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Ulusal Nadir Hastalik ve
Yetim Ilag¢ Saglik Politikasi Tarihgesi

History of National Health Policies on
Rare Diseases and Orphan Drugs

OZET Ulkemizde nadir hastalik gériilme sikligi 5/10.000 ve alt: olarak belirtilmektedir. Literatiirde yak-
lagik 8.000 civarinda nadir hastalik tanimlanmuistir, yeni hastaliklarin tanimlanmasiyla bu hastaliklarin sa-
yis1 gittikge artmaktadir. Seyrek goriilmesine ragmen genellikle kronik ve ilerleyici hastaliklardir. Cogu
zaman tedavileri yoktur. Nadir ya da ultra nadir hastaliklar i¢in ilag tiretimi ticari kaygilardan uzak, bir
sayginlik ve etik meselesidir. Bu sorunun ¢6ziilmesi amaciyla, diinyanin pek ¢ok tilkesinde sinirl sayida
hastaya hitap eden ilaglar “yetim ilag” olarak tanimlanmus, bu ilaclarin Ar-Ge faaliyetleri ve pazara eri-
sim siire ve siiregleri ¢esitli yasal diizenlemelerle desteklenmistir.

Anahtar Kelimeler: Orfan ilag tiretimi; saglik politikasi; ilag diizenlemeleri

ABSTRACT The prevalence of rare diseases in our country is reported to be 5/10,000 and below. Ap-
proximately 8,000 rare diseases have been described in the literature, with the number of these diseases
increasing with the identification of new diseases. Despite their rarity, these diseases are usually chronic
and progressive. In most cases, there is no available treatment. The production of drugs for rare diseases
is a matter of honour and ethics, distinct from commercial considerations. In order to address this issue,
numerous countries worldwide have designated pharmaceuticals that target a limited number of patients
as "orphan drugs". These drugs are supported by various regulations, including those pertaining to re-
search and development (R&D) activities, market access periods, and market access processes.

Keywords: Orphan drug production; health policy; drug regulations

I NADIR HASTALIKLARA GENEL BAKIS

Tibbi olarak bir tanim1 olmayan nadir hastaliklar, toplum genelinde seyrek rastlanan,
kronik ve genellikle ilerleyici hastaliklardir.! Bir hastaligin “nadir” olarak nitelendi-
rilebilmesi i¢in goériilme sikliginin Avrupa Birligi’nde kabul edilen oran 5/10.000 ve
alt1 olmas1 gerekmektedir. Nadir hastalik tanimlamasinda kullanilan bu st sinir;
Amerika Birlesik Devletleri’nde iilke niifusu i¢inde en fazla 200.000, Japonya’da ise
en fazla 50.000 kiside goriilen hastaliklar olarak belirlenmistir. Net tanim diinyanin
cesitli bolgelerinde farklilik gosterse de, genel egilim “nadir hastalik” tanimini go-
riilme siklig1 temeline dayandirma yoniindedir.>* Bu hastaliklarin %71,9’u genetik-
tir ve %69,9’u cocukluk ¢aginda ortaya ¢ikar. Diinya genelinde yaklasik olarak 400
milyon insan1 etkileyen yaklasik 6.000-8.000 arasinda nadir hastalik bulunmaktadir.’
Bagka bir deyisle diinya niifusunun %06-8’inin; Avrupa’da 30 milyon, Amerika Bir-
lesik Devletleri’nde 25 milyon kisinin nadir hastaliklardan etkilendigi diisiiniilmek-
tedir. Bu oran iilkemiz niifusuna uyarlandiginda yaklasik olarak 5-6,5 milyon arasinda
bireyin nadir hastaliklardan birine sahip oldugu tahmin edilmektedir. Ancak iilke-
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mizde akraba evliliklerinin sik olmasi (%24) nedeniyle
bu rakamin daha da yiiksek olabilecegi diisliniilmekte-
dir.% 2011 yilinda hazirlanan Yetim flaglara Iliskin Kila-
vuz taslaginda da Avrupa Birligi ile uyumlu olarak
tilkemizde nadir hastalik gériilme siklig1 5/10.000 ve alt1
olarak esas alinmistir.

Her biri tek tek ele alindiginda nadir hastaliklarmn top-
lumdaki siklig1 diigiik gibi goriinse de bu hastaliklarin sa-
yisal olarak fazlaligi goz oniinde bulunduruldugunda
etkilenen kisi sayisinin ¢oklugu ile dnemli bir saglik prob-
lemi olarak karsimiza ¢ikmaktadir.

Nadir hastaliklarm %71,9’unun genetik kdkenli ol-
mas1 sebebiyle diinyadaki eylem planlar1 genellikle ge-
netik  kokenli nadir hastaliklara odaklanmistir.
Ulkemizde 2020 yilinda 1.000°de 10,6 olarak bildirilen
perinatal 6liim oraninin bir boliimiinii, genetik hastalik-
larin ve konjenital malformasyonlarin olusturdugu tah-
min edilmektedir. 2005 yil1 Avrupa Nadir Hastaliklar
Konferansi raporunda 323 nadir hastaligin yasam bek-
lentisi incelenmis, hastaliklarin %25,7’sinin 5 yasindan
once potansiyel olarak dliimciil oldugu, %36,8’inin nor-
malden daha kisa bir yagam beklentisine sahip oldugu ve
%37,5’inde ise normal yasam siiresinin beklendigi bildi-
rilmistir.

Nadir hastaliklarin yonetiminde zamaninda ve dogru
taninin ardindan dogru tedaviye kolay erisim de biiyiik
6neme sahiptir. Diger yandan, nadir hastaliklarin genis yel-
pazesiyle karsilastirildiginda bunlara yonelik gelistirilmis
tedavilerin sayisi oldukga sinirlidir. Bunun en 6nemli ne-
deni, s6z konusu hastaliklarin her birinin ¢ok sinirli sayida
kisiyi etkilemesi nedeniyle bunlara yonelik Ar-Ge ¢alis-
malar yiirlitmenin ¢ok zorlu ve yiiksek maliyetli olmasidir.
Bu sorunun ¢6ziilmesi amaciyla, diinyanin pek c¢ok iilke-
sinde sinirh sayida hastaya hitap eden ilaglar “yetim ilag”
olarak tanimlanmis, bu ilaglarin Ar-Ge faaliyetleri ve pa-
zara erisim siire ve siire¢leri ¢esitli yasal diizenlemelerle
desteklenmistir.’

ULUSAL NADIR HASTALIK VE YETIM ILAC
SAGLIK POLITIKASI TARIHCESI

Ulkemizde de 2007 yilindan itibaren nadir hastaliklara yo-
nelik yasal diizenlemeler {izerinde ¢aligmalar devam et-
mekte olup son 5 yil icerisinde ivme kazandirilmistir.
2007-2022 yillart arasinda gerceklestirilen ulusal politika
gelistirmeye yonelik ¢alismalar Sekil 1°de 6zetlenmistir.

Asagidaki boliimde, 2007-2024 yillar1 arasinda tilke-
mizde nadir hastaliklara iliskin déniim noktalarimin krono-
lojik bir 6zeti sunulmaktadir;
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SEKIL 1: 2007-2022 yillari arasinda gerceklestirilen ulusal politika gelistirmeye
yonelik galismalarina ait yol haritasinin sematik gésterimi.

2007

Nisan: Yurtdisindan Ila¢ Temini ve Esaslar1 Protokolii,
TEB ile SGK Protokolii kapsaminda TEB yurtdisindan
yetim ilag teminine baglamisgtir.
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2009

Mayis: Saglik Bakanliginin da diizenleme kurulunda yer
aldig1 Technical Asistance Information Exchange Instru-
ment of the European Commission (TAIEX) Calistay1 dii-
zenlenmistir. Nadir hastaliklar ve yetim ilaglar ile ilgili
mevcut sorunlar ve ¢éziim 6nerileri tartigilmigtir.®

2011

Tiirkiye Ilag ve T1bbi Cihaz Kurumu tarafindan hazirlanan
Ulusal Yetim la¢ Kilavuz Taslag1 sektor goriisiine sunul-
mustur.’

2014

10. Bes Yillik Kalkinma Programi kapsaminda olusturu-
lan Saglik Endistrilerinde Yapisal Doniigim Programi
Eylem Plani’nda, “Ulkemizde yetim ilaglar alaninda kap-
asite olusturulmasi” yoniinde karar alinmis ve Saglik Ba-
kanlig1 bu konuda gérevlendirilmistir (64. Hiikiimet Eylem
Plani-Eylem 46).1°

Saglik Bakanlig1 Hasta Haklar1 ve Tibbi Sosyal Hiz-
metler Daire Baskanlif1 tarafindan Nadir Goriilen Hasta-
liklar
metabolizma, endokrin ve ndroloji alanindaki nadir hasta-
liklara yer verilmistir.®!!

Raporu hazirlanmistir, bu raporda c¢ocuk

Eyliil: flac Bilincini Gelistirme ve Akilci ilag Der-
negi tarafindan “Nadir Hastaliklar ve Yetim flag Sempoz-
yumu ve Yetim Ila¢ Yonetmelik Calistayr” diizenlenmistir,
Tiirkiye Ilag ve T1bbi Cihaz Kurumu tarafindan hazirlanan
Ulusal Yetim flag Kilavuz Taslagi paydaslar ile istisare
edilmigtir.'?

2014-2018 yillarini kapsayan Onuncu Kalkinma Pla-
n’nin Oncelikli Doniisiim Programlari arasinda yer alan
Saglik Endiistrilerinde Yapisal Doniistim Programi altinda
“Ulkemizde yetim ilaglar alaninda kapasite olusturulacak-
tir” eylemi yer almaktadir.!>!*

2015

Bilim, Sanayi ve Teknoloji Bakanlig1 Tiirkiye Ilag Sektorii
Strateji Belgesi ve Eylem Plani’nda iilkemizde nadir has-
taliklar konusunda detayl1 bir ihtiya¢ analizi yapilmasi ve
bu dogrultuda ulusal yetim ilag politikast olusturulmasi he-
defi belirlenmigstir. Sanayi ve Teknoloji Bakanlig: tarafin-
dan 2015 ve 2016 yillarinda hazirlanan, flag Sektorii
Raporlarinda ise; sektoriin 2023 yilina kadar olan projek-
siyonunda, nadir hastaliklar ve yetim ila¢ konusunun iilke-
miz agisindan 6nemi vurgulanmistir. Bu ger¢evede nadir
hastaliklar alaninda ¢alisacak teshis merkezlerinin olustu-
rulmasi, envanter kayit sistemi tutulmasi ve nadir hastalik-

lar alaninda ¢alisan uluslararasi network sistemleriyle ile-
tisimin saglanmasi hedeflenmistir.”!>-16

Ekim: TUSEB ve Saglik Bakanhgi Dis fliskiler ve
Avrupa Birligi Genel Mudiirliigii isbirligi ile II. Tiirk Tip
Diinyas1 Kurultay1 diizenlenmistir, bu kurultayda Nadir
Hastaliklar Calisma Grubu olusturularak nadir hastaliklar
tartigtlmigtir. 51!

Kalkinma Plan1 Saglik Endiistrilerinde Yapisal
Doniisiim Programi Eylem Plani’nda ilag ve tibbi cihaz
alaninda saglik, sosyal giivenlik, sanayi politika ve uy-
gulamalarinda esgiidiim ve yonetimin gelistirilmesi ama-
ctyla yonlendirme kurulu olusturulmasi politikasina yer
verilmistir. S6z konusu politika altinda yer alan “Saglik
Endiistrileri Yonlendirme Komitesi olusturulacaktir” ey-
lemi dogrultusunda, 2015/19 Sayil1 Bagbakanlik Genel-
gesi ile Saglik Endistrileri Yonlendirme Komitesi
(SEYK) kurulmustur.'® Boylece iilkemizde ilag ve tibbi
cihaz sektoriiniin giiclendirilmesi adina ilgili kamu
kurum ve kuruluslarinin iist diizey biirokratlarinin yer al-
dig1 iist bir yap1 olusturulmustur. Sekretaryas: Tiirkiye
Tlag ve T1bbi Cihaz Kurumu (TITCK) tarafindan yiiriitii-
len komite, ililkemizde yatirim, tiretim, ihracatin artiril-
mas1 ve teknolojinin gelistirilmesi i¢in fiyatlandirma,
geri 6deme, ruhsatlandirma, kamu alimlari, kamu des-
tekleri, saglik teknolojisi politikalari, veri ydnetimi,
yerlilesme gibi hususlar1 biitiinciil bir sekilde degerlen-
dirmektedir. Nadir hastaliklarin tedavisine yonelik
olan yetim ilaglarin iilkemizde iretilmesi igin gerekli
sektorel alt yapinin mevcut oldugu degerlendirilmekte-
dir. Bu kapsamda SMA hastaligit SEYK gilindemine ta-
smmigtir.

2016

TUSEB Tiirkiye Anne, Cocuk ve Ergen Saglhg: Enstitiisii
tarafindan gergeklestirilen Nadir Hastaliklar Farkindalik
Giini Toplantisi’nda Saglik Bakanligir Nadir Hastaliklar
Stratejik Hedefleri degerlendirilmistir."!

Saglik Bakanhigi ve Tirk Silahli Kuvvetleri
Saglik Komutanlig1 isbirligi ile 29 Subat 2016 Diinya
Nadir Hastaliklar Giinli Programi ve Calistay1 diizenlen-
mistir.®

Ulkemizde nadir rastlanan hastaliklarin tedavisinde
kullanilacak ilaglarin aragtirilmasi, gelistirilmesi ve ruh-
satlandirilmasinin tesvik edilmesi ile bu hastaliklara yone-
lik yetim ilaglarin tanimlama kriterlerinin belirlenmesi ve
yetim olanlarin tanimlanmasina iliskin usul ve esaslarin dii-
zenlendigi “Yetim flaglar Kilavuz Taslagi” TITCK tara-
findan son haline getirilmistir.
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2017

Ocak: SHGM ve TUSEB isbirligi ile diizenlenen “Ulus-
lararasi Nadir Hastaliklar Paneli ve Calistay1” nda alaninda
uzman klinisyenlerin katilimiyla nadir hastaliklarda yasa-
nan zorluklar, laboratuvar uygulamalari, Ar-Ge caligma-
lar1 ve yetim ilaglar degerlendirilmistir ve “Ulusal Nadir
Hastalik Eylem Plan1” hazirlanmasina yon verecek ¢alig-
malar gergeklestirilmistir.”$

Nadir hastaliklarin haritasinin ¢ikarilmasi Saglik Ba-
kanlig1 Saglik Hizmetleri Genel Miidiirligiiniin uhdesine
verilmistir. Konuyla ilgili 2017 yilinda “Nadir Hastaliklar
Ulusal Strateji Belgesi (2018/2023)” i¢in ¢alismalar basla-
tilmistir. Bu kapsamda Saglik Hizmetleri Genel Miidiir-
ligl tarafindan Nadir Hastaliklar Bilimsel Danigma
Komisyonu olusturulmus ve tiyeler tespit edilerek komis-
yonun ¢alisma usulleri belirlenmistir.

Konjenital Adrenal Hiperplazi (KAH) taramasi, be-
lirlenen pilot illerde baslatilmistir ve 2022 yil1 itibariyle 81
ilde devam etmektedir. Paneldeki diger hastaliklarin tara-
masi da tiim Tiirkiye ¢apinda siirdiiriilmektedir.

2018

TUSEB tarafindan ‘Tarama Programlar1 ve Genisletme
Modeli Raporlari’nda genisletilmis yenidogan tarama sis-
temi i¢in biyobanka, referans laboratuvar ile biyoinforma-
tik ag kurulmasi ve Genisletilmig Evlilik Oncesi Tarama
Paneli ile Talasemi ve SMA eradikasyonu hedeflenmistir.!”

2019

TBMM Genel Kurulu’nda ALS, SMA, DMD, MS hasta-
liklarinda ve tedavisi bilinmeyen diger hastaliklarda uygu-
lanan tedavi ve bakim yontemleri ile bu hastaliklara sahip
kisiler ve yasadiklar1 sorunlarin ve ¢dztimlerinin belirlen-
mesi amaciyla bir Meclis aragtirmasi agilmasina, bu aras-
tirmay1 yapacak bir Meclis Arastirma Komisyonu’nun
kurulmasina dair karar alinmistir. TBMM karart 9 Subat
2019 tarihli ve 30681 sayili Resmi Gazete’de yer almistir.

Eyliil: TUSEB tarafindan Nadir Hastaliklar Raporu
yayinlanmigtir.'®

2020

10 Ocak 2020 tarih ve 244 sayil1 “Saglik Hizmetleri Genel
Miidiirliigii Daire Bagkanliklarmin Gorevlerine Iliskin Y6-
nerge” ile Saglik Bakanligi biinyesinde “Otizm, Zihinsel
Ozel Gereksinimler ve Nadir Hastaliklar Dairesi Baskan-
l1g1” kurulmustur.

Mart: Tiirkiye Biiyiik Millet Meclisi Nadir Hastalik-
lar Raporu yayimlanmustir.®

TUSEB’in Stratejik Ar-Ge ve Is birligi Projeleri kap-
saminda 2022’ye kadar agtig1 ¢agrilar; kronik hastaliklar,
kanser ve nadir hastaliklar ile ilgili olup, 3 yillik (2020-
2023) biitgesi 600 Milyon TL olarak belirlenmistir. Birey-
sel ve Doniisiimsel Tip Alan1 Uygulamali Projesi i¢in 8
Temmuz 2019°da TUSEB tarafindan ¢agr1 agilmistir ve il-
gili ¢agriya 20.000 hasta bagvuru yapmustir.'” Bagvurulara
esasen farkli 104 hastalik kategorize edilerek, kronik has-
taliklar, nadir hastaliklar, kanser olmak {izere hastaliklar
iic gruba ayrilmistir. Tiirkiye’de rastlanan 55 nadir hasta-
lik ile nadir goriilen dogumsal metabolik hastaliklar, en-
dokrin hastaliklar ve yine nadir goriilen ¢cocukluk cagi
tiimérleri bu cagr1 kapsamina dahil edilmistir. {1k nadir has-
talik metabolizmasinin taranmasina Duchenne Muskiiler
Distrofi (DMD) hastaligi ile baslanmustir.'®

2021

Subat: TUSEB Tiirkiye Halk Saglig ve Kronik Hastalik-
lar Enstitiisiit ve SHGM Otizm, Zihinsel Ozel Gereksinim-
ler ve Nadir Hastaliklar Daire Bagkanligi tarafindan “Nadir
Hastaliklar Farkindalik Giinii Sempozyumu” diizenlen-
mistir.

SMA hastalari iizerinden giindeme gelen nadir hasta-
liklar konusunda ¢oztime odakli ¢alismalar yiiriitmek iizere
harekete gecen Ankara Universitesi biinyesinde Cumhur-
baskanlig1 Strateji Biitce Baskanligi katkilart ile 2021 y1-
linda “Nadir Hastaliklar Uygulama ve Aragtirma Merkezi”
kurulmustur.'

2022

Evlilik oncesi ve yenidogan tarama programina Spinal
Muskiiler Atrofi (SMA) de dahil edilmistir. Tarama prog-
rami kapsaminda taranan hastaliklar Fenilketoniiri, Konje-
nital Hipotiroidi, Biyotinidaz Eksikligi, Kistik Fibrozis ve
Konjenital Adrenal Hiperplazi (KAH) ve Spinal Muskiiler
Atrofi’dir. Tiirkiye Biiyiik Millet Meclisi 199 sira sayili
Meclis Arastirma Komisyonu Raporuna gore yenidogan
tarama programi kapsaminda, genisletilmis yenidogan ta-
rama programina ge¢is hedeflenmekte ve bu baglamda ce-
sitli hastaliklarin tarama programina eklenmesi igin
halihazirda ¢alismalar yuritiilmektedir.®

Kasim: Saglik Bakanligi Saglik Hizmetleri Genel
Miidiirliigii Otizm, Zihinsel Ozel Gereksinimler ve Nadir
Hastaliklar Daire Bagkanlig1 tarafindan Nadir Hastaliklar
Saglik Strateji Belgesi ve Eylem Plani (2023-2027) yaym-
lanmistir. Nadir Hastaliklar Saglik Stratejisi ve Eylem
Plan1 (2023-2027) hazirlanirken bes ana bagslik, her basli-
gin amaglari, amaglari somutlastiran 42 hedef ve hedeflere
erisimi saglayacak 44 faaliyet tanimlanmugtir.?
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Nadir Hastaliklar Saglik Strateji Belgesi ve Eylem
Plani, bir y1l gibi kisa vadede hayata gegirilmeye baslana-
cak hedeflerin yani sira, 1-3 yillik donem igerisinde ger-
ceklesmesi veya baslamasi ongoriilen orta vadeli hedefleri
ve siiresi 5 yila yayilan uzun vadeli hedefleri kapsamakta-
dir. 2023-2027 déneminde saglik alaninda nadir hastalik-
lar konusunda yapilacaklara rehberlik edecek eylem
planinin, ulusal veya uluslararasi gelismeler 1s1ginda her
bes yilda bir giincellenmesi planlanmugtir.?’

2024

Mayis: Saglik Bakanligi Saglik Hizmetleri Genel Miidiir-
ligli Cocuk ve Ergen Sagligi Dairesi Bagkanligi tarafindan
Yeni Dogan Tarama Programi Metabolizma Bilim Kurulu
olusturulmustur.

I SONUGC VE TARTISMA

Nadir hastaliklarla miicadele, toplum saglig1 politikalari-
nin Oncelikli hususlarindan biri olmalidir. Nadir hastalik-
lara sahip bireylerin ve yakinlarmin karsilagtiklar
sorunlarin ¢6ziilebilmesi i¢in 6ncelikle genel saglik sistemi
i¢cinde nadir hastaliklarin dogru tanimlanmasi ve isimlen-
dirilmesi, ulusal veri tabaninin gelistirilerek nadir hasta-
liklar hakkinda giivenilir veri toplama ve degerlendirme
mekanizmalarinin olusturulmasi, nadir hastaliklar konu-
sunda iilkemizde ulusal saglik politikalarinin gelistirilmesi;
Ozetle Nadir Hastalik Strateji ve Eylem Plan1 (2023-2027)

ile tanimlanan hedef ve faaliyetlerin hayata gegirilmesi ge-
rekmektedir. Uygun politikalarla bu konudaki zorluklarin
iistesinden gelinebilmesi i¢in destekleyici faaliyetlerin, ¢a-
lismalarin yapilmasi ve nadir hastaliklar konusunda aras-
tirmalarin artirilmasi ve desteklenmesi dnemlidir.

Nadir hastaliklarin toplum tizerindeki yiikiiniin hafif-
letilmesi ve hasta bireylerin yagam kalitesi ve yasam bek-
lentisinin yiikseltilmesi i¢in Oncelikli olarak (1) Nadir
hastaliklar ekosistemine dahil olan tiim paydaslarda far-
kindaligin artirilmasina, (2) Erken tani, (3) ilaca ve teda-
viye erisim, (4) Multidisipliner/Biitiinciil bir yaklasim ile
tan1 ve tedavi yolculugunun iyilestirilmesi (5) Tedavinin
devamhligina yonelik sistemlerin gelistirilmesi (6) Ulke-
mizde yetim ilaglar alaninda klinik ¢alisma, Ar-Ge ve iire-
tim kapasitesinin  olusturulmasi dikkate
alinmalidir.

hususlar1

Bu ¢aligmada diinyadaki gelismelerle esgiidiimlii ola-
rak iilkemizde de birinci basamak saglik hizmetlerinde
nadir hastaliklara yonelik tarama programlarinin geligtiri-
lip yayginlastirilmasi, tani, tedavi, rehabilitasyon ve aras-
tirma bagta olmak {izere pek ¢ok alanda Saglik Bakanligi
tarafindan ulusal politika gelistirmeye yonelik adimlarin
atilmasiin dnemi vurgulanmistir. Gelinen noktada; hali
hazirda sunulan saglik hizmetlerine ek olarak dinamik bir
saglik hizmeti siirecinin saglanmasi, karar verici siiregle-
rin daha hizli bir yapiya kavusturulmasinin bu hastalilarla
miicadelede 6nemli oldugu agiktir.
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