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INSAN KOBAYLAR

Cok degil bundan 50 yil once tiiberkiilozdan
olen insan sayisi hi¢ de azimsanacak gibi degil-
di. Bugiin ¢ok basit tedavi yontemleriyle yendi-
gimiz hastaliklar, bir zamanlar tim insanlgin
korkulu riiyasiydi. Neyse ki "tip ilerliyor", yeni
ilaclar, dermanlar bulunuyor da bizler de hem
daha saglikli hem de daha uzun yasayabiliyo-
ruz. Ancak, bu asamaya gelmek hic de kolay
olmadi bilim diinyas! icin; hastaliklara karsi sa-
vasmak, yeni ilaglar, tedavi yontemleri gelistir-
mek pek kolay degil. Bunun icin izlenen yollar-
dan biri klinik arastirmalarda insanlarin kulla-
nilmasi. Bu arastirmalarda genellikle gondillii
hastalardan yararlaniliyor. Bir hastaliga karsi
kullanilacak tedavinin ya da ilacin saptanabil-
mesi icin en etkili yol bu. Ancak bu arastirma-
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lar, ¢ok buiylik paralar ve altyapi calismalari ge-
rektirdigi icin tilkemizde olduk¢a az sayida ger-
ceklestiriliyor. Klinik arastirmalara sicak bakan
arastirmacilarimiz ve bilim adamlarimiz hasta-
liklara karsi etkili yeni bir ilactan tilke halkinin
da dunya ile ayni zamanda yararlanmasi gerek-
tigini savunuyorlar. Diger yandan, genellikle
gelismis lilkelerde gerceklestirilen bu calisma-
larla ilgili bircok tartisma da yapiliyor. Insan-
larin kullanildigi klinik aragtirmalarin anayasa-
si olarak kabul edilen Helsinki Deklarasyo-
nu’ndaki kimi maddeler, arastirmacilara ve fir-
malara fazla kati geliyor. Bir grup, Deklaras-
yon’daki kimi maddelerin yumusatilmasi ge-
rektigini soylerken, bir grup da bu maddelere
geregince uyulmadigindan sikayetci.



1bbi bir gereksinim olarak

bir hastaliga karsi etkili bir

ilag gelistirme uzun bir se-

riiven. Gerekli molektil

arastirmalarindan ilacin pi-
yasaya strilmesine kadar gecen siire
ortalama on yil ve gerekli para yakla-
stk 500 milyon dolar. Arastirmanin
asamalari ¢ok ciddi ve titiz calismalar
yapmay! gerektiriyor. ilk olarak mole-
kil calismalari yapiliyor. Yeni molekiil
gelistirme, gerekli analiz ve sentezle-
rin yapilmasi gibi asamalardan sonra,
preklinik fazda canli bir organizmada
potansiyel yeni ilacin éldiriict dozu,
gebelige etkileri gibi toksikoloji (zehir-
lilik) testleri ve sagaltici 6zelliklerinin
belirlenmesi islemleri gerceklestirili-
yor. Bu asamada etkililigi kanitlanan
ilacin klinik calismalarina gegiliyor.
Dort fazda gerceklestirilen klinik calis-
malarda insanlar kullaniliyor. Faz 1’de
cok az sayida saglikli géntillii insanda
ilac1 tek ya da birka¢ doz vererek hay-
van calismalarmin dogrulugu saptan-
maya calisiliyor. Yalnizca birkag giin
stiren Faz 1’de gonulli olan insanlara
risk aldiklari i¢cin bu ¢alismaya katilma-
lart karsiiginda bir tcret 6deniyor.
Faz 2’de yine az sayida ancak bu defa
hasta insanlarda ila¢ deneniyor. Faz
3’e gecildigindeyse, artik cok sayida
hastada normal giinliik hayata en ya-
kin ortamda, karsilastirma ilact ya da
plasebo (Genellikle arastirma calisma-
larinda hastalara verilen ancak icinde
etken madde bulunmayan ila¢. Hasta
kendisine verilenin plasebo oldugunu
bilmez, gercekten ila¢ aldigini sanir)
ile kontrollti denemeler yapiliyor. ila-
cin etkililigi kanitlanip, satis icin ruh-
sat alindiginda klinik deneyler stirdu-
riliirse buna da Faz 4 deniyor. Faz
4’te amag, daha cok sayida hastadan
ozellikle ilacin guivenilirligi ile ilgili bil-
giler saglamak. Bircok prospekttis de-
gisikligi ve ilacin piyasadan toplatiima-
st durumu bu asamada gerceklesiyor.
Biitiin bu asamalar, gercekten yeterli
giivenlik 6nlemi iceriyor. Oncelikle
arastirmay1 yapacak firma, neden bu
arastirmay1 yapmak istedigini, bunun
insanlara ne gibi yararlari olacagini ay-
rintili bir bigimde anlattig1 bir protokol
gelistirip bu islerden sorumlu bir etik
kurula sunmak zorunda. Etik kurullar
genellikle tiniversite ya da egitim has-
tanelerinde ve ilgili bakanlik biinyesin-
de etkinlik gosteriyorlar. Kurullarda

konularinda uzman bilim adamlarinin
yaninda isin insan haklari boyutunu
da temsil eden bilim disindan kisiler de
bulunuyor. Etik kurul onayi disinda,
firmanin ¢ok iyi arastirmacilardan olu-
san uzman bir ekibe, bu ise ayirabile-
cegi cok ciddi bir biitceye ve gondllu-
lere gereksinimi var. Arastirmaya kati-
lan tim gondllilere nasil bir calisma-
da yer alacaklari, bunun kendilerine
yararlari, varsa sakincalar1 gibi konu-
lar ayrintili olarak anlatiliyor ve bu ki-
silerin imzali olurlar1 aliniyor. Her ka-
tilimcinin kaydi ¢ok ciddi bir bigimde
ve ayrintili olarak tutuluyor. Hasta ad-
lari, arastirmayr yapan doktor disinda
kimse tarafindan bilinmiyor. Cok siki
denetimlere tabi olan bu klinik arastir-
malara ilag firmalar: buytk yatirimlar
yaptiklari icin oldukca titiz davraniyor-
lar; herseyin prosediire uygun olmasi,
highir adimin atlanmamasi ¢ok 6nemli.

Ancak kimi zaman, bilimsel hirs ve
merakla para kazanma istegi insan
saglhigini tehdit eden birtakim uygula-
malarin gerceklestirilmesine yol actigi
icin, bu gibi durumlari engelleyecek
uluslararasi yasa ve diizenlemeler geti-
rilmis. Bunlardan en o6nemlileri
1947’de kabul edilen Niirnberg Kodu

insanlarin denek olarak kullanildigi
bircok klinik arastima yapiliyor.
Bunlarin bir kismi yasal degil, ancak
¢ok biyiik bir boliimii yasal ve
kontrollii. Arastirmalarin klinik
evresinde, ilk fazda az sayida saglam
goniillii kullanilirken, diger fazlarda
gonillii hastalar kullaniliyor.

ve 1964’te imzalanan Helsinki Dekla-
rasyonu.

Arastirma laboratuvarlarinin ve sir-
ketlerin her yil milyonlarca dolar har-
cayarak gerceklestirdikleri yeni mole-
kil denemeleri sonucunda, arastirma-
larin ancak %10’u piyasaya yeni bir ilag
olarak stirtilebiliyor. Istatistik verileri
ne kadar ytksekse ilacin basari orani
da o kadar ytksek olacagindan, firma-
lar olabildigince cok klinik deneyde
olabildigince ¢ok insan kullanmaya ca-
listyorlar. Bu konuda diinya rekoru Sa-
noti firmasmin ytrtttigti CAPRIE adli
deneyde. Deney, kanin akiskanligini ar-
tiran "Clopidogel"in etkililigini kanitla-
mayi amacliyordu. 1992 yili Mart ayin-
da kamuoyuna duyurulan deneyde, ti¢
yil icinde 19 binden fazla hasta ve 6 dl-
kede gezen 400 doktor kullanildi. Aspi-
rin’e oranla yalmzca %8’lik bir perfor-
mans artisi i¢in harcanan paraysa 900
milyon Fransiz frangi. ABD ve Avru-
pa’da klinik deneyleri hastanedeki has-
talar tizerinde yapmak isteyen firmalar,
hastanelere hasta denek basina belirli
bir miktarda para éddyor. Bu arastir-
malarda gorev alan arastirmacilar da
elbette bundan paylarina diiseni aliyor-
lar. Ancak, bu paralar hastane igin da-
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ha iyi ara¢-gerec, daha ¢ok bilimsel ya-
yina abonelik, daha fazla bilimsel kong-
reye katilma olanag gibi anlamlar da
iceriyor. Bir baska soyleyisle, bu isten
tek karl c¢ikan ilag firmalar1 degil.
1992’de Amerikan Tip Dernegi Der-
gisi JAMA’da yayimlanan bir yaziya gé-
re, yapilan klinik deneylerin % 20’sinin
sonugclar1 yayimlanmiyor. Yayimlanan-
larin % 86’s1 ise sasirtict bir bigimde
"lUretime uygun degil" sonucunu iceri-
yor. Olumsuz sonugclari yayimlamanin
kamuoyunda o arastirmayi yaptiran
firmaya kars1 bir giiven sorunu yarata-
cagini ddstnen firmalar, arastirmala-
rin sonucunda bindikleri dali kesmek
istemediklerini belirtiyorlar. Ancak bu
konuda da isin kompetanlari, yetkili
agizlarn var. Bir ilacin piyasaya stril-
mesi glindeme geldiginde firma bu
"uzman" arastirmacilardan birkacini
kendi yaninda yer almaya ikna ederse
ilacin piyasada tutunmamasi yalnizca
bir sanssizlik olarak degerlendiriliyor.
Aslinda bunlar olayin ticari boyutunu
ilgilendiren taktikler. Firmalar ve aras-
tirmacilar icin iyi ve basarili bir calis-
manin sonuclarim yayimlanmasi ger-
cekte cok prestij saglayan bir durum.

Arastirmalarin degisik evrelerinde, deneklere farkh
tedavi yontemleri uygulaniyor.

istisnalar Yok Degil

1932’de ABD’nin Alabama Eyale-
ti'nde kiciik bir kasaba olan Tuske-
gee’de ilging bir arastirma baslatildi.
Arastirmada kullanilanlar frengi (cin-
sel yolla bulasan bir hastalik) hastasi
zencilerdi, amacsa hicbir tedavi uygu-
lanmadan hastaligin seyrinin izlenme-
si. Tam kirk yil, 1972’ye kadar, bu vah-
si caligma stirddirdldd. Oysa ki 1940’1a-
rin basinda penisilin frenginin ilk sira
ilact olarak kullanilmaya baslanmis ve
bu tir arastirmalarda etik kurallari be-
lirleyen Helsinki Deklarasyonu c¢oktan
yayimlanmistt. 1997°de Baskan Clin-
ton, hiiktimet tarafindan ytrttilen bu
irkct ve insanlik dist uygulama nede-
niyle resmi bir aciklamayla 6ztr diledi.
Ancak is isten ge¢mis, kirk yil boyunca
herkes bu uygulamaya seyirci kalmist.
Glintimtzde 6zellikle gelismis tlkeler-
de insan haklar1 kavramiin ¢ok gelis-
mis ve yayginlasmis olmasi, bu tir uy-
gulamalara izin vermiyor. Ne var ki, ki-
mi ila¢ firmalarinin biitiin bu islemle-
rin tamamlanmasini, yasal diizenleme-
lerin yurtrliige girmesini bekleyecek
zamanlar1 yok. Bu nedenle, prosedu-

Tiirkiye’de Klinik Ilac Arastirmalar:

Bilim ve Teknik Tiirkiye’de klinik ila¢ arastirmalar konusunda Pfizer ilag¢
lart A.S. Klinik ilag Arastirmalari Miidirii Dr. Hakan Topaloglu ile goriistii.

Tiirkiye’de bu konuda tartismalar yapiliyor mu?

Evet, konu degisik boyutlariyla tartisiliyor ve tartisiimal da. Bu tartis-
malar bilimsel ortamlarda, tiniversitelerin diizenledigi toplantilarda da yapi-
liyor. Bence, Tiirkiye’de tartisiimamasi gereken sey: Gercek anlamda, iyi
kontrol edilmis, her tiirlii 6nlemin alindigi klinik ila¢ denelemeleri yapilma-
sinin engellenip engellenmeyecegi olmali. "Ulkemizde ilac arastirmalari ya-
pilmasin,insanimiz kobay olarak kullaniimasin" gibi goriisler hala var. Oysa
yeni gelistirilmis, daha iistiin 6zellikleri olan bir ilaci kendi tilkeniz insanla-
rina diinya iilkeleriyle ayni anda sunabilmenin bir yolu da calismalarin igin-
de yer almakla miimkiindiir. Ciddi ila¢ arastirmasi calismalarinin iilkemizde
yapiliyor olmasi, iilkemizin saghk altyapisinin gelismislik diizeyinin de bir
gostergesi olacaktir. (ilkemizde bu tiir calismalarin artmasi, ¢ok uluslu ila¢
firmalarinin lilkemizi de se¢mesi icin birtakim eksikliklerimizi tamamlamali
ve gelismis ilkelerle ayni standartta calisma yapabilecegimizi ispat etmeli-
yiz. 6rne§in, ilgili yonetmelikteki degisiklikler biran dnce yapilmali, arastr-
ria egitimi calismalarina nem verilmeli ve etik kurul calismalarina hiz ka-
zandinimal. Bu calismalarin destekleyici firma diginda hastalara, hekim-

lere, kurumlara (hastanelere) sagladigi yararlar var. Hastaneler tibbi /

ara¢ gerec ve bilimsel fonlara kavusurken, hekimlerimiz de verdikleri
emegin, ayirdiklari zamanin maddi karsiligini alirken, yeni bilgiler, de- =
neyimler elde edebilecekler.

Hastalar bu isten para kazaniyor mu? ‘-

Klinik ila¢ denemeleri dort fazda yapiliyor. Hayvan deneylerinden
sonra Faz 1 basliyor, yani ¢ok az sayida saglikh insanda ila¢ deneni-
yor. Bu donemde goniilliiye ilag verilerek ilacin viicutta izledigi yol ve
viicuttan atilimi gozleniyor. Burada zaten saglikh insanlar kullanildigi
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ve bu calismanin sonucunun o kisilere direkt bir faydasi bulunmadig icin
belli bir ticret s6z konusu. Daha ileri donem calismalarda hastalara bir 6de-
me yapilmaz, yalnizca hastaneye gidis gelis ticreti gibi bazi masraflar kar-
silanabilir. Ulkemizde genellikle Faz II, Ill, IV dénem arastirmalarina katilan
hastalar kendilerine saglanan bakimdan, ilgiden cok memnun kaliyorlar. Ya-
pilan muayene, laboratuar incelemelerinin ticretleri ve ilaclar calisma des-
tekleyicisi tarafindan karsilaniyor. Klinik ila¢ arastirmasinda bir hastanin ¢a-
lismadan ayrilmasinin bedeli ¢cok fazladir. Bu nedenle de hastalarin calisma-
dan ayrilmamasi i¢in ona en iyi hizmet ve bakim sunuluyor. Ne yazik ki za-
man zaman basinda ¢ikan bazi yazilar, bu konuda yeterince bilgi sahibi ol-
mayan hastalari klinik arastirmalardan korkutup kagiriyor. Hasta klinik
arastirmaya girmeden once, kendisine muhtemel faydalari,
muhtemel sakincalari, hangi islemlere tabi tutulacagi, aras-
tirma boyunca nasil bir yol izlenecegi, nelere dikkat etme-
si gerektigi, istedigi zaman arastirma-
dan cikabilecegi, gerektiginde
cikarilabilecegi gibi tiim konu-

_ larda ayrintili olarak bilgi-
> lendiriliyor. Bunlarin

hepsinin acik olarak

anlagildigina  dair
hastadan ve ta-




rin tam olarak uygulanmadigi, bazi
noktalarin aceleye getirildigi ya da at-
landigr bircok ¢alisma var.

1980’li yillarda 68renciligi sirasinda
Fransa’da gondlli olarak klinik deney-
lere katilan Michel M. bu isten yilda 60
bin frank kazandigmi séyliiyor. Mic-
hel'in anlattiklarindan o dénemlerde
deneklerin, gtivenlik 6nlemlerine pek
uymadiklar1 anlasiliyor. Alkol, sigara
ve kahve yasak oldugu halde Michel
buna aldirmadiklarint séyltyor. Basla-
rindaki gézetmen ayrilir ayrilmaz saat
22:00’den ertesi sabah yeni ekibin gel-
digi 07:00’ye kadar denekler kendi bil-
diklerini okuyor, klinikte bulunan al-
kolle kendilerine kokteyller hazirliyor-
larmis. Ote yandan, "Bircok calismaya
katilan icimizden bazilar1 bu nedenle
zarar gordd" diye de ekiliyor Michel
M. Daha sonra cikarilan yasalarla Av-
rupa’daki biitiin bu sorunlarin ve basi-
boslugun tstesinden gelinmeye calisil-
di. Ancak, bu da yeterli olmadi; yasala-
r1 delmenin bir yolunun bulundugu
bircok arastirmanin yUrdtildigind
soyliyor Bichat Hastanesi'nden dok-
tor Richard-Alain Jean. Ornegin, kan

lemleri gerceklestirecek kisinin bu ko-
nularda deneyimli ve yeterli olmasi,
arastirmayi yuriiten arastirmacinin ke-
sinlikle tip doktoru olmasi, protokol
yapilmadan énce deneklerin biyomedi-
kal arastirmalarda giivenliklerinin sag-
lanmasi amaciyla bir etik kurulca ince-
lenmesi gibi temel kurallarin bir kismi-
nin her zaman yerine getirildigi séyle-
nemiyor.

Yoksul Evsahipleri

1990’1 yillara kadar Amerikalilar
tibbi denemelerini genellikle yoksul ve
korunmaya muhtac¢ diger Amerikalilar
tizerinde gerceklestiriyorlardi. ilk mo-
dern bulasici hastalik olan AIDS, hem
gelismis hem de gelismekte olan diin-
yanin kapilarini ayni anda caldi. Ancak
kimi tictinct dunya tlkelerinde durum
cok daha endise verici boyutlara ulas-
mist1. Béyle bir hastalikla mticadele si-
lahlar gelistirmekse ciddi paralar ge-
rektiriyordu. Bu durum zengin tlke-
lerden gerekli finansmani saglayacak
ve duzenlemeleri yapacak tniversite

almak ya da igne yapmak gibi tibbi is-

rafsiz bir taniktan imza aliniyor. Ayrica hastalarin kimliginin sakli tutulma-
sina cok 6nem veriliyor. Hasta kayitlari biiyiik bir gizlilik icinde tutuluyor,
hastanin agik kimligi aragtirmay: yiiriiten doktor diginda kimse tarafindan
bilinmez.

Tiirkiye’de klinik ilag aragtirmasi yapiliyor mu?

Yapiliyor ama heniiz yeterli diizeyde degil. Diinyada ila¢ Ar-Ge’sine ay-
rilan pay asagi yukari 40-50 milyar dolar. Bunun cok 6nemli bir kismi kli-
nik arastirmalarda harcaniyor. Diinya ilac tiiketiminin yaklasik %1’inin ger-
ceklestigi lilkemizde bu fonlar da ayni oranda kullanilsa 500 milyon dolar
tutarinda calisma iilkemizde yapilabilir. Oysa Tiirkiye, potansiyelinin belki
% 10’unu bile kullanmiyor. Gerekli altyapi saglanabilirse su andakinin en
az 10 kati kadar klinik arastirma yapilabilir ilkemizde. Ornegin Pfizerin
diinyada Ar-Ge harcamasi 5 milyar dolar, halbuki bizim lokal biitcemiz 2
milyon dolar ve bu biitce ile bile Tiirkiye’de klinik ilac aragtirmasi yapan en
onemli destekleyici firmalar arasindayiz. ila gelistirme ¢ok pahali ve uzun
bir siirec. Bir ila¢ gelistirmek icin ortalama 10 yil ve 500 milyon dolar ge-
rekiyor. En ufak bir hatada elde edilen tiim bilgiler giivenilirligini ve dege-
rini yitirebiliyor. Bu nedenle sanilanin aksine klinik ila¢ calismalari icin ge-
lismis tilkeler tercih ediliyor. Tiirkiye’de bir klinik ila¢ denemesi yapmak ko-
lay degil; ciddi protokoller gelistirmek, iyi bir arastirma ekibi kurmak ve
cok dnemli bir biitceye sahip olmak gerekli. Bu yiizden Tiirkiye’de bu isi ge-
nellikle cokuluslu firmalar gerceklestiriyor.

Firma, hastane ve iniversite igbirligi nasil saglaniyor?

Klinik ila¢ arastirmasi tam bir ekip isidir. Destekleyici firma, arastirici,
Etik Kurul, hasta ve biitiin bunlarin iizerinde Saglik Bakanhgi bu ekibin bi-
rer elemani. Ayrica istatistikgi, bilgi islemci, gézlemciyi de eklemeliyim.
Klinik ila¢ arastirmalan pahali oldugu icin ila¢ firmalan burada destekleyi-
ci gorevini tistleniyor. ilag firmasi bu isin tiim mali yiikiinii tasidigi gibi, alt-
yapinin gelistiriimesine ve aragtiricilarin egitimine de katkida bulunmalidir.
Etik kurullarin gorevi, bu arastirmalari incelemek, kontrol altinda tutmak,
hastanin saghigini, haklarini korumak bu calismalarin yapilmasinin hasta-
ya, bilime olan yarar ve zararini tartmaktir. Etik kurullar, basvurulari de-
gerlendirirken, Tiirkiye’de arastirma bilgisi diizeyinin artacagi ve tilkemize

etkileri test ediliyor.

Deneklere verilen yeni ilaglarin giindelik hayata ya da ecza laboratuvarlarinin Varhglm

gerekli kildi. Arastirmacilar, yeni teda-

ciddi yurt disi arastirma fonlari kazandirilacag gercegini de dikkate alirsa
biirokrasiden kaynaklanan giicliiklerin istesinden gelmenin yollar da da-
ha cabuk bulunacaktir. Tiirkiye’de egitim hizmeti veren biiyiik devlet has-
tanelerinde ve iiniversite hastanelerinde yerel etik kurullari var. Bunlarin
disinda bir de Saghk Bakanligi’'nin Etik Kurulu bulunuyor. Bu kurullarda
da konusunda uzman cesitli tiyeler yer aliyor. Diinyada etik kurullarda tip
digindan da 6rnegin, hasta haklarindan sorumlu bir kisi, bir din gorevlisi
gibi bir dyenin de bulunmasi giderek yayginlasiyor. lilkemizde de bu uygu-
lama baglad.

Tiirkiye’de nasil bir yasal prosediir izleniyor?

Klinik ila¢ aragtirmalar yapabilmek icin yonetmelige, standart calisma
yontemlerine, iyi bir protokole, etik kurul onayina, egitimli arastiricilara ve
bilgilendirilmis, oluru alinmig hastalara gereksinim var. Bunlarin hepsi bir
arada bulunmalidir. Tiirkiye aslinda pek cok iilkeden ileride; 1993’te yeni
bir yonetmelik ve ardindan ilgili kilavuz yayimlandi. Bu yonetmelik, diinya-
daki iyi klinik uygulamalari baz alinarak hazirlandi, diinya ile cok uyumluy-
du. Ancak, diinyadaki kilavuzlar yenilendi, biz heniiz revize edemedik, kii-
clik de olsa bir miktar farkiligimiz var. Bu farkliliklar giderilirse daha faz-
la ¢ok uluslu calismada yer almamiz miimkiin olacaktir.

Bu isteki denetim mekanizmasi nasil?

Oncelikle Saglik Bakanligi istedigi zaman denetleme, yoklama yapma
hakkina sahip. Yerel etik kurullarinin da yukaridaki aciklamalarima ek ola-
rak yoklama gorevi var. Bunun disinda 6 ayda bir calismayla ilgili raporla-
rin etik kurullara verilmesi gerekir. Tiim yan etkiler kayitlara gecer, ciddi
yan etkiler-beklenmeyen olaylar hemen tiim arastiricilara, etik kurullara ve
bakanlik etik kuruluna iletiimek zorundadir. Bir bagska denetim mekanizma-
si da yurtdisindaki FDA, EMEA gibi kuruluslar. Ayrica destekleyicinin kendi
denetim mekanizmasi da cok onemli. En kiiciik bir hata o ilacin basarisini
ve giivenilirligini, firmanin itibarini etkileyecegi icin destekleyici firmalar bu
konuda ¢ok dikkatli olmak zorunda. Tiim diinyada oldugu gibi tilkemizde de
klinik ila¢ arastirmasi adi altinda ¢ok basit ila¢c denetme biciminde gercek-
lestirilen uygulamalar var. Bunlari yukarida saydigim grup icinde degerlen-
dirmek dogru olmaz.
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Ugiincii diinya iilkerinde AIDS’in cok yayginlagmasi aragtirmalari bu tilkelere kaydirdi.
Bircok AIDS hastasi, bu deneylere goniillii olarak katiliyor.

vi yontemlerini denemek icin yoksul
tilkelere yoneldiler.

Diinya Tip Birligi'nce belirlenen
Nurnberg Kodu ve Helsinki Deklaras-
yonu, denegin rahati ve giivenliginin,
bilimin gereksinimlerinden ya da top-
lumun ilgilerinden 6nce geldigini soy-
ler ve 6zellikle tip bilimine denegi ye-
terince aydinlatmaya ve onun oluru-
nun 6zgir iradesi ile alinmasina dik-
kat edilmesini 6nerir. Ancak ne bu ya-
salar ne de tibbi etik konusunda endi-
selenen batili gruplar, gelismekte olan
tilkeleri hesaba katmamisti. Klinik de-
neylerin strdirildiagi yoksul tlkeler,
bu deneylerin sonucunda gelistirilen
ilaclar1 bile satin alabilecek durumda
degil. Deneylerde kullanilan insanlar-
sa, yalnizca deneyler sirasinda kendi-
lerine sunulan tibbi bakimdan yararla-
nabiliyorlar. Batili tilkelerde deney ya
da arastirma programlarina katilanla-
ra uygulanan kurallarin Afrika ya da
Asya’da da ayni derecede etkili olup
olmadigr konusu ise yeni bir tartisma-
ya yol actu.

Bu konu ilk olarak 1994’te
cocuklarda AIDS {izerine yapi-
lan ve uluslararasi saglik enstitu-
lerince desteklenen bir arastirma
sirasinda gilindeme geldi. Bu
arastirmanin amaci, seropozitif
(kan testlerinde pozitif sonug ali-
nan) bir baska séyleyisle kanin-
da HIV bulunan hamile kadinlar-
dan cocuklarina HIV gecisinin
nasil gerceklestiginin saptanma-
stydi. ABD’de ydriitiilen bircok
klinik deney, Amerikali arastir-
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macilara, seropozitif hamile kadinlara
hamilelik sirasinda ve dogumdan he-
men o6nce, daha sonra da yeni dogan
bebeklerine HIV gecis oranini asagi
cekmek icin alti hafta boyunca AZT
(Zidovudin-virtisiin ¢ogalmasini engel-
leyici etkiye sahip ilac) vermenin yara-
rin1 kanitlamalari firsatin1 verdi. AZT
uygulamasindan 6nce anneden bebege
HIV gecis orani tcte birdi, AZT saye-
sinde bulasma orani %66 azalarak
%8’e indi. Sorun bu deneyin etik kural-
lara uygun yiritildp yurdatilmedigiy-
di. Cok toksik bir ila¢ olan AZT’nin bir-
cok yan etkisi var. Bu nedenle, fetusun
bu zehirli etkiye maruz kalmasinin do-
guracadi diger zararli sonuclarin etik
acisindan uygunlugu tartisilmisti.

AZT verilen anneler ve bebekler
Amerikan hastanelerinde kural olarak
derhal tedavi altina alintyor. Ancak bu
tedavi sansit AIDS’in yaygin oldugu ge-
lismekte olan tlkelerde ¢ok diistk. Al-
t1 haftalik bir AZT tedavisinin tutari
800 dolar. Bu, kisi basina yillik ortala-
ma saglik harcamasi 25 dolar olan bir

tlke icin cok fazla. Kimi Amerikali
arastirmacilar, anneden bebege HIV
gecisinin hamileligin son déneminde
ya da dogum sirasinda gerceklestigi te-
zini ortaya atip, kisa streli bir AZT te-
davisinin uygulanabilecegini ve bunun
maliyetinin daha distk olacagini s6y-
ltiyorlar.

Ulusal Saglik Enstitiist (NIH) mu-
dirt Harold Warmus ve Felaket De-
netleme Merkezi’'nden David Satc-
her’in bu deneylerle ilgili savunmalari
hazir: Uzun streli AZT tedavasi yalniz-
ca ¢ok pahali degil, ayn1 zamanda ge-
lismekte olan tlkelerin kapasitelerinin
tizerinde tibbi izleme de gerektirir.

Washington ve Nairobi Universite-
leri’nin yUrattigi ve NIH'In parasal
destek verdigi arastirmada, arastirma-
cilar HIV-1’in hamilelik sirasinda jeni-
tal yollardan bulasmasini incelediler.
Seropozitif kadinlardan, hamilelik 6n-
cesi alinan kan tahlilleriyle arastirmak
istedikleri sey, virtistin tiim enfekte ol-
mus kadinlarin jenital yollarinda bulu-
nup bulunmadigl. Eger yalnizca belirli
kadinlarda bulunuyorsa bunun nedeni
nedir? Deneklerin hamileliklerinin 24,
32 ve 36. haftalar ile dogumdan son-
raki 2. hafta ve 6. ayda tahlillere de-
vam edilmis. Bu arada AIDS disinda
cinsel yolla bulasan bir baska hastaliga
rastlanirsa tedavi ediliyor, ancak HIV
ile ilgili herhangi bir tadavi uygulanmi-
yor ve anneye de AZT verilmiyormus.
Arastirmacilara gére esas amaclari, an-
neden bebege HIV gecisi mekanizmasi-
ni incelemekti, bu nedenle gecisi en-
gelleyen ya da azaltan herhangi bir et-
ken arastirmayr giiclestirirdi. Buna
benzer bircok arastirmada gelismekte
olan tlkelerde AZT kullaniimamis ve
aciklama olarak da AZT’nin ¢ok pahali
oldugu ve toksik etkiye sahip oldugu
sOylenmisti.

Son olarak New England Journal of
Medicine’da yayimlanan ve so-
nuglan tartisilan arastirmaysa,
Johns Hopkins, NIH, Columbia
Universitesi ve Uganda Makere-
re de Kampala Universitesi’'nce
yiritilen arastirma. 15 bin
Ugandal’'nin kullanildig1 aras-
tirmanin  konusu, cinsel yolla
bulasan hastaliklart 6nlemek
icin antibiyotiklerin kullanildig
bir erken tedavi uygulamasi.
2,5 yillik ¢alismanin sonucunda
bu yéntemin pek de etkili olma-



dig1 gorildi. Ancak bu arada yapilan
diizenli kontroller sayesinde denekler-
de HIV taramasi yapilmis oldu. Baslan-
gicta tanimlanan 415 cift icinde her iki
partnerden biri seropozitifti. Seronega-
tif olanlardan doksaniysa calisma siire-
si icinde seropozitif duruma gectiler.
Bu sonuca arastirmacilarin getirdikleri
bircok aciklama olmasina karsin, béyle
bir risk oldugu bilindigi halde gerekli
6nlemin alnmamis olmasini bilimsel
etige aykir1 bular da var.

Arastirmacilart bu yikten kurtar-
mak amaciyla, Yale Universitesi'nde
gorevli doktor Robert Levin 6nderli-
gindeki bir grup WHO’ya Helsinki
Deklarasyonu’'nda birtakim degisikler
yapilmasini 6nerdi. Béylece, Deklaras-
yon’daki "deneklere her kosulda olabi-
lecek en iyi tedavi ve bakimin saglan-
mast" gibi maddeler yumusatilmaya ca-
lisiliyor.

Deneklerin Egitimi

Bir calismaya baslamadan 6nce ¢a-
lismada yer alacak gondlli hastalar
birka¢ sayfalik aciklayici bir metinle,
nasil bir ¢alismaya katildiklari, bunun
kendilerine olasi yararlari ve sakincala-
r1, kendilerinden beklenenler gibi ko-
nularda aydinlatiliyorlar. Bir¢ok labo-
ratuvar ve tniversite ABD disinda Tay-
land, Cin, Hindistan, Gliney Afrika, Ha-
iti ve Peru gibi tlkelerde HIV’e karsi
ilaglarin test arastirmalarini yapiyor.
flaclar daha cok hayat kadinlar ya da
uyusturucu bagimlilar1 gibi HIV kap-
ma olasilig1 daha yiiksek gruplar tze-
rinde deneniyor. Ancak, bu kisilerin
arastirmaya katilma konusunda kendi-
lerini baski altinda hissetmemelerini
saglamak giic. ABD normlar1 ve Hel-
sinki kurallarina gére, herhangi bir ca-
lismaya katilan deneklerin, HIV kap-
malarini engelleyici 6nlemler almalari-
n1 saglama konusunda egitim almalari
gerekiyor. Ne var ki tiim denekler ken-
dilerinden bekleneni her zaman yerine
getiremiyor. Ancak, etik olarak denek-
ler tiim bu 6nlemleri alirlarsa bu defa
da arastirmaya konu olan HIV kapma
olasiliklart ortadan kalkmis oluyor.
Eger denekler, ilaclar yetersiz oldu-
gundan ya da gerekli 6nlemler alinma-
dig1 icin AIDS’e yakalanirlarsa AZT ya
da virtistin ¢ogalmasini engelleyici te-
davi masraflari arastirmayi ytritenlere
ait oluyor. Bununla birlikte, yerel

Tam donanimh bir arastirma merkezinin maliyeti oldukca yiiksek. Firmalar ve arastirmacilar,
yoksul iilkelerde bu isi ucuza halletmenin bir yolunu buluyorlar.

normlarin kabul edilmesi ve uluslara-
rast kurallarin uygulanmamas: duru-
munda bdéyle bir yiktumlulik yok.
Son on onbes yildir ABD ecza labo-
ratuvarlari Universitelerle daha az is-
birligi yapmaya basladi. Yapilan bir in-
celemeye gore, 1991°de enddstri tara-
findan yaptirilan arastirmalarin %80’i
tniversitelerde yurttiliyorken,
1998’de bu oran yar1 yariya azaldi. Bu-
nunla birlikte, yabanci arastirma kuru-
luslari ile yapilan anlasma sayisi artar-
ken, arastirma merkezleri de gelismek-
te olan tlkelere kaymaya basladi bile.
Bitlin bu etik tartismalar yeni bir
konuyu giindeme getirdi: Arastirmalar-
da kullanilacak deneklerin olurlarinin
alinmasi. Gercekte, gelismekte olan {il-
kelerde bu olur, denekler adma htku-
metlerce ya da kadin denekler adina
esleri tarafindan veriliyor. Ornegin,
Uganda ya da Tayland’da bu arastirma-
lara katilan bircok denek, arastirmanin
ne amacini ne de ne islerine yarayaca-
gin1 tam olarak biliyor. Bu durumun
gelismis tlkelerde de oldukca sik go-
riilmesiyse konuyu daha da ilging¢ kili-
yor. Ornegin, deneklerin olurunun
alinmasi isleminin en iyi yapildigi
ABD’de bile deneklerin en az %25’i
tam olarak neye olur verdiklerini bil-
miyorlar. Pennsylvania Universitesi
Kanser Merkezi'ndeki 200 hastadan
%40’1 gordikleri tedavinin amaci ve
dogasi hakkinda kesin bilgiye sahip
degilken, %45’i bu tedavinin ciddi bir
risk tastyip tasimadigi konusunda hic-
bir sey séyleyemiyor. Gelismekte olan
tilkelerdeyse durum kesinlikle daha iyi

degil. Cogu zaman denekler, doktor ya
da belki de yalnizca beyaz 6nlik giy-
mis birinin "yap" dediklerini yapiyor-
lar. Bangkok’lu bir arastirmacinin séy-
ledigine gore, onlarin dilinde plasebo
anlamina gelen bir sézciik yok. Bu du-
rumda denegin kendisine uygulanan
sey konusunda sonradan da olsa pek
bir sey anlamasini beklemek anlamli
degil.

1998’de iki Giiney Afrikali arastir-
macinin yaptigi calismanin sonuclari-
na gore, HIV gecisi ile ilgili arastirma-
larda yer alanlarin % 84’tintin arastir-
maya katilmamak gibi bir secenekten
haberleri yok. Buna ek olarak, %98’i
arastirmayi terk etme haklarinin olma-
digint distintiyor. Burada is, arastir-
mayi ylriiten arastirmacilara ve firma-
ya distyor. Gondlli hastaya gerekli
bilgileri vermek ve gercekten olur ver-
digi seyin ne oldugunu anlamasini sag-
lamak en fazla 6zen gosterilmesi gere-
ken noktalardan biri.

Insanlarin klinik arastirmalarda
kullanilmasi yeni bir olgu degil. Bili-
nen bircok hastaligin tedavisine bu
yontemlerden yararlanilarak kavusul-
du. Ancak, dikkat edilmesi gereken en
onemli sey, insan saghigini korumak ve
hastaliklarla savasim igin baska insan-
larin sagliginin tehlikeye atilmamasi.
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