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Avrupa Genelinde ilag Firmalarinin Ar-Ge Biitgesinin Dagihmi

Orijinal
llag
geligtirme
$650 m $208 " ¢390m $910 m $104 % go8em ) maliyeti:
m m
$2.6
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Caligmalar

Kaynak: PhRMA 2015 Profile
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Klinik arastirmalarda Turkiyenin

Potansiyeli-|

Tarkiye 78 milyon nufusu ve potansiyel hasta
populasyonu ile dinyanin ilk 10 Glkesi arasindadir.

Ulkeler: ABD, Cin, Hindistan, Brezilya, Rusya, Japonya,
Meksika, Almanya, Turkiye ve Tayland

Tarkiye de klinik arastirmalarin gelistirilmesi ve

desteklenmesi icin ana paydaslar Saglik Bakanligi,
Kalkinma Ajansi ve SGK dir.

Avrupa Birligi Ulkeleri ile ayni uygulamaya gecerek
merkezi etik kurulun kaldirilmasi ve yetkinin yerel etik
kurullara devredilmis olmasi 6nemli bir gelisme
olmustur. Bir yerel etik kuruldan alinan onay ulkemizin
her merkezindeki arastirici tarafindan
kullanilabilmektedir.




Klinik arastirmalarda Turkiyenin
Potansiyeli-Ii

e Klinik arastirmalarin halka acik bir database de
sunumu (clinicaltrials.gov.tr) Turkiye de
baslatiimis olmasi (Transparency).

e Gerek arastirmacilarin gerekse de sponsorlarin
soru, problem ve ¢6zim onerileri icin her zaman
ulasabilecekleri Klinik Aragtirmalar Bolimuanun
TITCK da bulunmasi,

 Ulkemizin klinik arastirmalara daha cok acilmasi
icin SGK nin klinik arastirmalarin farmako-
ekonomik yonleriyle ilgili yogun calismalar
yaplyor olmasi,



Klinik arastirmalarda Turkiyenin
Potansiyeli-Ill

* Ankara Univ. Tip Fak Hematoloji BD da ve Ege
Universitesi Tip Fak, Pediatrik Hematoloji BD da klinik
arastirmalar ofislerinin (Center of excellence ?)
kurulmus olmasi,

* Ege Unive Ped Hematoloji, Ege Univ. Farmasotik
bolimu, ve Kayseri Erciyes Univ. Birer olmak tzere 3
Faz-l merkezinin kurulmus olmasi,

 Turkiye, hasta potansiyeli, Universiteleri ve kamu
hastaneleri, IKU tecrubesine sahip arastirmacilari ve
tum paydaslarin harmonisi ve motivasyonu ile klinik
arastirmalar icin hem potansiyel hem de umut vaat
eden bir konumdadir.
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Turkiye de Klinik Arastirmalar
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Klinik Arastirma Basvuru Sayilari ve
Dagilimlari 2016
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Biyoesdegerlik Calismalari

» Uluslararasi duzeyde kabul goren Klinik ve Analitik
Merkezlerin mevcudiyeti

Ankara Novagenix Biyoanalitik lag Ar-Ge  Analitik Merkez
AS.
Gaziantep Farmagen IKU Merkezi Klinik Merkez
|stanbul Istanbul Universitesi llag Aragtirma  Klinik ve Biyoanalitik Merkez
ve Uygulama Merkezi
|lzmir Ege Universitesi ARGEFAR Klinik ve Biyoanalitik Merkez
Kayseri Erciyes Universitesi/ Hakan Klinik Merkez

Cetinsaya IKU Merkezi

« Kalifiye arastirmacilar ve arastirma ekibinin
mevcudiyeti

« Tum asamalardaki bilgi birikimi
« Uluslararasi duzeyde kabul goren calismalar

16



Klinik Arastirmalarin Dagilimi

Region Number of

Name * Studies

World 233.738 .

Africa 5.625

Central 2.444

America

East Asia 23.595

Japan 4.372

Europe 66.003

Middle 9.473

East

North 108.802

America

Canada 16.280

Mexico 2.701 Region Number of |
United 98.300 Name Studies
States World 233.738
e 4419 Middle East 9.473
Pacifica 5.871 Israel 5.961
South 7.750

America Turkey 2.351
South 3.606

Asia

Southeast 4.702

. o
Source: clincaltrials.gov
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https://clinicaltrials.gov/ct2/search/map?map=AF
https://clinicaltrials.gov/ct2/search/map?map=CA
https://clinicaltrials.gov/ct2/search/map?map=CA
https://clinicaltrials.gov/ct2/search/map?map=ES
https://clinicaltrials.gov/ct2/search/map?map=ES
https://clinicaltrials.gov/ct2/results?cntry1=ES:JP
https://clinicaltrials.gov/ct2/results?cntry1=ES:JP
https://clinicaltrials.gov/ct2/search/map?map=EU
https://clinicaltrials.gov/ct2/search/map?map=ME
https://clinicaltrials.gov/ct2/search/map?map=ME
https://clinicaltrials.gov/ct2/search/map?map=NA:CA
https://clinicaltrials.gov/ct2/results?cntry1=NA:CA
https://clinicaltrials.gov/ct2/results?cntry1=NA:CA
https://clinicaltrials.gov/ct2/results?cntry1=NA:MX
https://clinicaltrials.gov/ct2/results?cntry1=NA:MX
https://clinicaltrials.gov/ct2/search/map?map=NA:US
https://clinicaltrials.gov/ct2/search/map?map=NA:US
https://clinicaltrials.gov/ct2/results?cntry1=NA:US
https://clinicaltrials.gov/ct2/results?cntry1=NA:US
https://clinicaltrials.gov/ct2/search/map?map=NS
https://clinicaltrials.gov/ct2/search/map?map=PA
https://clinicaltrials.gov/ct2/search/map?map=SA
https://clinicaltrials.gov/ct2/search/map?map=SA
https://clinicaltrials.gov/ct2/search/map?map=SS
https://clinicaltrials.gov/ct2/search/map?map=SS
https://clinicaltrials.gov/ct2/search/map?map=SE
https://clinicaltrials.gov/ct2/search/map?map=SE
https://clinicaltrials.gov/ct2/search/map?map=SE
https://clinicaltrials.gov/ct2/search/map?map=
https://clinicaltrials.gov/ct2/results?cntry1=ME:IL
https://clinicaltrials.gov/ct2/results?cntry1=ME:IL
https://clinicaltrials.gov/ct2/results?cntry1=ME:TR
https://clinicaltrials.gov/ct2/results?cntry1=ME:TR

Ulkelerin Klinik Aragtirma

Icerisindeki Pavlari
EEEENEEnEE

Diinya 119392 206.947 219.533 7.255.000 30
Amerika 49,1(1) 58667  438(1)  90.728 P @9() 9nmu - 322000 292
Kanada 7,8(2) 9274 73(2) 15025 T 1 15541 < 35000 484
Fransa 6,3(4) 7515 6,7(4) 13817 @ 67(3) 14714 B 6000 23
Almanya 73(3) 8739 6,3(3) 14035 T 66p) 14517 ¥ 51000 179
Birlesik Krallik 5,5 (5) 6524 5,6 (5) 11638 1 55 12139 T 62000 190
italya 4,1(6) 4926 4,1(6) 8495 Y 8826 T 6000 142
ispanya 3,8(7) 4496 3,9(7) 8148 @ 390 8460 B 48000 176
Cin 2,3(16) 2750 3,5(8) 7222 D 3609 7894 D 13600 6
GiineyKore  2,7(12) 3199 3,4(9) 6941 o s 7248 ¥ 19.000 148
Hollanda 3,3(8) 3989 32(10) 6654 U 31000 6857 T 17000 403
Belgika 3,2(9) 3778 31(11) 6488 T 301y 601 ¥ 1100 608
israil 2,9(10) 3497 27(12) 5512 T 611 50 & 5000 715
Brezilya 2,3(15) 2767 23(15) 4856 B 305 o6 B 212.000 2
Polonya 2,3(14) 2790 2,2(16) 4462 O 21016 o575 - 38000 120
Rusya 1,7(22) 2065 16(22) 3293 ¥ 15279 31 -  136.000 25
CekCumh  16(23) 1918 15(23) 3103 A 14(23) 3168 ¥ 0000 317
Macaristan 1,2 (26) 1475 14(24) 2808 D 30y s ¥ 10000 287
Tiirkiye 0,8(37) 981 10(33) 2078 @ 10(31) 2204 B 8300 27
Giiney Afrika 1,3 (29) 1493 10(32) 2157 T @) aw B 4500 a6
Yunanistan  1,0(35) 1203 09(35) 1933 T oo 19% B 11000 181
Romanya  1,0(34) 1225 09(37) 1851 ¥ 09(36) 1892 B 200 86
Ukrayna 0,7(42) 886 07(41) 1371 B osun) 15w O 4000 32
Bulgaristan 0,6 (46) 771 06(4) 1336 B o642 1360 B 000 194

clinicaltrials.gov Temmuz,2016



Endiistri tarafindan desteklenen aktif calismalar (3.1.2017)
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2015 KLINIK ARASTIRMA YATIRIMI

Turkiye 2015 yili

25 Arastirmaci ilag Firmasi Yatirim
Anketi sonucu Klinik Arastirma icin
Odenen Bedel:

236,000,000.00 &

Turkiye ilag Pazarinin BlyukIUgi:
16.87 milyar £

In Year 2015

Investmentin TRY

5,397,075.00 4

- 4

Total clinical research investment of your company in TURKEY? - TRY

nvestment an non-interventional / observational studies -'R\'l

Compassionate Use* -'R"l

- 4

Total investment -TRY

The number of total ongoing dinical trials in Turkey

5,397,075.00 &

0

5

g9

umber of phase 0
Total number far all four Phases

0

0
Total number of registration and non-registration trials
Number of non-interventional [ abservational studies |

Total number of trials 14

Total Number of Staff
'n house full-time emplaves 12
Total number of clinical research headcount in Turkey 12

20



Globally, the US leads with the

largest shares of institutions,

publication volume, and patent

level citations in cancer research.







Figure 2 — Number of Cancer Research publications for selected countries (2005—2014).
Source: Scopus
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YUKSEKOGRETIM KURULU
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Ulkemizde klinik faz calismalarinda yasanan
problemler-I

Zaman alan burokratik engeller,
Yerel etik kurullardaki onay prosediiriiniin zaman almasi,

Sikhkla etik kurullarda konuya vakif olmayan tyelerin
bulunmasi da onay prosedirinu uzatmaktadir,

Gereksiz ve uygun olmayan geri dondurusler, ornegin kok
hicreye EK tarafindan ilagc muamelesi yapilmasi gibi,

Klinik calismalari sigorta edecek sirketlerin yeterli olmamasi
ve bu islemin rutin hale gelmemis olmasi

Calismayi sigorta edecek firmanin hazine mustesarlig
tarafindan ruhsatlandirilmasi gerekmektedir.

Yurt disi firmalar genellikle isvicre de bulunan HDI firmasini
kullanmaktadirlar. Yerli firmalarin tlkemizde kullanacagi
oturmus bir sigorta firmasi yok gibidir (Aon??)

Ozellikle 6gr. Giyelerimizin yapacagi calismalarda sigorta
isleminin zorlugu, dekan, rektor ya da hastane
yoneticilerine bas agrisi olmasi



SATAIFD

Basvuru dosyasi hazirligi ile baslatma

LG arasinda gecen sure (hafta)
Belcika 12-16
Bulgaristan 17-18
Cek Cumhuriyeti 12-15
Fransa 20
Almanya 10-18
Yunanistan 12-16
Macaristan 12 to 16
italya 15-20
srail 12-22 Otorite onayi gerekiligine gore
Hollanda 10to 19
Norveg 12 to 16
Polonya 14 to 22
Romanya 20 to 28
Rusya 24-26
Slovakya 14-16
ispanya 19-22
isvec 12-16
isvicre 11-15

Turkiye 24-30 28



KLINIK ARASTIRMALARDA YAPILACAK OLAN
SIGORTA TEMINATINA ILISKIN KILAVUZ

25, Yukandaki tiim hususlart 1ceren sigorta poligest ya da sigorta sertifikalarnm
Tirkiye'de verlestk ve ilgihi mevzuat gerefinee, Tirkive'de faaliyet gdstermek fizere
whsatlandinlmig sigorta sirketlert tarafindan vertmest durumunda belgelerm  Tiirkee
diizenlenmest, sigortalt ve sigorta sirketinm yabanct olmast durumunda sse Tiirkee disnda bir
dilde diizenlenen belgelerm aslt veya onayl surett 1le birlikte Tiirkce tercimesinm (noter veya
yeminlt tercimandan onayl) sunulmast gerekmektedr,

2.0, Tiirkiye'de verlesik sigorta sirketlermm diizenledigi sigorta belgelermin kabulii, bu
sirketlerm T.C. Bagbakanlik Hazime Miistesarlig tarafindan ruhsatlandirtlmag olmast kosuluna

badlidir,



Pilot Calismalar

Yeni ¢cikan bir ilac ya da tedavi yontemi nin etkinlik
yonunden kucuk bir hasta grubunda kullanimi

Bir cesit Compassionate Use
Hemen ve cabuk yayinlanabilir calismalar

Cok sitasyon alan yayinlar olup ilgili Glkenin
dinyadaki bilimsel impaktini arttirmaktadir.

Ne yazik ki pilot calismalar icin tlkemizde kurallar
yeterince belirlenmemis oldugundan bilim
insanlarinca cok kullanilan bir ydontem degildir.




Ulkemizde klinik faz calismalarinda yasanan
problemler-II

Faz-1ll calismalarda cogu zaman standart tedavi
alan kontrol grubunun sponsor ya da arastirici
tarafindan ddenmesinin istenmesi nedeni ile
firmalar disinda faz-lll calisma yapilamamaktadir.

Faz-1V calismalarda markette satisa sunulan dozu
ve endikasyonun da kullanilan ilaclarin recete
ettirilmemesi, sponsor veya arastirici tarafindan
ddenmesinin istenmesi 2008 yilindan itibaren bu
calismalarin sayisini da azaltmistir.



PPC Index (2016)

COUNTRY June 2016

PPC Index
Ave
Austria 0,63
Belgium 0,58
China 0,31
Denmark 0,59
Finland 0,58
France 0,45
Germany 0,66
Hungary 0,34
Ireland 0,71
Israel 0,62
ltaly 0,50
Korea 0,56
Netherlands 0,49
Norway 0,73
Poland 0,40
Portugal 0,46
Romania 0,38
Russia 0,39
South Africa 0,41
Spain 0,54
Sweden 0,65
Switzerland 0,69
Turkey 0,47
Ukraine 0,33
UK 0,69
USA 1,00

32



Biyobenzerler ile yapilan ya da yapilacak
calismalarda yasanan problemler-Iil

* Biyobenzer ilaclarla yapilacak calismalarda kurallarin
tam belirlenmemis olmasi

* Faz-l calismasini tamamlayan biyobenzerin ruhsat ve
geri 6deme onayindan 6nce Faz-ll randomize veya Faz-
Ill randomize calisma yapilmasi gerekli midir? yoksa
Faz-Il veya Faz-lll randomize calisma yerine historik
data yeterli olmali midir?(!!!!)

* Faz-l calismasini tamamlayan biyobenzerin historik data
ile ruhsat ve geri 6demesi onaylanmasi ve bu arada
Faz-Il veya Faz-lll randomize calismasinin yapilmasi



Nicin Biyo-benzerler Onemli??

e Kanserin cok pahali monoklonal antikorlarla
(MoADb) tedavi edilmeye calisildigi ve giin
gectikce yenilerinin piyasaya suruldagu bir
donemde ulkelerin sosyal guvenlik
kurumlarina ciddi bir mali yuk binmektedir.



Yuksek ila¢c maaliyetleri lilke ekonomilerini
zorlamaya devam ediyor

pliLTt inwac vnnea dlates was $8.694 for
patented drugs like Avastin, Gleevec and

' Who pays the piper?
Median monthly drug prices
As % of GDP per person at PPP*, latest available

Bl Patented W Generic
0 100 200 300

India
China
United States

South Africa
Britain
Australia

Source: “Global differences in cancer  *Purchasing-power
drug prices”, D Goldstein et al, 2016 parity

llgili Glkede kisi basina
disen milli gelir arttikca
ilacin bir kirlik ya da aylik
dozunun fiyati artiyor.

Kisi basina disen milli gelir
azaldikca ilacin bir karltk
dozunun fiyati da bununla
orantili olarak azaliyor.

Firmalar pazarin durumuna
gore ilac fiyatini belirliyorlar.






The Precision Medicine Initiative




KANSERIN MALIYETI

e Kanserin erken teshisi, tanisi, tedavisi ve
hasta bakimi maliyetleri Glkelerin
ekonomilerini sarsiyor.

* Dlnya da kanser icin her yil 1 trilyon
dolar harcaniyor.

* Turkiye de her yil kanser icin 3 milyar
dolar harcaniyor.

e 2030 da Turkiye kanser icin her yil 9
milyar dolar harcayacak.



Ulkemizde klinik faz calismalarinda
vasanan problemler-1V

Kok hicre calismalarinda usul ve esaslar acik degildir.
Kok hucre ilagc midir? Cogu etik kurullarin kék hiicreye
ilac gibi muamele etmeleri sikintilara yol acmaktadir

Genelde halkimizin, 6zelde hastalarimizin calismaya
girmekten korkmalari, 6zveride bulunmamalari (kobay
benzetmesinin yapilmasi), 6zverinin hep Amerikali ya
da Avrupali hastalardan beklenmesi

Basin ve medyanin negatif sekilde kobay benzetmesini
koruklemesi klinik arastirmalara ciddi anlamda negatif
etki yaparak Ulkemizin dinyadaki bilimsel impaktinin
azalmasina neden olmaktadir



Bundan Sonraki Basamaklar?

Kamuoyundaki Negatif Algi




Basinda Klinik Arastirmalar
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Ulkemizde klinik faz calismalarinda

vasanan problemler-V

Ozellikle uluslararasi calismalarda ve firma
calismalarinda arastirici adina Universite doner
sermayelerine yapilan 6demelerin cok az bir
kismi arastiriciya geri 6denmektedir.

Odemede yapilan kesintiler cesaret kirici olup
arastiricilarda motivasyon bozukluguna sebep
olmaktadir.

Mesai disi serbest calisan 6gretim uyelerinin
odeme durumu ne olmalidir?

Tarkiye bu 6demelerde en cok kesinti yapan
ulkelerdendir.
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« Kuruma édenen 100
KDV %18 82
*Hazine payl %15 70,7
*Arastirma fonu %8 64,14
*BSlUme ayrilan pay %20 47,74
*Dekanlik payil %15 35,44
*Arastirici(lar)a net 6denecek 35,44 X 0.65
(arastirici sayisina bélineterlr)

Arastirma ve Egitim Hastaneleri %0
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Arastirici Ucretlerinde Geri-6deme Oranlari

!
Ulke Arastirict Odemeleri %
Glney afrika 90
Avusturya 60
Fransa 70-90
Almanya 70-90
Yunanistan 85
Polonya 90
Turkiye 23-29*

* Egitim Arasturma hastaneleriigin %0




YUKSEKOGRETIM KURULU
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Cozum Onerileri-l

 Ulkemizin diinyadaki bilimsel impaktinin arttiriimasi,
Universitelerimizin ranking listesinde daha yukarilara
gitmesi, inovasyon ve daha fazla patent alinmasi,
dinyada dolasan 500 milyar dolarin Gzerindeki global
research ve research promosyon fonundan ulkemize
maksimal girisin saglanabilmesi icin:

* 1) Pilot calismalarda esas ve usullerin hizla
belirlenmesi

e 2) Kok htcre calismalarinin esas ve usullerinin
acikliga kavusturulmasi



Coziim Onerileri-II

3) Yerel etik kurullarda birokratik engellerin
minimalize edilmesi

4) Onay surecinin uzatilmamasi (mevcut yonerge de
verel etik kurul onayi icin 15 glin ve saglik bakanlgi
onayl icin 30 gun verilmistir).

5) Etik kurullara klinik faz calismalarina asina kalifiye
tyelerin secilmesi,

6) Yurt icinde hem 6gr.tyelerimizin hem de yerli
firmalarin yapacagi (biyobenzerler) calismalarin
sigorta edilebilmesi icin devlet destekli sigorta
sirketlerinin kurulmasinin tesviki,

7)Faz-lll calismalarda standart tedavi alan kontrol
grubunun 6denmemesi??,



Coziim Onerileri-llI

8) Faz-IV calismalarda markete sunulan dozu ve
endikasyonunda kullanilan ¢alisma ilaclarinin
recete edilebilmesi,

9) Halkimizin klinik calismalara katiliminin
d6zendirilmesi ve tesvik edilmesi,

10) Kobay benzetmesinin ortadan kaldiriimasi

11) Faz-1ll calismalarina Turkiye'nin etkin sekilde
alinmadigi ilaclarin Ulkemizde
ruhsatlandirilmamasi ve endikasyon disi
kullanimina musaade edilmemesi (Rusya ve
Polonya da oldugu gibi).



Coziim Onerileri-IV

* 12) Biyobenzer ilaclarla yapilan calismalar icin
dizenlemelerin yapiimasi

 13)Ulkemizde Uretilecek biyobenzer ilaclarin
ruhsatlandirilmasinda faz-1 ve historik data
Urdnun piyasa sunulmasi icin yeterli olabilir,
vurt disina ihrac edilecek biyobenzer Grilnler
icin faz-ll randomize calisma sarti konulabilir.



Coziim Oneriler-V

e 14) Saghk Bakanligi tarafindan arastirma
hemsiresi kadrolarinin ihdas edilmesi ve bu
kadrolarin sayilarinin arttirilmasi

e 15) Klinik faz-I, I1, lll calismalarinin Bilim Sanayi
Bakanligimiz tarafindan ARGE kapsamina alinmasi
icin Saglk Bakanligimizin etkisini kullanmasi.

* 16) Endikasyon disi ilaclarin ya da ulkemizde
bulunmayan ilaglarin temininde ve girisinde TEB
in devreden cikarilmasi ve SGK ya devredilmesi.
Bu faaliyet TEB'e yilda yaklasik 2 milyar TL gelir
saglamaktadir.




C6zum Onerisi?

Bilimsel Gercekleri iceren bir
Bilinclendirme Kampanyasi




Sorumluluklarimizdan
Kacinmamiz bunlarin
Sonuclarindan Kagcinmamizi
Saglamiyor!!!



Takim Calismasi
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TC. Saglhk Bakanhg

TESEKKUR EDERIM !!!




