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Öksüz İlaçlar ve Öksüz İlaçların Yeni İlaç 
Geliştirilmesindeki Yeri
Orphan Drugs and The Role of Orphan Drugs In Novel 
Drug Development

Review Article

ÖZET
Son yıllarda yeni ilaç geliştirme çalışmaları kapsamında yapılan araştırmalarda,  
öksüz ilaçların çok önemli bir yerinin olduğu görülmektedir. Öksüz ilaçların ge-
liştirilmesiyle, nadir hastalıkların tedavisinde kullanılacak yararlı yeni ilaçların 
elde edilmesi mümkün olabileceği gibi, etkinliği kanıtlanmış bu ilaçların, henüz 
tedavisi mümkün olmayan pek çok hastalığın tedavisi için de öncü olması bek-
lenmektedir. Bu çalışmada, öksüz ilaçların, mevcut durumuna ilişkin araştırma 
ve değerlendirme yapılması amaçlanmıştır. Çalışma kapsamında yapılan literatür 
taramaları sonucunda, öksüz ilaçlar hakkında yaşanan son gelişmeler ve bu ilaç-
larla ilgili araştırma-geliştirme çalışmalarının artmasını sağlayan yasa ve prog-
ramlar detaylı olarak sunulmuştur. Öksüz ilaçlarla ilgili sunulan sayısal veriler, 
bu ilaçların yeni ilaç geliştirilmesindeki yerinin önemini göstermektedir.

Anahtar Keli̇meler: Öksüz İlaç, Öksüz İlaç Yasası, İlaç Geliştirme

ABSTRACT
It has recently been observed that orphan drugs have a very important place in 
the researches carried out within the scope of new drug development studies. 
With the development of orphan drugs, it will be possible to obtain useful new 
drugs to be used in the treatment of rare diseases, and these drugs with proven 
effectiveness are expected to lead to the treatment of many diseases that are not 
yet curable. In this review study, it is aimed to research and evaluate the current 
status of orphan drugs. As a result of the literature review carried out within the 
scope of the study, the laws, and programs that encouraged research and devel-
opment studies and the latest developments about orphan drugs are presented in 
detail. The numerical data presented on orphan drugs show the importance of 
these drugs in the development of new drugs.
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1. Giriş

Düşük prevalansa sahip olduğu için ‘nadir hastalık’ 
olarak tanımlanan hastalıklar, genellikle genetik, kro-
nik ve karmaşık olabilmektedir [1-4]. Nadir hastalık 
tanımları ülkelere göre değişmekte, Amerika Birle-
şik Devletleri’nde (ABD) 200.000’den, Japonya’da 
50.000’den, Avrupa Birliği’nde (AB) 10.000’den, 
Avustralya’da ise 2000’den az kişiyi etkileyen hasta-
lıkları kapsadığı bildirilmektedir [1-3, 5]. Türkiye’de 
ise, Dünya Sağlık Örgütü’nün (WHO) yayımladığı 
rapora göre her 10.000 kişiden 5’ini etkileyen has-
talıklar ‘nadir hastalık’ olarak tanımlanmaktadır [2] 

 
. Ayrıca, zaman ve coğrafyaya göre farklılık göste-
rebildiği için, bir ülkede nadir olarak görülen bir 
hastalık başka bir ülkede daha yaygın olarak görü-
lebilmektedir [6]. Nadir hastalıkların görüldüğü ül-
kelerdeki epidemiyolojik farklılıklardan dolayı bu 
hastalıkların tanı, tedavi ve takibi farklı yaklaşımlar 
gerektirmekte [1], tanı ve tedavisi zor ve maliyetli 
olabilmektedir [7]. 

Nadir hastalıkların tanısında ve tedavisinde kulla-
nılan farmasötik ürünler ise, ‘öksüz ilaç’ olarak ad-
landırılmaktadır [8]. Öksüz ilaçlar genel bir ifade 
ile, “nadiren görülen ve düşük prevalansa sahip bir 
hastalık veya durumu, teşhis ve tedavi etmek amaçlı 
kullanılan, fakat ilaç şirketleri tarafından ekonomik 
sebeplerden dolayı geliştirilememiş etkin ilaçlar” 
olarak tanımlanmaktadır [9]. Düşük prevalansa sa-
hip hastalıklarda kullanıldıkları için ilaç şirketleri, 
bu ilaçların hem geliştirilmesinde, hem de üreti-
minde çeşitli sıkıntılar nedeniyle genellikle çekim-
ser kalmaktadır. Klinik çalışmaların yapılabileceği 
popülasyondaki hasta sayısı oldukça düşük olmakla 
birlikte, bu ilaçların araştırılması ve geliştirilmesinin 
maliyeti de göz önüne alındığından üretimleri de kı-
sıtlı olmaktadır [7]. Öksüz ilaç geliştirilmesindeki bu 
ekonomik sorunların önüne geçmek ve çalışmaların 
ilerlemesini desteklemek amacıyla, birçok ülke ve 
bölgede, teşvikler içeren yasaların yürürlüğe girdiği 
görülmektedir [8, 10]. 

Öksüz ilaçlara, bu statünün verilmesi için, ülke ve 
kurumların yine farklı kriterleri mevcuttur. Bu kri-
terleri içeren yasal düzenlemeler, farklı ülkelerde 
hazırlanan ‘Öksüz İlaç Yasa ve Yönetmelikleri’ ile 
belirlenmiş ve araştırma aşamasındaki bir etkin mad-
deye öksüz ilaç statüsü verilip verilmemesi durumu, 
bu yasalara bağlanmıştır. İlaç şirketleri de, bu yasa 
ve yönetmelikler doğrultusunda öksüz ilaç geliştir-
me çalışmalarına devam etmektedir [11].

Dünya geneline bakıldığında, yakın zamana kadar 
onaylanan tüm yeni etkin moleküllerin (NME) dörtte 
birinin öksüz ilaçlardan oluştuğu görülmektedir [12]. 
Yeni geliştirilen ilaçlar içerisinde hızla artan öksüz 
ilaç oranı, yeni ilaç geliştirilmesinde öksüz ilaçların 
çok önemli bir yerinin olduğunu göstermektedir. Ay-
rıca, günümüzde nadir olarak tanımlanan herhangi 
bir hastalığın ileride yaygın bir hastalık olarak kar-
şımıza çıkması olasılığı da bulunmaktadır. Bu du-
rumda, öksüz ilaç olarak nitelendirilen ilaçlara olan 
ihtiyacın artması da kaçınılmaz olacaktır.

2. Öksüz İlaç Kavramı

Nadir hastalıklar gibi öksüz ilaçların da, ülkeler ya 
da kurumlar arasında farklı tanımlamaları olduğu 
bilinmektedir. Amerika Birleşik Devletleri Gıda ve 
İlaç Kurumu (FDA), 200.000’den az bireyi etkileyen 
nadir hastalık veya durumun tedavi edilmesi, önlen-
mesi veya teşhisi için tasarlanmış olan tıbbi ürünleri 
öksüz ilaç olarak tanımlarken, Avrupa Birliği Avrupa 
İlaç Ajansı (EMA), 10.000’den az bireyi etkileyen, 
hayati tehdide neden olan kronik ve ciddi bir duru-
mun teşhisi, önlenmesi veya tedavisinde kullanılan 
farmasötik ilaçları ‘öksüz’ olarak tanımlamaktadır 
[13]. Avustralya da ise öksüz ilaç tanımı, kendi nü-
fusunda 2000 hasta/denek veya daha az prevalansı 
olan hastalıkları tedavi etmeyi amaçlayan ilaçlar için 
kullanılmaktadır [14]. Japonya İlaç ve Tıbbi Cihaz-
lar Kurumu da öksüz ilacı tanımlarken; Japonya’da 
50.000’den az hastada kullanılacak olması ve ilacın 
kullanıldığı iddia edilen hastalığın başka ilaçlarla 
tedavi edilememe veya mevcut diğer ilaçlarla karşı-
laştırıldığında, ilacın etkinliğinin ve beklenen güven-
liğinin çok daha yüksek olması şartlarını getirmek-
tedir [15].

Genel olarak bakıldığında, bir ilacın öksüz ilaç statü-
sü alabilmesi için aslında ekonomik ve epidemiyolo-
jik kriterleri karşılaması beklenmektedir. AR-GE ve 
üretim maliyetinin, satış geliriyle geri kazanılması-
nın pek mümkün olmadığı durumlar ekonomik kriter 
olarak, ürünün nadir bir hastalığı tedavi etmek için 
geliştirilmesi ise epidemiyolojik kriter olarak değer-
lendirilmektedir [16].

3. Öksüz İlaç Yasaları

Son 40 yıl içerisinde öksüz ilaçların geliştirilmesi ve 
üretilmesinin teşviki için pek çok yasal düzenleme-
nin yapıldığı ve bunun sonucunda da, yeni gelişti-
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rilen ilaçlar içerisindeki oranlarının giderek arttığı 
görülmektedir. Öksüz ilaç kavramının doğması da 
aslında yine bir yasal düzenlemeye dayanmaktadır. 
Hamilelik sırasında kadınların talidomid adlı ilacı 
kullanması sonucu doğum anomalilerinin görülmesi 
nedeniyle, 1962 yılında ABD’de İlaç Yasası üzerin-
de, ‘Kefauver-Harris Değişikliği’ veya ‘İlaç Etkinliği 
Değişikliği’ olarak bilinen düzenlemeler yapılmıştır. 
Bu değişikliğin firmalara, etkinlik şartı ile birlikte, 
ilaçların tamamen zararsız olduklarını gösterme-
lerini de zorunlu kılması nedeniyle, ilaç geliştirme 
maliyetleri önemli ölçüde artmıştır. Bu düzenleme 
sonrası ilaç endüstrisi, kazançlarını maksimum sevi-
yeye çıkarmak üzere büyük hasta popülasyonlarına 
yönelmiş ve daha küçük popülasyonlarda görülen 
nadir hastalık grupları ise ‘öksüz’ kalmıştır [17]. 
Çeşitli kurum ve kuruluşlar, nadir hastalılara sahip 
kişilerin sıkıntılarını gündeme getirerek, 1970’lerde 
kamuoyu bilincini oluşturmuştur [18]. 

Yaşanan ilaç sıkıntılarının giderilebilmesi için, ilk 
olarak 1983 yılında, nadir hastalıkların araştırılması 
ve tedavisinde farmasötik ajanların geliştirilmesini 
teşvik eden Öksüz İlaç Yasası (ODA) ortaya konul-
muştur [19]. ODA, ABD’de 200.000’den az insanı 
etkileyen nadir hastalıklara veya durumlara karşı 
ilaç araştırılması ve geliştirilmesi için şirketlere fi-
nansal fon sağlamıştır. ODA’dan önce, ilaç şirketle-
ri ekonomik kaygılardan dolayı, nadir hastalıkların 
tedavisi için ilaç geliştirilmesine çok fazla yatırım 
yapmazken, ODA sonrası, ilaç şirketleri için öksüz 
ilaç üretimi ve geliştirilmesi oldukça ilgi görmüş ve 
çalışmalar hız kazanmıştır.  1983 yılı öncesi son on 
yılın verilerine bakıldığında, nadir hastalıklar için 
FDA’nın sadece 10 ilacı onayladığı, ODA’nın yü-
rürlüğe girmesi ile birlikte 1983 yılından günümüze 
kadar, 1000’in üzerinde yeni öksüz ilaç ve biyolojik 
ürünün FDA tarafından onaylandığı görülmektedir. 
Onaylanan bu ilaçlar nadir görülen hastalık popü-
lasyonları için çok büyük yarar sağlamaktadır [20]. 
ABD, ODA ile bu türde bir yasayı çıkaran ilk devlet 
olmuş, ardından Japonya, Avusturalya ve AB ülkele-
rinde de benzer mevzuatlar yürürlüğe girmiştir [21]. 

Japonya, 1993 yılında öksüz tıbbi ilaç programını da-
hil etmek üzere ‘Pharmaceutical Affairs Act (PAL)’ 
yasasını revize etmiştir. Japon öksüz ilaç politikası, 
öksüz ilaç araştırmalarını teşvik etmek için uygula-
nan yöntemlerle ABD politikasına benzemekle bir-
likte, Japon öksüz ilaç statüsü ilaçlar dışında, tıbbi 
cihaz ve malzemeler ile aşıları da kapsamaktadır. 
1993 yılından 2018 yılına kadar toplam 432 öksüz 

ilaç belirlenmiş ve bunlardan 322’si kullanım için 
onay almıştır. Japonya’da öksüz ilaç atamaları Sağ-
lık Çalışma ve Refah Bakanlığı (MHLW) ve Japonya 
İlaç ve Tıbbi Cihaz Kurumu tarafından yapılmakta-
dır [22].

Avustralya’da öksüz ilaçlarla ilgili mevzuat için, 
benzer şekilde nadir hastalıkların tedavisine yönelik 
ilaçların araştırılmasını ve piyasaya sürülmesini teş-
vik eden Öksüz İlaç Programı oluşturulmuştur. Prog-
ram 1997’de başlatılmış olup, dünyadaki diğer mev-
zuatlar gibi terapötik hedef nüfusunun küçük olduğu 
durumlarda, ürün geliştirilmesi ve üretimi için teş-
vik edilmesi amaçlanmaktadır. Öksüz İlaç Programı, 
1998 ile 2008 yılları arasında yılda 14, 2009 ile 2013 
yılları arasında ise yılda 27 olmak üzere, başvurulan 
287 ürünü öksüz ilaç olarak tanımlamıştır [23].

AB’de ise, Öksüz Tıbbi Ürünler Komitesi (COMP), 
nadir görülen hastalıkların tedavisi amacıyla geliş-
tirilmekte olan öksüz tıbbi ürün (OMP) adı verilen 
ilaçlara yönelik talepleri gözden geçirmektedir [24]. 
OMP tanımı alan bileşikler daha sonra, kanıtlanabi-
lir etkinlik ve güvenliğe sahip olmaları durumunda 
resmi satış izni almak üzere Beşerî Tıbbi Ürünler 
Komitesi (CHMP) tarafından değerlendirilmektedir. 
Avrupa’da da, öksüz ilaç statüsüne sahip olduğu be-
lirlenen bu ilaçlara yönelik teşvikler mevzuatlar ile 
artırılmıştır. OMP mevzuatı 2000 yılında yürürlüğe 
girmiş ve aynı yıl COMP kurulmuştur [25]. Ayrıca 
Avrupa Birliği Komisyonu tarafından, öksüz ilaçlar 
ve nadir görülen hastalıklar hakkında bilgi veren 
Orphanet adlı bir web sitesi oluşturulmuştur. Burada, 
ilaç endüstrisi tarafından ekonomik nedenlerle ge-
liştirilmeyen ancak halk sağlığı için ihtiyaç duyulan 
ilaçlar ile birlikte, bir ilacın endikasyonları da ‘öksüz’ 
olarak kabul edilebilmektedir [26]. Son 20 yıl içeri-
sinde, Avrupa’da OMP mevzuatı sayesinde 165’ten 
fazla öksüz ilaç onaylanmıştır [27].

Türkiye’de öksüz ilaçların resmi tanımı ve mevcut 
bir mevzuatı bulunmamakla birlikte, Avrupa Birli-
ği Komisyonu tarafından nadir hastalıklar ve öksüz 
ilaçlar hakkında bilgi edinmek üzere veri tabanı ola-
rak oluşturulan Orphanet’e 2007 yılında katılmıştır 
[28, 29]. Öksüz ilaçlar, gerektiğinde Türk Eczacıla-
rı Birliği (TEB)’nin koordinatörlüğü ile ithal olarak 
karşılanmaktadır. Türkiye’de bir öksüz ilacın kulla-
nılabilmesi için birçok prosedür gerekmektedir. Kı-
saca bu aşamaları özetlersek; ilk olarak Sağlık Ba-
kanlığına başvuru yapılması gerekmekte, bakanlık 
komisyonu tarafından uygun görülmesi durumunda 
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TEB’e başvuru yapılmakta ve TEB tarafından ilacın 
Yurt Dışı İlaç Listesine eklenmesiyle öksüz ilaç temi-
ni gerçekleşebilmektedir [28].

4. Öksüz İlaçların Farmasötik Gelişmeler 
Üzerindeki Etkisi  

Öksüz ilaçların, belirli hastalıklarda az ya da çok 
etkinliği kanıtlanmış bileşikler olduğu göz önüne 
alınırsa, bu moleküllerin yeni ilaç geliştirilmesi için 
öncü olması kaçınılmazdır. Moleküler tasarımda 
analogların geliştirilmesinde prototip olabileceği 
gibi, bu bileşikler aynı zamanda yeni ilaç hedefleri 
de sunabilmektedir. FDA tarafından 1983 ve 2017 
yılları arasında onaylanan ve bu yıllar arasındaki 
dağılımları Şekil 1’de verilen, yeni etkin molekül 
(NME) olarak belirlenmiş toplam 667 adet ilacın, 
176’sı öksüz ilaç olarak tanımlanmıştır [12] . 

Şekil 1.	 Her yıl onaylanan NME sayıları [12]; FDA ta-
rafından onaylanan NME’lerin toplam sayısı mavi, Öksüz 
ilaç olarak belirlenmiş NME’lerin sayısı, turuncu renkte 
gösterilmiştir.

FDA tarafından yıllık verilen öksüz ilaç statüsünün 
sayısındaki artışla ilişkili olarak, 2002 yılında 60 
olan sayının, 2010 yılında 200’ü geçtiği ve Kasım 
2017 itibariyle 427’ye kadar yükselmeye devam etti-
ği Şekil 2’de gösterilmiştir. Onaylanan tüm NME’ler 
içerisindeki oranına bakıldığında, 2014 yılında FDA 
onaylı tüm NME’lerin %55’ini öksüz ilaçlar oluştu-
rurken, bu oranın 2015-2017 aralığında %43-44 ci-
varında olduğu görülmektedir [12]. 2021 yılında ise, 
FDA tarafından onaylanan 50 yeni ilaç içerisinden 
26’sının (%52) öksüz ilaç olduğu bildirilmiştir [30]. 

Şekil 2.	 FDA tarafından toplam tanımlanan öksüz ilaç sa-
yısı (mavi renk) ve kullanımı onaylanan öksüz ilaç sayısı 
(turuncu renk) [12].

Ayrıca, 1983 ve 2017 yılları arasında onaylanan 
NME’lerin 202 tanesi, 375 adet yeni ilaç hedefi oluş-
turmuştur. Bu yeni ilaçlar, daha önce kullanılmayan 
155 moleküler yöreyi hedeflemekte ve yeni etki me-
kanizmalarına sahip olan bu ilaçların da 85 tanesi-
nin öksüz ilaç olduğu görülmektedir. İnsan-genom 
ürünlerini hedefleyen NME’lerin yıllık onaylarının 
sayısı ile birlikte, öksüz olarak belirlenen ilaçların 
onaylanmış NME’ler içerisindeki oranı da giderek 
artmaktadır (Şekil 3). Öksüz ilaç programının, yeni 
insan genom hedefleri oluşturmada kritik hale geldi-
ği ve klinik çalışmalarda potansiyel olarak yeni ilaç 
hedeflerinin araştırılmasına önemli ölçüde katkıda 
bulunduğu görülmektedir. Bu nedenle, ilaç endüst-
risindeki klinik çalışmalarda öksüz ilaçlara olan ilgi 
de giderek artmaktadır [12].

Öksüz ilaçların bulunduğu 657 denemeyi içeren, 
2663 özgün klinik çalışmalarda yer alan öksüz ilaç-
ların, daha önce onaylanmış tıbbi ürünler tarafından 
hedef alınmamış 337 yeni hedefle etkileşim yoluy-
la etkilerini gösterdiği ve bu yeni hedeflerden ise 
191’inin sadece öksüz ilaçlar tarafından etkilendiği 
tespit edilmiştir [12].

Klinik çalışmalarda, öksüz ilaçlar şu anda gelişmek-
te olan yenilikçi ilaç sınıflarının birçoğunda öne çık-
maktadır. İlaç hedef alanının genişletilmesine çok 
önemli katkı sağlayan alanlardan biri olan kanser 
araştırmalarında, yenilikçi antineoplastik tedavilerin 
de önemli bir bölümünü öksüz ilaçlar oluşturmakta-
dır. Klinik çalışmalarda henüz tanımlanmamış yeni 
122 ilaç hedefi olan, 62 adet antineoplastik ajanın ol-
duğu ve bunların %75’inin (43 ilaç) öksüz ilaç statü-
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süne sahip olduğu tespit edilmiştir. Yine genel olarak 
küçük molekül ağırlıklı bileşiklerin, 1983 ve 2019 
yılları arasında 5099 öksüz ilacın %59’unu (3010) 
oluşturduğu ve yeni FDA onaylı ilaçlar arasında yer 
alan antikorların oranının da artış gösterdiği bildiril-
miştir [12]. Ayrıca klinik çalışmalarda antienflamatu-
ar, antidiyabetik, anti-alzheimer ve diğer birçok spe-
sifik yaygın hastalık türünde etkili olan öksüz ilaçlar 
olmakla birlikte, Duchenne musküler distrofi, orak 
hücre hastalıkları, amyotrofik lateral skleroz ve mu-
kopolisakkaridoz gibi nadir hastalıklar için de öksüz 
ilaçların yeri çok önemlidir [12].

Şekil 3.	 Her yıl yeni ilaç hedeflerini kullanan onaylanmış 
NME sayısı [12]; yeni insan genom proteinleri hedefleyen 
FDA onaylı ilaçların toplam sayısı mavi, yeni hedeflerden 
yararlanan FDA onaylı öksüz ilaç sayısı ise turuncu renkte 
gösterilmiştir. 

Çeşitli alanlarda etkili olabilen öksüz ilaçlar olmak-
la birlikte, öksüz ilaç statülerinde, en sık görülen ve 
en çok etkili olunan ilk üç terapötik alanın onkolo-
ji (%37), nöroloji (%13) ve enfeksiyöz hastalıklar 
(%9) olduğu bildirilmektedir (Tablo 1). Buna kar-
şın öksüz ilaçlar içerisinde en fazla kullanım onayı 
alan ilaçların en az bir endikasyonunun bulunduğu 
terapötik alanların, endokrinoloji (%30), hematoloji 
(%26), immünoloji (%22), farmakoloji ve toksiko-
loji (%21) ile enfeksiyöz hastalıklar (%18) olduğu 
belirtilmektedir [31].
Farmasötik ürün gelişiminde kanser araştırmalarının, 
çok önemli bir yerinin olduğu bilinmektedir. FDA ta-
rafından NME olarak onaylanan bileşikler içerisinde 
de en fazla antikanser ajanlar tanımlanmaktadır. Tab-
lo 1’de 2019 yılına kadar öksüz ilaç statüsü alan ilaç-
ların yaklaşık %37’sini antineoplastik ajanların oluş-
turduğu görülmektedir. 1983-2017 Yılları arasında 

onaylanmış tüm farmakolojik ürünler içerisinde ise, 
yaklaşık %22’sini (147 adet) antikanser ilaçların 
oluşturduğu ve bu ilaçların da %60’ının (88 adet), 
tanımlanmış nadir bir kanser alt tipini tedavi ettikleri 
için öksüz ilaç statüsüne sahip olduğu bildirilmekte-
dir (Şekil 4). Antineoplastik öksüz ilaç oranının tüm 
klinik antikanser ajan çalışmalarının içerisinde, üçte 
bir oranında olduğu belirtilmektedir [12].

Şekil 4.	 FDA tarafından onaylanan antineoplastik ajanla-
rın sayıları [12]; kanser tedavisi için yılda onaylanan bileşik 
sayıları yeşil renkte, kanser tedavisi için öksüz ilaç olarak 
tanımlanan ilaçların sayıları turuncu renkte gösterilmiştir.

Öksüz antineoplastik ajanların geliştirilmesinin, 
dünya çapında öksüz ilaç olarak tanımlanmış ilk beş 
onkoloji ürünün dördü (enalidomide, nivolumab, 
pembrolizumab ve ibrutinib) göz önüne alındığında, 
ilaç şirketleri için de büyük ekonomik kazanç sağ-
layacağı düşünülmektedir [32]. Birçok öksüz ilacın, 
pazar ayrılması, iyi fiyatlandırma, birden fazla en-
dikasyon tanımlama gibi çeşitli faktörlerin bir araya 
gelmesiyle gelecekte ‘gişe rekorları kıran’ statüye 
sahip olabileceği öngörülmektedir [33].  Ayrıca, bu 
ilaçlar içerisinde, 2022 yılında en çok satılacağı ön-
görülen 20 onaylı öksüz ilaçtan, 16’sını öksüz anti-
neoplastik ajanlar oluşturmaktadır [34].

Öksüz ilaçlar üzerinde yapılan klinik çalışmalar-
da başarı oranın artması ve yasal düzenlemelerin 
ilaç şirketlerine finansal açıdan da büyük getirileri 
olmuştur. Öksüz ilaç geliştirilmesinde öncü şirket-
lerden olan Evaluate Pharma’nın Şubat 2017 tarihli 
Öksüz İlaç Raporu’na göre, öksüz ilaçların ortalama 
yıllık büyüme oranının 2017 yılından 2022 yılına ka-
dar %11,1 kadar artacağı tahmin edilmektedir. Aynı 
dönemler arasında diğer ilaçlar için %5,3 oranında 
artış beklenmesi göz önüne alındığında, öksüz ilaç 
büyüme oranın çok daha fazla olduğu görülmektedir. 
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Aynı raporda dünya genelinde reçeteli ilaç satışları-
nın 2022 yılına kadar 1,06 trilyon dolara ulaşacağı ve 
öksüz ilaçların, bu satışlardaki artışın yaklaşık üçte 
birine (%32) katkıda bulunacağı tahmin edilmektedir 
[33]. Aynı şirketin 2022 raporunda ise, 2026 yılına 
kadar öksüz ilaçların tüm reçeteli ilaç satışlarının 
beşte birini oluşturacağı ve en iyi 10 öksüz ilacın her 
birinin değerinin 3 milyar dolar ile 13 milyar dolar 
arasında olacağının beklendiği bildirilmiştir [35].

Yine dünya genelinde yapılan çalışmalarda, 2024 
yılında öksüz ilaç satışlarının 242 milyar dolara 
ulaşacağı ve öksüz ilaçların reçeteli ilaç satışlarının 
%20,3’ünü kapsayacağı öngörülmektedir. [36].

Başka bir raporda da, 2020 yılında 140 milyar do-
lar olan küresel öksüz ilaç pazar büyüklüğünün, 
%11,8’lik bir yıllık büyüme oranı kaydederek 2030 
yılına kadar 435,68 milyar dolara ulaşması beklen-
mektedir [37].

Bu raporlar doğrultusunda öksüz ilaç üretiminin, 
ilerleyen süreçlerde ilaç endüstrisi adına daha ka-
zançlı bir duruma geleceği ve bununla birlikte öksüz 

ilaçların geliştirilmesi üzerine yapılan klinik çalış-
maların ve terapötik kullanım onaylarının daha da 
artacağı düşünülmektedir.

5. Sonuç

Genetik ve moleküler patolojideki gelişmeler nede-
niyle nadir hastalıkların sayısının artması, beraberin-
de nadir hastalıklarda kullanılan öksüz ilaçların ge-
liştirilmesinin önemini de büyütmektedir. Öksüz ilaç 
statülerinin son kırk yıllık analizi de, özellikle çıkan 
yasalarla birlikte, nadir hastalıklara yönelik ilaç ge-
liştirilmesi üzerine olan çalışmaların arttığını ortaya 
koymaktadır. Öksüz İlaç Yasası’nın (ODA) yürürlü-
ğe girmesinden günümüze kadar, 5000'den fazla ila-
cın ve biyolojik ürünün öksüz ilaç statüsü alması ve 
özellikle 1990 ve 2010 yılları arasında verilen öksüz 
ilaç statülerinin sayısının dört katından fazla artma-
sı, endüstrinin, nadir hastalıklarda kullanılan ilaçla-
ra olan ilgisinin artış oranını göstermektedir. Öksüz 
ilaçlar üzerine yapılan nicel analizlere göre, sadece 
son on yıl içinde, nadir hastalık ilaçlarının tanımla-
rı ve onayları neredeyse üç katına çıkmıştır. AB ve 

Tablo 1.	 Terapötik alana göre, 1983-2019 yılları arasında FDA tarafından öksüz ilaç olarak tanımlanan ve kullanımı onayla-
nan ilaçların sayısal verileri [31]. 

Terapötik alan Tanımlanan öksüz 
ilaç sayısı

Tüm tanımlanan öksüz 
ilaçlar içindeki yüzdesi

En az bir onay 
alan ilaç sayısı

En az bir onay alan 
ilaçlar içindeki yüzdesi

Onkoloji 1910 37 267 14

Nöroloji 674 13 69 10

Enfeksiyöz hastalıklar 436 9 79 18

Metabolizma 280 5 45 16

Hematoloji 254 5 65 26

Gastroenteroloji 195 4 17 9

Oftalmoloji 153 3 16 10

Endokrinoloji 140 3 42 30

Romatoloji 119 2 19 16

Dermatoloji 94 2 5 5

Farmakoloji ve toksikoloji-
zehirlenme ve şelatörler 87 2 18 21

İmmünoloji 54 1 12 22

Nefroloji ve üroloji 54 1 9 17

Kardiyoloji 41 1 7 17
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Japonya öksüz ilaç programlarının verileri de, nadir 
hastalıklarda etkili bu ilaçların gelişimindeki son ar-
tışların uluslararası olduğunu göstermektedir.

Tanımlanan öksüz ilaçlar arasında, en çok nörolojik, 
onkolojik ve pediatrik dönemde başlayan hastalık-
lara yönelik ilaçların artışı dikkat çekmektedir. Gü-
nümüze kadar 7000’den fazla farklı nadir hastalık 
tanımlanmış olsa da, klinik çalışmalardaki öksüz 
ilaçların yaklaşık yarısı, 538 farklı spesifik nadir 
kanser alt tipinden birinin tedavisi için geliştirilmek-
tedir. Kanser hastalıklarının tedavisi için geliştirilen 
bu öksüz ilaçlar gibi, öksüz ilaçlar üzerine yapılan 
klinik çalışmaların artması, tedavisi olmayan birçok 
hastalığın tedavisi için öncü olarak, etkili yeni ilaçla-
rın geliştirilmesine de katkıda bulunacaktır. Yapılmış 
olan ön klinik çalışmalardan dolayı, öksüz ilaçların 
başarı olasılığının daha yüksek olması ile birlikte, di-
ğer ilaçlara kıyasla önemli ölçüde daha kısa bir klinik 
araştırma süresi öngörülmektedir. Bunun yanı sıra, 
öksüz ilaçların geliştirilmesine yönelik yapılan ya-
salar ile sağlanan teşvikler, ilacın piyasaya sürülmesi 
için gereken ekonomik desteği sağlamakta ve öksüz 
ilaç araştırmalarının ilerlemesine katkıda bulunmak-
tadır. Bu nedenle öksüz ilaç statüleri, hem klinik Ar-
Ge hem de ilaç endüstrisi için finansal getiri açısın-
dan önemli olmaktadır. Sayısal verilere bakıldığında 
da, ilerleyen süreçlerde öksüz ilaç sınıfının diğer ilaç 
sınıflarından daha fazla ekonomik getirilerinin ola-
cağının tahmin edildiği görülmektedir. Bu sonuçlar, 
geçmiş dönemlerde ilaç araştırma ve geliştirme ça-
lışmalarında göz ardı edilen öksüz ilaçların, yeni ilaç 
geliştirilmesindeki yerinin ve öneminin giderek daha 
da fazla artacağını göstermektedir. 
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