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KLÝNÝK ARAÞTIRMALARDA

MONÝTÖRÝZASYON

Kurumlar:

Kiþiler:

Saðlýk Bakanlýðý,
çalýþmanýn yürütüldüðü merkez ve

baðlý olduðu hastane veya kuruluþ, etik
kurulu, çalýþmada yararlanýlan klinik
laboratuvarlar ve bazen bir sözleþmeli
araþtýrma kuruluþu

monitorler, araþtýrýcýlar, araþtýrma
koordinatörleri, laboratuvar personeli,
destekleyici, verileri deðerlendiren CRO
görevlileri, Saðlýk Bakanlýðý'nýn
denetleyicileri ve hastalar.

Destekleyiciyi temsil eden çalýþmanýn GCP
kurallarýna göre yürütülmesini saðlamaktan
sorumlu olan kiþidir. Bu görevi yerine
getirebilmek için çalýþma merkezlerine
gitmek zorundadýr.

Klinik çalýþmanýn sorumluluðunu üstlenen
ve çalýþmayý baþlatan kiþi veya kurumdur.
Bir kiþi, ilaç firmasý, devlete baðlý bir
kurum, akademik bir kurum veya özel bir
kuruluþ olabilir.

Destekleyici klinik çalýþmanýn

yürütülmesinde bazý iþleri üstlenmek veya
bu iþlere yardýmcý olmak üzere bir CRO ile
anlaþabilir. Bu iþler ilaç geliþtirme
iþlemlerinin tümünü veya monitörizasyon
gibi özel bir bölümünü kapsayabilir.

Yasal düzenlemelere göre destekleyici
sorumluluklarýnýn bir bölümünü veya
tümünü bir CRO'ya devredebilir. Birçok
durumda CRO tüm monitörizasyon
iþlemlerini yürütür.

Klinik çalýþmayý asýl yürüten, baþka bir
deyiþle ilacý hastaya veren kiþidir. Bu iþler
bir kiþi yerine bir ekip tarafýndan
üstlenilmiþse, bu ekibin baþý "sorumlu
araþtýrýcý", bu ekipte bulunan diðer kiþiler
ise "yardýmcý araþtýrýcý" olarak tanýmlanýr.

Genellikle çalýþma yönlendirebilecek
özelliklere sahip, projeye týbbi deneyimleri
çerçevesinde danýþmanlýk verebilecek,
destekleyici temsilcisidir. Tipik olarak yan
etkilere yaklaþým konusu ile ilgilenir
(Türkiye'deki kýlavuz ve yönetmeliklerde
tanýmlanmamýþtýr).

çalýþmalarda olduðu gibi bazý klinik

(contract research
organization, CRO).

Çalýþma Monitörü (Clinical
Research Associate, CRA)

Destekleyici

Sözleþmeli Araþtýrma Kuruluþu

Araþtýrýcýlar

Týbbi Monitör

Araþtýrma Merkezleri

(Contract Research
Organization, CRO)

Çalýþmanýn yürütüldüðü yerdir. Hastanenin
bir servisi, bir bölümü olabileceði gibi bir
hekim muayenehanesi de olabilir. Faz I
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çalýþmalarda sadece bir merkez gerektiði
halde, faz II, faz III, faz IV çalýþmalarda
çok sayýda araþtýrma merkezi gereklidir. Çok
sayýda merkezin çalýþmaya katýldýðý klinik
çalýþmalara "çokmerkezli klinik çalýþmalar"
denir.

Genellikle saðlýklý gönüllüler üzerinde
yapýlan ve öncelikle bileþiðin
farmakokinetiðini ve güvenliliðini gözlemek
amacýyla yapýlan klinik çalýþmalardýr.

Bu çalýþmalara araþtýrma ilacý veya cihaz ile
tedaviye gereksinimi olan veya bunlarýn
yararlý olacaðý düþünülen hastalar alýnýr. Faz
I çalýþmalardan daha büyük kapsamlý
çalýþmalardýr.

Araþtýrma merkezinde asýl araþtýrýcý için
çalýþan, hastalarýn deðerlendirilmesi,
randevular, çalýþma ile ilgili iþlemlerin
düzenlenmesi ve hasta kayýt formlarýnýn
tamamlanmasýndan sorumlu kiþidir. Bir
klinik çalýþmanýn baþarýsý yönünden çok
kritik olduðu için monitörler zamanlarýnýn
önemli bir bölümünü çalýþma
koordinatörleri ile bilgi alýþveriþi yaparak
geçirirler.

Kurumda yürütülen klinik çalýþmalarýn
gözden geçirilmesi ve onaylanmasýndan
sorumlu, yönetmeliklerde belirtilen sayýda
ve özellikte üyelerden oluþan bir kurul veya
gruptur (yerel etik kurulu). Etik
Kurulu'nun asýl sorumluluðu hasta
güvenliðini garanti altýna almaktýr.

Ülkemizde araþtýrma yapýlan kurumlarýn
dýþýnda Saðlýk Bakanlýðýna baðlý merkezi bir
Etik Kurulu tanýmlanmýþtýr. Bu kurul
yönetmelikte belirtilen durumlarda yerel etik
kurullardan gelen baþvurularý deðerlendirir
ve onaylar.

Saðlýk Bakanlýðý, Türkiye'de klinik
çalýþmalarýn yürütülmesi ile ilgili
düzenlemeler ve ilaç ruhsatlandýrma
iþlerinden sorumlu kurumdur.

Gönüllü bir klinik çalýþmaya araþtýrma
ilacýný alarak veya kontrol olarak katýlan
kiþidir. Saðlýklý bir kiþi olabileceði gibi hasta
da olabilir.

Faz I klinik çalýþma

Faz II ve III klinik çalýþmalar

Çalýþma Koordinatörü

Etik Kurulu

Saðlýk Bakanlýðý

Gönüllü

Destekleyici, monitör ve araþtýrýcýlar arasýnda kiþisel baðlantý kurarak, araþtýrýcýnýn katýldýðý bir klinik
çalýþmada yüklendiði sorumluluklarý açýk bir biçimde anlamasýný ve kabul etmesini saðlamaktan

sorumludur. Destekleyici ayný zamanda klinik çalýþma boyunca araþtýrýcýnýn zorunluluklarýný tam olarak
yerine getirmesinden ve klinik çalýþmada verilen hizmetin kabul edilebilir bir düzeyde sürdürülmesini
saðlamaktan sorumludur.

Destekleyicinin bu sorumluluðun gereklerini yerine getirmesi sorumluluðunu birincil olarak çalýþma
monitörü taþýr.

Monitörizasyon ziyaretleri monitör tarafýndan yapýlýr ve araþtýrma merkezindeki kiþilerle kurulan iliþki
çalýþma boyunca sürdürülür.

Bu merkez ziyaretleri, merkez seçim ziyaretinden baþlayarak, çalýþmayý sonlandýrma ziyaretine kadarki
aþamalardan oluþan firma ve Saðlýk Bakanlýðýnýn standartlarýna uyumu izlemeyi saðlayan kiþisel
baðlantýlardýr.

Klinik çalýþma
monitörizasyonu için
gerekli düzenlemeler
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Monitörizasyon
yükümlülükleri
nasýl yerine
getirilir?

Monitörizasyon
ziyaretlerinin
aþamalarý
Merkez seçim ziyareti

Çalýþmayý baþlatma ziyareti

Araþtýrýcý toplantýsý

Periyodik merkez ziyaretleri

Çalýþmayý sonlandýrma ziyareti
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onitörizasyon ziyaretleri, merkez
seçiminden baþlar araþtýrmanýn

sonlandýrýlmasý-na kadar südürülür.
Bu ziyaretler aþamalý olarak gerçekleþtirilir:

Merkez seçim ziyareti

Çalýþmayý baþlatma ziyareti

Periyodik merkez ziyaretleri

Çalýþmayý sonlandýrma ziyareti

Bu ziyarete "Çalýþma öncesi merkez ziyareti"
veya "Merkez deðerlendirme ziyareti" de
denilebilir. Olasý araþtýrýcýlar tarandýktan ve
ilgilerini belirttikten sonra gerçekleþtirilir.
Amaç, olasý araþtýrýcýlarýn protokolle
tanýþmalarýnýn saðlanmasý ve araþtýrmayý
yürütebilecek yetenekte olup olmadýklarýnýn
belirlenmesi, olanaklarýn yeterliliðinin
deðerlendirilmesi, para ve yönetimle ilgili
konularýn tartýþýlmasýdýr.

Bu ziyaret, merkez seçim ziyareti
yapýldýktan ve araþtýrýcý ile araþtýrmayý
yürütme konusunda anlaþma saðlandýktan
sonra yapýlýr. Amaç, araþtýrýcý ve merkezdeki
diðer kiþilerin rollerini, araþtýrma ile ilgili
sorumluluklarý, zorunluluklarý
anlamalarýnýn saðlanmasý ve merkeze
çalýþmayý baþlatmak için gereken herþeyin
gönderilmiþ olduðundan emin olmaktýr. Bu
ziyarette merkez seçim ziyaretinde
sonuçlanmamýþ konular açýklýða
kavuþturulmalýdýr.

Bazý durumlarda "Çalýþmayý baþlatma
toplantýsý" da denilen bu toplantý, çalýþmayý
baþlatma ziyaretinden sonra ve ilk periyodik
merkez ziyaretinden önce yapýlmasý
uygundur. Tüm araþtýrýcýlar, çalýþma
koordinatörleri, çalýþma monitorleri, týbbi
monitor gibi araþtýrma ile ilgili tüm taraflar
bu toplantýda bulunurlar ve çalýþmanýn
gereksinimleri ve gerekçeleri konusunda
ortak bir anlaþma ortamý saðlanmýþ olur.
Amaç, çalýþma ile ilgili tüm iþlemlerin,
araþtýrýcýlarýn yapmasý gerekenlerin,
protokolün son halinin son deðiþiklikler ile
birlikte ayrýntýlý olarak tartýþýlmasýdýr.

Ýlk periyodik ziyaret, merkezde ilk hasta
çalýþmaya alýndýktan hemen sonra yapýlýr. Bu
periyodik ziyaretin bir amacý da ilk hastanýn
alýnmasýnda bir gecikme olduysa merkezi
yeniden deðerlendirmektir. Daha sonraki
periyodik ziyaretler ise belli aralýklarla
çalýþma boyunca yapýlýr. Amaç, araþtýrýcýnýn
ve merkezde bulunan diðer kiþilerin çalýþma
protokolüne, GCP kurallarýna ve firma
standartlarýna baðlý kaldýðýný garanti
etmektir. Diðer bir amaç da çalýþma
verilerinin bütünlüðünün, çalýþma
kayýtlarýnýn düzgün tutulmasýnýn, hizmet ve
personelin kabul edilebilir düzeyinin
sürdüðünün belirlenmesidir.

Periyodik ziyaretler en az yýlda bir olmak
üzere, çalýþmanýn özelliðine göre belirlenen
bir sýklýkta yapýlýr.

Bu ziyaret merkezdeki tüm hastalar
çalýþmayý tamamladýðý zaman yapýlýr.
Periyodik ziyaretlerde olduðu gibi amaç,
protokole, düzenlemelere, kýlavuzlara ve
firma standartlarýna uyulduðunun
gösterilmesidir. Bu ziyarette, çalýþma
monitorü, özellikle, tüm tamamlanmýþ hasta
kayýt formlarýnýn sponsora ulaþtýrýlmasýný,
merkezdeki tüm kayýt tutma ile ilgili iþlerin
yerine getirilmesini, tüm klinik çalýþma
malzemesinin hesabýnýn tutulmasýný ve eðer
kullanýlmamýþ malzeme varsa destekleyiciye
geri gönderilmesini saðlamalýdýr.

Murat Hayran, Doç. Dr.

Omega CRO
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