodlu ilaglardan 3 kutu veya
3 kutudan daha fazla recetelenen toplam hasta sayisi, erkek hasta sayisi, kadin hasta
sayisl

e Regetelerde en sik yer alan ilk 100 tan1 (ICD-10) kodu,

e Regetelerde kalem sayisina gore en sik yer alan ilk 50 ATC kodu verisi toplanmustir.
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Ayrica hem genel regetelemeye iliskin degerlendirme hem de Senna heterozitlerini igeren
miistahzarlarin recetelenmesine iliskin degerlendirme i¢in yas ve cinsiyet bilgisi kaydi

bulunmayan veriler ayrica elde edilmistir.

Il detayinda elde edilen veriler toplanarak, Istatistiki Bolge Birimleri Siniflandirma

Sistemi’ne (IBBSS) gore gruplandiriimistir.

0-80 aras1 her yas i¢in ayr1 ve 80 iistii yas i¢in toplam olarak elde edilen veriler “0-12 yas”,
“13-24 yas”, “25-39 yas”, “40-64 yas”, “65-79 yas” ve “80 ve isti yas” olarak

gruplandirilarak kullanilmistir.

Veriler, tanimlayici istatistikle degerlendirilmis ve sayisal degerler ¢izelgeler ve sekiller
yardimi ile sunulmustur. Toplanan verilerin istatistiksel analizi SPSS 23 (Statistical Package
for the Social Sciences) paket programi kullanilarak yapilmis ve bazi degiskenler arasi
degerlendirmelerde ki-kare testi kullanilmistir. Tip 1 hata % 5’in altinda olmasi “istatistiksel
anlamlilik” olarak kabul edilmistir. Caligmanin biitiiniinde kisisel verilerin gizliligine 6zen

gosterilmis olup veriler anonimlestirilerek kullanilmaistir.
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4. BULGULAR

4.1. 2013-2017 Yillarinda Aile Hekimleri Tarafindan Yazilan Tiim E-Recetelerin

Genel Olarak Degerlendirmesine Ait Bulgular

2013-2017 yillart arasinda RBS’ye kayitli aile hekimlerince toplam 661 074 197 e-recete
yazildig1 ve bu regetelerin yillar i¢indeki dagiliminin % 17,69 (2013 yili) ile % 21,42 (2017

PO

yil1) arasinda degistigi tespit edilmistir (Sekil 4.1.).

Yillara gore recete sayisinin yiizde dagilimi

2016 YILI
20,31%

= 2013 YILI =2014YILI =2015YILI 2016 YILI = 2017 YILI

Sekil 4.1. 2013-2017 Yillarinda aile hekimlerince yazilan e-regetelerinin yillara gore
yiizde dagilimi

2013-2017 yillarinda aile hekimlerince yazilmis e- regete sayisi (n) yas gruplari detayinda
Cizelge 4.1.’de gosterilmekte olup tiim yas gruplarindaki regete sayilari arasinda yillar
icerisinde istatistiksel olarak anlamli fark goriilmektedir (p<0,05). Yas bilgisi olmayan

receteler i¢in istatistiksel degerlendirme yapilmamustir.

Bes yillik ¢alisma periyodunda aile hekimleri tarafindan en fazla sayida e-regete, 2017 yili
doneminde 40-64 yas grubundaki hastalar i¢in yazilmistir. Ayrica yas bilgisi bulunmayan en

fazla e-recete sayis1 2015 yilinda tespit edilmistir



Cizelge 4. 1. Aile hekimleri tarafindan yillara ve yas gruplarina gore yazilan recete sayisi

Recete Sayisi (n)

Yil 0-12 Yas 13-24 Yas 25-39 Yas 40-64 Yas 65-79 Yas |80 Yas ve iistl YasY]ziligisi Toplam

2013 Y1l 21 255 631 11 866 397 16 826 938 | 41536 143 19 730 323 5751429 2 860 116 969 721
2014 Y1l 23 603 295 13605 711 18943720 | 49870966 | 24 758 509 7332 640 30 841 138 145 682
2015 Y1l 21575 298 12 220 769 17378881 | 46911816 | 24830011 7 068 597 112 869 130 098 241
2016 Y1l 22 434 837 12 241 240 17585623 | 48581863 | 25956699 7394 492 40 366 134 235120
2017 Y1l 23089 176 12 294 227 18230995 | 51745005 | 28145185 8088 119 32726 141 625 433
Toplam 111958 237 | 62228344 | 88966 157 | 238 645793 | 123420727 | 35635277 219 662 661 074 197
p p<0 001 p<0 001 p<0 001 p<0 001 p<0 001 p<0 001 - p<0 001

X? 174773 250 | 144352 178 | 149707 007 |1 266 792 857 |1 546 148 358 | 411 557 904 - 971 785 007

0¢
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Calisma periyodu igindeki e-regetelerinin iigte birinden fazlasinin 40-64 yas araliginda olan
hastalar i¢in olusturuldugu saptanmistir. Bunu sirasiyla 65-79 yas (% 18,67) ve 0-12 yas (%
16,94) gruplart izlemektedir (Sekil 4.2.).

Yas gruplaria gore regete sayisinin yiizde dagilimi

80 VEUSTU - Yas Bilgisi Yok
530% | 0,03%

65-79 YAS
18.67% 13-24 YAS
9,41%

25-39 YAS
13,46%

40-64 YAS
36,10%

= 0-12 YAS = 13-24 YAS *25-39 YAS - 40-64 YAS = 65-79 YAS - 80 VE USTU = Yas Bilgisi Yok

Sekil 4.2. 2013-2017 Yillarinda aile hekimlerince yazilan e-regetelerin yas gruplarina
gore dagilimi

2013-2017 yillar1 arasinda aile hekimlerince olusturulan toplam 661 074 197 e-recetenin
yaklasik % 59,081 kadin hastalar; % 40,88’i erkek hastalara yazilmistir (Sekil 4.3.).

Cinsiyet Bilgisi
Yok
0,03%

= Erkek =Kadin = Cinsiyet Bilgisi
Yok

Sekil 4.3. 2013-2017 Yillarinda aile hekimlerince yazilan e-regetelerin cinsiyete gore
yiizde dagilimi
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Cizelge 4.2.°de gosterildigi lizere, erkeklerde ve kadinlarda yillara gore regete sayilari

arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmaktadir (p<0,05). Cinsiyet bilgisi olmayan

receteler icin istatistiksel degerlendirme yapilmamaistir.

Cizelge 4. 2. Aile hekimleri tarafindan yas gruplarina gore yazilan recete sayisi

Recete Sayisi (n)

Yil Toplam Erkek Kadin Cinsi;;/ec;[kbilgisi
2013 Yili 116 969 721 47 426 591 69 539 220 3910
2014 Yili 138 145 682 55 887 986 82225231 32 465
2015 Y1ih 130 098 241 53209 971 76 773 858 114 412
2016 Y1l 134 235 120 54 971 226 79221418 42 476
2017 Y1t 141 625 433 58 784 056 82 825 449 15928
Toplam 661 074 197 270 279 830 390 585 176 209 191

p p<0,001 p<0,001 p<0,001 -

X2 2 758 459,83 1317 396,744 1 480 459,837 -

Calismaya ait beg yillik dénemin her bir yilinda aile hekimleri tarafindan recete olusturulan

tekil hasta sayis1 (n) Cizelge 4.3.’de gosterilmekte olup yillar i¢inde tekil hasta sayilar

arasinda istatistiksel olarak anlamli fark oldugu goriilmektedir (p<0,05).

Cizelge 4. 3. Aile hekimleri tarafindan yillara gore regete yazilan tekil hasta sayisi

Yil Tekil Hasta Sayis1 (n)
2013 35 749 887
2014 39 770 342
2015 39 039 708
2016 40 054 841
2017 41 765 743

p p<0,001

X2 497 480,46
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2013-2017 yillar1 arasinda regete yazilan tekil hastalarin (n) yaklasik olarak %56’sin1 kadin

hastalar, % 43’linii erkek hastalar olusturmaktadir (Cizelge 4.4.).

Cizelge 4. 4. Aile hekimleri tarafindan yillara gore recete yazilan tekil hasta sayisinin
cinsiyete gore dagilimi

Cinsiyet Bilgisi
vil n Erkek Kadin Oimayan
% % 0

Yo
2013 35 749 887 43,13 56,87 0,01
2014 39 770 342 43,18 56,74 0,08
2015 39 039 708 43,26 56,45 0,29
2016 40 054 841 43,36 56,54 0,10
2017 41 765 743 43,83 56,14 0,03

% : Satir ylizdesi

4.2.2013-2017 Yillar1 Arasinda Aile Hekimleri Tarafindan “A06AB06” ve/veya
“A06AB20” ATC Kodlu ila¢ Yazilan E-Recetelerin Genel Olarak

Degerlendirmesine Ait Bulgular

Aile hekimlerince 2013-2017 yillar1 arasinda “A06AB06” ve/veya “A06AB20” ATC kodlu

ilaglarin yer aldig1 RBS’ye kayitli toplam 5 546 202 e-recete yazilmig olup ve bu regeteler
toplam regetelerin % 0,84’{inli olusturmaktadir. “A06AB06” ve/veya “A06AB20” ATC

kodlu ilaglar igeren regetelerin detaylarina bakildiginda; 2013- 2017 yillari arasinda her bir

yilin regete sayisinin bes yillik toplam regete sayisinin % 18,181 ile % 21,92°si arasinda

degisen bir ylizde dagilimi gosterdigi ve bunun sirasiyla 2013 ve 2014 yillarinda

gerceklestigi gortilmustiir.
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2017 YILI 2013 YILI
20,17% 18,18%

2016 YILI 2014 YILI
19,78% 21,92%

2015 YILI
19,94%

2013 YILI 2014 YILI 2015 YILI 2016 YILI 2017 YILI

Sekil 4.4. 2013-2017 Yillarinda aile hekimlerince yazilan ve “A06AB06” ve/veya
“A06AB20” ATC kodlu ilaglarin yer aldig1 e-regetelerinin yillara gore
yiizde dagilimi

2013-2017 yillarinda aile hekimlerince “A06AB06” ve/veya “A06AB20” ATC kodlu
ilaglarin yazilmis oldugu e-regete sayisi (n) yas gruplart detayinda Cizelge 4.5.°de
gosterilmekte olup tiim yas gruplarindaki regete sayilar: arasinda yillar igerisinde istatistiksel
olarak anlamli fark goriilmektedir (p<0,05). Yas bilgisi olmayan regeteler igin istatistiksel

degerlendirme yapilmamustir.

Bes yillik ¢alisma periyodunda aile hekimleri tarafindan “A06AB06” ve/veya “A06AB20”
ATC kodlu ilaglarin yer aldigi en fazla sayida e-recete 2014 yili doneminde 40-64 yas
grubundaki hastalar i¢in yazilmistir. Ayrica “A06AB06” ve/veya “A06AB20” ATC kodlu
ilaglarin yer aldig1 ve yas bilgisi bulunmayan en fazla sayida e-regetenin 2015 yilinda kayith

oldugu tespit edilmistir (Cizelge 4.5.).



Cizelge 4. 5. Aile hekimleri tarafindan yas gruplarina gore yazilan “A06AB06” ve/veya “A06AB20” ATC kodlu ilaglarin regete sayist

“A06AB06” ve/veya “A06AB20” ATC kodlu ilaglar1 igeren regete sayisi (n)

Yil 0-12 Yas 13-24 Yas 25-39 Yas 40-64 Yas 65-79 Yas |80 Yas ve isti YasY]iiligisi Toplam
2013 Y1l 3461 38 630 94 356 396 270 326 923 148 653 62 1 008 355
2014 Y1l 4 566 41 425 102 511 473 608 406 413 187 151 215 1215889
2015 Y1l 4 220 35458 88 239 412 333 388 391 176 549 844 1106 034
2016 Y1l 4218 33376 84 985 412 089 387 358 175 094 171 1097 291
2017 Y1l 4 387 32512 84 847 414 630 398 496 183 761 0 1118 633
Toplam 20 852 181 401 454 938 2108 930 1907 581 871 208 1292 5546 202
P p<0,001 p<0,001 p<0,001 p<0,001 p<0,001 p<0,001 - p<0,001
X2 171 581 1524 254 2 477 567 8 466 818 10405774 5269 113 - 971 785 007

514
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Bes yillik ¢alisma periyodu i¢inde““A06AB06” ve/veya “A06AB20” ATC kodlu ilaglarin yer
aldigr e-recetelerinin % 38,02°lik kismi1 40-64 yas aralifinda olan hastalar igin
olusturulmustur. Bunu sirasiyla 65-79 yas (% 34,39) ve 80 yas (% 15,71) gruplar
izlemektedir (Sekil 4.5.).

Yas B|Ig|5| Yok 0-12 YAS 13-24 YAS

0,02% 0,38% /-3'27% 25-39 YAS
| 8,20%

80 VE USTU
15,71%

40-64 YAS
38,02%

= 0-12 YAS 13-24 YAS 25-39 YAS 40-64 YAS = 65-79 YAS 80 VEUSTU = Yas Bilgisi Yok

Sekil 4.5. 2013-2017 Yillarinda aile hekimlerince yazilan ve “A06AB06” ve/veya
“A06AB20” ATC kodlu ilaglarin yer aldig1 e-regetelerin yas gruplarma
gore ylzde dagilimi

2013-2017 wyillar1 arasinda aile hekimlerince olusturulan ve *“A06AB06” ve/veya
“A06AB20” ATC kodlu ilaglarin yer aldig: toplam 5 546 202 e-regetenin % 61,651 kadin
hastalara, % 38,33’li erkek hastalara yazilmistir (Sekil 4.6.). “A06AB06” ve/veya
“A06AB20” ATC kodlu ilaglarin yer aldig1 regetelerin cinsiyete gore dagilim tiim regetelerin

cinsiyete gore dagilimi ile benzerlik gostermektedir.



27

Cinsiyet Bilgisi Yok
0,02%

= Erkek = Kadin = Cinsiyet Bilgisi Yok

Sekil 4. 6. 2013-2017 yillarinda aile hekimlerince yazilan ve “A06AB06” ve/veya
A06AB20” ATC kodlu ilaglarin yer aldig1 e-regetelerinin cinsiyete gore
yiizde dagilimi

Cizelge 4.6.°de gosterildigi iizere cinsiyete gore recete sayilart arasinda yillar iginde
istatistiksel olarak anlamli fark vardir (p<0,05). Cinsiyet bilgisi olmayan regeteler i¢in
istatistiksel degerlendirme yapilmamistir. “A06AB06” ve/veya “A06AB20” ATC kodlu
ilaglarin yer aldig1 en fazla sayida regete 2014 yilinda kadin hastalar i¢in olusturulmustur.
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Cizelge 4.6. Aile hekimleri tarafindan yas gruplarina gore yazilan ve “A06AB06” ve/veya

“A06AB20” ATC kodlu ilaglarin yer aldig1 regete sayisi

“A06AB06” ve/veya “A06AB20” ATC Kodlu Ilaclar iceren
Recete Sayisi (n)

Yil Toplam Erkek Kadin Cinsi>$(t)kBilgisi
2013 1 008 355 378 717 629 605 33
2014 1215 889 460 063 755 624 202
2015 1106 034 422 016 683 184 834
2016 1097 291 425 160 671 960 171
2017 1118 633 439 995 678 585 53

Toplam 5 546 202 2125951 3418 958 1293
P p<0,001 p<0,001 p<0,001 -
X2 19 646 85 847 862 12 084 89 -

Cizelge 4.7.de 2013-2017 yillarinda aile hekimleri tarafindan “A06AB06” ve/veya

“A06AB20” ATC kodlu ilaglar1 igeren recete yazilan tekil hasta sayisi (n) gosterilmekte olup

yillar icinde tekil hasta sayilar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmaktadir

(p<0,05).

Cizelge 4.7. Yillara gore “A06AB06” ve/veya “A06AB20” ATC kodlu ilaglar1 iceren
recete yazilan tekil hasta sayist

Yil Tekil Hasta Sayis1
2013 Y1l 602 086
2014 Y1l 715 208
2015 Yilh 662 992
2016 Y1l 660 598
2017 Y1l 667 287
P p<0,001
X2 9 750,12
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Bes yillik ¢aligma periyodu boyunca “A06AB06” ve/veya “A06AB20” ATC kodlu ilaglar

iceren recete yazilan tekil hasta sayisinin (n) yaklasik olarak % 62’sini kadin hastalar, %

38’linii ise erkek hastalar olusturmakta olup veriler Cizelge 4.4.’de gosterilmistir.

Cizelge 4.8. Yillara gore “A06AB06” ve/veya “A06AB20” ATC kodlu ilaglar iceren

recete yazilan tekil hasata sayisinin cinsiyete gore dagilim.

_ Cinsiyet Bilgisi
Tekil Hasta Erkek Kadin
Yil Olmayan
Sayisi (%) (%)

(%)
2013 602 086 37,38 62,62 0,00
2014 715 208 37,73 62,25 0,03
2015 662 992 38,05 61,83 0,13
2016 660 598 38,62 61,36 0,02
2017 667 287 39,23 60,76 0,01

% : Satir ylizdesi

2013-2017 willarinda aile hekimleri tarafindan olusturulan e- regeteler igerisinde

“A06AB06” ve/veya “A06AB20” ATC kodlu ilaglar1 igeren regetelerin sayisi ve bu

regetelerin bulunma yiizdesi tiim yillar i¢in birbirleriyle benzerlik gostermekte olup Cizelge

4.9.°da gosterilmektedir.
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Cizelge 4.9. Yillara gore “A06AB06” ve/veya “A06AB20” ATC kodlu ilaglar1 i¢eren

recete yiizdesi

“A06AB06” ve/veya
Yil Toplam Recete Sayis1 | “A06AB20” ATC kodlu ilaglar %
igeren regete sayist

2013 116 969 721 1 008 355 0,86

2014 138 145 682 1215 889 0,88

2015 130 098 241 1106 034 0,85

2016 134 235 120 1097 291 0,82

2017 141 625 433 1118633 0,79
Toplam 661 074 197 5 546 202 0,84

IBBSS detaymnda 2013-2017 yillar arasinda aile hekimlerince yazilan regete sayisi ile
“A06AB06” ve/veya “A06AB20” ATC kodlu ilaglar1 iceren regetelerin sayisina iliskin
detaylar Cizelge 4.10.’da sunulmus olup tiim yillarda aile hekimlerince yapilan genel

recetelemelerde ve s6z konusu ilag gruplarinin bulundugu recetelerde, regete sayisi

agisindan bolgeler arasinda istatistiksel olarak anlamli fark vardir (p<0,05).




Cizelge 4.10. IBBSS bolgelerinde yillara gore aile hekimlerince yazilan recete sayisi ve “A06AB06” ve/veya “A06AB20” ATC kodlu ilaglari
iceren regete sayist

2013 2014 2015 2016 2017

{BBSS Bolge “A06AB06” “A06AB0G” “A06AB0G” “A06AB06” “A06AB06”
velveya velveya velveya velveya velveya

Toplam regete “A06AB20” Toplam recete “A06AB20” Toplam recete “A06AB20” Toplam recete “A06AB20” Toplam recete “A06AB20”

say1st ATC kodlu sayist ATC kodlu sayist ATC kodlu sayist ATC kodlu sayist ATC kodlu

ilaglar1 igeren ilaglar1 igeren ilaglari igceren ilaglar1 igeren ilaglar1 igeren

regete sayist regete sayisl regete sayist regete sayist regete sayist
Akdeniz 20 191 009 177 821 20 638 360 183119 19752 234 173 558 20 053 036 174 098 22 331248 193 331
Bat1 Anadolu 8 565 432 81 686 12 882 456 126 741 12 141 252 112 390 12 593 398 112 011 12 570 761 103518
Bat1 Karadeniz 6 261 424 58 847 8851 745 88 269 8116 789 78 013 8 694 828 84 569 9537944 89 755
Bati Marmara 7734219 64 636 8 268 906 68 559 7967 151 62 507 8158 583 59 977 8404 833 58 411
Dogu Karadeniz 3724 606 32941 5153 340 41920 4923343 39881 5112 568 41251 5206 717 39619
Dogu Marmara 14 228 134 112 956 16 013 227 127724 14 922 826 116 145 15 490 690 114 568 16 078 753 114 856
Ege 19 991 684 168 894 22 454 474 190 324 22 376 754 182 411 22 098 054 172 854 22 488 497 170553
GZ’;Z‘:I’E“ 8162 030 75 622 8898 297 84876 8524 502 81729 9030 140 81172 10538 738 94126
Istanbul 17 605 731 144 613 22901 690 191 988 20 326 698 160 922 21988 140 159 360 21 854 240 149 581
K:izydi‘;f“ 1794795 12040 2238 839 15953 2129 449 15674 2025 895 15172 2 265 766 16 014
Orta Anadolu 5483 780 56 064 6 595 045 72 693 5912 357 59 846 6105 139 59 889 6 642 457 61 754
Ortadogu Anadolu 3226 877 22 235 3249 303 23723 3004 886 22 958 2884 649 22 370 3705479 27 115
p p<0,001 p<0,001 p<0,001 p<0,001 p<0,001 p<0,001 p<0,001 p<0,001 p<0,001 p<0,001
x2 48 850 969 476 404 447 183 51961 768 427 811 49 667 078 391 541 50994 274 374 846 49 980 006 377 300

1€
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Tim recgeteler icinde “A06AB06” ve/veya “A06AB20” ATC kodlu ilaglar1 igeren regete
bulunma yiizdesi ayrica IBBSS bélgelerine gore hesaplanmis ve bunlar Cizelge 4.10.’da
gosterilmistir. S6z konusu ylizdeler, bolgeler arasinda degisiklik gostermekle birlikte bu
ylizde degeri agisindan dramatik bir farklilik bulunmamaktadir. Bununla birlikte Orta
Anadolu ve Karadeniz Bolgesi “A06AB06” ve/veya “A06AB20” ATC kodlu ilaglar1 igeren
recete bulunma ylizdesinin yiiksek oldugu bolgeler olup Marmara ve Dogu Anadolu

bolgeleri gevresinde ise daha diisiik yiizde ile regeteleme yapilmaktadir.

Cizelge 4.11. IBBSS bélgelerinde yillara gore “A06AB06” ve/veya “A06AB20”ATC
kodlu ilaglar1 iceren regete yiizdesi

_ 2013 2014 2015 2016 2017
IBBSS Bolge
% % % % %

Akdeniz 0,88 0,89 0,88 0,87 0,87
Bat1 Anadolu 0,95 0,98 0,93 0,89 0,82
Bat1 Karadeniz 0,94 1,00 0,96 0,97 0,94
Bat1 Marmara 0,84 0,83 0,78 0,74 0,69
Dogu Karadeniz 0,88 0,81 0,81 0,81 0,76
Dogu Marmara 0,79 0,80 0,78 0,74 0,71
Ege 0,84 0,85 0,82 0,78 0,76
Cineydogu 0,93 0,95 0,96 0,90 0,89
Istanbul 0,82 0,84 0,79 0,72 0,68
uzeydogy 0,67 0,71 0,74 075 0,71
Orta Anadolu 1,02 1,10 1,01 0,98 0,93
Ortadogu Anadolu 0,69 0,73 0,76 0,78 0,73

2013-2017 yillarinda IBBSS bélgelerinde “A06AB06” ve/veya “A06AB20” ATC kodlu
ilaclar1 igeren recete bulunma yiizdesi gore dagilimi renk yogunlugu haritast olarak
hazirlanmis olup 2013 yilina ait renk yogunlugu haritas1 Harita 4.1.’de, 2014 yilina ait renk
yogunlugu haritas1 Harita 4. 2.’de, 2015 yilina ait renk yogunlugu haritas1 Harita 4.3.°de,
2016 yilina ait renk yogunlugu haritas: Harita 4.4.”de, 2017 yilina ait renk yogunlugu haritasi

ise Harita 4.5.’de gosterilmistir.
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Harita 4.1. 2013 y1l1 IBBSS’ye goére “A06AB06” ve/veya “A06AB20” ATC kodlu ilaglarin
recetelenme yiizdesine iliskin renk yogunlugu haritasi

Harita 4.2. 2014 yil1 IBBSS’ye gore “A06AB06” ve/veya “A06AB20” ATC kodlu ilaglarm
recetelenme yiizdesine iliskin renk yogunlugu haritasi
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Harita 4.3. 2015 yil1 IBBSS’ye gore “A06AB06” ve/veya “A06AB20” ATC kodlu ilaglarin
recetelenme yilizdesine iligkin renk yogunlugu haritasi

Harita 4.4. 2016 yil1 IBBSS’ye gore “A06AB06” ve/veya “A06AB20” ATC kodlu ilaglarin
recetelenme yiizdesine iliskin renk yogunlugu haritas
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Harita 4.5. 2017 y1li1 IBBSS’ye gére “A06AB06” ve/veya “A06AB20” ATC kodlu ilaglarin
recetelenme yiizdesine iliskin renk yogunlugu haritasi

Calisma donemi boyunca her yil icin yas gruplarinda tekil hasta basina diisen “A06AB06”
ve/veya “A06AB20” ATC kodlu ilaglar1 iceren recete sayisi (n) Cizelge 4.11.’de gosterilmis
olup tiim yillarda tekil hasta basina diisen “A06AB06” ve/veya “A06AB20” ATC kodlu ilag
bulunan regete sayisinin “80 yas ve iistii yas” grubunda diger gruplara gore kiigiik bir miktar
daha yiiksek oldugu; bunu sirasiyla “65-79 yas” ve “40-64 yas” grubunun takip ettigi

goriilmektedir.

Cizelge 4.12. Yillara ve yas gruplaria gore tekil hasta basina diisen “A06AB06” ve/veya
“A06AB20” ATC kodlu ilag bulunan regete sayisi

Yas Grubu 2013 Yili 2014 Yili | 2015 Y1l | 2016 Yili | 2017 Yih
Toplam 1,67 1,70 1,67 1,66 1,68
0-12 Yas 1,24 1,26 1,29 1,26 1,24
13-24 Yas 1,17 1,16 1,16 1,16 1,18
25-39 Yas 1,28 1,28 1,27 1,27 1,28
40-64 Yas 1,60 1,61 1,58 1,57 1,59
65-79 Yas 1,90 1,93 1,86 1,84 1,85
80 Ve Ustii Yas 2,04 2,07 1,99 1,97 1,97
Yas Bilgisi Yok 2,30 1,09 1,02 1,04 0,00
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2013 Yilinda aile hekimleri tarafindan olusturulan ve “A06AB06” ve/veya “A06AB20”
ATC kodlu ilag bulunan regetelerin yas gruplar1 detayinda cinsiyete gore regetelenme
yiizdesi Cizelge 4.12.’de gosterilmistir. 2013 yilinda “A06AB06” ve/veya “A06AB20” ATC
kodlu ila¢ bulunan regetelerin % 26,44’s1 “40-64 yas” grubundaki kadin hastalar igin

yazilmistir.

Cizelge 4.13. 2013 yilinda “A06AB06” ve/veya “A06AB20” ATC kodlu ila¢ bulunan
regetelerin yas grubu ve cinsiyete gore dagilim ytizdesi

%
Yas Grubu Topnlam Toop/;)am Erofek K:l/;m Bﬁgi]ri]:ii)ﬁ)k
0-12 Yas 3461 0,34 0,16 0,18 0,00
13-24 Yas 38 630 3,83 0,97 2,86 0,00
25-39 Yas 94 356 9,36 2,54 6,82 0,00
40-64 Yas 396 270 39,30 12,86 26,44 0,00
65-79 Yas 326 923 32,42 14,45 17,97 0,00
80 ve Ustii 148 653 14,74 6,58 8,17 0,00
Yas bilgisi yok 62 0,01 0,00 0,00 0,00
Toplam 1008 355 100,00 37,56 62,44 0,00

%: Satir yiizdesi

2014 Yilinda aile hekimleri tarafindan olusturulan ve “A06AB06” ve/veya “A06AB20”
ATC kodlu ilag bulunan regetelerin yas gruplari detayinda cinsiyete gore recetelenme
yiizdesi Cizelge 4.13.’de gosterilmistir. 2014 yilinda “A06AB06” ve/veya “A06AB20” ATC
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kodlu ilag bulunan regetelerin % 26,26’s1 “40-64 yas” grubundaki kadin hastalar igin

yazilmistir.

Cizelge 4. 14. 2014 yilinda “A06AB06” ve/veya “A06AB20” ATC kodlu ila¢ bulunan
recetelerin yas grubu ve cinsiyete gore dagilim yiizdesi

0%
Yas Grubu Top?lam Toop/;)am Erofek K:/c(im Bﬁé?:?ﬁék
0-12 Yas 4 566 0,38 0,18 0,20 0,00
13-24 Yas 41 425 341 0,90 2,51 0,00
25-39 Yas 102 511 8,43 2,35 6,08 0,00
40-64 Yas 473 608 38,95 12,69 26,26 0,00
65-79 Yas 406 413 33,43 14,76 18,66 0,00
80 ve Ustii 187 151 15,39 6,95 8,44 0,00
Yas bilgisi yok 215 0,02 0,00 0,00 0,01
Toplam 1215 889 100,00 37,84 62,15 0,02

%: Satir yiizdesi

2015 Yilinda aile hekimleri tarafindan olusturulan ve “A06AB06” ve/veya “A06AB20”
ATC kodlu ilag bulunan regetelerin yas gruplari detayinda cinsiyete gore regetelenme
yiizdesi Cizelge 4.14.’de gosterilmistir. 2015 yilinda “A06AB06” ve/veya “A06AB20” ATC
kodlu ilag bulunan regetelerin % 25,15’1 “40-64 yas” grubundaki kadin hastalar i¢in

yazilmstir.
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Cizelge 4.15. 2015 yilinda “A06AB06” ve/veya “A06AB20” ATC kodlu ilag bulunan
regetelerin yas grubu ve cinsiyete gore dagilim ytizdesi

0%
Yas Grubu Top?lam Toop/;)am Erofek K:/c(im Bﬁé?:?ﬁ;k
0-12 Yas 4220 0,38 0,18 0,20 0,00
13-24 Yas 35458 3,21 0,88 2,33 0,00
25-39 Yas 88 239 7,98 2,29 5,68 0,00
40-64 Yas 412 333 37,28 12,12 25,15 0,00
65-79 Yas 388391 35,12 15,52 19,60 0,00
80 ve Ustii 176 549 15,96 7,16 8,81 0,00
Yas bilgisi yok 844 0,08 0,00 0,00 0,07
Toplam 1106 034 100,00 38,16 61,77 0,08

%: Satir yiizdesi

2016 Yilinda aile hekimleri tarafindan olusturulan ve “A06AB06” ve/veya “A06AB20”
ATC kodlu ilag bulunan regetelerin yas gruplar detayinda cinsiyete gore recetelenme
yiizdesi Cizelge 4.15.’de gosterilmistir. 2016 yilinda “A06AB06” ve/veya “A06AB20” ATC

kodlu ilag bulunan regetelerin % 25,151 “40-64 yas” grubundaki kadin hastalar igin

yazilmistir.
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Cizelge 4.16. 2016 yilinda “A06AB06” ve/veya “A06AB20” ATC kodlu ilag bulunan
recetelerin yas grubu ve cinsiyete gore dagilim yiizdesi

Yas Grubu Top?lam Toop/?am Erofek Kz/gm Cinsi)éEE lgisi
0-12 Yas 4218 0,38 0,18 0,20 0,00
13-24 Yas 33376 3,04 0,86 2,18 0,00
25-39 Yas 84 985 1,74 2,23 5,51 0,00
40-64 Yas 412 089 37,56 12,41 25,15 0,00
65-79 Yas 387 358 35,30 15,82 19,48 0,00
80 ve Ustii 175 094 15,96 7,23 8,72 0,00
Yas bilgisi yok 171 0,02 0,00 0,00 0,01
Toplam 1097 291 100,00 38,75 61,24 0,02

%: Satir yiizdesi

2017 Yilinda aile hekimleri tarafindan olusturulan ve “A06AB06” ve/veya “A06AB20”

ATC kodlu ilag bulunan regetelerin yas gruplari detayinda cinsiyete gore recetelenme
yiizdesi Cizelge 4.16.’de gosterilmistir. 2017 yilinda “A06AB06” ve/veya “A06AB20” ATC

kodlu ilag bulunan regetelerin % 24,71’i “40-64 yas” grubundaki kadin hastalar i¢in

yazilmistir.
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Cizelge 4. 17. 2017 yilinda “A06AB06” ve/veya “A06AB20” ATC kodlu ilag bulunan
recetelerin yas grubu ve cinsiyete gore dagilim yiizdesi

%

Yas Grubu Topr)]lam Toop/:)am Erofek K:/c(;m Bﬁgi;ri];iiﬁ;k
0-12 Yas 4 387 0,39 0,22 0,17 0,00
13-24 Yas 32512 2,91 0,87 2,04 0,00
25-39 Yas 84 847 7,58 2,26 5,33 0,00
40-64 Yas 414 630 37,07 12,35 24,71 0,00
65-79 Yas 398 496 35,62 16,13 19,49 0,00
80 ve Ustii 183 761 16,43 7,50 8,92 0,00
Yas bilgisi yok 0 0,00 0,00 0,00 0,00
Toplam 1118633 100,00 39,33 60,66 0,00

%: Satir yiizdesi

Calisma periyodunda toplam ve cinsiyete gore kalem, kutu ve maliyet verileri elde edilmis
ve Cizelge 4.17.’de sunulmustur. Genel olarak regete sayisinin ve “A06AB06” ve/veya
“A06AB20” ATC kodlu ilaglarin bulundugu regete sayisinin daha fazla oldugu kadin hasta
grubunda bu duruma paralel olarak ilgili parametre degerlerinin daha fazla oldugu

gozlemlenmektedir.
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Cizelge 4.18. Cinsiyete gore aile hekimlerince yazilan regetelerin kalem sayisi, kutu sayisi
ve maliyet

CINSIYET
TOPLAM ERKEK KADIN BILGISI
OLMAYAN
';:;?:: 1 864 429 883 751 174 449 1112 668 322 1092 274
TUM RECETE Slzl;:lsjl 3423961 263 1397 634 911 2 025 585 954 1367 838
Maliyet

(TL) 66 968 838 972 28174084 863 | 38785887 489 16 073 823

Kalem 5505 811 2 148 465 3446 053 2 480
Sayisi
“A06AB06” <
VEIVEYA utu 8031 257 3134719 4894 998 2930
“A06AB20” ATC | Sayist
KODLU ILAC
{CEREN RECETE
'\"("f‘r"a’)et 33 826 144 13 357 428 20 462 515 11724

2013-2017 yillarinda ayn1 yil igerisinde “A06AB06” ve/veya “A06AB20” ATC kodlu
ilaglardan i¢ kutu veya daha fazla sayida ilag recete edilmis hasta sayis1 (n) toplam ve

cinsiyete gore Cizelge 4.18.’de verilmis olup bu parametreye gore de tiim yillarda kadin

hastalarin sayis1 belirgin olarak erkek hastalara gore daha fazladir.
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Cizelge 4.19. 2013-2017 yillarinda “A06AB06” ve/veya “A06AB20” ATC kodlu

ilaglardan ti¢ kutu veya daha fazla sayida regetelenen hasta sayisi

Hasta Sayist

il Hasta Sayis1 (n) | Hasta Sayis1 (n) | Hasta Sayisi (n) (n)
! Toplam Erkek Kadin Cinsiyet
Bilgisi Yok
2013 124 882 47 632 77 247 3
2014 168 697 64 565 104 127 5
2015 172 028 66 603 105 397 28
2016 184 013 72 337 111 666 10
2017 198 525 78 754 119 764 7

2013-2017 yillarinda aile hekimleri tarafindan yazilan ve “A06AB06” ve/veya “A06AB20”
ATC kodlu ilaglar igeren regetelerde s6z konusu ilaglar ile birlikte kalem sayisina gore en
sik regetelenen ilk 20 etkin maddenin/kombinasyonun ATC kodlar1 ve ATC adlan Cizelge
4.20.’de gosterilmis olup “diklofenak™mn, “A06AB06” ve/veya “A06AB20” ATC kodlu

ilaglarla birlikte en sik recetelenen etkin madde oldugu tespit edilmistir.
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Cizelge 4.20. 2013-2017 yillarinda “A06AB06” ve/veya “A06AB20” ATC kodlu ilaglarla

birlikte kalem sayisina gore en sik recetelenen etkin madde

Sira ATC Kodu ATC Adi Kalem Sayist
1 MO1ABO5 | Diklofenak 801 136
2 BO1AC06 | Asetilsalisilik Asit 459128
3 RO5X Diger Soguk Alginlig: Preparatlar: 476 925
4 A02BC03 | Lansoprozol 400 757
5 A02BC02 | Pantoprazol 358 314
6 MO1AE17 | Deksketoprofen 326 296
7 NO2BEO1 | Parasetamol 280 074
8 A10BA02 | Metformin 247914
9 A02BCO5 | Esomeprazol 252 277
10 VO7AY | Diger Terapdtik Olmayan Yardimei Uriinler 215 055
1 CO07ABO02 | Metoprolol 213051
12 Al1DB Vitamin B1 {le Vitamin B6 Ve/Veya Vitamin B12 Kombinasyonlari 243 312
13 NO2BE51 | Parasetamol, Psikoleptikler Hari¢ Kombinasyon 244 805
14 HO3AAO01 | Levotiroksin Sodyum 160 393
15 DO1AC20 | Kortikosteroitlerle Kombinasyon Halinde imidazol/Triazoller 184 177
16 A03AX13 | Silikonlar 212 688
17 A02BX13 | Aljinik Asit 172 495
18 CO8CA01 | Amlodipin 150 502
19 MO1AEO09 | Flurbiprofen 200573
20 AO06AD11 | Laktuloz 168 683

Cizelge 4.21°de ¢alisma periyodu boyunca “A06AB06” ve/veya “A06AB20” ATC kodlu

ilaglarin yer aldig1 regetelerde recete sayisina gore en sik regetelenen ICD-10 tani kodlar

gosterilmis olup ilk sirada “K59.0- Kabizlik” tanisin ilk sirada oldugu onu ikinci sirada

“I10- Esansiyel (Primer) Hipertansiyon” tanisinin takip ettigi goriilmiistiir.
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Cizelge 4.21. 2013-2017 yillarinda “A06AB06” ve/veya “A06AB20” ATC kodlu ilaglarin
yer aldig1 recetelerde regete sayisina gore en sik regetelenen ICD-10 tam

kodlar

S | o Kod Tam Ady Sy
1 K59.0 | Kabizlik 4 398 228
2 110 Esansiyel (Primer) Hipertansiyon 1616 657
3 K21 Gastro-Ozofajial Reflii Hastalig 652 905
4 M79.1 | Miyalji 529 992
5 K21.9 | Gastro-Ozofajial Reflii Hastalig1, Ozofajitsiz 425 237
6 K30 Dispepsi 419 859
7 K27 Peptik Ulser, Yeri Tanimlanmans 250 380
8 Z00.0 | Genel Tibbi Muayene 226 257
9 JOO Akut Nazofarenjit [Nezle] 180 152
10 N40 Benign Prostat Hiperplazisi 179 530
11 M13 Artrit, Diger 177 538
12 R52.9 | Agri, Tanimlanmanuis 175 050
13 J06.9 Akut Ust Solunum Yolu Enfeksiyonu, Tanimlanmamis 174 879
14 T78.4 | Allerji, Tanimlanmamig 167 361
15 184 Hemoroidler 166 787
16 L.30.9 Dermatit, Tanimlanmamisg 162 940
17 L30 Dermatit, Diger 162 608
18 M54 Dorsalji 159 216
19 E13 Diyabetes Mellitiis, Diger Tanimlanmis 158 899
20 K59 Fonksiyonel Barsak Bozukluklari, Diger 147 303
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5. TARTISMA

Bitkisel {irtinlerin tedavide kullanimi binlerce yil Oncesine dayanmakta olup tedavide
kullanilan bitkiler hakkinda yazilmis en eski belgeler ise MO 3000°de yazilmis Ninova
Tabletleri ve MO 1550°de yazilmis Ebers Papiriisii’diir (Parildar, Serter ve Yesilada;
2011http://lwww.who.int/topics/traditional_medicine/en/). Giiniimiizde de tibbi bitkilerin
semptomlar1 Onleyici ve tedavi edici etkilerinden siklikla yararlanilmaktadir. (Trojan-
Rodrigues ve digerleri, 2012). Tim bitkilerin tedavide kullanimi miimkiin olmamakla
birlikte tibbi bitkilerin tedavide kullanilabilmesi i¢in kaliteli, giivenli, etkili ve kontamine
olmamis olmasi ve kullanilan iiriindeki etkin maddenin standardize edilmis olmasi
gerekmektedir. Bu standartlar DSO, ESCOP ve E Komisyonu gibi kuruluslar tarafindan
olusturulan monograflar ve literatiir ile desteklenmis kilavuzlar ile belirlenmektedir (WHO,
1999; https://www.edgm.eu/en/european pharmacopoeia, Ph.Eur., 9" Edition). Bitkisel
kokenli etkin maddeler bir¢ok hastaligin tedavisinde kullanilmakta olup bunlardan biri de
bunlardan biri de genel olarak haftada iki veya daha az sayida digkilama olarak tanimlanan
bireyin yasam kalitesini diisliren bir saglik problemi olan konstipasyondur. Hareketsiz
yasam ve beslenme ile iliski nedenlere bagli gelisebilecegi gibi bazi ilaglarin kullanimina ve
bazi hastaliklara bagli gelisen konstipasyonun tedavisinde Senna heterozitleri
kullanilmaktadir. 2013-2017 yillarinda aile hekimleri tarafindan, {ilkemizde TITCK
tarafindan ruhsatlandirilmis olan Senna heterozitlerini igeren miistahzarlarin bulundugu 5
546 202 e-recete yazilmis olup bu regeteler toplam regetelerin % 0,84’linli olugturmustur.
Bu regetelerin 2014 yilinda % 21,92’1iik kism1 yazilmis olup en fazla sayida regeteleme 2014
yilinda yapilmistir. Buna karsin % 18,18’lik degerle en az sayida recete 2013 yilinda

yazilmustir.

Yapilan bir¢ok g¢alismada yasla ile konstipasyon arasindaki iliski degerlendirilmis ve
caligmalarin sonucunda yasla birlikte konstipasyon prevalansinin arttigi ve 65 yas lizeri
hastalarin daha sik konstipasyon sikayetiyle kliniklere bagvurdugu saptanmis olup 65 yas
uistii erigkinlerde % 30-40 oraninda daha sik goriildiigii tespit edilmistir (Yurdakul ve
Demirbas, 2010). Bu ¢alismada bes yillik ¢alisma periyodunda Senna heterozitlerini igeren
miistahzarlarin bulundugu recetelerin %50,1°lik bolimii 65 yas ve iistii hastalar i¢in yazilmig
olup bu durum yapilmis olan diger ¢aligsmalar1 destekler niteliktedir. Ayrica yas gruplarina
gore tekil hasta basina diisen Senna heterozitlerini igeren ilaglarin yer aldig1 recete sayisi

bakimindan degerlendirme yapildiginda ilk sirada “80 ve {istii yas” grubunun, ikinci sirada
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ise “65-79 yas” grubunun yer aldig1 gortilmiistiir ( Cizelge 4.12). Senna heterozitlerinin uzun
stireli kullanimina bagl gelisen hipokalemi nedeniyle Senna heterozitlerinin, Digitalis
glikozitlerini kullanan hastalarda digital toksisitesine neden olmasi ve antiaritmik ilaglarla
kullaniminin ise aritmileri kuvvetlendirmesi nedeniyle 6zellikle bu grup ilaglar1 kullanan

yaslt hastalarda regeteleme yapilirken dikkatli olunmasi gerektigine isaret etmektedir.

Yapilan ¢alismalarda konstipasyonun kadinlarda daha sik goriildiigli sonucuna varilmistir.
Erkeklere oranla kadinlarda goériilme orani 1,01 ile 3,77 kat daha fazladir (Pinto Sanchez ve
Bercik, 2011). Kadinlarda daha sik goriilmesinin nedeni net olarak bilinmemekle birlikte,
steroit hormonlarinin seviyesindeki azalma ve kolonik diiz kas hiicrelerindeki progesteron
reseptorlerindeki artisin  kronik konstipasyona yol actigi diisiiniilmektedir. Steroit
hormonunun safra kesesi bosaltimi, gastrik bosaltim ve kolonik gecis zamanini etkiledigi
belirtilmektedir (Kamm, Farthing, Lennard-Jones, Perry ve Chard; 1991). Konuyla ilgili
yapilan bir ¢alismada, Olmsted bolgesinde yasayan 1 021 hasta ile bir ¢aligma yliriitiilmiis
ve hastalar 12-20 ay boyunca izlenmistir. Sonuglar daha onceki calismalarla benzerlik
gostermekte olup kadinlarin konstipasyona daha yatkin oldugu ve laksatif ve enema
kullaniminin erkeklere nazaran daha fazla oldugu sonucuna ulasilmistir (Talley, Weaver,
Zinsmeister ve Melton, 1993). Bu ¢alismamizda Senna heterozitlerini igeren miistahzarlarin
bulundugu recetelerin % 61,65’1 kadin hastalar i¢in regetelendigi tespit edilmis olup
konstipasyonun kadinlarda daha sik goriildiigii ve laksatif kullaniminin erkeklere gére daha
fazla olduguna dair sonuglar ile uyumlu bulunmustur. Calisma doneminde ayni1 yil iginde ti¢
kutu veya daha fazla sayida “A06AB06” ve/veya “A06AB20” ATC kodlu ilag regetelenen
hastalar igin yapilan degerlendirmede kadin hastalarin belirgin bir sekilde erkek hastalardan

daha fazla oldugu goriilmiistiir (Cizelge 4.19).

Senna heterozitlerini igeren ilaglarin yer aldigi regeteler ayrica degerlendirildiginde ise;
kadinlarda tiim yillarda “40-64 yas” grubunun en fazla regeteleme yapilan grubu olusturdugu
goriilmiistiir. Erkeklerde ise Senna heterozitlerini igeren miistahzarlarin ise “65-79 yas”
grubunda bulunanlara daha fazla regetelendigi tespit edilmistir. Her iki cinste de “0-12 yas”
grubunun ise en az regeteleme yapilan grubu olusturdugu gorilmiistiir (Cizelge 4.12.;

Cizelge 4.13.; Cizelge 4.14.; Cizelge 4.15.; Cizelge 4.16. ).

Senna heterozitlerini igeren miistahzarlarin 12 yas altindaki ¢ocuklarda kullanilmamasi
gerekmektedir (EMA/HMPC/625849/2015; PDR for Herbal Medicines, 2000).
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Calismamizda tiim yas gruplar icerisinde en az regeteleme yapilan yas grup “0-12 yas”
grubu olsa bile, bes yillik periyotta bu yas grup igin bu ilaglari i¢eren toplam 20 852 regete
olusturulmus olup bu ilaglarin 12 yas alt1 gocuklarda kullanim endikasyonu bulunmadigi i¢in

endikasyon dis1 kullanimina isaret etmektedir.

Cizelge 4.20.°de “A06AB06” ve/veya “A06AB20” ATC kodlu ilaglarin yer aldigi
recetelerde bu ilaglarla birlikte en sik regetelenen ilk 20 ilag icerisinde yan etki olarak
konstipasyona neden olabilen analjeziklerin, kalsiyum kanal blokerlerinin ve beta
blokerlerin yer almis olmasi dikkat ¢ekicidir. Ayrica “A06AB06” ve/veya “A06AB20” ATC
kodlu ilaglarin yer aldigi regetelerde en sik yer alan ICD-10 tami kodlari igerinde
konstipasyon i¢in risk faktorii olan Diabetes mellitusun da yer aldigi gortilmiistiir (Cizelge
4.21).

Diisiik sosyoekonomik diizey, kirsal bolgede ve soguk iklimde yasama ve diisiik egitim
seviyesinin kabizlik riski ile iligkili oldugu bulunmustur (Pinto Sanchez ve Bercik, 2011).
Yapilan c¢alismalarda yiliksek gelir diizeyine sahip olanlara kiyasla diisiik gelir diizeyine
sahip olanlarda konstipasyon goriilme oraninin daha yiiksek oldugu bulunmustur (Suares ve
Ford, 2011). Bu duruma benzer olarak konstipasyon, egitim diizeyinden de etkilenmektedir.
Egitim seviyesi daha diisiik olanlarda egitim diizeyi yiiksek olanlara gore konstipasyon daha
sik goriilmektedir (Giirsen, 2013). IBBSS bolgelerine gore Senna heterozitlerini igeren
miistahzarlarin tiim regeteler i¢inde bulunma yiizdesi ayrica hesaplanmis ve bu s6z konusu
ylizdelerin, bolgeler arasinda degisiklik gosterdigi ancak yiizde degeri agisindan belirgin bir
farklilik bulunmadig: tespit edilmistir. Bununla birlikte Orta Anadolu’da ve Karadeniz
Bolgesi’nde bu ilaglarin bulundugu regete ylizdesinin yiiksek oldugu Marmara’da ve Dogu
Anadolu bolgeleri gevresinde ise daha diisiik yilizde ile regeteleme yapilmakta oldugu
goriilmiistiir (Cizelge 4.10.) Konstipasyon ile sosyoekonomik diizey ve diisiik egitim
seviyesi arasindaki iligkinin regete verileri lizerinden degerlendirilebilmesi i¢in aile
hekimleri digindaki tiim saglik kurumlarinda da yazilan recetelerin tamaminda laksatiflerin

receteleme durumunu ortaya koyacak ilave ¢alismalara ihtiya¢c duyulmaktadir.

Bu calismada Senna heterozitlerini igeren miistahzarlarin sadece aile hekimliginde
recetelenme durumunun degerlendirilmis olmasi, diger laksatif ilaglarin recetelenme

durumunun irdelenmemis olmasi ¢alismanin kisithiliklarindandir. Ayrica bu calismada
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regete olusurulan hastalarin regetelenen ilaglart kullanmig olduguna dair bir degerlendirme

yapilmamigtir.

“Regete Bilgi Sistemine Gore Senna Glikozitlerini Igeren Ilaglarin Aile Hekimleri
Tarafindan Regeteleme Durumunun Degerlendirilmesi” baslikli mevcut yiiksek lisans tez
caligmas1 Senna heterozitlerini iceren ve Saglik Bakanligi tarafindan ruhsatlandirilmis
miistahzarlarin aile hekimlerince recgeteleme davraniglarini ortaya koyan ilk ¢alisma

olmustur.
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6. SONUC

Bu tez c¢alismasi Senna heterozitlerini iceren miistahzarlarin aile hekimlerince
recetelenmesinin cinsiyete, yas gruplarima ve bolgelere gore farkliliklarinin bulundugu
gostermistir. Konstipasyon gibi bireyin yasam kalitesini diisliren bir semptomun giderilmesi
icin yaklasimin ve tedavi yonetiminin yasa ve cinsiyete yapilmasi gerektiginin goz 6nilinde
bulundurulmasinin ve ilagh tedavi disinda diger segenekler konusunda hastanin
bilgilendirilmesinin hastalik yonetiminde onemli katkilar saglayacagi diistiniilmektedir.
Ayrica regeteleme yapilirken kullanim endikasyonu olmayan yas gruplarina bu ilaglarin
recetelenmemesi konusunda bilgilendirme materyalleri hazirlanmasinin ve hekimlerle
paylasilmasinin, e-regete sistemlerine ilag bazli bazi recgeteleme kisitlarinin ve/veya
uyarilarinin konulmasinin endikasyon dist kullanimin minimize edilmesi agisindan faydali
olacagi diisiiniilmektedir. Ayrica Ozellikle yashi hastalarda Senna heterozitlerini igeren
ilaclarin kullaniminda, ilag¢ etkilesimleri konusunda daha dikkatli olunmasinin bu ilaglarin

akilc1 kullanimina 6nemli katki saglayacagi beklenmektedir.
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