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oz

Ekonomik degerlendirme yontemleri yardimiyla yapilan analizler sayesinde saglik
alanindaki politika yapicilara karar siirecinde bilgi saglanmakta ve almacak kararlarin
bilimsel temellere oturtulabilmesi agisindan tavsiye verici ve diizenleyici bir literatiir
ortaya ¢ikmaktadir. Bu ¢alisma ile de bir geri 6deme kurumu olan Sosyal Giivenlik
Kurumu (SGK) agisindan, saglik harcamalarinda biiyiik paya sahip ve kadmlarda
en sik rastlanan kanser tiirli olan meme kanserinin ekonomik degerlendirme
cercevesinde incelenmesi amaglanmaktadir. Caligmada oncelikle, 2009 Ocak-2013
Aralik doneminde ICD-10 (The International Classification of Diseases) kodu bazinda
C50 (Meme Malign Neoplazmi) tanisi alan kisilerin tim muayene, tedavi ve ilag
harcamalarina ait verileri SGK veri ambarindan temin edilmis olup bu kisilere ait
tanimlayici istatistikler veri madenciligi yontemleri kullanilarak ortaya konulmustur.
Daha sonra Dr. Abdurrahman Yurtaslan Ankara Onkoloji Egitim ve Arastirma
Hastanesinde Subat 2014 - Temmuz 2014 tarihleri arasinda meme kanseri nedenli
ameliyat olmus kadin hastalara EQ-5D-5L anketi uygulanarak elde edilen kaliteye
ayarlanmis yasam yillar1 (QALY) degerleri kullanilarak olusturulan Markov modeli ile
erken evre meme kanseri hastaliginin tedavisinde kullanilan meme koruyucu cerrahi ve
mastektomi ameliyatlart maliyet etkililik yoniinden karsilagtirilmistir. Yapilan maliyet
etkililik analizi neticesinde mastektomi ameliyatinin meme koruyucu cerrahiye gore
maliyet etkili olmadig1 bulunmustur.

Anahtar Kelimeler: Maliyet etkililik, mastektomi, meme kanseri, meme koruyucu
cerrahi, saglik ekonomisi.
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COST EFFECTIVENESS ANALYSIS OF BREAST CONSERVING
SURGERY AND MASTECTOMY IN THE TREATMENT OF EARLY
STAGE BREAST CANCER DISEASE

ABSTRACT

Due to the economic evaluations analysis, the information is provided to health
policy-makers in decision making processes and emerges the literature that giving
advice and arranging to put their decision on a scientific basis. In this study, it aims to
examine the breast cancer that having a large share of health spending and the most
common type of cancer in women in the context of economic evaluation in terms
of Social Security Administration (SSI) which is also working as a reimbursement
institution. In the study firstly, the data of all examinations, treatments and drug
expenditures of persons who got C50 (Breast Malignant Neoplasm) diagnosis
between January 2009 and December 2013 based on ICD-10 code (The International
Classification of Diseases) are obtained from SSI data warehouse and descriptive
statistics related to these persons are obtained from data mining methods. In addition,
with the help of the Markov model, which was established by using the quality
adjusted life years (QALY) values obtained by applying the EQ-5D-5L questionnaire
on female patients with breast cancer surgery between February 2014 and July 2014
at the Dr. Abdurrahman Yurtaslan Ankara Oncology Training and Research Hospital,
breast conserving surgery and mastectomy operations used in the treatment of early
stage breast cancer disease were compared in terms of cost effectiveness. As a result
of cost-effectiveness analysis, mastectomy surgery was found to be not cost effective
compared to breast conserving surgery.

Keywords: Cost effectiveness, mastectomy, breast cancer, breast conserving surgery,
health economy.
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GIRIS

Saglik alanindayapilacak ¢aligmalar, mevcut durum ve sorunlarin belirlenerek
firsatlarin degerlendirilmesi yoluyla alternatif politikalar olusturulmasi ve bu
politikalar ¢ergevesinde kaynak dagiliminin etkin bir sekilde kullanilabilmesi i¢in
biiyiik 6nem arz etmektedir. Tiirkiye agisindan diisiiniildiigii takdirde ise MEDULA
sisteminde tutulan saglik bilgilerinin kullanilarak maliyetlerin degerlendirilmesi ile
siirlt saglik kaynaklarinin verimli ve etkin kullaniminin saglanmasinda bir geri
6deme kurulusu olarak SGK &nemli bir gorevi yerine getirmektedir.

Ulkelerin sahip olduklar1 sinirh kaynaklari daha etkin ve verimli
kullanabilmeleri agisindan s6z konusu kaynaklarin hangi saglik hizmetlerinde
degerlendireceklerine karar verilmesi gerekmektedir. Politika yapicilarin saglik
alaninda verdikleri bu kararlarin bilimsel temellere dayandirilabilir olmasi ihtiyaci
da yeni ¢aligma alanlarinin dogmasina neden olmaktadir. Bu alanlarin igerisinde
ilk siralarda sayilabilen Saglik Teknolojileri Degerlendirmesi (STD) son yillarda
hizla ilerlemekte ve alinan kararlara seffaflik, ispatlanabilirlik ve giivenilirlik
durumu kazandirmaktadir. STD; saglik politikalar1 agisindan alinacak kararlara
tibbi, ekonomik ve sosyo-kiiltiirel yonden yol gosterici olarak gorev yapmaktadir.
STD; ilaglar, tibbi cihazlar, tibbi tedavi yontemleri, cerrahi teknikler ve saglik
hizmeti sistemleri ve benzeri uygulamalar agisindan yapilabilmektedir. Yapilan
degerlendirmelere 6rnek verebilme agisindan bu calismada da erken evre meme
kanseri hastaliginin tedavisinde uygulanilan meme koruyucu cerrahi ile mastektomi
ameliyatlar1 STD cer¢evesinde degerlendirilecektir.

Meme kanseri kadmlar arasinda en yaygin kanser tiiriidiir. Her dokuz
kadindan biri hayatlarinin bir doneminde meme kanserine yakalanirken her otuz
kadindan biri ise bu kanser nedeniyle hayatim1 kaybetmektedir (OECD, 2013).
Meme kanserinin 6nlenmesi, teshisi ve tedavisi konusundaki yenilik¢i miidahaleler
hastalarin hayatta kalma olasiliklarint ve yasam kalitelerini arttirmakta fakat
bu ilerlemelere paralel olarak ekonomik maliyetlerde de onemli Slglide artiglar
yasanmaktadir. Bu nedenle kanserle ilgili miidahalelerin etkililigini ortaya koyan
calismalar sadece ortaya cikardigi saglik kazamimlar1 agisindan degil maliyetleri
acisindan da degerlendirilmektedir. Bu ¢alismada da 6nemli kanser tiirlerinden olan
meme kanseri ele alinip bu baglamda incelenecektir.

1. Meme Kanserinin Genel Goriiniimii ve Sosyal Giivenlik Kurumuna
Maliyeti

Calismanin ilk boliimiinde meme kanseri tanisi almis hasta sayilar
belirlenerek s6z konusu hastaligin SGK’ye maliyeti ortaya konulacaktir. Hesaplamaya
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dahil edilen meme kanserli bireyler 01.01.2009 ve 31.12.2013 tarihleri arasinda C50
tanisi alan kisilerdir.

1.1. Genel Gostergeler

Caligmaya konu olan kisilerin yillar itibariyla cinsiyet bazinda ilk defa
meme kanseri tanist alma durumlari Tablo 1°de verilmektedir.

Tablo 1: Yillar itibartyla Cinsiyet Bazinda ilk Defa Meme Kanseri Tanis1 Alan
Kisi Sayilar1 ve Kisilerin Tan1 Aldiklar1 Ortalama Yasglar

Kisi Sayis1 Ortalama Yas Kisi Sayis1 Ortalama Yas

2009 36.759 5214,11 2.607 5716,34
2010 37.370 5113,62 2.471 5815,57
2011 32.956 5213,87 2.361 5616,16
2012 39.927 5114,01 2.512 5715,98
2013 33.568 5314,29 1.956 5715,93

Kaynak: Yazarin kendi hesaplamalari

2009 yilinda meme kanseri tanis1 almis hasta sayis1 39.366 iken bu say1
2013 yilinda 35.524’¢ diismektedir. 2010 ve 2012 yillarindaki artiglarda kapsam
geniglemesi biiyiik rol oynamaktadir. Cinsiyet bazinda incelendigi takdirde ilk defa
meme kanseri tanisi alan kadin hastalar erkek hastalarin ortalama 15 katidir. Kisilerin
meme kanseri tanist alma yaglar1 incelendiginde ise sdz konusu yaslar yillar itibariyla
diizenli bir egilim gostermemektedir.

Tablo 2: 2013 Yil1 Yas Gruplar ve Cinsiyete Gore 11k Defa Meme Kanseri Tanis1
Alan Kisi Sayilari

YAS GRUPLARI | KADIN | ERKEK | TOPLAM | TOPLAM iCINDEKI PAY (%)
252 66 318 0,9

0-19
20-39 5.489 201 5.69 16,0
40-49 9.07 233 9.303 26,2
50-69 14.246 1.066 15.312 43,1
70+ 4.511 390 4.901 13,8
TOPLAM 33.568 1.956 35.524

Kaynak: Yazarin kendi hesaplamalar1
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2013 yilinda ilk defa meme kanseri almis hastalarin yas gruplari ve cinsiyete
gore dagilimlar1 incelendigi takdirde en biiylik paya %43,1 ile 50-69 yas arast meme
kanserli hastalar sahiptir. Bu grubu sirasiyla %26,2 ile 40-49 yas arasi, %16,0 ile 20-
39 yas arasi, %13,8 ile 70 ve tizeri ve % 0,9 ile 20 yas alt1 kisiler takip etmektedir.
Bu gruplardaki dagilim Tablo 2’ de gosterilmektedir.

Sistemdeki mevcut durumu ortaya koyabilmek adina Tablo 3°de yillara gore
cinsiyet bazinda meme kanseri tanisi ile tedavi olan hasta sayilar1 ve ortalama yaslar
verilmektedir. 2009 yilinda meme kanseri tanisi ile tedavi olan hasta sayis1 toplamda
87.398 iken bu say1 2013 yilinda %144’liik bir artigla 213.480 kisi olmustur. Her bir
yil i¢in diigiiniildiigii takdirde meme kanseri tanisi almis hasta sayis1 bir 6nceki yila
gore ortalama % 24 artmistir. Cinsiyet bazinda incelendiginde sistemdeki mevcut
meme kanseri tanist almis kadin hastalar erkek hastalarin ortalama 23 katidir.
Kisilerin ortalama yaslar1 incelendiginde ise erkeklerde genel olarak bir azalma
goriiliirken kadinlarda diizenli bir seyir gdzlenmemektedir.

Tablo 3: Yillara Gore Cinsiyet Bazinda Meme Kanseri Tanis1 Almig Hasta Sayisi
ve Ortalama Yaglari

E— KDY

Kisi Sayis1 Ortalama Yas Kisi Sayis1 Ortalama Yas

2009 82.684 5714,13 4.714 6216,36
2010 115.659 5613,61 6.010 6017,02
2011 143.307 5313,51 7.132 5917,32
2012 177.556 5413,49 8.363 5717,58
2013 204.458 5413,53 9.022 5717,43

Kaynak: Yazarin kendi hesaplamalar1

2013 yili yas gruplar1 ve cinsiyete gore so6z konusu kigilerin durumlari
incelendigi takdirde ise %50,3 ile 50-69 yas aras1 meme kanseri tanisi almis hastalar
en biiylik paya sahiptir. Bu grubu sirastyla %22,0 ile 40-49 yas arasi, %15,5 ile 70
ve iizeri, %11,5 ile 20-39 yas aras1 ve % 0,7 ile 20 yas alt1 tan1 almis kisiler takip
etmektedir. Bu gruplardaki kisi sayilar1 Tablo 4’de gosterilmektedir.
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Tablo 4: 2013 Y1l Yag Gruplar1 ve Cinsiyete Gére Meme Kanseri Tanis1 Alan Kisi

Sayilart
0-19 922 536 1.458 0,7
20-39 23.319 1151 24.47 11,5
40-49 46.158 850 47.008 22,0
50-69 103.667 3.79 107.457 50,3
70+ 30.392 2.695 33.087 15,5

TOPLAM 204.458  9.022 213.48
Kaynak: Yazarin kendi hesaplamalari

Meme kanseri gelismis ve gelismekte olan iilkelerdeki kadinlarda hem en sik
goriilen hem de en fazla 6liim nedeni olan kanser tiiriidiir (Ozmen, 2006). Ulkemiz
acisindan da durum benzer olup meme kanseri tanist nedenli dlen kisi sayilar1 ve
kisilerin ortalama 6liim yaslar1 Tablo 5’de gosterilmektedir.

Tablo 5: Yillar itibariyla Cinsiyet Bazinda Meme Kanseri Tanis1 Nedenli Olen Kisi
Sayilar1 ve Kisilerin Ortalama Oliim Yaslar

Kisi Sayis1 Ortalama Yas Kisi Sayis1 Ortalama Yas

2009 3.231 6214,08 910 6211,70
2010 4.395 6214,21 1.175 6211,76
2011 5.308 6214,52 1.239 6311,71
2012 5.678 6314,92 1.281 6312,16
2013 6.666 6315,02 1.297 6312,00

Kaynak: Yazarin kendi hesaplamalar1

2009 yilinda meme kanseri tanis1 nedenli 6len hasta sayist 4.141 iken bu
say1 % 92’lik bir artigla 2013 yilinda 7.963 olmustur. Her bir yil i¢in diistiniildiigii
takdirde meme kanseri tanisi almis ve 6lmiis hasta sayis1 bir 6nceki yila gére ortalama
% 15 artmistir. Cinsiyet bazinda incelendigi takdirde yillar itibarryla meme kanseri
nedenli 6len kadin hastalar erkek hastalarin ortalama 4 katidir. Meme kanseri tanisi
almig kisilerin ortalama 6liim yaslar1 incelendiginde ise yaslar yillar itibariyla artma
egilimine sahiptir.
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2013 yili yag gruplar1 ve cinsiyete gore bu kisilerin durumlarina bakilirsa
en bliylik paya %46,3 ile 50-69 yas aras1 meme kanserli hastalar sahiptir. Bu grubu
sirasiyla %34,7 ile 70 ve iizeri, %12,8 ile 40-49 yas arasi, %6,0 ile 20-39 yas arasi
ve % 0,2 ile 20 yas altt meme kanseri tanist almis kisiler takip etmektedir. Bu
gruplardaki dagilim Tablo 6’da gosterilmektedir.

Tablo 6: 2013 Y1l1 Yas Gruplar1 ve Cinsiyete Gére Meme Kanseri Tanis1 Nedenli
Olen Kisi Sayilari

YAS GRUPLARI | KADIN | ERKEK | TOPLAM | TOPLAM iCINDEKI PAY (%)
7 6 13 0,2

0-19
20-39 448 27 475 6,0
40-49 896 126 1.022 12,8
50-69 2.953 734 3.687 46,3
70+ 2.362 404 2.766 34,7
TOPLAM 6.666 1.297 7.963

Kaynak: Yazarin kendi hesaplamalari
1.2. Meme Kanserinin Sosyal Giivenlik Kurumuna Maliyeti

Calismada; meme kanseri maliyeti ortaya konulurken 6nceden de bahsedilen
MEDULA sisteminden elde edilen saglik harcamalari yardimiyla hesaplamalar
yapilmistir. Yillar itibariyla ortalama %24’liik bir artigla 2013 yilinda 213.480°e
ulagsan meme kanseri tanis1 almis kisi sayis1 diisiiniildiigiinde yapilan harcamalarin
da ne denli biiyliik degerlere ulasabilecegi ve SGK’ye nasil bir yiik getirecegi
agikardir. S6z konusu hastalara yapilan sadece dogrudan meme kanseri kaynakli
maliyetler degil bu hastaligin beraberinde getirdigi komplikasyonlar ve metastazlar
ile komorbid hastalik maliyetleri de dolayli maliyet ayriminda incelenmistir. 2013
yilt diistiniildiigii takdirde meme kanseri tanisi almis hastalara yapilan toplam
1.469.620.869 TL tedavi maliyetinin 913.336.102 TL’lik kismin1 dolayl maliyetler
olusturmaktadir. Bu durum hastaligin erken teshis ve tedavisiyle meme kanseri
kaynakl1 hastaliklara yapilan harcamalarin da azalacagini gostermektedir. Maliyetler
hesaplanirken meme kanseri tanist almis kisilerin tedavi ve ilag harcamalari ele
alinmistir.
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Tablo 7: Yillar Itibarryla Ayakta/ Yatarak Tedavi Ayriminda Dogrudan ve Dolayli
Meme Kanseri Maliyetleri (TL)

2009 2010 2011 2012 2013

Ak o 070211 1105075590 113981694 131.079.781  135.627.278

Dogrudan  Tedavi

Maliyetler Yatarak
Tedavi

Ayakta
Dolayh Tedavi

Maliyetler Yatarak
Tedavi

TOPLAM 646.257.696 868.228.584 1.066.899.197 1.376.077.311 1.469.620.869

Kaynak: Yazarin kendi hesaplamalar1

238.065.647 265.761.268 285.522.660  372.088.183  420.657.489
99.318.868 124.607.169 146.528.596  185.998.886  203.337.171

211.802.969 367.352.589 520.866.247  686.910.461  709.998.931

Tablo 7 incelendigi takdirde 2009-2013 yillar1 arasinda dogrudan maliyetler
acisindan yatarak tedavi maliyetinin ayakta tedavi maliyetinin ortalama 2,7 kati
oldugu goriilmektedir. Dolayli maliyetler i¢in ise bu oran yaklagik ortalama 3,2 kattir.
2013 yil1 toplam tedavi maliyetleri incelenirse yaklasik %37,9’unun dogrudan meme
kanseri tedavi maliyeti iken %62,1’inin dolayli maliyetler oldugu goriilmektedir.

Tablo 8: 2013 Y1l Yas Gruplar1 Bazinda Kisi Bag1 Dogrudan ve Toplam Tedavi

Maliyetleri (TL)

GRUPLARI TEDAVI MALIYETI MALIYETI
0-19 1.085 3.893
20-39 2.159 5.907
40-49 2.348 6.129
50-69 2.677 7.068
70+ 3.137 8.216

ORTALAMA 2.605 6.884

Kaynak: Yazarin kendi hesaplamalari

Tablo 8’den anlagilacag: iizere kisi basi tedavi maliyetleri incelendigi
takdirde hem dogrudan tedavi a¢isindan hem de toplam tedavi agisindan en yiiksek
maliyetler 70+ yas grubuna aittir. Yaslar arttikca kisi basina diisen maliyetlerin
de yiikseldigi goriilmektedir. Bu durum yine erken yaslarda hastaligin teshisinin
maliyetleri azaltacagi yorumunu akillara getirmektedir.
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2013 yili i¢in C50 meme kanseri tanisi diginda kisilere yapilan en
yiksek dolayli maliyet kalemleri ise Tablo 9 yardimiyla verilmektedir. Buradan
anlasilmaktadir ki meme kanseri nedeniyle yapilan dolayli maliyetler igerisinde en
yiiksek pay “Kronik Bobrek Yetmezligi’ne aittir. S6z konusu hastalik i¢in yapilan
harcamalar diger yillar incelendiginde de ilk sirada yer almaktadir. lk ii¢ maliyet
acisindan degerlendirildiginde, kanser tedavileri sirasinda goriilen kemoterapinin
kronik bobrek rahatsizliklarina neden oldugu elde edilen sonuclari destekler
niteliktedir (Chia vd., 2013: 621-631). Ayrica yapilan arastirmalar hipertansiyonun
yaygin meme kanseri nedenli komorbid hastaliklardan biri oldugunu séylemektedir
(Nechuta, 2013: 227-235). Over Malign Neoplazm1 (Yumurtalik Kanseri) ag¢isindan
diisiiniildiigiinde ise; yumurtalik kanseri risklerinin en belirgini ayn1 zamanda meme
kanseri geni olan BRCA1 (Breast Cancer Gene 1) veya BRCA2 (Breast Cancer
Gene 2) genlerindeki mutasyondur (National Cancer Institute, 1 Nisan 2015). Bu
durum da iki kanser tiiriiniin ayn1 anda goriilme olasiligini arttirmakta ve yumurtalik
kanseri maliyetlerini yiikseltmektedir.

Tablo 9: 2013 Yili En Yiiksek Paya Sahip ilk On Dolayli Meme Kanseri Maliyeti (TL)

HASTALIK MALIYET

Kronik Bobrek Yetmezligi 29.889.139
Esansiyel (Primer) Hipertansiyon 25.692.103
Over Malign Neoplazmi 19.746.019
Kolon Malign Neoplazmi 14.514.208
Brons ve Akciger Malign Neoplazmi 10.090.073
Rektum Malign Neoplazmi 9.841.341
Gastro-Ozofajial Reflu Hastalig1 9.159.979
Kolon Malign Neoplazm1 9.078.446
Abdominal ve Pelvik Agn 8.608.136
Mide Malign Neoplazmi 7.443.592

Kaynak: Yazarin kendi hesaplamalari

Meme kanseri tanis1 almis hastalarda bulunan diger kanser tiirlerinin ilk
on tanesi bulunma yiizdelerine gére Tablo 10°da 6zetlenmektedir. Tablodan da
anlagilacagi tizere meme kanseri ile birlikte goriilen diger kanserler incelendiginde
bulunma yiizdesi bakimindan ilk ii¢ siray1 %12,6 ile “Meme Benign Neoplazm1”
, % 9,3 ile “Brons ve Akciger Malign Neoplazm1” ve %7,0 ile “Kolon Malign
Neoplazm1” almaktadir.
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Tablo 10: ICD-10 Kodlarina Gére Meme Kanseri Tanis1 Almis Kisilerde En
Yiiksek Bulunma Yiizdesine Sahip ilk On Kanser

TANI ADI BULUNMA YUZDESI

Meme Benign Neoplazmi 12,6
Brons ve Akciger Malign Neoplazmi 9,3
Kolon Malign Neoplazmi 7,0
Uterusun Leiomiyomasi 6,7
Malign Neoplazm, Bolge Belirtilmemis 6,7
Belirsiz veya Bilinmeyen Davranigh Nc?oplazml, Diger 59
ve Tanimlanmamis Yerlerin ’
Mide Malign Neoplazmi 5,0
Sekonder Malign Neoplazmi, Diger Yerlerin 4,4
Over Malign Neoplazmi 4,2
Solunum ve Sindirim Organlariin Sekonder Malign 3.8

Neoplazmi
Kaynak: Yazarin kendi hesaplamalar1

Memekanseri maliyetlerini olusturan bir digerbilesen dnceden de bahsedilmis
olan ila¢ harcamalaridir. Ilag harcamalar1 da tedavi harcamalar1 gibi dogrudan ve
diger olarak iki kisimda incelenebilmektedir. Dogrudan ila¢ harcamalarini ATC-1
seviyesinde “L” grubu olarak adlandirilan “Antineoplastikler ve Immiinomodiilator
Ajanlar” lar olugturmaktadir. S6z konusu kisilere C50 meme kanseri tanis1 aldiktan
sonra aldiklar1 tanilar icin yapilan diger ilag maliyetleri diger maliyet olarak
adlandirilmaktadir. Diger maliyetler diistiniildiigii takdirde 2013 y1ili i¢in ilk ii¢ siray1
“Sindirim Sistemi ve Metabolizma”, “Kas Iskelet Sistemi” ve “Kardiyovaskiiler
Sistem” ilaglar1 almaktadir. Meme kanseri komorbid hastaliklarindan olan diyabet
(Nechuta, 2013: 227-235) ve metastaz yaptig1 organlardan olan karaciger (BRO, 18
Subat 2016). i¢in yapilan harcamalar sindirim sistemi ve metabolizma harcamalarini
arttirmaktadir. Metastatik meme kanserli hastalarin %75’inde metastaz kemikte
gergeklesmektedir (Turkish Journal Of Oncology, 21 Subat 2016). Bu nedenle kas
iskelet sistemi ilaclar1 maliyetler icerisinde biiyiik bir yer tutmaktadir. Meme kanseri
nedenli komorbid hastaliklardan olan kardiyovaskiiler hastaliklar da kardiyovaskiiler
sistem ilaglarina yapilan harcamalar1 agiklar niteliktedir (Medical News Today, 1
Temmuz 2011). Kisiler meme kanserinden kurtuldugunda bile bu hastaligin etkileri
devam etmektedir. Tablo 11°de goriildiigii iizere 2013 yil1 i¢in toplam 424.203.276
TL ila¢ maliyetinin % 67,8’lik kismint dogrudan ilag maliyetleri olusturmaktadir.
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Tablo 11: Yillar itibartyla ATC-1 Seviyesinde Meme Kanseri Toplam flag
Maliyetleri

ATC-1 SEVIYELERIi 2010 2011 2012 2013

Antineoplastikler ve
. i 238.919.399 299.891.996 322.174.389 287.439.791
Immiinomodiilator Ajanlar

Sindirim Sistemi ve
32.266.649 36.817.061 34.698.657 33.198.618

Metabolizma
Kas Iskelet Sistemi 19.120.408 22.310.327 19.928.771 17.594.672
Kardiyovaskiiler Sistem 22.907.926 24.454.151 19.494.881 16.752.620
Degisik Amaglar igin
. 12.621.165 15228988 15.788.191  13.369.809
Kullanilan Ilaglar
Sistemik Kullanilan
. . 13.248.772  14.483.195 13.079.852  13.212.991
Antiinefektifler
Sinir Sistemi 14.926.024 17.008.264 14.465.628 13.138.450

Kan ve Kan Yapan Organlar 8.520.502 9.730.562 9.840.629 9.104.813
Solunum Sistemi 10.185.668  12.102.389  9.557.111 8.682.478
Sistemik Hormonal Preparatlar  3.653.387 4.036.930 4.006.652 3.914.102
Duyusal Organlar 2.079.471 2.316.909 2.471.184 2.912.946
Dermatolojik flaglar 2.432.272 2.821.631 2.609.107 2.552.852

Genito Uriner Sistem ve Seks

2.124.748 2.306.046 1.956.718 1.834.633
Hormonlari

Antiparaziter {laglar

. . 426.920 505.427 522.229 494.501
Insektisidler ve Repellantlar

TOPLAM 383.433.310 464.013.876 470.593.998 424.203.276
Kaynak: Yazarin kendi hesaplamalari

Dogrudan ilag maliyetlerin ATC-3 seviyelerine gore ayrimi ise Tablo 12
yardimiyla sunulmugtur. Bu maliyetler igerisinde en biiyiik paya % 67,9 ile “Diger
Antineoplastik Ilaglar” en diisiik paya ise % 0,5 ile “Alkilleyici Ajanlar” sahiptir.
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Tablo 12: Yillara Gére ATC-3 Seviyesinde Meme Kanseri Nedenli Dogrudan ilag
Maliyetleri (TL)

ATC-3 SEVIYELERIi 2010 2011 2012 2013

Diger Antineoplastik Ilaglar 121.826.644 176.382.778 201.072.332 195.257.813
Bitkisel Alkaloidler ve Diger
Dogal flaclar

Immiinostimiilanlar 19.721.041 22.250.799 24.953.381 18.994.993

Hormon Antagonistleri ve

38.503.165 34.992.460 29.602.773 19.252.778

22.643.294 24.971.406 23.571.935 17.433.044

Benzerleri
Immiinosiipresantlar 6.784.757 9.751.919 14.063.929 15.098.522
Antimetabolitler 11.831.497 14.085.576 14.926.885 9.021.940
Hormonlar ve Benzerleri 7.120.499 8.515.308 8.309.090 8.492.737
Sitotoksik Antibiyotikler ve
. 6.880.621 6.160.892 3.693.228 2.407.364
Benzerleri
Alkilleyici Ajanlar 3.607.880  2.780.857 1.980.837 1.480.600
TOPLAM 238.919.399 299.891.996 322.174.389 287.439.791

Kaynak: Yazarin kendi hesaplamalari

Tablo 13 ile verilen 2013 yil1 kisi bas1 ilag maliyetleri ele alinirsa kisi basi
dogrudan ilag maliyeti agisindan ilk siray1 40-49 yas grubu alirken, kisi basi toplam
ilag maliyeti agisindan diisiiniildiigii takdirde en yiliksek maliyet 50-69 yas grubuna
aittir.

Tablo 13: 2013 Y1l Yas Gruplar1 Bazinda Kisi Bas1 Dogrudan ve Toplam Ilag

Maliyetleri
GRUPLARI MALIYETI MALIYETI

0-19 787 1.139
20-39 1.435 1.781
40-49 1.511 1.969
50-69 1.386 2.076
70+ 943 1.915
ORTALAMA 1.346 1.987
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2. Erken Evre Meme Kanseri Hastalarinin Tedavisinde Uygulanilan
Meme Koruyucu Cerrahi ile Mastektomi Ameliyatlarimin Maliyet Etkililik
Analizi

Meme kanseri ile ilgili mevcut durumun ortaya konulmasinin ardindan
caligmada ekonomik degerlendirme asamasina gecilmigtir Meme kanseri ile
ilgili ekonomik degerlendirme caligmalari incelendigi takdirde genellikle meme
koruyucu cerrahi, mastektomi ve bu miidahalelerin farkli tedavi segenekleri ile
birlestirildigi tiirlerin incelendigi goriilmektedir. Norum ve arkadaslari, lumpektomi
ile mastektomi ameliyatlarin1 karsilastirdigi calismalarinda EuroQol 6lgeginden
yararlanarak bir maliyet yararlanim analizi ortaya koymuslardir (Norum vd., 1997:
7-14). Barlow ve arkadaglar1 da mastektomi ile meme koruyucu cerrahi ameliyati
olan erken evre meme kanseri hastalarin1 maliyetler ve tanmimlayici istatistikler
yOniinden incelemistir. Sonugta s6z konusu ameliyatlarin maliyetleri arasinda ufak
farklar bulunmustur (Barlow vd., 2001: 447-455).

Adams ve Segal, 2012 yilinda yaptiklar1 ¢calismalarinda erken evre meme
kanseri hastalarina uygulanan mastektomi ve meme koruyucu cerrahi ameliyatlari
icin Markov modeli yardimiyla maliyet etkililik analizi uygulamislardir. Analiz
sonucunda yasam kalitesi yoniinden meme koruyucu cerrahinin daha basarili oldugu
ortaya konulmustur (Adams ve Segal, 2012: 651).

Nissen ve arkadaglarinin 2001 y1linda yaptigi bir caligmada, erken evre meme
kanseri olan kadinlara yapilan miidahaleler incelenmistir. Erken evre meme kanseri
hastalarina uygulanan meme koruyucu cerrahi, sadece mastektomi ve mastektomi
ile rekonstriiksiyon miidahalelerinin ayn1 derecede etkili oldugunu ortaya koyup
kadinlarin tercihlerinin miidahaleler sonras1 yasam kalitesiyle iligkilendirilebilecegini
belirtmislerdir (Nissen vd., 2001: 1238-1246).

Kiebert ve arkadaglarinin 1991 yilinda yapmis olduklari ve 18 adet makalenin
incelenmesinden olusan c¢alismada, meme koruyucu cerrahi ile mastektomi tiim
yonleriyle karsilastirilmaya ¢alisiimistir (Kiebert vd., 1991: 1059-1070). Yapilan
arastirma sonucunda erken evre meme kanserlerine uygulanan tedavilerin yasam
kalitesi tizerindeki etkisini inceleyen ilk c¢alismanin Eisenberg ve Goldenberg
tarafindan 1966 yilinda yapildig1 ortaya konulmustur (Eisenberg ve Goldenberg,
1966). Bu yildan sonra 1980’lere kadar fazla ilerleme olmamis ve 1981 yilinda
Sanger ve Reznikof (Sanger ve Reznikoff, 1981: 2341-2346), 1985 yilinda Steinberg
ve arkadaglar1 (Steinberg vd., 1985: 34-39) ile Taylor ve arkadaslar1 (Taylor vd.,
1985: 2506-2513), 1987 yilinda Ganz ve arkadaslar1 (Ganz vd., 1987: 243-253) ve
1989 yilinda William ve arkadaglar1 (William vd., 1989: 1645-1655) meme kanseri
hastalarinin tedavileri ve yasam kaliteleri iizerine incelemeler yapmiglardir.
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2.1. Hasta Secimi ve Anketlerin Uygulama Sekli

Erken evre meme kanseri hastalarina uygulanan tedavi tiirlerinden olan
meme koruyucu cerrahi ile mastektomi ameliyatlariin maliyet etkililiginin
karsilagtirilmast amaciyla Dr. Abdurrahman Yurtaslan Ankara Onkoloji Egitim
ve Arastirma Hastanesinde Subat 2014 - Temmuz 2014 tarihleri arasinda meme
kanseri nedenli ameliyat olmus 200 kadin hastaya EQ-5D-5L anketi (EuroQol, 20
Mart 2016) uygulanarak QALY ve VAS degerleri elde edilmistir. Hastalar derlenme
odasindan klinik servisteki odaya gectiklerinde, anket sorular1 kendilerine uzman
hekimler tarafindan yoneltilmigtir. Anket sorularina ilaveten kisilerin evre bilgileri
de 6grenilmistir. Kisilerin evre durumlar ile ameliyat tiirlerine gore dagilimi Tablo
14 yardimiyla ortaya konulmustur.

Tablo 14: Kisilerin Evre ve Ameliyat Tiirlerine Gére Dagilimlari

AMELIYAT TURU

Mastektomi Meme Koru.yucu
Cerrahi

. Kisi Sayis1 2 15
Ik Evre =
Yiizde(%) 11,8 88,2
L Kisi Sayisi 57 61
Ikinci Evre
Yiizde (%0) 48,3 51,7
. Kisi Sayis1 64 0
Uclincii Evre =
Yiizde (%) 100,0 0,0
e Kisi Sayis1 1 0
Dordiincii Evre -
Yiizde (%) 100,0 0,0
TOPLAM Kisi Sayisi 124 76

Tablo 14’den de anlagilacagi izere meme koruyucu cerrahi sadece erken evre
meme kanseri hastalarina uygulanmaktadir ve erken evre meme kanseri hastalari
tiim grubun % 67,5’idir (Ilk evre ve ikinci evre hastalar).

Hastalarin ameliyatlariin {izerinden ortalama 6 ay siire gectikten sonra
ayn1 hastalara bu defa telefonla ulasilarak anketler yeniden uygulanmistir. Ikinci
kez uygulanan anketler sirasinda kisilere hastalik seyri ile ilgili de bir takim sorular
sorularak hastaligin hangi agamasinda olduklar1 ortaya konulmaya calisilmistir.

MEDULA sisteminden elde edilen mastektomi veya meme koruyucu cerrahi
ameliyat1 olan kisilerin sayist ise Tablo 15’de verilmektedir. 2013 yilina kadar
sistemde meme koruyucu cerrahi ve mastektomi ameliyat1 olan kisilerin sayisinda
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bir artis varken 2013 yilinda bir diisiis yasanmistir. Meme koruyucu cerrahinin
toplam ig¢indeki orani i¢in de ayni durum gegerlidir. Kisilerin evre bilgilerine ise
sistemde rastlanmamistir MEDULA’da meme kanseri verilerin tutulmasiyla ilgili en
biiyiik sikint1 kanserin evresinin mevcut olmamasidir. Sistemde evrelerin yer almasi
hastaligin seyri hakkinda daha fazla bilgi sahibi olunmasini saglayacaktir.

Tablo 15: Yillar itibartyla Mastektomi ve Meme Koruyucu Cerrahi Ameliyati Olan
Kisi Sayist

AMELIYAT TURU
Mastektomi e Koru.yucu
Cerrahi

Kisi Sayis1 6.223 4.416
2009

Yiizde (%) 58,5 41,5

Kisi Sayis1 6.939 5.384
2010

Yiizde (%) 56,3 43,7

Kisi Sayis1 7.21 6.256
2011

Yiizde (%) 53,5 46,5

Kisi Sayisi 8.284 7.344
2012

Yiizde (%) 53 47

Kisi Sayis1 8.064 6.228
2013

Yiizde (%) 56 44

Kaynak: Yazarin kendi hesaplamalari
2.2. Kullanilan Yasam Kalitesi (")lg:egi

Meme kanseri hastalarinin yagsam kalitelerinin 6l¢lilmesi hastalara uygulanan
tedavi sonuglarinin degerlendirilmesine yardimci olmaktadir (Montazeri vd., 2008).
Bu nedenle 6l¢egin amacina uygun ve dogru se¢ilmesi, yapilan ¢aligsmalarin bilimsel
temellere dayandirilmast ve uygulanan tedavilerin gelistirilmesi agisindan biiyiik
Oonem tasimaktadir.

Meme kanseri hastalarinin saglik durumlarinin degerlendirilmesi igin
EQ-5D anketinden siklikla yararlanilmaktadir (Pickard, 2007: 365-384). EuroQol
grup yaptigl yayinlarda meme kanseri hastaligi i¢in yapilan klinik ¢aligmalarda
s0z konusu anketin uygulanabilecegini ifade etmektedir (EuroQol, 12 Mart 2016).
Kimman ve arkadaglari tarafindan yapilan bir arastirmada meme kanseri hastalarina
yonelik tedavilerin ekonomik etkililigi kansere 6zgii anketler ile EQ-5D anketlerinin
ciktilar1 agisindan karsilagtirilmistir. Yapilan ¢alisma sonucunda EQ-5D anketlerinin




Sosyal Giivenlik Uzmanlart Dernegi Sosyal Giivence Dergisi / Yil: 6 / Sayi: 11

meme kanseri hastalariin tedavi sonrasi durumlarindaki degisimleri agikca ortaya
koydugu goriilmektedir (Matalgah, 2011: 475-480). EQ-5D-5L anketi kullanilarak
Singapur’da yasayan meme kanseri hastalar1 lizerinde Lee ve digerleri tarafindan
yapilan bir ¢aligmada anketin s6z konusu hastaligi 6l¢medeki bagarisinin gegerli ve
giivenilir oldugu ortaya konulmustur (Lee vd., 2013: 201-209).

Benzer sekilde Daniel Polsky ve arkadaslari tarafindan yapilan bir diger
calismada, erken evre meme kanseri hastalarina uygulanan mastektomi ve meme
koruyucu cerrahi tedavilerinin maliyet etkililik analizi yapilirken VAS degerlerinden
yararlanilmistir (Polsky, 2003: 1139-1146).

Conner ve arkadaglari, 2005 yilinda meme kanseri hastalarina uygulanan
kemoterapinin yasam kalitesine etkisini gosterebilmek amaciyla EQ-5D ve VAS
Olgeklerinden yararlanmistir. Elde ettikleri sonuglar yardimiyla meme kanseri
tedavileri i¢in yapilan ekonomik degerlendirme analizlerinde EQ-5D anketlerinin
kullanilabilecegini gostermislerdir (Conner vd., 2005: 251-259).

Lidgren ve arkadaslarinin yaptigi bir diger ¢alismada, EQ-5D anketleri
yardimiyla farkli evrelerdeki meme kanseri hastalarinin fayda degerleri hesaplanmistir
(Lidgren, 2007: 1073-1081).

Résdnen ve arkadaslari 2006 yilinda yaptiklar1 bir ¢aligmada, QALY
ile ilgili toplam 3.882 makale incelemislerdir. Bu makalelerin %47,5’lik kismi
hesaplamalarinda EQ-5D 6lgegini kullanmistir (Rasédnen, 2006: 235-241).

Yapilan literatiir aragtirmasi sonucunda meme kanseri tedavilerinin maliyet
etkililik analizlerinde kullanilmasiuygun bulunan EQ-5D-5L anketinden bu ¢aligmada
da faydalamlmistir. Anket iki kistmdan olusmaktadir. ilk kisimda 5 segenekli 5
soru yer almaktadir. Bu sorulardan yararlanilarak her bir hasta i¢in 0 ile 1 arasinda
bir QALY degeri elde edilmektedir. ikinci kisimda ise kisilerin anketi doldururken
hissettikleri saglik durumuna gore verdikleri 0-100 arasindaki puanlara gére VAS
degeri elde edilmektedir. Ozetle bu iki deger kisinin mevcut saghk durumunu
derecelendirme seklidir. EQ-5D-5L olcegi ile yapilan calismalarda karsilasilan
onemli bir sorun QALY degerlerini hesaplayabilmek icin Tiirkiye ulusal toplum
tarifinin heniiz gelistirilmemis olmamasi ve diger ulusal tariflerin kullanilmasidir.
Bu ¢alismada da Ingiltere tarifi kullanilarak QALY degerleri hesaplanmustir.

Uygulanan anketler sonucunda elde edilen QALY ve VAS degerleri Tablo 16
ve Tablo 17 yardimiyla incelenmeye ¢alisilmistir. Tablo 16 incelendiginde 0-19 yas
grubu kisiler cetvelde saglik durumlart igin ortalama 50 degerini isaretlemiglerdir
ve bu say1 onlarin VAS degeridir. Bu yas grubunun QALY degeri ise 0,63 olarak
hesaplanmaktadir.
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Tablo 16: Ankete Katilan Kisilerin Yas Gruplarina Gore VAS ve QALY Degerleri

YAS GRUPLARI VAS QALY

0-19 50,000 0,630
20-39 67,5012,37 0,750,13
40-49 70,2012,79 0,700,17
50-69 73,529,31 0,760,11

70+ 72,387,18 0,710,12

Kaynak: Yazarin kendi hesaplamalari

Kisilerin yas gruplart ile VAS ve QALY degerleri incelendigi takdirde en
diisiik degerlerin 0-19 yas gruplarinda en yiiksek degerlerin ise 50-69 yas gruplarinda
oldugu goriilmektedir (Tablo 16). Kisilerin evre durumlarina gore s6z konusu
degerler incelendiginde ise evreler ilerledikge VAS ve QALY degerlerinde azalmalar
goriilmektedir (Tablo 17).

Tablo 17: Ankete Katilan Kisilerin Evrelerine Gore VAS ve QALY Degerleri

VAS QALY

Ik evre 74,116,18 0,800,08
Ikinci evre 72,1610,61 0,750,12
Evre Durumlari =
Uglincii evre 70,0011,81 0,690,15
Dordiincii eve 50,000 0,510

Kaynak: Yazarin kendi hesaplamalari
2.3. Modelin Kurulmasi

Ilgilenilenbirdurumunaslinagok benzeyenbirseklini yaratmak ve degiskenler
arasindaki iligkileri ortaya koyabilmek i¢in modellerden yararlanilmaktadir. Modeller
sayesinde parametrelerin gelecekteki degerleri tahmin edilerek duruma uygun 6nlem
alimmakta ve yol haritalar1 belirlenmektedir.

Tibbi karar verme siireclerinde risk zaman igerisinde degisken ve olaylarin
meydana gelme sirast ele aliman problem igin Onemli ise Markov modelleri
kullanilmaktadir. Markov modelleri siirekli riske sahip olan klinik problemlerin
prognozunun modellenmesi i¢in karar agaglarina gére daha uygun araglardir. Model,
hastanin Markov durumu ad1 verilen sonlu durumlardan birinde oldugunu varsayar.
Olas1 tiim saglik sonuglart durumlar seklinde ifade edilmelidir. Her bir duruma bir
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fayda atanmakta ve s6z konusu faydanin prognoza olan etkisi durumda kalma siiresi
ile ilgili olmaktadir. Durumlar dairesel sembollerle gosterilmekte ve gegisler, dairesel
sembollerle gosterilen Markov durumlarinin gegis yoniinii gosteren oklar yardimiyla
birlestirilmesiyle ifade edilmektedir. Gegis olasiliklar1 bir saglik durumundan diger
bir saglik durumuna gecilmesi olasiligini gdstermektedir. Analizin zaman aralig:
Markov dongiisii ad1 verilen esit artimli zamanlara boliinmiistiir. Dongiiler sirasinda
hasta bir durumdan digerine gecebilmektedir (Sonnenberg ve Beck, 1993: 322-339).

Elele 2006 yilinda yayinlamis oldugu tezinde erken evre meme kanseri
hastalarina uygulanan lumpektomi ve mastektomi amaliyatlarini1 karsilastirabilmek
icin Markov modelinden yararlanmis ve faydalar ile gecis olasiliklarini hesaplamigtir
(Elele, 2006).

Carter ve arkadaglar1 ise 1998 yilinda erken evre meme kanseri hastalarinin
farkli tedavi yontemleriyle elde ettikleri QALY degerlerini karsilastirarak en uygun
tedavinin secilebilmesi i¢in bir Markov modeli gelistirmistir (Carter, 1998: 213-
219).

Yapilan bu ¢alismada da erken evre meme kanseri hastalarina uygulanan
meme koruyucu cerrahi ve mastektomi ameliyatlarinin maliyet etkililigini ortaya
koyabilmek adma Markov modelinden yararlanilmisti. MEDULA sisteminde
hastalarin evre bilgileri yer almamaktadir. Bu nedenle Markov modelinin
olusturulmasi sirasinda kisilerin olduklari ameliyatlar, uygulanilan kemoterapi ve
radyoterapi rejimleri, ilaglari, komorbid hastaliklar1 ve kanserin yayilim gosterdigi
alanlar dikkate alinarak evrelendirmeleri yapilmistir. S6z konusu evrelendirme ve
ilag kullanim ilkeleri; uluslararasi klinik kilavuzlar, uzman bilgileri ve SUT’da
yer alan bilgiler 15181nda olusturulmustur. Caligsmada kullanilacak Markov modeli
icin dort durum séz konusudur. Bu durumlar “flerleme Yok”, “Lokal Tekrarlama”,
“Metastaz” ve “Olim” durumlaridir. S6z konusu durumlar ve gegis yonleri
Sekil 1’de verilmektedir. Sekildeki oklar modelde hangi durumlar arasinda gegis
olabilecegini gostermektedir. Ornegin; “Ilerleme Yok” durumundan tiim durumlara
gecis olabilmesine ragmen, “Oliim” durumunda hastanin baska bir duruma gegme
olasiligi bulunmamakta ve hasta bulundugu durumdan ¢ikamamaktadir. Markov
modellerinde boyle durumlara yutan (absorbe) durumlar denilmektedir. Markov
dongiilerinin uzunlugu incelenen hastalik durumu i¢in klinik olarak anlamli bir zaman
diliminden olugsmalidir. Kurulan Markov modelinde de her bir gecis periyodunun
6 ay oldugu ve toplam 20 dongiiden olustugu kabul edilmektedir. Boylece toplam
model siiresi 10 yil olmaktadir.
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Sekil 1: Markov Durum Gegis Diyagrami

e '

Lokal
Tekrarlama

flerleme
Yok

AN\ AN\

Durumlar olusturulduktan sonra diger belirlenmesi gereken degerler kisilerin
durumlar aras1 gegis olasiliklaridir. MEDULA sisteminde yer alan veriler yardimiyla
hesaplanan mastektomi ve meme koruyucu cerrahi gegis olasiliklar1 Tablo 18 ve
Tablo 19’da gosterilmektedir. Tablolardan da anlagilabilecegi tizere belirli bir
durumdaki gecis olasiliklarin toplami 1°e esittir.

Tablo 18: Markov Gegis Olasiliklar: (Mastektomi)

Déngii Sonundaki ~ Ilerleme Lokal

Durum __ Yok Tekrarlama ~ MCtAStaZ Olim TOPLAM

Déngii Sonundaki \l/
Durum

flerleme Yok 0,911 0,020 0,051 0,018
Lokal Tekrarlama 0,000 0,901 0,080 0,019
Metastaz 0,000 0,000 0,973 0,027
Oliim 0,000 0,000 0,000 1,000

Kaynak: Yazarin kendi hesaplamalar1
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Tablo 18 ele alinirsa mastektomi ameliyati oldugunda “Lokal Tekrarlama”
durumunda olan bir hastanin 6 aylik periyot i¢in “Lokal Tekrarlama” durumunda
kalma olasilig1 0,901, “Metastaz” durumuna ge¢me olasiligi 0,080 ve “Oliim”
gergeklesme olasiligi 0,019 dur. Ayn1 durum meme koruyucu cerrahi ameliyati
olmus hastalar icin incelendiginde sirasiyla 0,939; 0,053 ve 0,008 olasiliklar1 elde
edilmektedir. Meme Koruyucu Cerrahi i¢in hesaplanan gegis olasiliklar: ise Tablo
19°da verilmektedir.

Tablo 19: Markov Gegis Olasiliklar1 (Meme Koruyucu Cerrahi)

—— flerleme Lokal i
Sonundaki Metastaz Olim TOPLAM
Yok Tekrarlama
Durum —>
Dongii
Sonundaki \l/
Durum
Ilerleme Yok 0,926 0,022 0,044 0,008 1,000
Lokal Tekrarlama 0,000 0,939 0,053 0,008 1,000
Metastaz 0,000 0,000 0,975 0,025 1,000
Olim 0,000 0,000 0,000 1,000 1,000

Kaynak: Yazarin kendi hesaplamalari

Modelde olmasi gereken diger bilesenler QALY (etkililik) ve maliyet
kalemleridir. Model igerisinde kullanilacak olan QALY degerleri kisilere ameliyat
sonrasi ve ortalama 6 ay siire gectikten sonra telefon edilerek uygulanan anketler
yardimiyla elde edilmistir. Meme koruyucu cerrahi ameliyati icin QALY degerleri
belirlenen durumlar i¢in sirasiyla 0,804; 0,700; 0,580 ve 0 iken mastektomi igin
0,760; 0,670; 0,587 ve 0 degerleri elde edilmektedir.

Maliyetler agisindan yine Markov durumlarina paralel olarak belirlenen
maliyetler 6 aylik periyotlara dagitilmistir. Modelde maliyetler detaylandirilirken
uzman gorlislerinden yararlanilarak hangi durumda hangi maliyet kalemleri ile
karsilagilasilabilecegi belirlenmeye caligilmistir. Bu maliyet kalemleri igerisinde;
hastalara uygulanan ameliyat maliyetleri, tedavi ve takip siiresince yapilan tetkik
maliyetleri, kemoterapi maliyetleri, kemoterapi ile birlikte yazilan ilag maliyetleri,
radyoterapi maliyetleri, ilag maliyetleri, kisilerin karsilastig1 yan etkilerin maliyetleri
ve hastanede yatis gibi tibbi maliyetler yer almaktadir.
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2.4. Maliyet Etkililik Analizi

Maliyet etkililik analizlerinin sonuglart ¢izilen diizlemler yardimiyla
yorumlanmaktadir. Bu ¢aligmada yapilan analiz sonucunda Sekil 2 elde edilmistir.
Sekil {izerinde mevcut tedavi veya miidahale orijinde gosterilmektedir. Eksenlerdeki
degerler ise yeni tedavi veya miidahale sonucu ortaya ¢ikan ilave degerlerdir. Yatay
eksen iki tedavi se¢enegi arasindaki saglik kazanimi farkini gosterirken, diisey eksen
maliyetler arasindaki farki ortaya koymaktadir. Kargilagtirma yapilirken higbir sey
yapmama durumuna gore de maliyet etkililik durumlart ortaya konulabilir. Maliyet
etkililik diizlemi dort parcaya ayrilmakta ve her bir par¢asina kadran ad1 verilmektedir.
Artirrmhi Maliyet Etkililik Oran1 (AMEO), orijin ile yeni tedaviyi gosteren noktay1
baglayan dogrunun egimidir. Negatif egim negatif AMEQO’yu ifade eder ve baskin
veya baskilanan tedaviyi gostermektedir (Cleemput, 2008). Ekonomik degerlendirme
analizlerindeki en 6nemli Olgiitlerden biri olan ve fazladan bir fayda birimi elde
etmenin maliyetini gosteren AMEQ ile ortaya konulmak istenen asil durum fazladan
saglik kazanimi elde edebilmek i¢in ne kadar ilave maliyet yapilmasi gerektigidir.

AMEQO asagidaki denkleme gore hesaplanmaktadir (Cleemput, 2008):

AMALIYET _ MALIYET(A) — MALIYET(B)

AMEO = — = - -
AETKI ETKI (A) — ETKI1 (B)

Acikca goriildiigii gibi II. ve IV. kadranlarda se¢im yapmak daha kolay
olmaktadir. II. kadranda yeni tedavi daha etkili ve daha az maliyetlidir. Literatiirde
bu tedavi baskin olarak adlandirilir ve uygulama agisindan yeni tedavi tercih edilir.
IV. kadranda ise tam tersi bir durum mevcuttur ve yeni miidahale daha maliyetli ve
daha az etkilidir. Bu durumda yeni tedavi baskilanan olarak adlandirilir ve mevcut
tedavi yontemi se¢ilmektedir (What is ...?, 6 Subat 2016).

I. ve III. kadranlarda tercih yapmak daha zorlasmaktadir. I. kadranda yeni
tedavi daha etkili fakat daha maliyetlidir. Burada sorulmasi gereken soru saglik
hizmetleri konusundaki karar vericilerin bir birim saglik kazanimi i¢in ne kadar
maliyeti goze alabilecekleridir. Bu noktada esik deger kavrami ortaya ¢ikmaktadir.
Bu durum maksimum 6deme istegi olarak adlandirilip, esik degerin {istiinde kalan
AMEO tercih edilmemektedir. III. kadranda ise yeni tedavi daha az etkili ve daha
az maliyetlidir. Bu tedavi tercih edilirse maliyetler konusunda tasarruf yapilabilir
ancak karsilik olarak saglik kayiplar1 da meydana gelecektir. Buradaki asil sorun bu
tercih sonucunda saglik karar vericilerin ne kadar kaybetmeye istekli olduklaridir.
Bu durumun kesin bir cevabi mevcut degildir. Bu nedenle I1I. Kadran i¢in bir esik
degeri bulunmamaktadir (Annemans, 2008).




Sosyal Giivenlik Uzmanlart Dernegi

Sosyal Giivence Dergisi / Yil: 6 /Sayi: 11

Sekil 2: Meme Koruyucu Cerrahi ve Mastektomi Ameliyatlarinin Maliyet Etkililik
Acisindan Karsilastirilmasi

ilave Maliyet

IV. Kadran

RED

III. Kadran

?

ESIK

DEGER

I. Kadran
?
ilave Etkililik
II. Kadran

KABUL
(-6.360)

Elde edilen tiim degerlerin kurulan Markov modeli yardimiyla analiz edilmesi
sonrasinda elde edilen maliyet etkililik sonuglar1 Tablo 20 ve Sekil 2 yardimiyla
verilmektedir. Sonuglar incelendigi takdirde meme koruyucu cerrahi yonteminin
mastektomi ameliyatina gore hem daha az maliyetli hem de daha etkili oldugu ortaya
cikmisti. AMEO degeri -6.360 olup maliyet etkililik diizlemine gore II. Kadranda
yer almaktadir. Buradan meme koruyucu cerrahinin baskin tedavi olarak maliyet
etkili olduguna karar verilmektedir. Model boyunca hesaplamalar yapilirken hem
maliyetler hem de faydalar igin %5’lik indirgeme orani kullanilmistir.

Tablo 20: Maliyet Etkililik Sonug Tablosu

. Artirnmly Maliyet/
Tedavi Nﬁ?ft QALY | Maliyet ﬁ$§$ﬁ Etkililik | AMEO
(TL) (TL/QALY)
Meme Koruyucu |55 060 | 11204 | 8161 | 1283 | 2396050 | -6.360
Cerrahi
Mastektomi 35222 | 10,011 3.518,333

Kaynak: Yazarin kendi hesaplamalar1
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2009 ile 2013 yillar1 arasinda meme koruyucu cerrahi ameliyati olan kisi
sayist ele alindiginda hasta sayisinda ortalama %18,5’lik bir artis goriilmektedir. Bu
artis ylizdesi ve anket sonuglarina gore erken evre meme kanseri hastalarinin meme
koruyucu cerrahi ve mastektomi dagilimlari ele alinirsa 2014 yilinda erken evre meme
kanseri ameliyat1 yapilacak toplam 13.110 (meme koruyucu cerrahi + mastektomi)
hasta olacaktir. Bu hastalarin tiimiiniin meme koruyucu cerrahi ameliyat1 olmasinin,
mastektomi ameliyat1 olmasina gore biitge etkisi diisliniildiiglinde 5 yillik bir siire
icin (2014-2019) 562.003.540 TL’lik bir tasarruf olugmaktadir.

SONUC VE ONERILER

Yapilan c¢alisma sonucunda 2009 yilinda meme kanseri tanisi ile tedavi
olan hasta sayisi toplamda 87.398 iken bu saymin 2013 yilinda %144°lik bir
artisla 213.480 kisi oldugu bulunmustur. Her bir yil i¢in diigiiniildiigi takdirde ise
meme kanseri tanist almis hasta sayisimin bir dnceki yila gore ortalama %24 arttigi
goriilmektedir. Cinsiyet bazinda incelendiginde ise yillar itibartyla kadin hastalarin
erkek hastalarin ortalama 23 kati oldugu elde edilmistir. 2013 yili i¢in meme kanserli
kisilerin yas gruplarina gore durumlari incelendigi takdirde %50,3 ile 50-69 yas
aras1 meme kanseri tanis1 almis hastalar en biiylik paya sahip iken bu grubu sirasiyla
%22,0 ile 40-49 yas arasi, %15,5 ile 70 ve tizeri, %11,5 ile 20-39 yas aras1 ve % 0,7
ile 20 yas alt1 kisiler takip etmektedir.

Olen kisi sayilar incelendigi takdirde 2009 yilinda meme kanseri tanist
nedenli Olen hasta sayist 4.141 iken bu sayr % 92’lik bir artisla 2013 yilinda
7.963’e ulasmistir. Her bir yil i¢in diisiiniildiigiinde meme kanseri tanisi almis ve
Olmiis hasta sayis1 bir 6nceki yila gore ortalama % 15 artmaktadir. Cinsiyet bazinda
incelendiginde ise yillar itibarryla meme kanseri nedenli 6len kadin hastalar erkek
hastalarin ortalama 4 katidir. Sistemdeki kadin-erkek oran1 diisiiniildiigii takdirde bu
Oliimlerin erkek hastalar i¢in daha ciddi seviyelerde oldugu goriilmektedir.

2013 yili meme kanseri nedeniyle 6len kisiler yas gruplari bazinda incelenirse
en bilylik paya %46,3 ile 50-69 yas aras1t meme kanserli hastalar sahipken, bu grubu
sirastyla %34,7 ile 70 ve lizeri, %12,8 ile 40-49 yas arasi, %6,0 ile 20-39 yas aras1 ve
% 0,2 ile 20 yas alt1 gruplar izlemektedir. Meme kanseri tanis1 almig ve 6len kisilerin
ortalama 6liim yagslar1 incelendiginde ise bu yaslarin yillar itibartyla artma egilimde
oldugu ve 2013 yili i¢in erkeklerde 6312,00 ve kadinlarda 6315,02 degerlerine
ulastig1 goriilmektedir.

2013 yili i¢in meme kanserli kisilerin SGK’ye maliyeti (tedavitilag)
1.893.824.145 TL olarak hesaplanmistir. Bu maliyetin 1.469.620.869 TL’lik kism1
tedavi maliyetlerine ait iken 424.203.276 TL’lik kismi ila¢ maliyetleridir. Yillar
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itibariyla meme kanserinin toplam maliyeti her yil bir onceki yila gére ortalama
%10,6 artmaktadir. 2013 yili toplam tedavi maliyetleri incelenirse yaklasik
%37,9’unun dogrudan meme kanseri nedenli tedavi maliyeti iken %62,1’inin dolayli
maliyetler oldugu goriilmektedir. 2013 yili icin yapilan ilag maliyetlerinin ise %
67,8’lik kismini dogrudan ilag maliyetleri olusturmaktadir.

2013 y1ili en yiiksek harcamaya sahip ilk {i¢ komorbid hastalik “Kronik Bobrek
Yetmezligi”, “Esansiyel (primer) Hipertansiyon” ve “Over Malign Neoplazmi”
nedenli yapilan maliyetlerdir. Diger ilag maliyetleri agisindan diisiiniildiigiinde ise
yine ayn1 yil igin ilk ii¢ siray1 “Sindirim Sistemi ve Metabolizma”, “Kas Iskelet
Sistemi” ve “Kardiyovaskiiler Sistem” ilaglar1 almaktadir.

2013 yili kisi bas1 tedavi maliyetleri incelendiginde hem dogrudan tedavi
acisindan hem de toplam tedavi agisindan en yiiksek maliyetin 70+ yas grubuna ait
oldugu goriilmektedir. Yapilan analizler sonucunda yaslar arttik¢a kisi bagina diisen
maliyetin de arttig1 anlagilmaktadir.

Kisi basi ilag maliyetleri ele alindiginda ise dogrudan ilag maliyeti agisindan
ilk siray1 40-49 yas grubu alirken, toplam ilag maliyeti agisindan diisiiniildiigiinde en
yiiksek maliyet 50-69 yas grubuna aittir.

Meme kanseri hastalarina uygulanilan EQ-5D-5L anketleri yardimiyla
kisilerin QALY ve VAS degerleri de elde edilmistir. Yas gruplarina gore
incelendiginde en diisiik degerler 0-19 yas grubuna en yiiksek degerler ise 50-69 yas
grubuna aittir. Evre durumlarina gére incelendiginde ise evreler arttikga QALY ve
VAS degerlerinin azaldigi goriilmektedir. Bu da evreler ilerledikce kisilerin yagam
kalitelerinin distiigiinii dogrular niteliktedir. Tedavi durumlarina gore ise meme
koruyucu cerrahi ameliyati olan hastalarin QALY ve VAS degerleri mastektomi
ameliyati olanlara gore daha yiiksektir.

Markov modeli yardimiyla yapilan maliyet etkililik analizinde ise meme
koruyucu cerrahi ameliyati mastektomi ameliyatina gére hem daha az maliyetli hem
de daha etkili ¢gikmistir. -6.360 olarak hesaplanan AMEO degeri maliyet etkililik
diizlemine gore II. Kadranda yer almakta ve buradan meme koruyucu cerrahinin
baskin tedavi olarak maliyet etkili olduguna karar verilmektedir. Yapilan calismada
ele alinan gostergeler ve elde edilen sonuglar incelendigi takdirde yapilmasinin
uygun oldugu diisiiniilen bazi 6neriler sunlardir:

Yapilan maliyet etkililik karsilastirmasinda erken evre meme kanseri
hastalarinda mastektomi ameliyatina goére baskin olarak maliyet etkili ¢ikan meme
koruyucu cerrahi ameliyatinin s6z konusu evre ve hastalik grubu i¢in tercih edilmesi
gerektigi diisiiniilmektedir. Mastektomi yontemi genel olarak incelendiginde
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bu ameliyat tliriiniin ileri evre hastalarda uygulanmasmin daha uygun oldugu
anlasiimaktadir. Mastektomi yonteminin erken evre hastalarina yapilmasi konusunda
bazi sinirlamalar getirilebilecegi diistiniilmektedir.

Saglik alaninda yapilan ¢aligmalarda 6nemli bir nokta veri tabanlarinin
durumudur. Iyi klinik verilere sahip olmadan yapilacak saglik ekonomisi
degerlendirmeleri yanlis sonuglara ulasilmasina neden olabilmektedir. Bu yiizden
yapilacak klinik ¢caligsmalarin dogru sekilde gergeklestirilmesi i¢in nitelikli ve igerigi
caligmalara uygun iyi bir veri ambarina sahip olmak gerekmektedir. Bu kapsamda
MEDULA veri niteligi ve igerigi bakimindan zenginlestirilmelidir. Fakat bu islem
yapilirken verilerin sisteme gelisigiizel girilmesi 6nlenmeli ve kontrol mekanizmalari
getirilmelidir. Ayrica saglik ¢alismalarinda 6nemli bir yeri olan evre bilgisinin de
MEDULA’da yer almas1 gerekmektedir. Bu sayede yapilacak ¢alismalar daha kesin
sonuclara ulagacaktir.

Ulkemiz agisindan halihazirda ilag geri 6demeleri igin kullanilan ekonomik
degerlendirme yontemleri tedavi ve tibbi malzeme 6demelerini de i¢ine alacak sekilde
genisletilmeli ve gelistirilmelidir. Degerlendirmelerde iilke yapisina en uygun yontem
secilmelidir. Analizlerde kullanilan maliyet ve saglik verilerinin {ilkemize ait olmasi
diger bir 6nemli husustur. Yapilacak degerlendirmelerin kapsamlar1 hazirlanacak
kilavuzlarla agik olarak ortaya konulmali ve hangi analizlerin siirece dahil edilmesi
gerektigi yoruma agik olmaktan ¢ikarilmalidir. Geri 6deme siireclerinde kullanilan
degerlendirme raporlar1 periyodik olarak yenilenmeli ve s6z konusu periyotlar
incelenen saglik miidahalelerinin durumlarina gore belirlenmelidir.

Saglik ekonomisi alaninda yapilan analizler karar vericilere yardimci
olmasi bakimindan tavsiye verici ve diizenleyici birtakim sonuglar icermektedir.
Bu analizlerin dogrudan karar alma yerine kullanilmamasi gerekmektedir. Ayni
zamanda konunun etik, sosyal, psikolojik ve hukuki sonuglar1 da gbz Oniinde
bulundurulmalidir. Analizler yapilirken kullanilacak olan QALY benzeri saglik ¢ikti
Olcekleri ililkemiz hasta ve hastalik yapisina uygun sekilde yeniden hazirlanmali ve
bu alanda yapilan ¢alismalar tesvik edilmelidir. Bu ¢alismada ele alinan EQ-5D-5L
anketi acisindan diisiiniildiigiinde ise Tiirkiye ulusal toplum tarifi gelistirilmelidir.




Sosyal Giivenlik Uzmanlart Dernegi Sosyal Giivence Dergisi / Yil: 6 / Sayi: 11

KAYNAKCA

Adams, T. C., & Segal, J. B. (2012). Markov Model Comparing Breast Conserving
Therapy With Mastectomy. International Journal of Radiation Oncology, 84(3), 651.

Annemans, L. (2008). Ekonomist olmayanlar i¢in saglik ekonomisi: Academia Press.

Barlow, W. E., Taplin, S. H., Yoshida, C. K., Buist, D. S., Seger, D., & Brown M.
(2001). Cost Comparison of Mastectomy Versus Breast-Conserving Therapy for
Early-Stage Breast Cancer. Journal of the National Cancer Institute, 93(6), 447-455.

BRO. (2016, 18 Subat). Metastazlarla yayilmis meme kanseri-hastalara ve
yakinlarina tavsiyeler.http://www.bro.org.se/BRO/uploads/forbundet/Fakta%20
om%20spridd%20brostcancer TURKISKA.pdf adresinden ulasilmistir.

Carter K. J., Nathan, P. R., Castro, F., Caccamo, L. P., Kessler, E., Erickson, B. A.,
& Gawdyda, L. M. (1998). Treatment of Early-stage Breast Cancer in the Elderly: A
Health Outcome Based Approach. Medical Decision Making, 18, 213-219.

Chia, V. M., Page, J. H., Rodriguez, R., Yang, S. J., Huynh, J., & Chao, C. (2013).
Chronic comorbid conditions associated with risk of febrile neutropenia in breast
cancer patients treated with chemotherapy. Breast Cancer Research and Treatment,
138, 621-631.

Cleemput, 1., Neyt, M., Thiry, N., Laet, C. D., & Leys, M. (2008). Threshold values
for costeffectiveness in health care: Belgian Health Care Knowlegde Centre.

Conner, B. L., Cumming, C., Nabholtz, J. M., Jacobs, P., & Stewart, D. (2005). A
longitudinal prospective study of health-related quality of life in breast cancer patients
following high-dose chemotherapy with autologous blood stem cell transplantation.
Bone Marrow Transplantatio, 36, 251-259.

Eisenberg, H. S., & Goldenberg, 1. S. (1966). A Measurement of Quality of Survival
of Breast Cancer Patients in Clinical Evaluation of Breast Cancer. San Diego: CA
Academic.

Elele, T. (2006). A decision analytic model for early stage breast cancer patients:
lumpectomy vs mastectomy. Tez Caligmasi. Middle East Technical University.

EuroQol. (2016, 12 Mart). Who is using EQ-5D. http://www.eurogol.org/about-eq-
5d/how-to-use-eq-5d/who-is-using-eq-5d.html adresinden ulasilmigtir.

EuroQol. (2016, 20 Mart). Health Questionnaire. English version for the UK.
http://www.euroqol.org/fileadmin/user_upload/Documenten/PDF/Products/
Sample UK _English EQ-5D-5L_Paper_Self complete v1.0 1D 24700 .pdf
adresinden ulasilmustir.




ERKEN EVRE MEME KANSERI HASTALIGININ TEDAVISINDE UYGULANILAN MEME KORUYUCU CERRAHI ILE
MASTEKTOMI AMELIYATLARININ MALIYET ETKILILIK ANALIZi

Gangz, P. A., Schag, C. C., Polinsky, M. L., Heinrich, R. L., & Flack,V. F. (1987).
Rehabilitation Needs and Breast Cancer: The First Month After Primary Therapy.
Breast Cancer Research and Treatment, 10, 243-253.

Kiebert, G. M., de Haes, J. C., & van de Velde, C. J. (1991). The Impact of Breast-
Conserving Treatment and Mastectomy on the Quality of Life of Early-Stage Breast
Cancer Patients: A Review. Journal of Clinical Oncology, 9, 1059-1070.

Kutay, V. (2015). Saglik Hizmetlerinin Geri Odemesinde Ekonomik Degerlendirme
Yontemlerinin Yeri Ve Ornek Bir Maliyet Etkililik Analizi. Sosyal Giivenlik
Uzmanlig1 Tezi. Sosyal Giivenlik Kurumu.

Lee, C. F., Ng, R, Luo, N., Wong, N. S, Yap, Y. S., Lo, S. K., ... Cheung, Y. B.
(2013). The English and Chinese versions of the five-level EuroQoL Group’s five-
dimension questionnaire (EQ-5D) were valid and reliable and provided comparable
scores in Asian breast cancer patients. Support Care Cancer, 21(1), 201-209.

Lidgren, M., Wilking, N., Jénsson, B., & Rehnberg, C. (2007). Health related quality
of life in different states of breast cancer. Quality of Life Research, 2,16 (6), 1073-
1081.

Matalqah, L. M., Radaideh, K. M., Yusoff, Z. M., & Awaisu, A. (2011). Health-
related quality of life using EQ-5D among breastcancer survivors in comparison with
age-matched peers from the general population in the state, of Penang, Malaysia.
Journal of Public Health, 19, 475-480.

Medical News Today. (2011, 1 Temmuz). Worse outcomes for older breast cancer
patients with comorbidities. 28 Aralik 2015 tarihinde http://www.medicalnewstoday.
com/articles/230110.php adresinden ulagilmistir.

Montazeri, A., Vahdaninia, M., Harirchi, 1., Ebrahimi, M., Khaleghi, F., & Jarvandi,
S. (2008). Quality of life in patients with breast cancer before and after diagnosis: an
eighteen months follow up study. BMC Cancer, 8, 330.

National Cancer Institute. (2015, 1 Nisan). BRCA 1 and BRCA2: Cancer Risk and
Genetic. 12 Mayis 2016 tarihinde http://www.cancer.gov/cancertopics/factsheet/
Risk/BRCA adresinden ulasilmistir.

Nechuta, S. (2013). Comorbidities and breast cancer survival: a report from the
Shanghai Breast Cancer Survival Study. Breast Cancer Research and Treatment,
19(1), 227-235.

Nissen, M. J., Swenson, K. K., Ritz, L. J., Farrell, J. B., Sladek, M. L., & Lally, R.M.
(2001). Quality of Life After Breast Carcinoma Surgery. American Cancer Society,
91(7), 1238-1246.

105




Sosyal Giivenlik Uzmanlart Dernegi Sosyal Giivence Dergisi / Yil: 6 / Sayi: 11

Norum, J., Olsen, J. A., & Wist, E. A. (1997). Lumpectomy or Mastectomy? Is breast
Conserving Surgery Too Expensive?. Breast Cancer Research and Treatment, 45,
7-14.

OECD. (2013). Health at a Glance - OECD Indicators: OECD Publishing.

Ozmen,V. (2006). Editorden. Meme Sagh§ Dergisi, 2(2), 55-58. 18 Mart 2016
tarihinde http://www.thejournalofbreasthealth.com/sayilar/5/buyuk/311.pdf
adresinden ulagilmistir.

Pickard, A. S., Wilke, C. T., Lin, H. W., & Lloyd, A. (2007). Health Utilities Using
the EQ-5D in Studies of Cancer. Pharmacoeconomic, 25(5), 365-384.

Polsky, D., Mandelblatt, J. S., Weeks, J. C., Venditti, L., Hwang, Y. T., Glick, H.
A., ... Schulman, K. A. (2003). Economic Evaluation of Breast Cancer Treatment:
Considering the Value of Patient Choice. Journal of Clinical Oncology,21, 1139-
1146.

Résénen, P., Roine, E., Sintonen, H., Konttinen, V. S., Ryyninen, O. P., & Roine, R.
(2006). Use of Quality-Adjusted Life Years for the Estimation of Effectiveness of
Health Care: A Systematic Literature Review. International Journal of Technology
Assessment in Health Care, 22(2), 235-241.

Sanger, C. K., & Reznikoff, M. (1981). A Comparison of the Psychological Effects
of Breast Saving Procedures with the Modified Radical Mastectomy. Cancer, 48(10),
2341-2346.

Sonnenberg, F. A., & Beck J. R. (1993). Markov Model in Medical Decision Making.
Medical Decision Making, 13, 322-339.

Steinberg, M. D., Juliano, M. A., & Wise, L. (1985). Psychological Outcome of
Lumpectomy versus Mastectomy in the Treatment of Breast Cancer. American
Journal of Psychiatry, 142, 34-39.

Taylor, S. E., Lichtman, R. R., Wood, J. V., Bluming, A. Z., Dosik, G. M.,
& Leibowitz, R. L. (1985). Illness-Related and Treatment-related Factors in
Psychosocial Adjustment to Breast Cancer. Cancer, 55, 2506-2513.

Turkish Journal Of Oncology. (2016, 21 Subat). http://www.onkder.org/text.
php3?id=773 adresinden ulasilmistir.

William H. Wolberg, W. H., Romsaas, E. P., Tanner, M. A., & Malec, J. F (1989).
Psychosexual Adaptation to Breast Cancer Surger. Cancer, 63, 1645-1655.

What is ...? (2016, 6 Subat). “What is cost effectiveness?”. www.whatisseries.co.uk
adresinden ulasilmistir.

106



