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De¤erli Meslektafllar›m,

Yönetim kurulumuzun çeflitli vesilelerle duyurdu¤u üzere, üyelerimize kat›lacaklar›
çeflitli etkinliklere destek sa¤lanmas› konusu yaflama geçirilmifltir. 2005 y›l›na ait burslar›n
duyurusunu bültenin iç sayfalar›nda görebilirsiniz. Ayr›ca 2006 y›l›nda Pekin/Çin’de
yap›lacak olan IUPHAR kongresi için de destek sa¤lanm›flt›r. Bu konudaki duyuruyu
bültenin daha sonraki say›lar›nda bulacaks›n›z. Sizden gelen taleplere göre bu burslar›n
say›s›n›n art›r›lmas› planlanmaktad›r.

Geçti¤imiz aylarda bizleri sevindiren bir geliflme, Hacettepe Üniversitesi T›p  Fakültesi
Farmakoloji Anabilim Dal›’ndan arkadafl›m›z Dr. Ümit YAfiAR’›n 2004 y›l› TÜB‹TAK Teflvik
ödülünü kazanmas› oldu. Bu flekilde arkadafl›m›z Dr. Ümit YAfiAR, farmakologlar›n hemen
her sene TÜB‹TAK ödüllerinden birisini alma gelene¤ini bozmad›. Bir baflka üyemiz, Gazi
Üniversitesi Eczac›l›k Fakültesi Toksikoloji Anabilim Dal›’ndan Prof. Dr. Ali Esat KARAKAYA,
Uluslararas› Toksikoloji Birli¤i (IUTOX)’nin 2004-2007 Dönemi Yönetim Kurulu Baflkanl›¤›na
seçildi. Her iki üyemizi de flahs›m, yönetim kurulu  ve sizler ad›na kutlar, baflar›lar›n›n
devam›n› dilerim.

Bültenin iç sayfalar›nda ve derne¤in internet sayfas›nda da görece¤iniz üzere, Türk
Farmakoloji Derne¤i Yönetim kurulu son günlerde piyasadan çekilen veya toplat›lan
“Rofekoksib” etken maddeli ilaçlar›nda içinde bulundu¤u “Koksib” grubu ilaçlar›n yan
etkileriyle ilgili bir bas›n bildirisi yay›mlad›. Bu bas›n bildirisi çeflitli haber ajanslar› ile
Sa¤l›k Bakanl›¤› ‹laç ve Eczac›l›k Genel Müdürlü¤ü’ne gönderildi. ‹laç konusunda en
yetkin bilim insanlar›n› bünyesinde bar›nd›ran Türk Farmakoloji Derne¤inin bu konuda
kamuyu ve sa¤l›k otoritesini bilgilendiren bir aç›klama yapmas›, son derece do¤ald›r.
Yönetim kurulumuz, “tarafs›z” kalmak ad›na bir fley yapmamak yerine, “tarafs›z”  bir
bak›fl aç›s›yla ve bilimsel verileri  ve ülkenin gerçeklerini gözönüne alarak kamuyu ve
sa¤l›k otoritesini bilgilendirmesinin daha faydal› olaca¤›n› düflünmektedir. Bu konudaki
görüfllerinizi bizlerle paylafl›rsan›z seviniriz. Ayr›ca ilaçla ilgili her konuda yönetim
kurulunun görüfl oluflturmas› pek olas› de¤ildir. Derne¤in kamuyu ve sa¤l›k otoritesini
ayd›nlatmas›n›n faydal› oldu¤unu düflündü¤ünüz konularda bu hususlar› yönetim
kuruluyla paylaflarak bas›n bildirisinin haz›rlanmas›na katk›da bulunman›z bizleri mutlu
edecektir.

Klinik Farmakoloji Çal›flma Grubumuzun özveriyle çal›flarak yaflama geçirdi¤i “Rasyonel
Farmakoterapi Sempozyumlar› Dizisi”nin 5. si, “Çocuklarda Ak›lc› ‹laç Kullan›m›” bafll›¤›yla
17  Aral›k 2004 tarihinde  Hacettepe Üniversitesi Merkez Kampüsü, Yeflil Salon’da yap›lacakt›r.
Bültenin iç sayfalar›nda duyurusunu bulaca¤›n›z bu etkinli¤e kat›l›m›n›z› bekliyoruz.

Düzenli olarak yapt›¤›m›z etkinliklerden birisi olan  “Farmakoloji E¤itiminde
Kuflaklararas› Bilimsel Etkileflme Seminerlerleri” nin 14. sü, 2-4 Mart 2005 tarihlerinde
K›z›lcahamam’da Patalya Otel’de rahmetli Prof. Dr. fiahin AKMAN ad›na yap›lacakt›r.
Prof. Dr. fiahin AKMAN derne¤imizin kurucu üyesi olmas›n›n yan›nda, üye defterimizde
de 1 nolu üyedir. Genç arkadafllar›m›z kendilerinin her y›l artan bir ilgiyle kat›ld›klar› bu
toplant›lara, toplant›n›n ismindeki “kuflaklararas›” s›fat›na at›fta bulunarak kendilerinden
yaflca biraz büyük olan fakat tecrübeleri, “yol  gösterme” özellkleri çok fazla olan
hocalar›n›n da kat›lmalar›n› arzu etmektedirler. “Elçiye zeval olmaz” yaklafl›m›yla genç
arkadafllar›m›z›n bu iste¤ini, “gere¤ini yerine getirmek “üzere hocalar›m›za iletiyorum.

Bu vesileyle    sayg›lar›m› ve sevgilerimi sunar›m.

Prof. Dr. Mehmet Melli
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Son günlerde ülkemizde gerek üretici firman›n
inisiyatifiyle piyasadan çekilen ve gerekse Sa¤l›k
Bakanl›¤› taraf›ndan toplat›lma karar› verilen
“rofekoksib” etken maddesini içeren, Vioxx, Ecrox,
Raxtane, Reox, Rofemax, Romaryd ve Vioref adl› ilaçlar
ile “Rofekoksib” etken maddesinin de içinde bulundu¤u
ve “koksibler” olarak bilinen ilaçlarla ilgili Türk
Farmakoloji Derne¤i Yönetim Kurulu taraf›ndan
afla¤›daki bas›n aç›klamas›n›n yap›lmas›, gerek
halk›m›z›n ayd›nlanmas› ve gerekse doktor ve eczac›lar›n
bilgilendirilmesi aç›s›ndan uygun bulunmufltur.

Son günlerde “rofekoksib” etken maddesini içeren
Vioxx isimli ilaç  üretici firman›n insiyatifiyle Amerika
Birleflik Devletleri ve Avrupa Ülkelerinde oldu¤u gibi
ülkemizde de piyasadan çekilmifl ve bu geliflme üzerine
Sa¤l›k Bakanl›¤› ‹laç ve Eczac›l›k Genel Müdürlü¤ü Befleri
T›bbi Ürünler Ruhsatland›rma Komisyonu, hakl› olarak
ayn› “rofekoksib” etken maddesini içeren Ecrox, Raxtane,
Reox, Rofemax, Romaryd ve Vioref adl› ilaçlar›n
toplat›lmas›na karar vermifltir. Üretici firma taraf›ndan
Vioxx isimli ilac›n tüm dünyada piyasadan çekilmesinin
gerekçesi; kal›n barsakta adenomatöz polip oluflumunun
önlenmesi amac›yla ad› geçen ilac›n uzun süreli
kullan›m› esnas›nda, bu ilac› almayan gruba göre alan
grupta, baflta miyokard infarktusu ve trombotik inme
olma üzere ciddi tromboembolik olaylar›n anlaml› olarak
artmas›d›r. Belirtilen gerekçeyle   al›nan bu piyasadan
çekme ve toplat›lma karar› son derece yerindedir ve
tart›flma konusu d›fl›ndad›r. Burada tart›fl›lmas› gereken;
etki ve yan etki profili bak›m›ndan “rofekoksib” e
benzeyen ve ayn› gruptan (“koksib” grubu) olan di¤er
ilaçlara sa¤l›k otoritesinin ve doktorlar›n yaklafl›m› ve
halk›n bu konuda bilgilendirilmesidir.    Ülkemizde
“koksib” grubundan, yukar›da bahsedilen “rofekoksib”
grubu haricinde,  “selekoksib” etken maddesini içeren
Celebrex bulunmaktad›r.

Herfleyden önce bilinmesi gereken; bir ilac›n
kullan›ma girdikten sonra farkedilen ciddi yan etkileri
nedeniyle kullan›m›n›n ask›ya al›nmas› veya tamamen
kullan›mdan kald›r›lmas›, ne ilk örnektir ne de
“rofekoksib” etken maddesi içeren ilaçlar, bu konuda
son örnek olacakt›r. ‹laçlar ruhsat al›p eczanelerde
sat›lmadan önce k›s›tl› say›da gönüllüde denenmektedir.

Bu aflamada ilaçlar›n ciddi yan etkilerini gözlemlemek
her zaman mümkün olmamaktad›r. Bunun nedeni, ilac›n
 bu aflamada k›s›tl› say›da hastada kullan›lmas›n›n
ötesinde, hastalar›n gerçek yaflamdan farkl› olarak
“seçilmifl” hastalar olmas›d›r. ‹lac›n ruhsat baflvurusu
yap›lmadan önce yürütülen klinik çal›flmalarda, özellikle
düflük oranda görülen yan etkileri gözlemlemek mümkün
olmayabilir. Ayr›ca  hastalar, gerek yafl, cinsiyet, seks
gibi demografik özelliklerine ve gerekse hastal›klar›n›n
klinik gidifline göre “standartize” edildikleri için, baz›
yan etkileri bu aflamada görmek mümkün olmayabilir.
Bu aç›klamadan da anlafl›laca¤› üzere, tedaviye giren
yeni ilaçlar›n son derece güvenilir oldu¤unu, hiçbir
ciddi yan etkisi olmad›¤›n› ileri sürmek, ak›lc› bir
yaklafl›m de¤ildir. ‹laç piyasaya ç›kt›ktan sonra yap›lan
“pazarlama sonras› gözlem” çal›flmalar› veya rutin,
reçetelenerek  kullan›m› esnas›nda ortaya ç›kan
istenmeyen etkilerin rapor edilmesi, ilac›n özellikle
ciddi, hayat› tehdit eden istenmeyen etkilerinin ortaya
ç›kmas›nda ve sa¤l›k otoritelerinin buna yönelik tedbir
almas›nda son derece önemlidir. ‹laçlar›n istenmeyen
etkilerini izleme ve önleme çal›flmalar›, farmakovijilans
çal›flmalar› olarak bilinmektedir. Ülkemizde bu amaçla
Sa¤l›k Bakanl›¤› ‹laç ve Eczac›l›k Genel Müdürlü¤ü
bünyesinde 1980’li y›llarda “Türk ‹laç Advers Etkileri
‹zleme ve De¤erlendirme Merkezi” (TADMER) kurulmas›na
ra¤men, bu sistem, çeflitli nedenlerle efektif
çal›flmamaktad›r. Eldeki verilerle Türkiye’de, nerdeyse
herhangi bir ilac›n ciddi veya ciddi olmayan herhangi
bir yan etki oluflturdu¤unu ileri sürmek mümkün
de¤ildir. Dolay›s›yla bu örnekte veya daha önce yaflanan
ilaç toplama kararlar›n›n hiçbirinde ülkemizdeki
farmakovijilans siteminin verilerinden yola ç›karak karar
almak mümkün olmam›fl, farmakovijilans sistemi sa¤l›kl›
iflleyen ülkelerin verilerinden veya ilaç firmalar›n›n
yürüttü¤ü klinik çal›flmalardan yola ç›karak karar
verilmifltir.

Eczanelerden toplat›lan “Rofekoksib” etken
maddesinin de içinde bulundu¤u ve “koksibler” olarak
bilinen ilaçlar›n kullan›l›fl›yla ilgili olarak bilgi vermek
gerekirse; bu grup ilaçlar, genel olarak  çeflitli
romatizmal hastal›klarda inflamasyonun semptomatik
tedavisinde (antiinflamatuvar) ve a¤r› kesici (analjezik)
olarak kullan›lmaktad›r. Bu amaçla kullan›lan ve
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“nonsteroidal antiinflamatuvar ilaçlar” (NSA‹‹) denilen
oldukça fazla say›da ilaç, tüm dünyada oldu¤u gibi
ülkemizde de bulunmaktad›r. “Koksib” grubu ilaçlar›n
gelifltirilmesinde en önemli rasyonel;  çok daha etkin
analjezik veya antiinflamatuvar bir ilaç gelifltirmek
de¤il, klasik NSA‹‹’lerde, ilaçtan ilaca ve kifliden kifliye
farkl› olmakla birlikte ortak bir yan etki olarak görülen
gastrointestinal yan etkilerden sak›nmakt›r. Klinik
çal›flmalar genel olarak “koksib” grubu ilaçlar›n
gastrointestinal yan etkilerinin klasik NSA‹‹’lerden daha
düflük oldu¤unu gösterse de, bu klinik çal›flmalar
esnas›nda “koksib” lerin ciddi kardiyovasküler yan
etkilerinin klasik NSA‹‹’lerden fazla oldu¤u görülmüfl
ve bu gerekçeyle “rofekoksib” etken maddesini tafl›yan
ilaç, üretici firma taraf›ndan piyasadan toplat›lm›flt›r.

Bu aflamada sorulacak kritik soru; “rofekoksib” grubu
ilaçlar için geçerli olan kayg›lar›n tüm “koksib” grubu
ilaçlar için geçerli olup olmayaca¤›d›r. Yap›lan gerek
deneysel çal›flmalar ve gerekse klinik çal›flmalar ile
farmakovijilans verileri, ciddi kardiyovasküler yan
etkilerin “rofekoksib” molekülüne ba¤l› bir yan etki
olmaktan çok, “koksib” grubuna has bir yan etki
oldu¤unu telkin etmektedir. Gerek mevcut
farmakovijilans verilerinin ve gerekse mevcut klinik
çal›flmalar›n sonuçlar›n›n yans›z olarak
de¤erlendirilmesiyle bu konuda daha objektif bir bilgi
edilinebilecektir. Bu yap›l›ncaya kadar, ülkemizde
endikasyon d›fl› ve nesnel de¤erlendirmeler
yap›lmaks›z›n  ve   reçetesiz, kulaktan dolma bilgilerle
ilaç kullan›m›n›n çok yayg›n oldu¤u gözönüne al›narak
“koksib” grubu ilaçlar›n kullan›m›n›n ask›ya al›nmas›
ve yenilerinin piyasaya verilmemesi; ülkemiz
gerçeklerine uygun, ak›lc› bir yaklafl›m olur. Mevcut
verilerin tarafs›z bilim adamlar› taraf›ndan yans›z olarak

de¤erlendirilmesinden sonra ve kullan›l›fl›yla ilgili baz›
k›s›tlamalarla bu grup ilaçlar›n kullan›lmas› tekrar
gündeme gelebilir.

fiu aflamada “koksib” grubu ilaçlar›n kullan›l›fl›yla
ilgili afla¤›daki hususlara dikkat edilmesi, ak›lc› bir
yaklafl›m olacakt›r.

1. Belirgin bir gastrointestinal sistem hastal›¤› olmayan
ve gastrointestinal risk faktörü tafl›mayan hastalarda
klasik NSA‹‹’ler, “koksib”lere tercih edilmelidir.

2. Kardiyovasküler hastal›¤› olan vaya kardiyovasküler
risk faktörü tafl›yan hastalarda “koksib”ler
kullan›lmamal›d›r.

3. Bir gastrointestinal sistem hastal›¤› olan ve
gastrointestinal risk faktörü tafl›yan hastalarda
gastrointestinal gövenirlili¤i daha yüksek klasik
NSA‹‹’ler kullan›lmal›d›r. Bu durumda NSA‹‹’lerle
birlikte gastroprotektif etkili veya mide asit salg›s›
sal›n›m› inhibe eden ilaçlar›n birlikte kullan›lmas›
mümkün olabilir.

4. Tüm ilaçlar için geçerli oldu¤u gibi, “koksib” grubu
ilaçlar› da halk›m›z efl dostun önerisiyle ve doktora
dan›flmadan kullanmamal›d›r.

5. Daha do¤ru ve ihtiyatl› bir davran›fl olarak hekimler
de, koksib grubu ilaçlar› flimdilik kullanmamaya
gayret ederek, di¤er NSAI ilaçlar› ye¤lemelidirler.

6. Piyasaya yeni ç›kan ilaçlar›n, ilk y›llarda, belli referans
merkezler ve uzmanlar taraf›ndan denetim alt›nda
kullan›lmas›n›n t›p camiasinda özendirilmesi ve ilaç
üreticileri ile pazarlamac›lar›n faaliyetlerini bu ilke
do¤rultusunda sürdürmeleri sa¤lanmal›d›r.
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Ekonomik Sistem ve ‹lâçEkonomik Sistem ve ‹lâç

Prof. Dr. Nurettin ABACIO⁄LU

Gazi Üniversitesi Eczac›l›k Fakültesi Farmakoloji Anabilim
Dal›

Türk Farmakoloji Derne¤i (TFD), COX-2 inhibitörleriyle
ilgili bir bas›n aç›klamas› yapt›. Bu bas›n aç›klamas›
kamu yarar›na çal›flan bir dernek olan TFD’nin kamusal
görevleri aras›nda olan kamuoyunu bilgilendirme
etkinli¤i olarak de¤erlendirilmelidir. Dernek Yönetimi’nin
konuya gösterdi¤i duyarl›l›k, gelecek aç›s›ndan bu
türden fonksiyonlar›n yerine getirilece¤ine dair bir
umut oluflturmufltur. Gerçekte, ilaçla bu denli yak›n
olan bir kuruluflun bu giriflim ve etkinlikleri daha s›k ve
yayg›n bir biçimde gerçeklefltirmesi kamusal bir
beklentidir.

Türkiye’de yak›n tarihler bak›m›ndan gerçekleflen
ilaçla ilgili iki olay, yeniden ve ekonomik sistem
ba¤lam›nda de¤erlendirmeye de¤erdir. Eritropoietin
ve koksiblerle ilgili yaflanan geliflmeler hem ulusal, hem
de uluslararas› düzeyde ilaç sorunsal›n›n, ekonomik
sistemle  son derece örtüflen özelliklerden
kaynakland›¤›n› göstermektedir.

Sa¤l›¤›n tan›m›ndan ilaca

Ekonomik ve siyasi bir sistem olarak kapitalizminin,
sa¤l›k ve ilaç sorunlar›ndaki perspektifini yakalamak
için baz› indikatörlere bakmak gerekir. Bunlardan ilki
sa¤l›k tan›m›d›r. Dünya Sa¤l›k Örgütü (WHO-DSÖ)
sa¤l›¤›, “fiziksel, ruhsal ve sosyal yönden tam bir iyilik
hali” olarak tan›mlamaktad›r. Bu tan›m, yayg›n bir
onayla literatürün bafl köflesinde oturmaktad›r. Tan›m›n
içeri¤inde, baflta iki dinamikten söz edilmektedir. Bunlar:
i) fiziksel-ruhsal iyilik hali ve ii) sosyal iyilik halidir.
Fiziksel-ruhsal iyilik hali, sa¤l›¤› biyolojik bir süreç
olarak dualist bak›fl aç›s›yla bireye özgü k›lan bir
yaklafl›md›r. Befleri sermaye olarak bireyin içerisinde
var oldu¤u toplumsal yap› ise, üretim süreçlerindeki
“emek” kavram›yla ilintilidir. Çünkü bireyin de¤er
yarat›c› olarak meta ya da hizmet üretim çaba ve
süreçlerinin tümü “emek” olarak tan›mlanabilir. Di¤er

bir tan›mlamayla, çal›flan kifliyle ögeleri bilinçli olarak
dönüfltürülen do¤al dünya aras›ndaki bir etkileflimdir.
Bu ba¤lamda, tan›mda yer alan fiziksel-ruhsal iyilik
halinin, üretim süreçlerinde “emek” kavram›yla ilintisi
mu¤lakl›k içermektedir. Sosyal iyilik halinin var
olabilmesi için bireyin s›nfs›z bir toplumda yaflamas›,
üretim süreçlerinden eflitlikçi olarak yetenekleri ve
gereksinimi oran›nda yararlanmas› koflulu
gerekmektedir. Kapitalist ekonomik düzenler s›n›fsal
bir yap›ya dayand›¤›ndan, ne sa¤l›k ve ilaç hizmetlerinin
üretilmesi ve ne de bundan tek tek bireylerin, ya da
toplumun yararlanmas›n› sa¤layacak bir yaflam örgüsü
ve kurgusu söz konusu olamamaktad›r.

‹laca iliflkin sorunlar çok çeflitli ve bu k›sa yaz›n›n
çap›n› aflan bir düzeydedir. ‹laç ve üretim teknolojileri,
süreç olarak özel sermaye birikiminin yeniden var
edildi¤i iktisadi faaliyetleri içermektedir. Kuflkusuz bu
süreç içerisinde sabit sermaye yat›r›mlar› ile de¤iflken
sermayenin yeniden biçimlenifl süreci, yani sermaye-
emek aras›ndaki antagonist geliflim dinamikleri, ilac›n
gerek üretim ve gerekse tüketim süreçlerini önemle
etkilemektedir.

‹lac›n özellikleri
‹laç, farmakolojik tan›m› bir yana, herhangi bir

metadan farkl›l›k göstermez. Ancak var olan metalardan
öznel olarak farkl›laflt›¤› önemli özellikleri de vard›r.
Herfleyden önce ilaca olan talep esnek de¤ildir. Yani
bir ilac›n baflka bir ilaçla ikame edilebilirli¤i ancak
endikasyon alan› ile s›n›rl›d›r. Tüketimi iste¤e ba¤l›
de¤ildir. ‹laca olan gereksinim, fiyattan hiç etkilenmez.
‹lac›n kullan›m›yla ilgili karar veren, bedelini ödeyen
ve kullanan›n farkl› bireyler ya da taraflar olmas› tüketim
sürecini çok özel k›lar. Hastan›n ilaç seçiminde rolü ve
etkisi yoktur. ‹fl uzmanlara aittir. Etkisinin dönüflümsüz
olmas›, “hemen kullan ve an›nda tüket” mal› olmas› ve
iade edilebilen bir mal cinsi olmamas› onu di¤er bütün
ürünlerden farkl› k›lar.

‹flte böylesi önemli ve “onsuz olunamaz” bir ürün
olan ilac›n, var olan ekonomik koflullardaki üretim biçimi
ve süreci, üretici sermayeye önemli girdiler sa¤lamakta
ve karlar›n› maksimize edebilme olana¤› sunmaktad›r.
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Ekonomik Sistem ve ‹lâç

Gerek eritropoietin ve gerekse koksibler patent
korumas› alt›nda olan ilaçlard›r. Yani bu ilaçlarla ilgili
olarak innovatör firmalar›n piyasa üzerinde tekelleri
mevcuttur. Bu ba¤lamda, araflt›rma gelifltirme (Ar-Ge)
faaliyetlerinin ilaç sektörü içerisindeki büyüklü¤üne de
de¤inmek gerekir.

Kapitalist sistem ve ilaç sanayiinde bir
üretim süreci olarak Ar-Ge çal›flmalar›

Kapitalist sistemde, ulusal ölçekteki ilaç endüstrileri,
di¤er sanayi sektörleriyle benzer olarak “karl›l›k” ve
“eksik tüketim krizleri”ni yaflamaktad›r. ‹laç endüstrisi
özelinde krizler, sektörün yap›sal özelliklerine ve bu
anlamdaki rekabet koflullar›na dayal›d›r. Sektörel etkinlik
olarak ilaç sanayinin yap›s›, a) pazara yeni firmalar›n
girebilmesindeki kolayl›k veya zorluk dereceleri ile, b)
sanayideki üretim ve sat›fllar›n kaç firma taraf›ndan
gerçeklefltirildi¤i kriterlerine göre flekillenmektedir. ‹laç
sektöründe, karl›l›k krizinin afl›lmas›n›n ilk ad›m›,
uluslararas›laflmaya dayal› rekabettir. Bu da, do¤rudan
Ar-Ge (Araflt›rma-Gelifltirme) çal›flmalar› yapabilme
kapasitesine ve sonuçta da “kar maksimizasyonu”
yaratmaya dayanmaktad›r. Ar-Ge çal›flmalar› gerçekte
sermayenin kendi aras›daki asal rekabet biçimidir ve
“rekabete yönelik bulufl” süreci olarak tan›mlan›r.
Süreçte firmalar, yeni ürün olarak ilaca ve onun
endikasyonuna iliflkin temel bilimsel bilgi üretimi ve
gelifltirilmesini yaparlar. Böylelikle firmalar aras›, rekabet
stratejisi de ifllevsel olarak sa¤lanm›fl olur. Bilimsel
araflt›rma yap›lmas› ve teknoloji gelifltirilmesi, sistemin
yeniden kendisini üretim sürecidir. Bu ba¤lamda da,
sürekli yeni ürün gelifltirmek ve ürünlerden daha iyileri
(etkinleri) ya da taklitleri yap›l›ncaya de¤in, “tekel
karlar›” elde etmek amac›na dayanmaktad›r. Bu
bak›mdan Ar-Ge faaliyetleri, pazarlama ve sat›fl faaliyet
ve giderlerinden gerçekte büyüklük olarak daha önde
gelmektedir ve yüksek maliyetli yat›r›m›
gerektirmektedir. Yeni bir molekülün kefliften, ruhsatl›
bir ilaç haline gelebilmesi, ortalama on bin kimyasal
aras›ndan birinin kazanabilece¤i bir baflar›d›r. Maliyet
giderlerinin 300-600 milyon dolar aras› de¤iflti¤i
hesaplanmaktad›r.  Bu harcama ilac›n kendisini var
eden sermayeye dönük yüzüdür. Bu türden bir molekülü,
ilaç olarak kendi üzerine patentleyebilen bir firman›n
bu ilaçla ilgili tan›t›m, sat›fl ve pazarlama giderleri için
yapt›¤› faaliyetler de ilac›n topluma (sa¤l›k sektöründeki
hekim, eczac› ve di¤erleri) dönük yüzünü

oluflturmaktad›r. Sonuçta ilaç firmalar›, her yeni
molekülden hem içe ve hem de d›fla dönük faaliyetler
harcamas›n› amorti edecek ve kara geçmeyi sa¤layacak
bir düzlem yakalama beklentisi içindedir.

Ar-Ge çal›flmalar› tekel kar›n› maksimize etme
amac›na yönelik olmakla beraber, bu kar› elde edinceye
de¤in baz› riskler de tafl›r. Bu risklerin bafl›nda genel
neden olarak araflt›rma faaliyet ürününün (bilgi) kamu
mal› olma özelli¤inin bulunmas›d›r. Özel nedenlere
ba¤l› riskler ise a) zaman harcat›c› olmas›, b) çok yüksek
masrafl› yat›r›m ve harcamalar› gerektirmesi, c) yeni
bir kimyasal bilefli¤in ilaç olabilmedeki düflük baflar›
flans› ve d) rakipler taraf›ndan taklit kolayl›¤› olarak
s›n›fland›r›labilir.

Yukar›da anlat›ld›¤› üzere, ilaç sanayiinde Ar-Ge
çal›flmalar› “rekabete yönelik bulufl” süreci olarak her
zaman sektör içi karfl›l›kl› riskler tafl›makla beraber, Ar-
Ge’nin tafl›d›¤› riski azaltmak amac›yla “uluslararas›
patent sistemi” nin sa¤lad›¤› korumadan da
yararlan›lmaya çal›fl›lmaktad›r.

Patent ve ilaç

Patent, baflkalar›n›n belirli bir ürünün üretimi,
kullan›m› ve sat›fl›ndan veya üretim yönteminden
yararlanmay› belirli bir süre men edebilmek için
sahiplerine ve haklar›n› bulufl sahiplerinden alan
kimselere, hükümetler taraf›ndan verilen hukuki bir
imtiyazd›r. S›nai mülkiyet haklar›ndan biri olan patent
ya da ihtira berat›, bir s›nai veya ticari icad›n kullanma
hakk›n› temsil eder. ‹laçta patent, Dünya Ticaret Örgütü
(WTO) anlaflmas›n› imzalayan ülkelerin baflka kabul
yükümlülükleri aras›nda olan uluslararas› mevzuat
içerisinde düzenlenmifl vaziyettedir. GATS anlaflmas› ve
onun eki olan TRIPS anlaflmas› gibi uluslararas›
düzenlemeler bu türden hukuki düzenlemelerdir. Türkiye
say›lan bütün düzenlemelerin siyaseten taraf›d›r.

Küresel sat›fl has›lalar› yüksek ilaçlar:
Eritropoietin ve koksibler

Yukar›dan beri iliflkilendirilmekte olan ilaçlar
temelinde (eritropoietin ve koksibler) 2000-2002 aras›
küresel sat›fl has›lalar›  gözden geçirildi¤inde 2000
y›l›nda 10 terapötik grup içerisinde sat›fl has›la de¤eri
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Bas›n Bildirisi

Tablo 1. 2000-2002 aras›nda tedavi s›n›flar›na dayal› küresel farmasötik sat›fllarda yarat›lan de¤er*
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20

00
 S›

ra

20
00

Sa
t›fl

lar
›

%K
ür

es
el

Sa
t›fl

lar

%B
üy

üm
e

(Sa
bi

t$)

20
00

 S›
ra

20
00

Sa
t›fl

lar
›

%K
ür

es
el

Sa
t›fl

lar

%B
üy

üm
e

(Sa
bi

t$)

20
00

 S›
ra

20
00

Sa
t›fl

lar
›

%K
ür

es
el

Sa
t›fl

lar

%B
üy

üm
e

(Sa
bi

t$)

Antiülserler 1 17.4 5.5 %13 1 19.5 6 %+14 1 21.9 6 +9

Kolesterol ve Trigliserit Düflürücüler 2 15.9 5.0 21 2 18.9 5 +22 2 21.7 5 +12

Antidepresanlar 3 13.4 4.2 18 3 15.9 5 +20 3 17.1 4 +5

Kalsiyum Antagonistleri, (Sade) 4 9.8 3.1 2 5 9.9 3 +4 4 11.3 3 +1

Antiromatik Non-Steroidaller 5 9.5 3.0 26 4 10.9 3 +19 5 9.9 3 -1

ADE ‹nhibitörleri, (Sade7 6 7.3 2.3 3 8 7.5 2 +5 6 9.5 2 +19

Sephalosporinler ve Kombinasyonlar 7 6.9 2.2 -5 9 6.7 2 0 8 8.0 2 +2

Antipsikotikler 8 6.0 1.9 22 6 7.7 2 +30 9 7.8 2 0

Non-Narkotik Analjezikler 9 6.0 1.9 3 - - - - - - - -

Oral Antidiyabetikler 10 5.9 1.9 26 7 7.6 2 +30 10 7.6 2 -3

Antihistaminikler, Sistemik - - - - 10 6.7 2 +22 - - - -

Eritropoietinler - - - - - - - - 7 8.1 2 +18

3.Düzey ATK*deki Temel 10 Grup Toplam› 98.2$ 31.0 +13 111.3$ 32 +16 122.8$ 31 +6

N. Abac›o¤lu taraf›ndan IMS verilerinden düzenlenmifltir.  *ATK: Alfabetik Tedavi Kategorisi

ve % oran› bak›m›ndan ilk grup, antiülser ilaçlard›r
(Tablo 1). ‹lk 10 grup için 2000 y›l› sat›fl has›la de¤eri,
98.2 milyar ABD $ d›r. Bu de¤er küresel sat›fllar›n %31
ine denk düflmektedir.  2001 y›l›nda ise, toplam sat›fl
has›las› 111.3  milyar ABD $ olarak gerçekleflmifltir. Bir
önceki y›la göre bafll›ca fark, non-narkotik analjezik
ilaçlar›n ilk 10 terapötik grupta yerini antihistaminiklere
b›rakm›fl olmas›d›r. ‹lk 10 terapötik grup içine giren
ilaçlarla gerçeklefltirilen sat›fl has›la oran› %32 olup,
yine bu dönemde pazar›n büyüme oran› %16 olmufltur.
2002 y›l›nda da ilk 10 terapötik ilaçlar pazar›nda %6 l›k
bir büyüme gerçekleflmifl ve 122.8 milyar ABD $ l›k bir
sat›fl has›las› gerçekleflmifltir.

Bütün y›llar bak›m›ndan ilk 3 s›ray› paylaflan ilaç
gruplar› s›ras›yla, antiülserler, kolesterol ve trigliserid
düflürücüler ile antidepresanlard›r.  2000-2002 y›llar›
aras›nda ilk 10 a giren terapötik gruplar sistemik olarak
s›n›fland›r›ld›¤›nda bafll›ca 6 grubun oldu¤u
görülmektedir. Bunlar: i) Kardiyovasküler ve
hematopoetik sistem ilaçlar› (Kolesterol ve trigliserit
düflürücüler, Kalsiyum antagonistleri, ADE inhibitorleri,
Eritropoietinler); ii) Santral sinir sistemi ilaçlar›
(Antidepresanlar, Antipsikotikler); iii) Antiinfektifler
(Sephalosporinler ve Kombinasyonlar); iv) Sindirim
sistemi (Antiülserler); v) Endokrin ve metabolizma ilaçlar›
(Oral antidiyabetikler); vi) Analjezik ve antialerjik ilaçlar
(Sistemik antihistaminikler, Non-narkotik analjezikler,

Antiromatik non-steroidaller) d›r. Buradan
ç›kar›lacak temel sonuç, terapötik gruplar›n en s›k
görülen hastal›klar›n tedavisiyle ilgili endikasyon
alanlar›na sahip olduklar› ve bu ba¤lamda da üzerinde
en çok AR-GE etkinlikleri yürütülen ilaçlar olduklar›d›r.
Bu da bu alanlarda AR-GE çal›flmas› yürütebilen
firmalar›n pazar büyüklü¤ü bak›m›ndan bafl› çeken
lokomotif kurulufllar olaca¤› ve pazarda da
yo¤unlaflman›n bu temelde geliflti¤i gerçe¤idir.

2000-2002 y›llar› aras›nda küresel ölçekte sat›fl de¤eri
yaratan ilaçlara ait çeflitli veriler Tablo 2 ve 3 de
toplanm›flt›r.

Tablo 2’de herhangi bir s›ralamaya ba¤l› olmaks›z›n
2000-2002 aras› ilk 10 ilaç listesine giren ilaçlar›n tedavi
gruplar› ve etken madde içerikleri bak›m›ndan
s›n›fland›r›lmas› yap›lm›flt›r. Ayr›ca ilk 10 ilac›n Türkiye’de
bulunup, bulunmad›¤› ve varsa piyasadaki adetleri ile
farmasötik flekilleri listelenmifltir.

Bir antiülser ilac› olan ve omeprazol etken maddesini
içeren Losec/Prilosec, Türkiye’de de sat›flta olan
ilaçlardan bir tanesidir. Türkiye’de, omeprazol etken
maddesini içeren 10 preparat üretilmektedir. 2000-2002
y›llar› aras› ilk 10 ilaç listesi içerisinde yer alan ve
amlopidin içeren Norvasc’da Türkiye’de üretilmektedir
ve etken maddeyi içeren 10 preparat bulunmaktad›r.
2002 itibariyle bir selekoksib türevi ilaç ilk kez olarak
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Bas›n Bildirisi

Tablo 2. 2000-2002 aras› sat›fl de¤eri oluflturan ilk 10 ilac›n tedavi grubu ve etken madde bak›m›ndan s›n›fland›r›lmas›

Dünya Resmi Tedavi S›n›flar›

Losec/Prisolec Antiülser Omeprazol +(10 Adet) Kapsül Mikropellet kapsül

Lipitor Antihiperlipidemik Atorvastatin +(2 Adet) Film tablet

Zocor Antihiperlipidemik Simvastatin + (4 Adet) Tablet Film tablet

Norvasc Kalsiyum Kanal BI. Amplodipin +(10 Adet) Tablet

Ogastro/Prevacid Antiülser Lansoprazol +(8 Adet) Mikropellet kapsül

Prozac Antidepresan Fluoksetin +(7 Adet) Kapsül Likit

Seroxat/Paxil Antidepreson Paroksetin +(1 Adet) Film tablet

Zyprexa Nöroleptik Olanzapin +(1 Adet) Film tablet

Celebrex Antiinflamatuvar Selekoksib + (1 Adet) Kapsül

Zoloft Antidepresan Sertalin + (3 Adet) Kapsül Tablet

Erypo** Eritropoietin Epoetin alfa - -

Vioxx Antiinflamatuvar Refokoksib +(1 Adet) Tablet

N. Abac›o¤lu taraf›ndan IMS verilerinden düzenlenmifltir.
 *2002’de Türkiye’de bulunan ilaç say›s›; ** 2004 itibariyle Türkiye’de iki firmaya ait ruhsatl› preparat bulunmaktad›r.

Tedavi Grubu Etken Madde Türkiye* Türkiye’deki Farmasötik fiekilleri

Tablo 1. 2000-2002 aras› 10 ilac›n küresel farmasötik sat›fllarda yarat›lan de¤er*
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Losec/Prilosec 1 6.1 %1.9 %9 2 6.1 %0 3 5.2 %-19

Lipitor 2 5.4 1.7 %44 1 7.0 +31 1 8.6 +20

Zocor 3 4.4 1.4 %15 3 5.3 +25 2 6.2 13

Norvasc 4 3.3 1.1 %15 4 3.7 +14 5 4.0 +6

Ogastro/Prevacid 5 3.1 1.0 %33 5 3.5 +13 7 3.6 +3

Prozac 6 2.9 0.9 %-1 - - - - - -

Seroxat/Paxil 7 2.4 0.8 %20 9 2.8 +19 8 3.3 +13

Zyprexa 8 2.4 0.8 %30 6 3.2 +35 4 4.0 +21

Celebrex 9 2.4 0.7 %65 7 3.1 +32 9 3.1 - 1

Zoloft 10 2.2 0.7 %12 - - - 10 2.9 +12

Erypo - - - - 8 2.9 +35 6 3.8 +18

Vioxx - - - - 10 2.6 +44 - - -

‹lk 10 Ürün toplam› $34.5 %10.9 %+21 $40.2 %+22 $44.7 %+11

N. Abac›o¤lu taraf›ndan IMS verilerinden düzenlenmifltir.
*2000 y›l› için kaynak: World Review 2001 (* Büyüme sabit ABD $ kuruna göre ölçülmüfltür)
*2001 y›l› için kaynak: IMS World Review 2002. *Not: Veriler, yukar›ya do¤ru 53 haftal›k ABD sat›fllar›ndan hesaplanm›flt›r.
*2002 y›l› için kaynak: IMS World Review 2003. *Not: Veriler, yukar›ya do¤ru 53 haftal›k ABD sat›fllar›ndan hesaplanm›flt›r.
** Pazarda sat›fl: milyar $
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dünyadaki e¤ilime uygun olarak Türkiye kliniklerinde
de kullan›l›rken, eritropoietin henüz Türkiye’de
ruhsatland›rma aflamas›ndayd›. 2004 y›l› itibariyle
epoetin a Tü¤rkiye’de de 2 ayr› firmaya ba¤l› 3 ruhsatl›
preparat olarak kullan›lmaya baflland›.

Tablo 3 de ise, ilk 10 ilac›n küresel farmasötik
sat›fllarda yaratt›¤› de¤erlere iliflkin veriler
gösterilmektedir. Bu tablo parametrik olarak dört veriye
yer vermektedir. Bunlar s›ras›yla, ilaçlar›n y›llara göre
en büyük de¤erden küçü¤e do¤ru s›ralan›fllar›, milyar
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Bas›n Bildirisi

$ cinsinden sat›fl de¤erleri ile bunlar›n % de¤erleri
(sadece 2000 y›l› için) ve her ilac›n sabit $ kuru üzerinden
piyasadaki  % büyüme de¤erleridir.

Bahse konu olan, iki ilaç (eritropoietin, rofekoksib)
küresel sat›fl has›las›, ya da ilk 10 ilaç içindeki yeri
bak›m›ndan 2000 y›l› bafl›ndan bu yana dünyada
innovatör firmalar›na “kar maksimizasyonu”
bak›m›ndan önemli kazanç sa¤layan ilaçlar olarak
görünmektedir. Eritropoietin 2004 y›l› itibariyle iki farkl›
firmaya ait 3 ruhsatl› ilaçla Türkiye pazar›nda da
sat›lmaktad›r. SSK skandal› ile ortaya ç›kan durum,
pazar içi rekabete dayal› görünmektedir. Kamu
ihalelerine girecek az say›da firmaya ait müstahzar
oldu¤unda, rekabetin engellenmesi ve piyasa tekeli
sa¤lanmas› aç›s›ndan de¤iflik uygulamalar gündeme
gelebilmektedir. Yine Türkiye pazar›nda 6 de¤iflik
firmaya ait rofekoksib içeren çeflitli tablet müstahzarlar
 ile bir firma skalas›nda üretilen baflka bir koksib türevi
(selekoksib) ilaç bulunmaktad›r. ‹lk gruptan (refekoksib)
bir müstahzar›n uluslararas› düzeyde geri çekme ile
piyasalardan kald›r›lmas›, marka ilaca iliflkin pazar
sonras› takip (post marketing surveillance) s›ras›nda
istenmeyen-ters bir reaksiyonla karfl›lafl›ld›¤›n› somut
olarak kan›tlamaktad›r. Nitekim ana firma buna iliflkin
bir kamuoyu aç›klamas› da yapm›flt›r. Bu grup ilaçlara
iliflkin çeflitli ülkelerdeki ruhsatland›rma faaliyetlerinde

bu denli acele edilmifl olmas›n›n önemli dayanaklar›ndan
birisi, patent iflleminden sonra, piyasada tekel
konumuyla  azami ölçüde kar edebilme dürtüsüne
dayanmaktad›r.

Sonuç

Bu özetleme çabalar›, sistemin kontrolündeki
güçlü¤ün, özgün olarak sistemin iktisadi karakterine
dayal› oldu¤unu göstermektedir. Sa¤l›k  ve ilaç,  onlar›
salt bir  meta ve kar arac› olarak üreten kapitalist
sistemce, toplumsal karakterilerine uygun kamusal
hizmet ve araçlar› olma özellikleriyle tasarruf edemez.
Bu anlamda, ilgili meslek kurulufllar› olan Türk Tabibleri
Birli¤i (TTB), Türk Eczac›lar› Birli¤i (TEB) ve Türk
Farmakoloji Derne¤i (TFD)’ne kamu yarar›n›n kollanmas›
bak›m›ndan çok önemli görevler düflmektedir.

Merakl›s› için 2 kaynak:

1- ABACIO⁄LU N (Nisan-2004) Uluslararas› Pazar ‹statistikleri ve
Dünya ‹laç Sanayii: 1999-2003 Döneminden 2005’e Projeksiyon,
SoL Meclis Sa¤l›k Komisyonu Raporu-‹stanbul

2- ABACIO⁄LU N (2001) Sorularla ‹lac›n Ekonomi-Politi¤i, AEOB ‹laç
Forumu 19, 2, 56-62
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Türk Farmakoloji Derne¤i Üyeleri,Türk Farmakoloji Derne¤i Üyeleri,

Türk Farmakoloji Derne¤i baz› ilaç firmalar›m›z›n deste¤iyle
üyelerimizin bilimsel etkinliklere kat›l›mlar›n› sa¤lamak
amac›yla afla¤›daki burslar›  temin etmifltir.

Bursun ad›:

Türk Farmakoloji Derne¤i-Glaxosmithkline (GSK) Yurtd›fl›
Bilimsel Etkinlik  Seyahat Bursu

Burs say›s›: 2

Sa¤lanacak destek:

a) Aday›n bulundu¤u flehir-kongrenin yap›laca¤› flehir gidifl-
dönüfl uçak  bilet ücreti

b) Kongre kat›l›m ücreti.

c) Konaklama deste¤i (250 USD). Konaklama bedelinin
gerekti¤inde kalan k›sm› aday taraf›ndan karfl›lanacakt›r.
Uçak biletleri ve 250 USD konaklama deste¤i do¤rudan
GSK taraf›ndan kat›l›mc›ya verilecektir. Kongre kay›t
ücretleri ise kat›l›mc› taraf›ndan yat›r›ld›ktan sonra GSK
taraf›ndan  ödenecektir. Kat›l›mc› kongre dönüflü gerekli
belgeleri GSK’ye teslim edecektir.

Adaylar›n seçimi:  Adaylar, 3’ü Türk Farmakoloji Derne¤i
yönetim kurulu üyesi, 4’ü  Türk Farmakoloji Derne¤i yönetim
kurulunun belirledi¤i Türk Farmakoloji Derne¤i’ne üye
üniversite ö¤retim üyesi ve 1 GSK temsilcisinin kat›ld›¤› kurul
 taraf›ndan, afla¤›da belirtilen koflullar dikkate al›narak
seçilecektir. Burslar için 2005 dönemi için son baflvuru tarihleri
1 Aral›k 2004 ve 1 May›s 2005 dir. Seçici kurul son baflvuru
tarihinden sonra  45 gün içinde de¤erlendirmesini yaparak
sonucu yaz›l› olarak adaylara bildirecektir. Bursu kazand›¤›
halde kongreye kat›lamayan adaylar, o tarihe kadar GSK
taraf›ndan yap›lan  harcamalar› (kongre kay›t ücreti, ulafl›m
ve konaklama deste¤i) firmaya geri ödemek zorundad›rlar.

Burslara baflvuru koflullar›:

a) TFD üyesi olmak

b) Halen bir üniversitede çal›fl›yor olmak

c) Farmakoloji alan›nda doktoras›n› veya t›pta uzmanl›¤›n›
tamamlam›fl olmak.

d) Aday  bildiriyi  sunacak  kifli olmal›d›r. Bildiride birden
fazla isim olmas› durumunda, öteki araflt›rmac›lar
taraf›ndan aday›n baflvurusunun kabul edildi¤ini gösteren
imzal› bir belgenin baflvuru formuna eklenmesi
gerekmektedir.

e) Etkinlikte sunulacak çal›flman›n tamam›n›n ya da önemli
bir bölümünün Türkiye'de yap›lm›fl olmas› gerekmektedir.

f) Türk Farmakoloji Derne¤i yönetim kurulu üyeleri bu
burslara baflvuramazlar.

Bursun ad›:

Türk Farmakoloji Derne¤i Bilimsel Etkinlik Destekleme
Bursu

Burs miktar›:

Y›lda toplam 1500 USD destek sa¤lanacakt›r. Bir kat›l›mc›ya
en fazla 500 USD verilecektir.

Sa¤lanacak destek:

Bu destekten amaç; aday›n yurtiçi veya yurtd›fl› bilimsel
etkinliklere (kongre veya  k›sa süreli araflt›rma ) kat›l›m› için
yapaca¤› harcamalara (ulafl›m, konaklama, kay›t ücreti) k›smi
katk›  sa¤lamakt›r. Öncelik yurt d›fl› bilimsel etkinlikler için
baflvuran adaylara verilecektir.

Adaylar›n seçimi: Adaylar, 3’ü Türk Farmakoloji Derne¤i
yönetim kurulu üyesi, 4’ü  Türk Farmakoloji Derne¤i yönetim
kurulunun belirledi¤i  Türk Farmakoloji Derne¤i’ne üye
üniversite ö¤retim üyesinin   kat›ld›¤› kurul  taraf›ndan,
afla¤›da belirtilen koflullar dikkate al›narak seçililecektir. 2005
y›l› burs program›na  son baflvuru tarihleri 1 Aral›k 2004 ve
1 May›s 2005 dir. Seçici kurul son baflvuru tarihinden sonra
45 gün içinde de¤erlendirmesini yaparak sonucu yaz›l› olarak
adaylara bildirecektir. Bursu kazand›¤› halde bilimsel etkinli¤e
kat›lamayan adaylar, kendilerine verilen  deste¤i derne¤e
geri ödemek zorundad›rlar. Adaylar›n yararland›klar› bilimsel
aktiviteye iliflkin bir raporu etkinlik dönüflü Türk Farmakoloji
Derne¤ine sunmalar› gerekmektedir.

Burslara baflvuru koflullar›:

g) TFD üyesi olmak

h) Halen bir üniversitede çal›fl›yor olmak

i) Farmakoloji alan›nda doktoras›n› veya t›pta uzmanl›¤›n›
tamamlam›fl olmak.

j) Kongre için baflvuru:

k) -Aday  bildiriyi  sunacak  kifli olmal›d›r. Adaylar›n bildiri
özeti gönderdi¤ine veya kabul edildi¤ine iliflkin bir belgeyi
sunmalar›  gerekmektedir.  Bildiride birden fazla isim
olmas› durumunda, öteki araflt›rmac›lar taraf›ndan aday›n
baflvurusunun kabul edildi¤ini gösteren imzal› bir
belgenin baflvuru formuna eklenmesi gerekmektedir.

-Kongrede sunulacak çal›flman›n tamam›n›n ya da önemli
bir bölümünün Türkiye'de yap›lm›fl olmas› gerekmektedir.

l) K›sa süreli araflt›rma bursu için baflvuru: Araflt›rman›n
yap›laca¤› yerden davet mektubunun sunulmas›
gerekmektedir.

m) Türk Farmakoloji Derne¤i yönetim kurulu üyeleri bu
burslara baflvuramazlar.
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Sevgili hocalar›m ve sevgili arkadafllar›m,Sevgili hocalar›m ve sevgili arkadafllar›m,

Türk Farmakoloji Derne¤i Farmakoloji Egitiminde Kusaklararas› Bilimsel Etkileflme Seminerleri Program'lar›ndan
birini daha 2-4 Mart 2005 tarihlerinde Prof. Dr. fiahin AKMAN ad›na  düzenleyece¤iz. Toplant›m›z Patalya Thermal
Resort, K›z›lcahamam, Ankara’da yaplacakt›r. Otel ile ilgili bilgi almak isteyenler http://www.patalyahotel.com.tr
adresini inceleyebilirler.

Bu toplant›n›n duyurusu ayr›ca bultenimiz arac›l›¤› ile de yap›lacakt›r. Bültenin sizlere geç ulaflabilece¤ini
düflünerek sizlere bu duyuruyu e-mail yolu ile de yapmay› uygun gördük. Bu listede baz› hocalar›m›z ve
arkadaslar›m›z›n adresleri yanl›fl olabilir, baz›lar›n›n da olmayabilir. Yanl›fll›klar› düzeltmeme ve eksik olanlar›
tamamlamama yard›m ederseniz çok sevinirim.

Hepimizin çok iyi bildi¤i gibi bu toplant›n›n amac›, Türk Farmakoloji Dernegi Üyesi olan ve uzmanl›¤›n›/doktoras›n›
bitirmifl, ancak doçent olmam›fl arkadafllar›m›z›n uzmanl›k/doktora e¤itimleri sonras›nda gerek yurt içi gerekse
yurt d›fl›nda yapm›fl oldu¤u çal›flmalar› akademik nezaket ölçüleri içinde dinlemek, tart›flmak, yap›c› elefltirilerde
bulunmak ve bu arkadafllar›m›za daha sonrak› çal›flmalar›nda bilgi ve tecrübelerimiz dahilinde yol göstermektir.
Ayr›ca, y›lda en az bir kez de olsa, birbirimiz ile yaflad›¤›m›z flehirlerden ve ortamlardan farkl› bir yerde buluflmak,
sohbet etmek, e¤lenmek ve ayn› zamanda dinlenmek f›rsat›n› bulmakt›r.

Bu amaçlar ile, konuflmac› olmak isteyen arkadafllar›mdan ricam konuflma bafll›klar› ile birlikte 28 Ocak 2005
tarihine kadar bana haber vermeleridir.

Sayg› ve sevgilerimle,

Doç. Dr. Bahar Tunctan

TFD Yönetim Kurulu Üyesi

Mersin Üniversitesi
Yenisehir Kampüsü
Eczac›l›k Fakültesi
Farmakoloji Ab.D.
33169, Mersin
Tel ifl : 0 324 341 0605; 0 324 3412815 / 2633
Faks : 0 324 341 0605; 0 324 3413022
GSM : 0 533 2178095
E-mail : btunctan@yahoo.com veya btunctan@superonline.com veya btunctan@mersin.edu.tr
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EPHAR 2004 Porto
Farmakoloji Kongresinin
Ard›ndan

Yusuf ÖZTÜRK ve Özgür Devrim CAN

Anadolu Üniversitesi, Eczac›l›k Fakültesi, Farmakoloji
Anabilim Dal›, Eskiflehir.

Avrupa Farmakoloji Dernekleri Federasyonu
(EPHAR)’›n 4. Kongresi, Portekiz’in Porto kentinde 14-
17 Temmuz 2004 tarihleri aras›nda gerçekleflti. Atlas
okyanusunun k›y›s›nda kurulu bu kent çeflitli özellikleri
bünyesinde bar›nd›ran ve tarihsel zenginliklerle dolu
bir yerleflim merkezi konumundad›r. Rio Douro nehrinin
okyanusla birleflim noktas›ndaki Porto flehri tipik bir
liman kenti görünümündedir. fiaraplar› ile ünlü bu
kentte akdeniz iklimini s›cakl›¤›n› ve okyanus serinli¤ini
 ayn› zamanda alg›laman›z pek flafl›rt›c› olmayacakt›r.
S›cak insanlarla dolu bu kentte çok k›sa bir zaman önce
yaflanan Avrupa Futbol fiampiyonas›n›n coflkusunu da
cadde ve sokaklarda görmemek olanaks›zd›. Nehrin
üzerindeki köprüleri, tarihi flarap imalathaneleri, nehir
üzerindeki tekneleri, tramvay› ve tarihi binalar› ile
ziyaretçiler üzerinde çok güzel izlenimler b›rakan bu
kent EPHAR2004 kongresine ev sahipli¤i yapt›.

Anadolu Üniversitesi Eczac›l›k Fakültesi Farmakoloji
Anabilim Dal› olarak 3 kifli ile kat›ld›¤›m›z bu toplant›dan
birkaç gün önce geldi¤imiz Porto kentini gezerken,
tesadüf eseri Porto Üniversitesi Eczac›l›k Fakültesinde
Farmakoloji departman›n› görme flans› yakalay›p Prof.
Paulo Fresco ve Prof. Carla Diniz ile tan›flma olana¤› elde
ettik. Toplant›n›n yap›ld›¤› Porto Üniversitesi
kampüsünden uzakta ve flehir merkezinde yer alan bu
departman bir anlamda ev sahibi konumda idi.

Kongre 14 Temmuz günü Porto Üniversitesi
kampüsündeki Mühendislik Fakültesi binas›nda kay›t

ve aç›l›fl seremonisi ile bafllad›. Bu günün akflam› ayn›
fakültenin bahçesinde verilen akflam yeme¤inde eski
dostlar yine buluflma olana¤› elde etmiflti. Yiyecek ve
içecek s›k›nt›s›n›n çekilmedi¤i bu akflam yeme¤inin
ard›ndan kongre organizasyonu taraf›ndan sa¤lanan
otobüsler ile herkes ertesi gün tekrar buluflmak üzere
flehir merkezine gitti.

15 Temmuz günü sabah›ndan itibaren davetli sözlü
sunumlar gerçeklefltirildi ve posterler yerlerine as›ld›.
Di¤er EPHAR kongrelerinde oldu¤u gibi Porto
konferans›nda da serbest bildiriler yaln›zca poster
biçiminde sunuldu. Sözlü sunumlar Porto Üniversitesinin
Mühendislik Fakültesi binas›nda gerçekleflirken, posterler
ayn› üniversitenin Ekonomi Fakültesinde sergilendi. Bu
bina içinde ayr›ca ticari firmalar›n sergileri de yer
almaktayd›. Sergi açan ticari firmalar›n say›s›n›n di¤er
kongrelere göre sanki bira daha  az oldu¤u izlendi.
Oldukça büyük ve kompleks bir bina olan Ekonomi
Fakültesi içinde yerleflim düzeni biraz karmafl›k
durumdayd› ve posterlerin bulunmas›nda güçlükler
yafland›. Bu kongrede ayr›ca ilk kez poster sunumlar›nda
bir yenilik yap›lm›flt›: Her poster sahibi ayn› zamanda
5 dakikal›k bir sözlü anlat›m ve 3 slayt ile posterde yer
alan çal›flmas›n› özetleyecekti. Ayr›ca 3 dakikal›k bir
soru zaman› her poster için ayr›lm›flt›. Konu konu ayr›
oturumlar halinde düzenlenen bu sözlü anlat›mlar›n
Mühendislik Fakültesi binas›nda, posterlerin de Ekonomi
Fakültesi Binas›nda yap›lmas› asl›nda hiç kullan›fll›
olmam›flt›. Çünkü insanlar yaklafl›k iki bina aras›nda
yaklafl›k 200 m mesafe aras›nda sürekli mekik dokumak
zorunda kald›lar. Ancak ancak posterlerin sözlü anlat›m
oturumlar›na kat›l›m›n pek de yüksek olmad›¤› izlendi
ve böylece befler dakikal›k sözlü anlat›mlar›n süresi 10-
15 dakikaya kadar uzayabildi. Davetli sözlü sunumlar



15

EPHAR 2004 Porto Farmakoloji Kongresinin Ard›ndan

da konulara göre ayr› ayr› oturumlar halinde
gerçeklefltirildi. Bu sunumlarda alanlar›nda otorite olan
kifliler taraf›ndan farmakolojinin “s›cak konular›” ele
al›nd›. Kongrenin oturum aralar›nda çay, kahve ve
meyva suyu ikramlar› hiç eksik olmazken, ö¤le yemekleri
de aç›k büfe kokteyl olarak Ekonomi Fakültesinin ikinci
kat›ndaki yemekhanede gerçeklefltirildi.

Kongre süresince 17 ülkeden toplam 94 davetli sözlü
sunum gerçeklefltirildi. Bu sunumlar›n ülkelere göre
da¤›l›m› afla¤›daki biçimde olmufltu:

Ülke Sözlü Sunum Say›s› % Oran

ABD 5 5.32

Almanya 17 18.09

Avusturya 1 1.06

Belçika 2 2.13

Brezilya 3 3.19

Çin 2 2.13

Danimarka 4 4.26

Hollanda 7 7.45

‹ngiltere 20 21.28

‹spanya 5 5.32

‹sveç 4 4.26

‹sviçre 6 6.38

‹talya 6 6.38

Kanada 1 1.06

Macaristan 3 3.19

Portekiz 7 7.45

Yunanistan 1 1.06

Yukar›daki tablo ‹ngiltere’nin farmakoloji alan›ndaki
geliflmifllik düzeyini ortaya koymaktad›r. Kongre
süresince 40 ülkenin bilim insanlar›nca toplam 618
poster çal›flmas› sergilendi. Bu posterlerin konulara göre
da¤›l›m› flu biçimde olmufltu:

1) Membranlar ve membranlardan tafl›n›m

2) Kolinerjik Mekanizmalar

3) Adrenerjik Mekanizmalar

4) Serotonerjik Mekanizmalar

5) Glutamaterjik Mekanizmalar

6) Peptiderjik Mekanizmalar

7) Fosfolipaz ve Eikosanoidler

8) Reseptörler ve Sinyal Transdüksiyonu

9) Renin-Anjiyotensin Sistemi 10) Endokrin
Farmakoloji

11) ‹mmunofarmakoloji ve Sitokinler

12) Farmakokinetik ve ‹laç Metabolizmas›

13) Hastal›k Modelleri

14) Klinik Çal›flmalar ve ‹laç Güvenli¤i

15) Toksikoloji

16) Do¤al Ürünler

17) Farmakoloji E¤itimi

EPHAR2004’de poster sunan ülkelerin isimleri, poster
say›lar› ve bu posterlerin yüzdeleri afla¤›daki tabloda
verilmifltir:

Ülke Poster Sunum Say›s› % Oran

ABD 17 2.7

Almanya 8 1.3

Avusturya 7 1.1

Belçika 9 1.4

Brezilya 71 11.0

Bulgaristan 3 0.4

Çek Cumhuriyeti 11 1.7

Danimarka 1 0.2

Estonya 1 0.2

Finlandiya 4 0.6

Fransa 24 3.8

Güney Kore 1 0.2

H›rvatistan 17 2.7

Hollanda 5 0.8

‹ngiltere 44 7.1

‹ran 4 0.6

‹rlanda 4 0.6
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‹spanya 77 12.4

‹sveç 2 0.3

‹sviçre 7 1.1

‹talya 60 9.7

Japonya 14 2.2

Kanada 7 1.1

Küba 1 0.2

Letonya 4 0.6

Litvanya 4 0.6

Macaristan 53 8.5

Norveç 3 0.4

Polonya 14 2.2

Portekiz 70 11.0

Rusya 3 0.4

Singapur 1 0.2

Slovakya 4 0.6

Slovenya 7 1.1

fiili 2 0.3

Tayland 1 0.2

Tunus 4 0.6

Türkiye 27 4.3

Ukrayna 3 0.4

Yunanistan 20 3.2

Yukar›daki tablodan da anlafl›laca¤› gibi her ne
kadar bir Avrupa toplant›s› gibi gözükse de ABD, Kanada,
Japonya, Brezilya, fiili, Güney Kore, ‹ran,  Tunus,
Singapur, Tayland gibi di¤er k›talara mensup ülkelerin
bilim insanlar›n›n toplant›ya kat›l›m›yla, EPHAR2004 bir
dünya farmakoloji kongresi konumundayd›. Ancak,
EPHAR2004 toplant›s›na poster ile kat›l›mda farmakoloji
alan›ndaki geliflmifllik düzeyinden ziyade co¤rafi ve
kültürel yak›nl›klar›n rol oynad›¤› görülmektedir.
Kongrede en çok poster sunan ülke ‹spanya’d›r, bu
ülkeyi Brezilya izlemektedir. Bu iki ülkeden ilkinin
Potrekiz’e co¤rafi ve kültürel, ikincisinin kültürel
yak›nl›¤› bulunmaktad›r. Ev sahibi konumda olan
Portekiz kat›l›m aç›s›ndan 3. s›rada yer almaktad›r.

Türkiye bu listede 27 poster ile ‹ngiltere’den sonra
7. s›rada yer almaktad›r. Sözü edilen bu 27 çal›flmada
toplam 73 Türk bilim insan›n›n isminin yer ald›¤›
görülmektedir. Bu 27 poster genel olarak flu konular›
kapsamaktayd›:

1) Serotonerjik Mekanizmalar

2) Adrenerjik Mekanizmalar

3) Kolinerjik Mekanizmalar

4) Endokrin ve Otonom Regülasyonlar

5) Peptiderjik Mekanizmalar

6) NO ve CO Arac›l›kl› Mekanizmalar

7) Reseptörler ve Sinyal Transdüksiyonu

8) Renin-Anjiyotensin Sistemleri

9) Farmakokinetik ve ‹laç Metabolizmas›

10) Hastal›k Modelleri

11) Farmakolojide Ö¤retme Yöntemleri

12) Do¤al Ürünler

Türkiye’den Porto’ya giden posterlerde adlar› geçen
üniversite ve akademik kurumlar ile poster say›lar› ve
posterlerde isim olarak yer alan araflt›rmac› say›lar›
afla¤›da verilmifltir:

Çukurova Üniversitesi 8 poster (15 araflt›rmac›)

Anadolu Üniversitesi 5 poster (10 araflt›rmac›)

Osmangazi Üniversitesi 3 poster (8 araflt›rmac›)

Ankara Üniversitesi 3 poster (7 araflt›rmac›)

Ege  Üniversitesi 3 poster (15 araflt›rmac›)

Gülhane T›p Akademisi  2 poster (7 araflt›rmac›)

‹stanbul Üniversitesi 2 poster (4 araflt›rmac›)

Hacettepe Üniversitesi  1 poster (4 araflt›rmac›)

Marmara Üniversitesi 2 araflt›rmac› di¤er 
üniversiteler taraf›ndan
sunulan posterlerde yer
alm›flt›r

Mersin Üniversitesi 1 araflt›rmac› baflka bir 
üniversite taraf›ndan 
sunulan posterde yer 
alm›flt›r

Görüldü¤ü gibi Türkiye’den kat›l›m oldukça iyi
konumdad›r. Bilimsel toplant›lara kat›l›m›n her bilim
insan› taraf›ndan bilinen yararlar› bulunmaktad›r.
Önümüzdeki y›llarda kat›l›m›n daha da artmas› en büyük
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EPHAR 2004 Porto Farmakoloji Kongresinin Ard›ndan

EPHAR2004 Aç›l›fl kokteyli (14 Temmuz 2004, Doç.Dr. Süleyman AYDIN,
Prof.Dr. Yusuf ÖZTÜRK, Arfl.Gör. Devrim CAN, Prof.Dr. S. O¤uz KAYAALP,
sa¤da oturan Prof.Dr. Meral TUNCER)

temennimizdir, çünkü sporcular için olimpiyat ve dünya
flampiyonalar›na kat›lmak ne anlam ifade ediyorsa,
bilim insanlar› için de büyük uluslararas› toplant›lara
kat›lmak o anlam› tafl›maktad›r. Bunun için devletin ve
özel kurulufllar›n verece¤i maddi deste¤in artmas› büyük
önem tafl›maktad›r.

EPHAR2004 kongresinde bizler için sürpriz olmayan
bir baflka olay da, hemen her EPHAR ve IUPHAR

toplant›s›nda görmeye al›flt›¤›m›z Prof. Dr. S. O¤uz
KAYAALP ile karfl›laflm›fl olmam›zd›r. Hocam›z, emekli
olmas›na ve yaflca bizlere göre ilerlemifl olmas›na karfl›n
sonsuz enerjisi ile sözlü bildiri oturumlar›na kat›lmakta,
hemen tüm posterleri büyük bir dikkatle incelemekte,
firmalar›n standlar›n› gezmekte ve tüm bunlar› yaparak
genç bilim insanlar›m›za ›fl›k saçan motive edici bir
örnek olmaktad›r. Bu kongrelerde karfl›laflt›¤›m›zda
hocam›z›n bilgi ve deneyimlerini tam ortam›nda
paylaflma f›rsat› da bulabildi¤imiz için aç›kcas› kendimizi
flansl› görürüyoruz. Daha nice EPHAR ve IUPHAR
kongresinde O¤uz hocam›z ile karfl›laflmay› diliyoruz.

EPHAR2004 organizasyonunda en olumlu
noktalardan birisi de her kat›l›mc›ya kongre süresince
internet hizmetinin sa¤lanm›fl  olmas›yd›. Bu amaçla
Porto Üniversite Mühendislik Fakültesinin ö¤renci
bilgisayar laboratuvarlar›ndan birisi (yaklafl›k 30
bilgisayar) bizlere tahsis edilmiflti. 17 Temmuz günü
yap›lan veda kokteyli ve geride kalan güzel an›lar› ile
Porto’daki EPHAR2004 kongresi sona ererken, kokteyldeki
bilim insanlar›n›n dünyan›n bir baflka köflesinde
çal›flmakta olan meslektafllar›na son cümleleri flu
oluyordu: 2006 y›l›nda Pekin’de veya 2008 y›l›nda
Manchester’da buluflal›m....
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Say›n TFD üyeleri,

Klinik Farmakoloji’ye ilgi duyan TFD üyelerini bir
araya getirmek, etkileflimlerini art›rmak ve bu alandaki
bilgi ve olanaklar›n›n paylafl›m›n› sa¤lamak amac›yla
Derne¤imiz bünyesinde 1999 Eylül’ünde kurulmufl olan
Klinik Farmakoloji Çal›flma Grubu (KFÇG) o tarihten bu
yana befl sempozyum, bir çal›flma toplant›s› ve bir
Rasyonel Farmakoterapi Kursu düzenlemifltir. Yeni
akademik dönem içerisinde planlanan yeni
etkinliklerden ilki 17 Aral›k 2004 tarihinde Ankara’da
gerçeklefltirilecek olan Çocuklarda Ak›lc› ‹laç Kullan›m›
Sempozyumu’dur. Bu sempozyumun Ocak 2005 içinde
‹zmir’de tekrarlanmas› planlanmaktad›r. Tüm Dernek
üyelerimizi bu toplant›larda görmekten mutluluk
duyaca¤›z.

2005 y›l› içinde planlanan etkinlikler aras›nda
Rasyonel Farmakoterapi Kursu’nun tekrarlanmas›, ‹yi
Klinik Uygulamalara Girifl kursu, Etik Kurul Baflvuru
Dosyalar›n›n Sistematik ‹ncelenmesi Çal›flma
Toplant›s›’n›n tekrarlanmas›, elektronik ortamda etkin
bir flekilde haberleflmenin sa¤lanmas› ve bir elektronik
bülten haz›rlanmas› say›labilir. fiu anda gruba kay›tl›
bulunan üyelerimizi ve yeni üye olmak isteyen
arkadafllar›m›z› bu etkinliklerde görev almaya ve
yenilerini önermeye davet ediyoruz.

KFÇG’nu daha aktif ve paylafl›mc› görmeyi diliyoruz.
fiu anda KFÇG üye say›s› 27’dir, üyelerimizden 21’i
elektronik haberleflme listesine
(http://health.groups.yahoo.com/group/TFD-KFCG/)
kay›tl›d›r. Konu ile ilgilenen tüm TFD üyelerini bir kez
daha grubumuza ve elektronik haberleflme listemize
kat›lmaya ça¤›r›yoruz. KFÇG’na ve elektronik ortamdaki
haberleflme listesine üye olma iste¤inizi iletiflim
adresimize gönderebilirsiniz.

Önümüzdeki günlerde görüflme dile¤i ve
sevgilerimizle,

KFÇG Yürütme Komitesi ad›na:

Prof. Dr. fiule Oktay

KFÇG Yürütme Komitesi üyeleri:

Prof. Dr. fiule Oktay – Baflkan

Prof. Dr. Mehmet Melli – Dernek Baflkan›

Prof. Dr. Meral Tuncer – Dernek Baflkan› (önceki)

Prof. Dr. ‹. Hakk› Ayhan

Prof. Dr. Hülya Güven

Prof. Dr. Ayd›n Erenmemiflo¤lu

Prof. Dr. M. O¤uz Güç

Dr. Melih Ö. Babao¤lu - Sekreter

TFD Klinik Farmakoloji Çal›flma Grubu üyeleri:

(8 Ekim 2004 itibariyle)

Ahmet Ak›c›* Atila Karaalp

Tolga R. Aydos Fatma K›l›ç

A.Sükrü Aynac›o¤lu Selim Kortunay

‹. Hakk› Ayhan* Mehmet Melli

Melih Ö. Babao¤lu fiule Oktay

Selda Emre Ayd›ngöz Nuran Ö¤ülener

Remzi Erdem Fatih Özdener*

Faruk Erden Esra Sa¤lam*

Ayd›n Erenmemiflo¤lu Baflar S›rmagül

Kevser Erol Meral Tuncer

Ayfle Gelal Hale Tufan

M. O¤uz Güç Kamil Vural*

Zafer Güney Umit Yaflar

Hülya Güven* 

*: Elektronik gruba kay›t olmalar› için gönderilen
davet yaz›lar›na bu üyelerimizden yan›t al›namam›flt›r.
Bu daveti, e-posta adreslerindeki de¤ifliklik nedeniyle
alamam›fl olan Çal›flma Grubu üyeleri kullanmay›
istedikleri yeni e-posta adreslerini iletiflim adresimize
gönderebilirler.

‹letiflim adresi:

http://health.groups.yahoo.com/group/TFD-KFCG/

Dr. Melih Ö. Babao¤lu

Hacettepe Üniversitesi T›p Fakültesi

Farmakoloji Anabilim Dal›

06100

S›hhiye-Ankara

Tel: 312-305 1087 Faks: 312-310 5312

babaoglu@hacettepe.edu.tr
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DuyuruDuyuru

Rasyonel Farmakoterapi Sempozyumlar› Dizisi – No: 5

“Çocuklarda Ak›lc› ‹laç Kullan›m›”

17 Aral›k 2004, Cuma

Hacettepe Üniversitesi Merkez Kampüsü, Yeflil Salon

09.00-09.10 Aç›l›fl ve Hedefler Prof. Dr. Mehmet Melli

09.10-09.30 Ak›lc› ‹laç Kullan›m› ‹lkeleri Prof. Dr. fiule Oktay

09.30-10.00 Çocuklarda ‹laç Kullan›m›n› Etkileyen Farmakokinetik Prof. Dr. Ayd›n Erenmemiflo¤lu

ve Farmakodinamik Farkl›l›klar

10.00-10.30 Kahve Molas›

10.30-11.00 Çocuklarda Tezgahüstü ve Endikasyon-d›fl› Prof. Dr. M. O¤uz Güç

‹laç Kullan›m›

11.00-11.30 Çocuklarda ‹laç-‹laç ve G›da-‹laç Etkileflmeleri Prof. Dr. Hülya Güven

11.30-12.00 Birinci Basamakta Hasta Çocu¤a Yaklafl›m Prof. Dr. Nural Kiper

12.00-13.30 Ö¤le Yeme¤i

13.30-14.00 Pediatriye Özgü Farmakoterapi Sorunlar› Prof. Dr. Ayfl›n Bakkalo¤lu

14.00-14.30 Prematüre/Yenido¤anda Farmakoterapi Prof. Dr. Murat Yurdakök

14.30-15.00 Kahve Molas›

15.00-15.30 Çocuklarda Ak›lc› Antibiyotik Kullan›m› Prof. Dr. Mehmet Ceyhan

15.30-16.00 Çocuklarda Ak›lc› Analjezik-Antipiretik Kullan›m› Doç. Dr. Betül Ulukol

16.00-16.30 PANEL: Genel De¤erlendirme ve Kapan›fl Baflkan: Prof. Dr. Meral Tuncer

‹letiflim ve kay›t adresi:

Dr. Melih Ö. Babao¤lu

Hacettepe Üniversitesi T›p Fakültesi

Farmakoloji Anabilim Dal›

06100 S›hhiye-Ankara

Tel: 312-305 1087

Faks: 312-310 5312

babaoglu@hacettepe.edu.tr

Son kay›t tarihi: 3 Aral›k 2004

Toplant›ya kat›l›m ücretsizdir.

Türk Farmakoloji Derne¤i- Klinik Farmakoloji Çal›flma Grubu
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International Union of Toxicology
(IUTOX)

Prof. Dr. Ali Esat KARAKAYA

Gazi Üniversitesi, Eczac›l›k Fakültesi, Farmasötik
Toksikoloji Anabilim Dal›.

1980 y›l›nda  13 ulusal dernek taraf›ndan kurulan
IUTOX, bugün 5 k›tadan  47 üye derne¤in oluflturdu¤u
ve 20 000 in üzerinde toksikolo¤u  temsil eden bir
kurulufltur. Bu derneklerden 6 s›, EUROTOX, ASIATOX,
European Association of Poison Centers and Clinical
Toxicology, International Neurotoxicology Association,
Latin American Association of Toxicology, Australasian
Society of Clinical and Experimental Pharmacologist
and Toxicologist gibi bölgesel derneklerdir. Di¤er 41
üyeyi ise ulusal dernekler oluflturmaktad›r.

Ulusal dernekler aras›nda  SOT ( Birleflik Devletler
Toksikoloji Derne¤i) gibi 5500 üyeye sahip  dernekler
oldu¤u gibi Latviya Toksikoloji Derne¤i gibi 17 üyesi
olan küçük dernekler de bulunmaktad›r. Türk Toksikoloji
Derne¤i'nin ise 134 üyesi mevcuttur.  IUTOX, Dünya
Sa¤l›k Örgütü'nce resmen tan›nan bir kurulufltur ve
ayr›ca  TUB‹TAK dahil 100 Ulusal Bilim Akademisi ve
Kurumu ile 27 Uluslararas› Bilim Kuruluflu'nun
oluflturdu¤u ICSU "International Council for Science"›n
üyesidir.

IUTOX her  3 y›lda bir yap›lan genel kurulda seçimle
oluflturulan bir Yönetim Kurulu'nca yönetilmektedir.
Merkezi ABD' nin Virginia eyaletinde olan kuruluflun

Yönetim Kurulu'na ba¤l› olarak çeflitli konularda görev
yapan komite, komisyon ve çal›flma gruplar› vard›r.

IUTOX, her 3 y›lda bir düzenlenen " International
Congress of Toxicology" ve yine her 3 y›lda bir
düzenlenen " Congress of Toxicology in Developing
Congress" isimli toplant›lar›n›n yan› s›ra, çeflitli ülkelerde
sürekli e¤itim kurslar› ve yaz okullar› da
düzenlemektedir.

IUTOX,  çeflitli uluslararas› kurulufllarla da ortak
projeler yürütmektedir. Bu kurulufllar›n bafl›nda IUPHAR
( International Union of Basic and Clinical Pharmacology)
ve IUPAC (International Union of Pure and Applied
Pharmacology)  gelmektedir.

IUTOX hakk›nda ayr›nt›l› bilgiye  (www.iutox.org)
adresli web  sitesinden ulafl›labilir.
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Dr. Ümit YAfiAR

Hacettepe Üniversitesi, T›p Fakültesi, Farmakoloji
Anabilim Dal›.

Sitokrom P450 enzimlerinin ço¤u genetik polimorfizm
gösterir. Sitokrom enzim genleri üzerinde pek çok nokta
mutasyonu (SNP) tan›mlanmas›na ra¤men bunlar›n
fonksiyonel önemleri ve farkl› toplumlarda görülme
s›kl›klar› çal›fl›lmay› bekleyen genifl bir aland›r.

Sitokrom P450 2C9 (CYP2C9) insan karaci¤erinde
bulunan bir ilaç metabolize eden enzimdir. Non-
steroidal anti-inflamatuar ilaçlar,  oral antidiyabetik
ilaçlar, varfarin, losartan, irbesartan ve fenitoin gibi
pek çok ilac›n metabolizmas›ndan sorumludur.1 CYP2C9
geninin 13 de¤iflik formu tan›mlanm›flt›r. Bunlardan
CYP2C9*1 en s›k gözlenen formdur. CYP2C9*2 ve CYP2C9*3
ise, s›ras›yla R144C ve I359L amino asid de¤iflimine yol
açan nokta mutasyonlar›n› kapsayan varyantlard›r.
CYP2C9*2 mutasyonu frekans› beyaz ›rkta yaklafl›k olarak
0.11 olarak saptanm›flt›r.2 ‹kinci s›kl›kta gözlenen varyant
CYP2C9*3’dür (frekans›: 0.07).2 Türk toplumunda
yap›lan çal›flmalar CYP2C9*2 ve *3 mutasyonlar›n›n daha
önce di¤er beyaz toplumlarda rapor edilen de¤erlere
benzer oldu¤unu göstermifltir.3 Bunun yan›nda di¤er
varyantlar özellikle Afrika ve Uzak Do¤u toplumlar›nda
bulunmufltur.4 Bu varyantlar›n ilaç metabolizmas›nda
bireyler aras› farklar›n oluflmas›nda rol oynad›¤›
gösterilmifltir.1

Bu mutasyonlar›n analiz ifllemi genotipleme olarak
isimlendirilir. Bu sadece belirli bir mutasyonun genomik
DNA’da olup olmad›¤›n› gösterir. Oysa enzim aktivitesi
sadece genetik kontrol alt›nda de¤ildir, di¤er faktörler
de enzim aktivitesinin belirlenmesinde katk›da bulunur.
Bu yüzden genotipleme kadar fenotipleme de önem

tafl›maktad›r. Fenotipleme o enzim aktivitesinin birey
üzerinde o anki göstergesidir.

Genotipleme yöntemleri: Belirtilen nokta
mutasyonlar›n analizi için genel yaklafl›m önce
mutasyonun oldu¤u bölgeyi polimeraz zincir reaksiyonu
(PCR) ile ço¤altarak uygun bir restriksiyon enzimi ile
kesmekten oluflur. Enzim, mutasyonlu PCR ürününü
keserse, mutasyonun olmad›¤› ürün kesilmez, bu ise
bir agaroz jel üzerinde elektroforez sonras› kesilen
ürünün kesilmeyenden farkl› ilerlemesiyle kolayl›kla
ay›rt edilir.5 CYP2C9 genotiplemesi için kullan›lan bir
baflka yaklafl›m ise Taqman® olarak bilinen 5’-nükleaz
metodudur.6 Bu, florijenik özelli¤i olan problar›n
kullan›lmas›na dayan›r. Öncelikle PCR ile mutasyonu
içeren DNA parças› ço¤alt›l›r. Mutasyonun oldu¤u
nükleotidi tan›yan ve DNA parças›na ba¤land›¤›nda
floresans ›fl›mas› yapan bir boya ile mutasyon olmayan
DNA parças›n› tan›yan farkl› bir renkte boya içeren iki
ayr› prob kullan›lmaktad›r.6 Taqman® kullan›m› ile çok
say›da örne¤in k›sa süre içerisinde genotipik analizi
yap›labilmektedir.

Fenotipleme çal›flmalar›: Losartan oksidasyonun
CYP2C9*3*3 genotipli karaci¤er dokusundan haz›rlanan
mikrozomlarda *1*1 genotipine oranla yaklafl›k 20 kez
azald›¤› gözlenmifltir.7 Bu oran di¤er substratlar
aras›nda 3 ile 5 kez azalma göstermifltir.8,9
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CYP2C9 enzimi arac›l›¤› ile aktif metaboliti olan E-
3174’e dönüflen losartan belirteç ilaç olarak
kullan›lmaktad›r. Fenotipleme için 25 mg oral tek doz
losartan verilmekte ve 8 saatlik idrarda losartan ve aktif
metaboliti olan E-3174 analizi yap›lmaktad›r.10,11,3,12
Yap›lan in vivo çal›flmalarda idrardaki losartan/E-3174
Türk, ‹spanyol ve ‹sveç populasyonunda incelenmifltir.
Her üç popülasyonda da özelikle CYP2C9*3 varyant›n›
tafl›yan bireylerde losartan›n E-3174’e dönüflüm h›z›n›n
azald›¤› tespit edilmifltir. 10,11,3,12

CYP2C enzimlerinin fizyolojik önemi: Son y›llarda
özellikle 2C8 ve 2C9 enzimlerinin araflidonik asit kökenli
endotel ba¤›ml› hiperpolarizan faktörlerin sentezinden
sorumlu oldu¤unu gösteren çal›flmalar vard›r.13 Bu
bulgu, 2C9 ve 2C8 genetik polimorfizmlerinin
kardiyovasküler hastal›klar›n patofizyolojisindeki rolünü
düflündürmektedir. SHEEP (Stockholm Heart
Epidemiology Programme) materyali üzerinde yap›lan
çal›flmada CYP2C8 ve CYP2C9 varyantlar› akut kalp krizi
geçiren hastalar (n=1172) ve kontrol grubu bireylerde
(n=1503) analiz edilmifltir.14 Akut miyokard infarktüs
geçirme riski CYP2C9 *2 ya da *3 varyant› tafl›yan
bayanlar ile CYP2C8*3 varyant›n› tafl›yan tüm bireylerde
artm›fl bulunmufltur.14

Tart›flma: Yap›lan alel frekans çal›flmalar›
göstermifltir ki CYP2C9*2 ve *3 beyaz ›rkta en s›k görülen
mutasyonlard›r. Bununla birlikte Afrika ve Uzak Do¤u
toplumlar›nda *5, *6, *8, *11 ve *12 mutasyonlar›n›n da
tespit edilebilece¤i gösterilmifltir.

Koroner arter endotelinde endotel ba¤›ml›
hiperpolarizan faktörün (EDHF) sentezinden k›smen
sorumlu olduklar› gösterilmifltir.13 Akut miyokard
enfarktüslü hastalarda artm›fl olan 2C8 ve 2C9 varyantlar›
bu enzim polimorfizminin risk faktörü olabilece¤ini
düflündürmektedir.14

CYP2C9*2 ve *3 enzim varyantlar›n›n, en çok bulunan
CYP2C9*1 tipine oranla azalm›fl aktivite h›z› pek çok
substrat›na karfl› gösterilmifltir.1 Bu ise daha çok  tedavi
aral›¤›  dar  olan  ilaçlar için önem kazanmaktad›r.
CYP2C9 mutasyonu olan ve varfarin kullanan hastalar›n
kanamaya daha çok e¤ilimi olduklar› ve bu hastalar›n
daha düflük günlük varfarin dozuna ihtiyaç duyduklar›
rapor edilmifltir.15 Bir di¤er 2C9 substrat› olan fenitoin
metabolizmas›nda da enzim varyantlar›n›n toksisite
geliflmesinde önemli rol alabilece¤ini gösteren raporlar
vard›r.16

Tedavi penceresi dar olan ilaç tedavilerinde tedaviye
bafllang›ç ve idame dozunun önceden tespit edilmesi
yan tesir riskini azaltacakt›r. Bu ise hastalar›n hem feno-
 hem de geno-tiplenmesini gerektirmektedir. Losartan›n
CYP2C9 aktivitesini gösteren bir belirteç olarak
kullanmas› varfarin, fenitoin gibi yan tesir riski yüksek
olan ilaçlarla tedavi edilen hastalarda bafllang›ç
dozununun tespiti için bir algoritma oluflturulmas›nda
kullan›labilir. Fakat bunun rutin uygulanabilmesi için
ileri çal›flmalar yap›lmas› gerekmektedir.

Sonuç olarak CYP2C9 genotiplemesi ve fenotiplemesi
bu enzimin substrat› olan baz› ilaçlar›n yan tesir, etki
profillerinin ayd›nlat›lmas›nda yard›mc› bir araç olarak
kullan›labilir. Beyaz ›rkta CYP2C9*2 ve *3 mutasyonlar›n›n
analizi genetik profil aç›s›ndan flu an için yeterli gibi
görünmektedir fakat ilerde gösterilecek mutasyonlar
2C9 geneti¤ini daha da ayd›nlatabilecektir. CYP2C9
fenotiplemesi için ise losartan belirteç ilaç olarak
kullan›labilir.
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Geçenlerde bir akflam dost meclisinde (asl›nda
kafalar›n bulan›k oldu¤u bir geyik muhabbetinde),
insan iliflkileri tart›fl›l›yordu?. Ortam sekiz on kiflilik
“kadim dost” “k›zlar”dan olufluyordu ve de¤iflik
mesleklerden insanlar vard›. Bir ara kula¤›ma
“reseptörlerin aç›k olmas›”, “reseptörlerin kapat›lmas›”
sözleri geldi. Ortamda tek farmakolog bendim ama söz
edilenin ne oldu¤unu anlamam›flt›m. Soruflturunca fark
ettim ki, bu reseptör baflka reseptördü. Çevreden gelen
uyar›lara cevap vermek (reseptörlerin aç›k olmas›) ya
da uyar›lar› yok saymak (reseptörlerin kapat›lmas›)
anlam›na ge liyordu. Mevzu derindi ve konu enine
boyuna irdelendi bütün gece?. Muhabbet bitti ama;
bir farmakolog olarak ben reseptör-ligand ve insan
iliflkileri hakk›nda düflünmeye devam ettim.

Dostlar hakl›yd›: Hepimiz hem reseptör, hem de
ligand gibi davran›yorduk. Reseptör ve ligand hakk›nda
bildik pek çok kavram (affinite, efikasi, seçicilik,
duyars›zlaflma gibi) iliflkilerimiz içinde geçerliydi. ‹flin
iç yüzünü bilmeyen dostlara, durumu bir farmakolog
gözüyle izah etmem gerekiyordu ve afla¤›daki metin
ortaya ç›kt›. Belki siz de metne katk›da bulunursunuz
diye, bu yaz›y› farmakoloji ailesine sunmaya karar
verdim (do¤rusu biraz güler e¤leniriz diye).

Reseptör-ligand ve insan-insan iliflkilerinde ortak
noktalar:

1- Reseptör ligand ba¤l›yken baflka ligandlar›n
uyar›s›na kapal›d›r. "Ben reseptörlerimi kapatt›m"

demekle reseptör kapanmaz. Ligand yoksa reseptörler
aç›kt›r.

2- "Reseptörleri kapatmak" duyars›zlaflma ile mümkün
olabi l i r.  Ancak  çevremizdek i  uyar › la r ›
alg›layamad›¤›m›z cevaps›zl›k hali bize ve
yak›nlar›m›za zarar verir. ‹stenmeyen bir durumdur.

3- Çevremizdeki ligandlar bizim kontrolümüz
d›fl›ndad›r. Zorla bir ligand› tutmaya ya da
atmaya gücümüz yetmez.

4- Ligandlar›n reseptörü bulmas› rastgeledir. Reseptör
ya da ligand kayr›lmas› özel ortamlarda söz
konusudur (sinaptik aral›k gibi).

5- Tüm reseptörleri doyuran mebzul miktarda ligand›n
bulundu¤u ortam, pek nadirdir. Genellikle aç›k
reseptörler hep vard›r.

6- Maksimum cevap için tüm reseptörlerin uyar›lmas›
gerekmez. Bir miktar reseptör uyar›s› ile maksimum
cevap al›nabilir (yedek reseptörler “haz›r ve
naz›r”d›r).   7- Antagonist ve negatif antagonist
ligandlar dünyam›z› karartabilir (Allah bizi
antagonist ve negatif antagonistlerden korusun).

8- Agonist ligandlarla kendimizi daha iyi hissederiz
(Allah etraf›m›zda agonist-mümkünse full agonist,en
az›ndan agonist-antagonist- ligandlar› eksik
etmesin).

9- Endojen ligandlar uzaklafl›rsa, baflka liganlar
reseptörü uyarabilir. Bu bizim için de, efllerimiz için
de geçerlidir (Allah bizi bu ifli fazla ciddiye alan
"atmaca efl"lerden de korusun).

10- Her agonist ayn› uyar›ya neden olmaz. Maksimum
efikasili ligand, “bulunmaz bursa kumafl›”d›r.
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Bulunursa bu flans, bafl üstünde tutulmal› ve k›ymeti
bilinmelidir.

11- Reseptör seçicili¤i göstermeyen agonistlerden
kaç›n›lmal›d›r. Bunlar bizim için “hay›rs›z
ligand”lard›r. 

Sevgiler, selamlar.
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