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“Ilag Arastirmalar1 Yonetmeligi”nin Ocak 1993'te
yayinlanmasindan tam 3 yil sonra -ilizerimizde
“aman bir sonraki yila kalmasin” izlenimi birakan-
“Iyi Klinik Uygulamalar” (IKU) Kilavuzu 29 Arahk
1995'tc Resmi Gazete'de yaymlanmisti. “Klinik
Aragtirmalar Hakkinda Yonetmelik”te -adinda ve
iceriginde defalarca degigimler yapilarak- yillarca
bekleyisten sonra (sanki yine bir sonraki yila kalmasi
istenmemis gibi) nihayet 23 Aralik 2008'de
yayinlanmistir.
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“Arastirict ilag Firmalar1 Dernegi”nden (AIFD),
Tip Fakiiltelerinin ilgili bilim dallarindan defalarca
goriigler alinan ve “Merkez Etik Kurul Uyeleri ve
Bakanlik Biirokratlarmm” {izerinde bir kag kez
caligtigi bu Yonetmeligin “Nisan 2001 Avrupa Birligi
Direktifi” (4 April 2001 European Parliament
Directive)” dogrultusunda hazirlandigi bilinmek-
tedir.

Yonetmeligin birinci bdlimiinde Amag,
Kapsam, Dayanak ve Tanimlar verilmektedir. Bu
yonetmelikte dncekine gore degistirilen esas unsur,
birinci maddesinde aciklandig1 gibi insanlar
tizerinde gerceklestirilecek her tarli klinik
aragtirmay1 kapsamasi olmustur (Bu Yonetmeligin
amact; Aveupa Birligi standartlary ve Iyi Klinik
Uygulamalari gercevesinde goniillii insanlar tizerinde
gerceklestirilecek her tiirlii  klinik arastirmanin
tasarinu, yiiriittilmesi, kayitlarmin tutulmasi, rapor
edilmesi, gegerliligi ve diger hususlarda bilimsel ve
etik standartlarin saglanmast ve goniilliilerin bu
Yonetmelik kapsanundaki haklarimin korunmasina
dair usul ve esaslari diizenlemektir). Onceki (Ocak
1993) yonetmelik sadece ilag arastirmalarin
diizenlemekteydi. Bu yonetmelik (Aralik 2008) ise
“insan lizerinde yapilacak tiim klinik arastirmalar1”
kapsamaktadir. “Ocak 1993 yonetmeligi” sadece
ilag arastirmalarint diizenledigi icin, ilag diginda
insan iizerinde yapilacak tiim klinik aragtirmalara
karar verme yetkisi “Yerel Etik Kurul”lardaydi. Bu
konu aragtiricilar tarafindan -hatta bazi yerel etik
kurul yeleri tarafindan da- pek bilinmedigi igin
hangi aragtirmalarin “Bakanliga gonderilerek izin
almacag1” konusu aragtiricilarin kafalarimi karistir-
maktaydi. “Aralik 2008 Yonetmeligi” ile, ilag digt
bazi aragtirmalar igin Tedavi Hizmetleri Genel
Midirliigi'nden izin alma zorunlulugu ortaya
cikmigtir. Yonetmelikte adi gecen tanimlarin agikla-
malarma (bunlarin bazilar1 1995'te yayinlanan IKU
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Kilavuzu'nda da vardir) Tanimlar bélimiinde yer
verilmigtir. Tanimlar arasinda “ticari olmayan klinik
aragtirmalar” dikkati cekmektedir. Daha 6nce IKU
Kilavuzu'nda da olmayan bu tanim “Avrupa Birligi
Direktifi” ile uyumlu olarak verilmistir ve “arastir1-
cinin baglatacagi” bazi arastirmalarin yapilabilme-
sine olanak saglayacagi i¢in iimit verici goriinmek-
tedir. Daha sonra Bakanlik tarafindan hazirlanacak
bir kilavuz ile bu uygulamanin ayrintilarinin verile-
cegibilinmektedir.

Bu yonetmelikle birlikte ortaya ¢ikan diger yeni
tamimlar1 endiistriyel olmayan ileri tibbi {irtin, ileri
tedavi edici tibbi iirtin, ilag dig1 standart tedavi, tedavi
amacl deneme seklinde siralayabiliriz. Bu tanimlarin
aciklamalarina asagida yer verilmistir. Burada adi
gecen Uriin veya kullanilacak yontemlerle yapilacak
aragtirmalar i¢in de aragtiricinin Bakanliktan izin
almas1 gerekecegi tahmin edilebilir. Endistriyel
olmayan ileri tibbi tiriin ve ileri tedavi edici tibbi tiriin
ile yapilacak c¢aligmalarda arastiricinin Tedavi
Hizmetleri Genel Midirliigli'ne bagvurmasi
gerektigi anlagilmaktadir. Fakat, ilag dig1 standart
tedavi ile tedavi amach deneme de, ilag digi ve
gen/hticresel tedavi digi bir yaklagim olacag igin,
yine Tedavi Hizmetleri Genel Miidiirliigii'nden onay
gerektirecek gibi goriinmektedir.

Endiistriyel olmayan ileri tibbi tiriin: Bir
hastanede ve uzman hekimin sorumlulugunda
uygulanabilen, regeteyle veya hastaya dzel siparig ile
hazirlanan, tiretiminde endiistriyel bir bilesen
bulunmayan, sadece o iilke igerisinde kullanilacak
olan, ozel kalite standartlarina gére hazirlanmis canli
hiicresel iiriinlerle, otolog dokularin,

Ileri tedavi edici tibbi iiriin: Endiistriyel olarak
iiretilmis gen tedavi tibbi tirtinleri, kok/somatik hiicre
tedavi tiriinleri ve doku miihendisligi iirtinlerini,

llag digsi standart tedavi: Etkililigi ve giivenliligi
en az bir adet prospektif randomize kontrollii
calismada gosterilmis ve Science Citation Index veya
Science Citation Index Expanded kapsanundaki bir
dergide yaymlanmak suretiyle kabul edilmis tedaviyi,

Tedavi amacl deneme: 26/9/2004 tarihli ve
5237 sayili Tiirk Ceza Kanununun 90. Maddesinin
dordiincii fikrast kapsaminda tammlanmig bilinen
tibbi miidahale yontemleri ile tedavisi miimkiin
olmayan hastalarda veya bu tedavi yontemlerinin



yiiksek riskli oldugu durumlarda; bilimsel
arastirma sonuglarinin heniiz kesin bir nitelik
tasimadig@y durumlarda dahi hastaligin tedavisi
konusunda elde edilmis somut bazi faydalarindan
yola ¢ikilarak, hastanin veya yasal temsilcisinin
rizast alimmak suretiyle, uzman hekim tarafindan,
hastanede yapilan ve bilimsel kurallara uygun
olan tedaviyi, ifade eder.

Yine burada tanimlari verilen gozlemsel
galigma ve insani amach ilaca erken erigim
programinin ise ayri kilavuzlarla diizenlendigi
goriilmektedir.

ikinci bolimde Arastirmaya Istirak Edecek
Géniilliilerin Korunmasi, Arastirma Igin Olur
Alinmasi ve Sorumluluktan bahsedilmektedir.
“Avrupa Birligi Direktifi” dogrultusunda
hazirlanmig olan bu bolim, gonillilerin
korunmastyla ilgili ve 1995 IKU kilavuzunda da
ayrintilt verilen bilgileri icermekte olup,
aragtiricilarin iizerinde olumlu ya da olumsuz
denebilecek bir etkisi yoktur.

Ugiincii boliimde Etik Kurullarin yapasi ile
gorev ve yetkileri anlatilmaktadir. Etik Kurulun,
ilag klinik arastirmalari hakkindaki goriisiinii Ilag
ve Eczacilik Genel Midirligi'ne, kok hiicre
nakli, doku nakli, genetik aragtirmalar ve yeni bir
tibbi cihazin denenmesi ile ilgili aragtirmalara ait
gortigsini Tedavi Hizmetleri Genel Miidiir-
ligi'ne bildirecegi, bunlarin diginda kalan
aragtirmalar hakkindaki gortislerini yalniz
bagvuru sahibine bildirecegi ve bu aragtirmalarin
baglatilabilmesi i¢in Etik Kurul onaymin yeterli
oldugu belirtilmektedir. Ancak, halen tilkemizde
zorunlu olan “uzmanlik tezlerinin yapilabilme-
sinde” sorunlar ortaya ¢ikacak gibi gériinmek-
tedir. Ciinkii, uzmanhk tezlerinin 6nemli bir
kismi, bir hastalik ya da klinik durumda hastadan
sadece bir ka¢ ml. kan almarak yapilabilen
translasyonel calisma (translational research)
denebilecek gruptandir. Bir aragtirma gorevlisi-
nin, kendi uzmanlik tezi i¢in yapacag: bilimsel
calismalara harcayacagi zaman kadar, etik
kuruldan izin almak icin zaman ve c¢aba
harcamasi gerekecek gibi goriinmektedir.
Tanimlar kisminda verilen endiistriyel olmayan
ileri tibbi {riin, ilag digi standart tedavi, ileri
tedavi edici tibbi iirlinle yapilacak aragtirmalar
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onay
bilir. “Tedavi  amach
="nin ise k imsel arag irma mi “Tibbi
contoloji Nizamnamesi’nin 11. Maddesinde
belirtilen miikerrer durumlari miigerdigikonusu cok
acik gortiinmemekte, prospektif mi retrospektif mi
degerlendirilecegi ¢ok iyi anlagilamamaktadir.
“Tedavi amacli deneme”lerin de igerigine gore
Bakanlik onay1 gerektirecegi tahmin edilebilir.

Aragtiricilart Etik Kurulun kompozisyonundan
daha c¢ok, “aymi kurumdan beg iiyeden fazla
bulunmamasi ve Etik Kurul sekretaryasiuin Etik
Kurulun bulundugu ilin saghk miidiirliigii veya
Bakanlhigin uygun gorecegi saglik kurum ve
kurulusunda tegekkiil ettirilebilecegi” konusu
endiselendirmistir. Her ne kadar Bakanlik bu
durumun gerekgesini “Etik Kurullarm bagimsiz
caligmasi icin gerekli gorildiigii” belirtmisse de,
kurullarin belirleyicisi Bakanlik olacaktir.
Aragtiricilar da, Bakanligin bu diizenlemesinin “pek
de bagimsiz bir yaklagim tagimadigi” kaygisina
kapilmislardir. Daha Onceki yillarda tlkemizde
80'den fazla Yerel Etik Kurul bulunmakta idi, bu
kurullarda gorev alan bazi tyeler yeterli nitelikte
degildi. Bu nedenle, yeni diizenleme yapilirken
potansiyel Etik Kurul adaylarinin standart bir kurs
alma zorunlulugu getirilmesi olumludur. Ancak,
Etik Kurul kompozisyonu ve sekretaryasi
konusunda -asil arastirma merkezleri olan tniver-
sitelerin s6z sahibi olamayip- bilimsel arastirmayla
pek ilgisi olmayan Il Saglik Miidiirliigii'niin ise
karigmasi aragtiricilart sagirtmigtir. Bu  yeni
diizenlemeye gore calisilirken, farkli kurumlardaki
“raportor olacak” Etik Kurul tiyelerine dosyalarin
onceden ulagtirilabilmesinde de ciddi sorunlar
yaganacaktir. Ozellikle biiyiik sehirlerde Etik
Kurullarin toplantilarinin  ¢ogunluk saglamada
sikintilar1 olabilecegi igin diizenli toplant1 yapabil-
meleri zor olacak ve aragtirmalarm onaylanma
stirecleri de uzayabilecek gibi gdriinmektedir.

Etik Kurulun Gorev ve Yetkileri arasinda “faz IV
calismalar sigorta kapsami disindadir” denilmesi
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basle aca g1 faz IV aragtirmalarin
asini kolaylastiracaktir. Fakat son madde
sinde “Etik Kurullar Bakanlik talimatlarin de
yerine getirmekle yiikiimliidiir” ifadesi de ai
lar1 Etik Kurullarin bagimsizligi konusunda stipheye
distirmekte, acaba ne demek isteniyor? bagimsiz
degil miydi etik kurullar?” dedirtmektedir.
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Do6rdiincti bolimde tanimlanan Klinik
Arastirmalar Danigsma Kurulu'nun kompozisyonu
ile gorev ve yetkileri, daha onceki Merkezi Etik
Kuruldan pek farkli degildir. Etik Kurulun karari ile
aragtirma baglatilamayacak, Etik Kurul karari
Danigma Kuruluna gelmeden aragtirma hakkindaki
son karar verilmeyecektir. Bu durumda paralel
bagvuru yapilabiliyor olmasi, sadece arastirmanin
onaylanma siirecini biraz kisaltacak gibi goriin-
mektedir.

Besinci boliimde Arastirmalarin Yiiriitiilmesi
ile Ilgili Esaslar verilmektedir.

Klinik arastirma yapilacak yerler ve
standartlar1 bolimiinde, Aralik 1993 yOnetme-
ligindeki kapsam genisletilmis, “Universiteler ve
egitim hastaneleri digindaki agagidaki tamumlamaya
uyan devlet hastanesi ve dzel hastanelerde de
aragtirma yapilabilmesi” miimkiin hale gelmistir. Bu
yaklasim, daha genis katiimli arastirmalarin
yapilmasina olanak saglayacak fakat denetlenmesi
zor olacaktir. Bu konu ile ilgili olarak madde 15
(1)'de “Klinik arastirmalar goniilliilerin emniyetini
saglamaya ve araghrmamin saglikli bir sekilde
ytiriitiilebilmesine, takibine ve gereginde acil
miidahale yapilabilmesine elverigli ve arastirmanin
niteligine uygun personel, techizat ve laboratuvar
imkanlarina sahip olan hastanelerde yapilabilir”
denmektedir.

Arastirma basvurusu ve izni besinci bdlimiin
17. Maddesinde anlatilmaktadir. Etik Kurul ve
Bakanhiga ayni anda bagvuru yapilabilmesi, klinik
aragtirmalarin daha ¢abuk baglamasimi saglayabile-
cek olmasi nedeniyle arastiricilar acisindan 6nemli
bir gelisme olarak kabul edilmektedir. Yine cok




merkezli aragtirmalarda sadece koordinatér mer-
kezin bagvurdugu Etik Kurul izninin yeterli olmast,
aragtiricilar: ve destekleyicileri memnun etmigse de,
kurumlarin bu durumdan -kurumlarinda hangi
aragtirmalarin yapildigindan haberdar olamamak
nedeniyle- hosgnut olmadiklar1 bilinmektedir.
Universite veya egitim aragtirma hastaneleri de
“kendi hastanelerinde yapilan aragtirmalarin Etik
Kurul onayini bilmek isteyecek”; fakat aragtirmanin
yazigma ve takibi de YOnetmelige uygun olarak
destekleyici veya sozlesmeli arastirma kurulu
tarafindan yapiliyorsa, arastirict bu durumda hep
suclu gibi goriinecektir.

Ancak kug gribi, agir akut solunum yetersizligi
sendromu (SARS) ve kirim-kongo kanamali atesi
hastalig1 gibi tedavisi hentiz yeterince bilinmeyen ve
tizerinde klinik arastirma yapilmasi gerekli olan
hastaliklar ile yetim ilaclar (orphan drug) tizerinde
yapilacak aragtirmalar icin bagvurunun neden
dogrudan Bakanhga yapildigi, bu durumda bu
aragtirmalarin  Etik Kurul onaylarinin olup
olmayacagi da arastiricilar tarafindan pek
anlagilamamigtir (Bu durumda bu aragtirmalarin
etik kurul onaylar1 olmayacak m1?).

Madde 17'nin 6. bendinde “Ayn: bélgede birden
fazla Etik Kurul var ise destekleyici veya
aragtirmacilar bu Etik Kurullardan dilediklerine
bagvurabilir’ denilmektedir. Etik Kurullar arasinda
bir rekabet s6z konusu olmayacagina gére -sozlii
sinav jlrilerinde bahsedildigi gibi “kolay etik kurul”,
“zor etik kurul” gibi tanimlamalar ortaya
cikabileceginden- aragtiricinin hangi kriterlere gore
Etik Kurul sececegi kafalar1 karistirabilecektir.

Altinct boliimde Destekleyicinin ve sorumlu
arastirmacinin arastirma driini ile ilgili
sorumlulugu, Aragtirma Uriinlerinin Imalati,
ithalati ve Etiketlenmesi, Aragtirma iiriinlerinin
geri c¢ekilmesi tanimlanmaktadir. Burada
yonetmelikle ilgili bir sorun yoktur. Fakat
aragtiricilar  buradaki sorumluluklar1 paylasacak
kendi kurumunun kadrosunda olan tam zamanh
calisan farmakolog, koordinatdr ve ¢alisma sekreteri
bulamadigi i¢in, caligmalara planladigi kadar hasta
alamayacak veya caligmaya hig giremeyecektir.

Yedinci boliimde, Advers Olaylarin ve Ciddi
Advers Etkilerin Bildirimi anlatiimaktadir. Ciddi
advers olaylarin bildirimi daha &nce 24 saatte

Klinik Arastirmalar Yénetmeligi

yapilmasi gerekirken, bu yonetmelikte daha
gercekgi bir stire (7 glin) getirilmigtir. Yine 6nceki
yonetmelikte “6 ayhk bildirim” zorunluyken bu
yonetmelikte yillik bildirim istenmektedir. Bu
olumlu degisikliklerin “Avrupa Birligi Direktifi” ile
uyumlu olarak yapildigi bilinmektedir ve arastirici ve
destekleyicileri rahatlatici niteliktedir.

Yeni Yonetmelikten bir ay kadar sonra asagida
adi goriilen kilavuzlar da yaymlanarak yiirirlige
girmisgtir:

Klinik Aragtrmalar i¢in Bakanliga Basvuru
Sekli, Onemli Degisikliklerin Bildirimi ve
Calismarn Sona Erdiginin Beyan Edilmesine Iligkin

Kilavuz (28 Ocak 2009)

Klinik Arastirmalarda Meydana Gelen Advers
Reaksiyon Raporlarimin Toplanmasi, Dogrulanmasi
Ve Sunulmasi Uzerine Kilavuz (28 Ocak 2009)

Klinik Arastirmalarda Goéniilliilerin  Sigorta-
lanmast Hakkinda Kilavuz (10 Subat 2009)

Sonug olarak yiiriirliige giren Yeni Yonetmelik
ve arkasindan gelen kilavuzlar ile halen gegerli olan
eski IKU kilavuzu, Oniimiizdeki giinlerde hep
birlikte uygulanacaktir. Yeni Etik Kurullar, bu
yonetmelik ve kilavuzlar dogrultusunda ¢alisacaklar
ve Ontmiizdeki giinlerde yapilan uygulamalar,
Yonetmeligin iyi-koti yanlarini  objektif olarak
gosterecektir. Bir sozlesmeli aragtirma kurulusu
tarafindan yonetilen c¢ok merkezli klinik
aragtirmalarda aragtirict agisindan pek sorun
cikmayabilir. Ancak, arastiricilarin ozellikle kendi
baglatacaklari aragtirmalarda, bu derecede yogun
bir sistemi kullanmalar1 pek miimkiin gibi
gériinmemektedir. Bu nedenle Universiteler ve
Egitim Hastanelerinde Klinik Aragtirma Danigma ve
Koordinasyon Merkezi gibi birimlerin kurulmasi
gerekecektir.

(Yonetmelikten oldugu gibi alinan boliimler
“italik” olarak verilmistir)
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