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DOSYA/DERLEME

~ ON SORUDA
KLINIKTE ILAC ARASTIRMALARI

istanbul Menkul Kiymetler Borsasi'nda yer alan 283
sirketin, piyasa degeri 2004 itibariyle, 90 milyar dolar
civarinda olmasina karsin, ABD’de bulunan bir ilag sirketi
olan Pfizer'in, piyasa degerinin 269.6 milyar dolar olmasi;
yine Turkiye’nin 2003 yilinda Gayri Safi Milli Hasilasi'nin
(GSMH) 240 milyar dolar oldugu g6z oninde
bulunduruldugunda, Pfizer’in sadece kasasindaki nakit
gliciniin 14 milyar dolar olmasi, bize ila¢ sektoriiniin
ekonomik gticlinii, dolayisi ile siyasi glictint de, gosteren
énemli bir kiyaslamadir (Sabah, 2004). ila¢ sanayi ¢cok
uluslulugun en yogun oldugu ve kar marji en yuksek
sektorlerden birisidir. Fakat diger kar marji yiiksek olan
sektorler gibi, riskli bir sektordir. Genellikle serbest piyasa
ekonomisinin kurallari geregi, “buytik balik kiictik bahg

"

yer”.

Ulkemizde yapilan lisans-patent anlagsmalariyla,
yabanci sermaye ile ortaklik kuran yerli sermaye, bu
entegrasyonu ile piyasanin %90'in1 kontrol altinda
tutmaktadir. Bu durum halkimizin saghgini ve tlkemizin
gelecegini yakindan ilgilendiren bir konudur. Genellikle
yeniilaclari gelistiren diinya ilac endistrisinin tyeleri, ABD
basta olmak tizere Japonya, Almanya, Fransa, ingiltere ve
isvicre gibi gelismis batili tlkelerin sirketleridir. Ttrkiye
gibi gelismekte olan tlkelerde, yerli ilac sirketleri temel
arastirma faaliyetlerine soyunacak ekonomik birikime
halen sahip goziikmemektedir. Mali acidan yogun yatinm
gerekmesi nedeniyle, bir ilacin tretilmesi uzun ince bir
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yoldur (Sekil 1). Tesbit edilen 7-8 bin ilac adayindan, sadece
5-6 madde insanda deney asamasina ulasabilmektedir.
Bunlardan sadece bir tanesi piyasaya ila¢ olarak
sunulabilmektedir. Son yillarda, bir ilacin piyasaya
strtlmesine dek maliyetinin, 500 milyon dolar civarinda
oldugu bildirilmektedir. Bu yeni ilacin piyasaya strilmesi
icin gecen ortalama siire ise 10-15 yil goziikmektedir.

Avrupa Birligi (AB) ile “kademeli biitiinlesme siirecine
giren ulkemiz” (?), yakin bir donemde yeni bir ilacin
patentini alamayacagi kesin oldugu halde, son on yildir
insanlar uzerinde ila¢ arastirmalarina baslamistir. Bu tip
yeni uygulamaya baslanan alanlarda, deneyim kazandikca
gercek sorunlarin farkina varilmaktadir. Kanimizca
duygusalliktan uzak ve titiz bir sekilde bu arastirmalari
denetlemek ve deneyim kazanmis uzmanlara sahip olmak
sarttir. Bu derleme ile lkemizde, klinikte ilag
arastirmalarina ilgi duyanlara, ‘karinca kararinca’ temel
soru ve sorunlari gozden gecirmeyi amaclamaktayiz.

1- Mevzucat Acisindan Neredeyiz?

Ulkemizde klinikte insan deneklerde calisma
yapanlarin uymasi gereken baslica kurallar iki yonetmelik
ve bir genelgeyle Saglik Bakanligi tarafindan tarif edilmeye
calisiimistir. Resmi Gazetede 29 Ocak 1993 tarihinde
yayimlanan (Resmi Gazete 1993) ila¢ Arastirmalari
Hakkinda Yonetmelik ve 27 Mayis 1994 tarihinde
yayimlanan (Resmi Gazete 1994) Farmasotik
Miistahzarlarin Biyoyararlanim ve Biyoesdegerliginin
Degerlendirilmesi Hakkinda Yonetmelik klinik arastirmalari
diizenleyen esaslari belirlemistir. Daha sonra Saghk
Bakanhgi ila¢ Eczacilik Genel Midirligi tarafindan, 29
Aralik 1995 glin ve 51748 sayih Genelge ile (T.C.S.B.
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Genelgesi; 1995), s6z konusu yonetmeliklerle belirlenen
esaslarin ayrintilarini aciklayan lyi Klinik Uygulamalari
Kilavuzu (GCP, Good Clinical Practice) ve lyi Laboratuvar
Uygulama Kilavuzu(GLP, Good Laboratory Practice) adlari
altinda diizenlemeler yayimlanmistir. Boylece tilkemizde
insanda yapilan tibbi arastirmalarda, bazi kurallara
uyulmasi zorunlu hale getirilmistir. Arastirmalarin,
uluslararasi bilimsel ve etik standartlara uygunlugunu
saglamak icin yapilan bu diizenlemeler, birokratik bircok
uygulama zorunlulugu getirmis olmasina ragmen,
bilimsel ve etik acidan arastirmalarin gtvenilirligini garanti
edemez.

Tirkiye Cumhuriyeti Anayasasinin 17. maddesi,
“Herkes, yasama, maddi ve manevi varligini koruma ve
gelistirme hakkina sahiptir. Tibbi zorunluluklar ve kanunda
yazili haller disinda, kisinin vicut butdnliglne
dokunulamaz; rizasi olmadan bilimsel ve tibbi deneylere
tabi tutulamaz.”hikmini getirmistir. 1987 yilinda
yururlige giren, 3359 sayili Saglk Hizmetleri Temel
Kanunu’nun 3/k maddesi ise, 6zel mevzuatina gore Saghk
Bakanhgindan izin veya ruhsat alinmamus ilag ve terkiplerin
Uretimi, ithali, satisi ile, ruhsat veya izin alinmis dahi olsa,
ilac ve terkiplerin bilimsel arastirma amaciyla Saglik
Bakanligi ve ilgili kisinin rizasi olmadan insan Uzerinde
kullanimini yasaklamistir. Ayrica dizenlemelerde
belirtildigi gibi, Ttrkiye’de tim klinik arastirma projelerinin
yerel etik kurullara bildirilmesi ve onay alinmasi sart
getirilmistir (Erden BF., 1996; Kayaalp SO., 2001). Bu
nedenle, klinikte bir ila¢c arastirmasinin baslatiimasi,
yuritilmesi ve sonlandiriimasi asamalarinin en 6nemli
denetim sorumlusu, kanimizca yerel etik kurullardir.

2004 Sonu itibariyle tam Uyelik icin giin almayi
hedefledigimiz, Avrupa Birligi'nde 1 Mayis 2004 ‘ten
itibaren gecerli olan ‘Uye Devletlerin insanda Kullanilan
ilag Uriinlerinin Klinik Denemelerinin Yiiriitiliistine iliskin
iyi Klinik Uygulamalarin Gergeklestirilmesi ile ilgili Yasa,
diizenleme ve Yonetsel Hikimlerinin Benzestirilmesi
Hakkinda 2001/20/EC Sayi ve 4.04.2001 giinli AB
Direktifi'nde, Etik Kurul tanimi; ‘Uye devletteki, saglik bakim
meslegi mensuplarindan ve tip disi tyelerden olusan,
cesitli islemleri yapma yaninda, deneme protokold,
arastincilarin uygunlugu ve deneme yerlerinin yeterliligi
hakkinda ve deneme 6znelerini bilgilendirmek ve onlarin
bilgilendirilmis olurunu almak icin kullanilan yontemler
ve belgeler hakkinda goriis bildirmek suretiyle, denemeye
katilan insan 6znelerin haklarini, glivenligini ve esenligini
korumakla ve bu korumanin kamuya garanti edilmesini
saglamakla sorumlu olan bagimsiz bir organ’dir
seklindedir (Kayaalp SO., 2001). Yani, klinikte yapilan ilag
arastirmalarinda en kritik denetim organi, yerel etik
kurulda, gonderilen dosyalari okumaya ilgi duyan, birkac
sorumluluk duygusu ylksek 6gretim uyesidir. Onlarca
detay konu iceren, bin sayfa civarindaki dosyalarin, Tibbi
Etik Anabilim dali 6gretim Uyeleri haric tutulursa, genellikle
bu is icin herhangi bir 6zel egitim almamis, bu ise fazla
vakit harcamaktan herhangi bir ¢ikari olmayan, fakat bu
kurula secildigine gore, etik hassasiyetinin ylksek
olduguna inanilan bireylerden olugsmasi yeterli midir?

Son olarak yeni Tiirk Ceza Kanunu Tasarisi’'nda, Madde
93’te, insan lUzerinde deney bashdi adi altinda, kurallara
uygun olmayan ‘deney’lere kalkisanlarin bir yildan g yila
kadar hapsi istenmektedir (Farmamedya, 2004). Ayrica
tasari bu hali ile cocuk yas grubunda yapilacak ilag
arastirmalarini, tamamen yasaklamaktadir. Tasari bu hali
ile yasalasirsa, savcilara da ciddi gorevler disecektir!
Muhtemelen bu konuda tasari yasalasmadan, gerekli
girisimlerde bulunmak, 6zellikle Ankara’da bulunan konu
ile ilgili tim taraflarin 6devidir.

Bu diizenlemelerin amaci, siki bir denetimi
vurgulamakta ve bu denetimi yapacak kurul ve kurumlarda
calisanlarin, bu konularda yeterli deneyime sahip ve
uyanik olmalarini zorunlu kilmaktadir. Kanimizca, etik kurul
tyelerinin kesinlikle bazi hizmetici kurslardan gecirilip, bu
dosyalari inceleyebileceklerine dair, yeterli olduklarini
ispatlayan sertifikalar almasi gerekmektedir. Ayrica, etik
kurullarin insanlar Gzerinde ilag arastirmalari ile ilgili, yillk
basvuru sayisi ve reddettikleri ve/veya diizeltme istedikleri
dosya sayisini bagh bulunduklari kurumlarda, yetkili
kurullara sunmalari, kurullara ve arastirmalarin yapildig
kamu kurumlarina olan gtiveni artirir kanatindeyiz. Hatta
llkemizde bu tip arastirmalarin basladigi giinden,
giinimize dek olan detayli bir envanterin, Saghk
Bakanhginca yetkili kurumlara acgiklanmasi buyiik yarar
saglayabilir. Ulkemizde hangi bir merkezdeki etik kurul,
ozellikle uluslar arasi sirketlerin calisma dosyalarinda,
bugtine dek, ne gibi eksikler bulmustur? Cok uluslu klinik
calismalarda, diger Ulkelerin etik kurullarindan gelen
dosyalarda saptanmis bazi diizeltme taleplerinin,
tlkemizdeki etik kurullarda saptanmis olup olmadig, etik
kurullarimizin bu konudaki yeterliliginin kiyaslanmasinda
onemli bir kriter olabilir.

2- Klinik Deneme Donemleri Nasil Tanimlanir?

insanda klinik denemelerin amaci, ila¢c adayinin
ongorilen tibbi kullamim yerinde etkinligini kanitlamak,
istenmeyen etkilerini belirlemek ve piyasada satilan
standart bir ilaca (pozitif kontrol) gore yarar/zarar oranini
kiyaslamaktir. Klinik ilac denemeleri 4 donemde yapilir.
Tdm arastirmalanin gondillilerin guivenligini saglamaya
ve arastirmanin saglkli sekilde takibine elverisli donanim,
personel ve laboratuvar olanaklarina sahip, tam tesekkdll
kurumlarda yuruttulmesi beklenir.

I. Dénem (Faz I) Denemeleri: ila¢ adayr maddenin
insana ilk kez uygulanmasi s6z konusudur. Genellikle
hastalik belirtisi olmayan, saglikli az sayidaki (10-15)
gonilli Gzerinde gerceklestirilir. Amac; insanda guvenli
kullanilabilecek en yiiksek dozu saptamak, farmakokinetik
ozelliklerini tanimlamak ve istenmeyen akut etkilerini
ortaya ¢cikarmaktir. Denemeler genellikle 6zel arastirma
merkezlerinde ve klinik farmakologlarin denetiminde
yapilir. Nadirde olsa 6lim gozlenebilir. Goniilliiler cogu
zaman sirketlerin kendi personeli, tip 6grencileri veya
hastane personeli arasindan secilir. Bu donem
denemelerinde, cesitli organlarin fonksiyonlariyla ilgili
klinik biyokimyasal analizlerin detayli olarak yapilmasi
uygun gorilmektedir.
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Il. Dénem (Faz Il) Denemeleri: Kisith sayida gondlli
hastada (10-150) ilacin terapotik veya profilaktik
etkinligini incelemek amaciyla yapilir. ilacin optimum dozu
ve doz intervali saptanir. Dozun etkinligini degerlendirmek
icin plasebo ve/veya piyasada satilan standart bir ilacla
karsilastirma yapilir. Genellikle tek-kér metodu uygulanir.
Ozel klinik merkezlerde yapilir.

lll. Donem (Faz Ill) Denemeleri: Cok sayida goniilli
hasta tzerinde (binlerce) yapilir. Aday ilacin, diger
piyasadaki standart ilaclara nazaran etkinliginin ve yarar/
zarar oraninin ispatlanmasina yonelik calismalardir.
Genellikle ayni protokole gore ve ayni zaman diliminde
bircok farkli merkezde birden yapilarak (miiltisentrik)
zamandan kazanmaya calisilir. Genellikle cift kor (double-
blind) ve capraz (cross-over) teknik uygulanir. Bu donem,
planlanmasi glic ve fazla sayida veri ve analizler sebebiyle
en pahallya malolan donemdir. Dolayisiyla buytk ilag
sirketleri tarafindan, t¢linci diinya tilkelerinde yapilmasi,
maliyet acisindan yararli goziikmektedir. Genellikle
klinikteki uzmanlar tarafindan yuritdlir. Bu donem
sonunda degerlendirmeler uygunsa ila¢ adayr madde icin
ilgili makamlara ruhsat bagvurusu yapilir. ilagla ilgili yeni
indikasyon calismalari, 6zellikle yeni hasta poptilasyonu
calismalari, pediatrik ve geriatrik indikasyonlarda ilacin
kullanimi, gebe ve emziren kadinlarda denemeler ve yiiksek
doz denemeleri de faz Il kapsaminda tutulmaktadir
(Kayaalp SO., 2001).

IV. Dénem (Faz IV) Denemeleri: ilacin pazarlanma
anindan itibaren faz IV calismalar baslar. ilag farmasétik
mustahzar olarak ruhsat aldiktan sonra piyasada satilmaya
baslar. Calismalar, yeni ilacin kabul edilen indikasyonlar
Uzerinde emniyet ve yan tesirler acisindan izlenmesidir.
Amac yararlilik ve glivenilirligi daha da yerlestirmektir. Bu
donemde pazarlama sonrasi denetim (post-marketing
surveillance) calismalari yapilir. Faz IV calismalarinda diger
ilaclarla kombinasyon calismalari da yapilabilir. Boylece
cesitli ilag etkilesmeleri ile ilgili deneyimler birikir. Faz IV
calismalari, faz Ill denemelerinde secilmis gonulli
gruplarina gore daha gercek, yasama dair sonuclara
gebedir. Ciinki ila¢ daha fazla sayida ve farkliliklara sahip
insanlarda izlenmeye baslanmaktadir. Ulkemizde en sik
yapilan calismalar, faz IV ve faz Ill denemeleridir.

Yukarda tanimlanan klinik calismalar disinda, sadece
ticari kaygilar ve piyasa kazanma amach planlanan,
bilimsel beklentisi olmayan klinik calismalar da mevcuttur
(tohumlama calismalari, seeding). Bu calismalarda, amacg
hekimlerin ‘elini alistirmaktir’. Bu tip calismalara etik
kurullar tarafindan dikkat edilmelidir. Bu calismalar
bilimsel olmadigi gerekgesiyle reddedilebilmelidir. Clinki
bilimsel olmayan calisma protokolleri, etik olarak kabul
gorememelidir.

3- BiYOYARARLANIM VE BiYOESDEGERLiK
CALISMALARI NEDIiR?

ilag vazgecilemez bir tiiketim maddesidir. Ancak diger
tiketim maddelerinden farkli olarak, secme hakki
tiketiciye degil hekime verilmistir. Hekim ila¢ seciminde

hastasinin durumuna gore bircok faktori gézoniinde
bulundurarak en uygun ilaci secer. Hekim jenerik adina
karar verdigi ilacin, piyasadaki bazen sayisi onlarla 6lciilen
ticari isimleri arasindan bir secim yapmak zorundadir.
Yapilan incelemeler hekimin ticari bir isme karar verirken
etkilendigi en dnemli unsurun, sirketlerin tibbi temsilcileri
ve/veya tanitimlar oldugunu gostermektedir ($emin S,
Giildal D, 1993-a; Semin S, Giildal, D, 1993-b). Bu secim
bir geri 6deme kurumu adina (genellikle Glkemizde devlet)
yapiliyorsa, diger secimlerde oldugu gibi bir ihale acilmasi
ve teklif verilmesi sézkonusu olmayan belkide tek ahmdir.
ilac secimi esnasinda hekimi diistindiiren 6nemli bir konu,
farkli sirketlerin esdeger oldugu iddia edilen ilaglari
arasindaki buytik fiyat farklandir. Birbirinin esdegeri
(muadili) oldugu iddia edilen mustahzarlar arasindaki fiyat
farklarina, sirketlerin tibbi temsilcileri tarafindan veya
tanitici brosurlerinde, ilacin biyoyararlanimiyla ilgili farklar
olabilecedi ileri siiriilmektedir. Ulkemizde hekimlerimizi
distinduren diger bir soru, orijinal ilacin biyoyararlanimi,
muadiline gore daha iyi midir?

Biyoyararlanim, belirli bir dozaj seklinde verilen ilacin
sistemik kan dolasimina, boylece etki edecegi yere ulasma
hiz1 ve derecesidir. Bu kavram, ilacin tedavi etme gliciiniin
bir gostergesi olarak da kabul edilmektedir. Biyoyararlanim
calismalari ayni etken maddeyi ayni miktarlarda iceren,
fakat degisik sirketler tarafindan farkl yardimcr madde ve
farkli teknolojilerle hazirlanmis “farmasétik bakimdan
esdeger” olmalarina ragmen “biyoesdegerligin” farkllik
gosterebilecegini ortaya koymaktadir. Hatta farmasotik
bakimdan esdeger olan ayni mistahzarin bir farmasétik
sekline ait, farkli zamanlarda dretilen 6rneklerinin
biyoyararlanimlari da farkli olabilmektedir. iste bunun
dikkate alinabilmesi icin ilag fabrikalarinda bir mustahzarin
bir seferde yapilan farmasotik sekillerinin tim sarj “lot”
olarak isimlendirilir. Bu ylizden cesitli zamanlarda uretilen
sarjlardan bahsedilebilir (Erden BF, 1996; Kayaalp SO,
2001).

Calismaya baslamadan once gondilller siki bir saghk
muayenesinden gecirilmelidirler. Rutin kan kimyasi testleri,
hematolojik testler, idrar analizleri, EKG ve kadinlarda
gebelik testi yapiimalidir. Tamamen saghkli olanlar
calismaya alinmalidir. Gonulliler karsilastirilacak
ilaglardan birini alir, belli stire araliklarla kan 6rnekleri alinir
ve cesitli metodlarla 6lcimler yapilir. Sonucta elde edilen
cesitli parametreler karsilastirilir. Sonuclar arasinda
istatistiki anlamli bir farkhlik olup olmadig belirtilir. Bu
konuya iliskin cikarilan yonetmelikte gondilli secimi, 6rnek
alimi, validasyon, istatistiksel yaklasimlar ve 6rnek rapor
formati oldukca ayrintili bir sekilde tanimlanmistir (Resmi
Gazete 1994). Denemeler esnasinda gonullilerin
diyetleri, sivi alimlari, yaptiklari ekzersizin ve hatta
posturlerinin standardize edilmesi gerekir (Kayaalp SO,
2001).

Ulkemizde jenerik ilag riinlerinin ruhsatlandirimasi
icin yapilan basvurularda, orijinal ilacla karsilastirimali
biyoesdegerlik belgesi istenmektedir. Bu tip calismalar,
teknik donanimi uygun bazi merkezlerde kolaylikla
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yapilabilmektedir. Fakat, T.C. Saglik Bakanhg: ilac ve
Eczacilik Genel Midirligi binyesinde calisan
“Biyoyararlanim ve Biyoesdegerlik Calismalari Tespit ve
Degerlendirme Komisyonu”nda gorevli 8 profesorden
olusan komisyonun, 23 Haziran 2003 tarihinde, ortaya
cikardiklari  “ilac Ruhsatlandirilmasinda Sahte
Biyoesdegerlik Raporlari” nedeniyle, yetkililerce gerekli
islemlerin eksik yapildigi iddiasiyla istifa etmeleri ve halen
bu komisyonun yeniden belirlenememesi, bu konularin
ne kadar onemli taraflari oldugunu gosteren bir kanittir.

4- DENEMELERIN AHLAKi VE HUKUKi YONLERI
NASIL DEGERLENDIRILIR?

insanlarda yeni bir kimyasal maddeyi denemenin, az
ya da cok mutlaka kacinilmaz riskleri olacaktir. Genellikle
bircok tilkede, insanlar lizerinde yeniilaclarin denenmesi,
siki etik kurallara ve yasal hiikiimlere baglanmistir. Bu tip
denemelere baslayabilmek icin, ilgili makamlardan resmi
izinler alinmasi zorunludur. ilag adayr madde ile ilgili
ayrintili projenin incelenip onaylanmasi sarttir.
Denemelerin yapilacagi kurumda olayi bastan sona
izleyecek ozel etik kurullardir. Il. Dlinya savasindan sonra
Nuremberg Mahkemesi tarafindan 1947’de yayinlanan
belgede 6nerilen hususlar sunlardi (Di Palma, 1990):

1- Gondlltnin istemli olarak yazili rizasinin alinmasi
sarttir.

2- Deney toplum yarari icin iyi sonuglar verecek, diger
yontemlerle ya da arastirma araclariyla saglanamayacak
ozellikte olmahdir.

3- Kullanilan goniilli sayisi en azda tutulmalidir.

4- Her turll gereksiz fiziksel ve zihinsel yaralanmadan
kacinilacak sekilde yurattlmelidir.

5- Deney onceki bilgi ve belgelere gore tasarlanmalidir.

6- Oliim ya da sakatlik meydana gelecegine inanilan
bir neden gozlendiginde deneme durdurulmalidir.

Bu belgeden sonra, Diinya Tip Dernegi (World Medical
Association) tarafindan 1964’teki Helsinki Bildirgesi
(Helsinki Deklarasyonu) kabul edilmistir. Deklarasyon,
arastirma ile hekimlik mesleginin gereklerinin nerede
birlestigini somut olarak belirtmektedir. Turkiye’de insanlar
tzerinde yapilacak denemelerde ila¢ Arastirmalari
Hakkinda Yonetmelige, Helsinki Deklarasyonu’nun son
sekline ve Tibbi Deontoloji Nizamnamesine tamamen
uyulmasi sarttir. Gondllilere, calismanin amaci, yontemi,
denemeye konu olan ilaglar ve olasi yan tesirleri ayrintih
olarak sunulup “Bilgilendirilmis Olur Belgesi” (Informed
Consent) alinmalidir. Fakat gondllilerin bilgilendirilmis
olur belgesini imzalamis olmasi, konuyu anlamis oldugunu
gostermez. Clinkd, teknik detaylarin uzmanlar tarafindan
dahi anlasilmasi zor goziikmektedir. Kanimizca, yine en
onemli gorev Etik Kurul tiyelerine diismektedir. Etik Kurul,
Gondllinin imzaladigr dokimanin, orta dereceli egitim

almis bir Turk tarafindan anlasilabilir olduguna karar
vermelidir. Dosyayi hazirlayanlardan, gerekli dizeltmeleri
talep etmelidir. Etik kurul ve kurullarin onayr alinmadan
bu tur cahismalarin baslatilmasi beklenemez.

Tirk Ceza Kanununun 44. maddesine gore kanunu
bilmemek mazeret degildir. Bu nedenle, yapilan bu
dizenlemelere uymak herkesin gorevidir. Gelismis
tlkelerde, tiim bu diizenlemelerin amaci, ekonomik kazang
yaninda, gondlli haklarini korumak, zaten yetersiz olan
kaynaklari mukerrer calismalar yaparak harcamamak ve
arastirmalarda daha iyi disiplinize olmaktan ibarettir. Sirket,
arastirmaya soyunmus bilim adamlari ve goniillii arasinda
bilgisel acidan bir denge s6z konusudur. Goniilliilere
odenen hatiri sayilir ek para nedeniyle, herkes ne yaptiginin
bilincindedir. Bizim gibi gelismekte olan tlkelerde ise,
konunun taraflari arasinda buyik bilgi dengesizligi
nedeniyle, gl¢ kosullar altinda bilimle ugrasmaya calisan
bilim adami hekimlerin ve yiireklendirdigi gondlldlerin,
donanimli ilac sirketleri karsisinda, burokratik islemlerle
bogulmasini engellemek icin, yine Etik Kurulun aktif olarak
devrede olmasi gerekmektedir.

5- iYi KLINIK UYGULAMA, iKU (GOOD CLINICAL
PRACTICE, GCP) NEDIR?

insanlarda yapilmasi planlanan klinik arastirmalar iKU
adi verilen, standartlasmis kurallara uygun yapilmak
zorundadir. KU kurallari 6zellikle géndilliilerin haklarina
saygl, islemlerde kalite, glivenilirlik ve bilimsel yaniltmalari
onleyici bir dizi onerilerden olusur. ilk IKU uygulamasi
ABD’de FDA (Food and Drug Administration) tarafindan
1977-78'de diizenlenmistir (Kayaalp SO, 2001). Amac,
bu kuruma denetim icin gonderilen klinik ilac denemeleri
belgelerinde bilimsel sahtecilik yapiimamasini, yani glveni
saglamaktir. Avrupa Birliginde ve Japonya‘’da da iKU
kilavuzu kapsaminda belgeler mevcuttu. 1996’da
Dinyadaki ilag tretimi ile ilgili ti¢ blytik kesim olan ABD,
Avrupa Birligi ve Japonya, ilac gelistirmeyle ilgili rehberlerini
biraraya gelerek harmonize etme karar almislardir. Bu
konularda geri kalmishgimizi goéren, az sayida bilim
insanlarimizdan biri olan Sayin Prof. Dr. S. Oguz KAYAALP,
bircok 6nemli uluslararasi belge gibi, bu tic-tarafl (tripartit)
lyi Kinik Uygulamalari (iKU) Kilavuzunu da dilimize
cevirmistir.

Bir klinik farmakolojik calismada rol alan g farkh
kurum olan; genellikle sirket (sponsor), arastirmaci
(investigator) ve izleyici (monitor) iKU kurallarina uymakla
yiikiimliidiir. Giiniimiizde iKU kurallarina uygun olmayan
calismalar bilim diinyasinda herhangi bir deger ifade
etmemektedir. Fakat, ABD, AB ve Japonya’nin ortak iKU
kurallari standartlari ilag tGretim masraflarini cok
artirmaktadir. Bu masraflarin fiyatlara yansimasi, Tirkiye
gibiilaclarini genelde jenerik ila¢c endiistrisinden saglayan,
gelismekte olan Ulkelerde, ila¢ tretimini gittikce daha da
imkansiz hale getirmektedir. Artan birokrasi ve
formaliteler, ilaci gittikce daha pahali ve stratejik bir Grin
haline getirmektedir. Diinya Saglik Orgiitii (WHO), 191
ye dlkeyi temsil eden bir kurulus olarak, bu lc-tarafl
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(tripartit) iKU kadar detayli olmayan kilavuz hazirlamistir
(Kayaalp SO, 2001). Perde arkasindaki amacg, sirketlerin
milyonlarca insanin ihtiyaci olan Grlinleri, asir ticari hale
getirmesine engel olmaktir. Blylk sirketler farmasotik
drunlerin dretiminin cok riskli bir is alani oldugunu
vurgularken, rakamlar 2000 yilinda en karli teknoloji
sektoriiniin ilag sektorii oldugunu isaret etmektedir (ilagta
Geri Odeme Sistemleri ve Fiyatlandirma, 2003). Fortuna
500’e gore, ABD’de en biiylik 7 ilac sirketinin ortalama
kari (20 milyar dolar), en biytik 7 otomobil, 7 havayolu
veya 7 eglence sirketinin karinin tizerindedir. Konu, karlarini
maksimize etmek isteyen sirketlerle, halkinin alim glictini
gozoniine alan kamu kuruluslar arasindaki bir satrang
oyununa benziyor. IKU ise “oyunun kurallar” kabul
edilebilir kanaatindeyiz.

6- KLINiIK CALISMA PROTOKOLU NASIL
HAZIRLANIR?

Bir klinik calismada en 6énemli belge protokolddir. lyi
diizenlenmis, bir klinik farmakolojik calisma protokolt
oncelikle iIKU kurallarina uygun olmalidir. Genellikle
protokol hazirlanmadan once, arastirmanin yapilacagi yer
ziyaret edilerek, personelin, donanimin ve kosullarin uygun
olup olmayacagi incelenmelidir. Denetlemelerde
protokola uyungsuzluk, tim egitimlere ragmen en 6nemli
sorunlardan birisidir. IKU kurallarina uygun hazirlanmis
bir klinik calisma protokolii, genel olarak, sonucta su
sorulara acik yanitlar verebilmelidir (Riegelman RK, 1981):

a) Etik acidan kurallara uyulmus mu ? Bilgilendirilmis
olur alma islemi kurallara uygun mu?

b) Calismanin amaci net olarak belirlenmis mi?

¢) Bu amaca, kullanilan metod uygun mu? Duyarhlik
ve glvenilirlik yeterli mi?

d) Goniilliiler nasil secilmis, sayr yeterli mi? Ornek
toplumu yansitiyor mu? Calismay tamamlamadan ayrilan
gondillilerle ilgili agiklamalar doyurucu mu?

e) Plasebo ve/veya pozitif kontrolli calisilmis mi?
Gruplar nasil ayrilmis?

f) Deneme sirasinda gondilliler baska ilag aliyor mu?
Bu nasil tesbit edilmis?

g) Veriler ve sonuclar birbiriyle uyumlu mu? istatistik
testler uygun kullanilmig mi?

h) ilagc anlaml maliyet, etkinlik ve givenlilik farkina
sahip mi?

Bu sorulara agikca yanit bulunamayan klinik calisma
raporuna, dolayisi ile protokole stipheli bakilabilir. Etik
kurul incelemelerinde, binli sayfayi bulan dosyalarin
incelenmesi esnasinda, yukardaki sorularin yaniti 6ncelikle
aranmalidir. Bu sorularin yanitini aramak icin, 6ncelikle
bu konulara tanidik olmak gerekir. Bunu saglamak icin
kurumlarin, Etik Kurul Gyelerine egitim verilmesini ve
yeterlilik sertifikalari saglamasini uygun gormekteyiz. Bir

Etik Kurul tyesinin hizmetici egitim sonunda, iKU
kurallarina uygun bir klinik calisma protokolu
hazirlayabilmesi gerekir.

7- BU CALISMALARA iZiN VEREN KAMU
KURUMLARININ, DIiKKAT ETMESi GEREKEN
HUSUSLAR NELERDIR?

Yerel etik kurula yapilan, 6zellikle sirket destekli klinik
calismalarin, izlenmesi sirasinda, bazi 6zel konularin
dikkate alinmasi gerekmektedir (Biyomedikal
Arastirmalari Degerlendiren Etik Komiteler icin
Uygulama Kurallari, 2000). Kocaeli Universitesi Tip
Fakultesi Etik Kurulunda, 1996-2004 tarihleri arasindaki
klinik calismalardan da saptayabildigimiz kadariyla bunlar:

1. Bu tip calismalarda yer alan gondilliilerin, ilaclarinin
ve yapilan tetkiklerinin maliyeti icin, kesinlikle saglik sigorta
kurumlarindan 6deme yapilmamasini izlemek (bu tip
masraflarin destekleyici tarafindan 6dendiginin, net olarak
belgelenmesi),

2. Sorumlu ve yardimci arastirmacilarin isimlerinin
dosyalarda net olarak belirlenmesi,

3. Kurum adina bu tip calismalara yardm edecek,
yardimci personel ve arastirma gorevlilerinin, gonlltiliik
esasinin saglanmasi, calismalara katkida bulunmak
istemeyenlerin zorlanmamasi, katkisi olanlarin, kurum
gozetiminde odillendirilmesi (elden para verilmesinin
engellenmesi),

4. Bu tip calismalarda yer alacak 6gretim tiyelerinin,
Anabilim Dali Kurulunu veya bagh oldugu klinik
cahsanlarini, yapacag calisma hakkinda bilgilendirdiginin
belgelenmesi,

5. Calisma dosyasinda yer alan biitce belgesinde,
kurumun déner sermayesine, hasta basina tetkik icin ve
ogretim uyesine 6zel katki pay1 ya da mesai disi katki pay!
seklinde yatirilan paralarin, net olarak belirtiimis
oldugunun tesbiti,

6. Bir 6gretim Uyesinin bu tip calismalarin birden
fazlasini ayni anda yuritip, ylritemeyeceginin
kararlastiriimasi, bu tip calismalarin kamu kurumlarinda
normal mesai gorevlerini aksatip aksatmayacaginin
belirlenmesi,

7. Arastirma kurumunda tam giin statiide calisan
ogretim uyelerinin, sorumlu arastirmaci olmasi ve bu
kisinin resmi makamlar karsisinda en kritik kisi oldugunun
bilinmesi,

8. Eger gonlillilere bir 6deme yapilacaksa (!), bunun
uygulama seklinin Etik Kurulda nasil olacaginin saptanmasi
(dogrudan bir 6deme ya da masraflarinin geri 6demesi
seklinde),

9. Kurumda bu tip calismalarin kolayca yapilabilmesi
ve denetlenebilmesi icin, standart prosedirlerin
hazirlanmasi ile ilgili 6nlemler alinmasi,
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10. Bu tip calismalarin cesitli yonlerini ilgilendiren
konularda, kurum calisanlarina bu isi bilen profesyoneller
tarafindan, hizmet ici kurslar diizenlenmesi,
gibi hususlaridir.

8- FIRMA DESTEKLI KLINIK CALISMALARDA, ETiK
KURULA BASVURU DOSYALARI NiCiN BU KADAR
KAPSAMLIDIR?

Etik kurula basvuru dosyalarinin hazirlanmasinda ve
incelenmesinde, bir standardizasyon mevcuttur. Bu
dosyalarda klinik 6ncesi ve klinik calisma donemlerindeki
sonuclar, yapilmig bazi yayinlarin 6zetleri, ilacin yapilis ve
dozaj sekli ile ilgili teknik bilgiler ve arastirmacilarin
yapmasi gereken islemlerle ilgili tim detaylar dosyalarin
gittikce kalinlasmasina sebep olmaktadir. Calismalardan
elde edilecek sonuclarin, diinyanin her yerinde gecerli
olmasi icin detaylar sarttir. Bu kapsamhlik, dosyalari
incelemekle gorevli Etik Kurul Gyelerinin, yilginhigina yol
acan en 6nemli neden goziikmektedir. Halbuki yukarida
vurgulanan 6nemli noktalarin saptanmasi baslangicta
yeterlidir. Gerektiginde, Etik Kurul tyelerinin bir klinik
calisma dosyasinin cesitli kissmlarinin incelenmesini
paylasmasi en pratik ¢6zim gibi goziikmektedir. Kesinlikle
bir tek Uyenin incelemesine dayanarak, Etik Kurul karar
verilmemelidir. Bu hem inceleyen lyeyi, hem de Kurulu
bazi sikintilara sokabilir.

9- TUM BU KAPSAMLI DOKUMANTASYONLARA
GUVENEBILIRMIYiz?

Hayir. Kuskucu bakis acimizi asla terketmemeliyiz.
Guvenli izlem mekanizmalari kurmaliyiz. Klinikte ilac
arastirmalarinda, konunun baslica taraflarini gozden
gecirmek sorunu daha iyi anlamak acisindan uygun
goziikmektedir.

a-Destekleyici:Ozellikle klinik denemenin finansmanini
saglayan, hissedarlarina kazan¢ payr dagitmakla gorevli
endustriyel kuruluslar. Daha iyi ilact bulmak icin siki bir
yaris icindedirler. Serbest piyasa ekonomisinin acimasiz
kurallarina tabiidirler.

b-Sozlesmeli Arastirma Kurulusu (SAK, Contact-
Research Organization CRO): Destekleyicinin, denemeye
iliskin yukimliliklerinden ve islevlerinden birini veya
daha fazlasini yapmak icin, sézlesme yaptigi kisi veya
kurulus. Genellikle kazan¢ amach ticari bir sirkettir. Cok
uluslu sirketlerin, tlkelere 6zgli detaylarla ugrasmamasi
icin akilci bir ¢6zim.

c-izleme: Klinik denemenin gelismesini gézaltinda
tutma ve bu denemenin protokola, standart calisma
yontemlerine, IKU Kilavuzuna ve uygulanabilecek
diizenleme gerektirilerine uygun olarak yapildigini,
kaydedildigini ve raporlandigini garantileme eylemidir. Bu
gorevi yapmak uzere destekleyici veya SAK tarafindan
izleyici atanabilir?

d-Yoklama: Deneme ile ilgili etkinliklerin protokola,
destekleyicinin standart calisma yontemlerine, KU

Kilavuzuna ve uygulanabilecek diizenleme gerektirilerine
gore yuritiulmus ve verilerin bunlara gore kaydedilmis,
analiz edilmis ve dogru olarak raporlanmis olup olmadigini
saptamak icin deneme ile ilgili etkinliklerin ve belgelerin
sistematik ve bagimsiz bicimde incelenmesidir. Yoklama
destekleyici kurulusta calisan ya da kurulus disindan bir
kisi tarafindan yapilir. Destekleyici SAK diizeyinde de
yoklama yaptirabilir.

e- Denetleme: Diizenleme makamlari tarafindan,
belgelerin, calisma yerlerinin, kayitlarin, deneme ile iliskili
kabul edilen ve deneme yerinde, destekleyicinin ve/veya
SAK'in is yerlerinde veya bu makamlarca uygun goriilen
diger yerlerde bulunabilen diger her tirli kaynaklarin
resmi olarak gézden gecirilmesi islemidir. Ulkemizde
deneme yapilan kurulusun yetkilisi (dekan, bashekim),
kendi kurumu icinde denetleme veya yoklama yaptirabilir.
ABD'’de bu denetlemeler FDA tarafindan yapilir.

f- Arastirmaci: Deneme yerinde klinik denemelerin
yurutilmesinden sorumlu olan kisi. Arastirmaci sifati ile
bir klinik uygulamada bulunurken 6zgir degil, protokol
ve IKU kurallari ile bagimlidir. Hastalarinin yagsam siiresi ve
kalitesini artirmak icin bilimsel faaliyette bulunmakla, yayin
yapmak, hatta para kazanmak amaciyla (!) bu ise kalkismis
olabilirler.

g- Etik Kurul: Denemeye katilan insan 6znelerin
haklarini, givenligini ve esenligini korumakla ve bu
korumanin kamuya garanti edilmesini saglamakla
sorumlu olan bagimsiz organdir. Etik Kurul olumlu karar
vermeden deneme baslatilamaz. Etik Kurul tarafindan
yukarida bahsedilen yoklama faaliyeti de yapilabilir.

ABD gibi gelismis zengin tilkelerde, bu tarz arastirmalar
daha siki kontrollere tabi tutulmaya baslanmistir.
Desteklemelerde verilen emegin ve harcanan paranin
bilime ne gibi bir katki sagladiginin incelenmesi ve etik
acgidan kurallara uyulup uyulmadiginin tesbiti en 6nemli
unsur olmustur. Dolayisiyla 6nceki calismalardan elde
edilen verilerin tekrarina dayanan, bilimsel olarak yeni bir
sonu¢ vermeyecek arastirmalar planlamak, etik kurallari
gozardi ederek bilimsel calisma yapmak imkansiz bir hal
almistir. Ozellikle arastirmacilarin en 6nemli gelir kaynagi,
bu tip calismalardan gelmektedir. Goniillilere para
o6denmesi ayri bir sorun yaratmaktadir. Gelismis tlkelerin
sirketleri, bu gibi sorunlardan dolayi, bu tip calismalarinin
hi¢ degilse bir kismini, gelismekte olan Ulkelere
kaydirmaktadirlar.

~ 10- DUNYADA KLINIKTE iLAC ARASTIRMALARI iLE
ILGILI ORTAYA CIKAN, BAZI YANILTMA ORNEKLERI ve
COZUM ONERILERI NELERDIR?

Tum diinyada insanlar tzerinde ilag arastirmalarinin,
etik ve yasal zeminini olusturan diizenlemelerin detaylari,
formlar doldurulurken kullanilacak tikenmez kalemin
siyah olmasina dek tanimlanmasina ragmen, pratikte
bircok sorun yasanmaktadir. Bu sorunlardan
saptayabildigimiz bazilari sunlardir:
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- Ozellikle cok-merkezli calismalarin sonuglari, cok
sayida arastirmaci tarafindan yazilamayacagi ve ayrica
calisma baslamadan sonuclarin her bir merkez tarafindan
yayimlanmayacagd konusunda uzlasma saglandigi icin,
arastirmacilarin akademik terfilerinde pek yarar
saglamazlar. Genel tutum calismaya katilan
arastirmacilarin hepsi ya da bazilarini yazilan rapor
sonunda listelemektir (Omega CRO, 2001). Son
donemlerde sirketler tarafindan, calismanin tasarimi,
arastirma kurum ve sorumlu arastirmacilarin belirlenmesi,
verilerin analizi ve rapor edilip yayinlanma isi Contact-
Research Organizations (CRO) denen profesyonel ticari
sirketlere devredilmistir. Genellikle arastirmacilarla, icinde
“sirket izni olmadan hicbir bulgunun yayinlanamayacagi”
maddesi bulunan anlasma imzalanmaktadir (Cekin MD,
Yazia S, 2004). Bunun sonucunda “hayalet yazarlar,
ghostwriters” olarak adlandirlan sahtekarliklar ortaya
cikmaktadir (Barnett A, 2003). “The Observer'de” 07
Aralik 2003’ te Antony BARNETT'in yazisinda dev ilac
sirketlerinin, kendi yazdiklari bilimsel makalelere, olaydan
habersiz ya da ¢ikar karsiligi makale yayinlanmasina riza
gosteren, arastirmacilarin isimlerini koyarak, ciddi bilimsel
dergilerde (New England Journal Of Medicine, British
Medical Journal, Lancet, JAMA gibi) ilaclarinin lehinde
yayinlattigi ileri strtilmektedir.

Hayalet yazarlarin en fazla faaliyet gosterdigi alanlarin,
ozellikle “ilac olmayan ilaclar”, santral sinir sistemi ilaclari
ve antiromatizmal ilaclar oldugunu ileri sirilmektedir
(Tolunay C, 2004).

Yine ABD'de Pfizer sirketinin i¢ yazismalari mahkeme
tarafindan incelendiginde, Zoloft (Lustral) ile ilgili
dokumanlar analiz edilirken, yayina hazir bazi makalelerin
yazarlari bulunmadigi ve yazar adlar yerinde TBD (to be
determined, daha sonra belirtilecek) ibaresi bulunmustur
(Tolunay C, 2004).

- Universiteler ve devlete bagh kamu kuruluslari, toplum
tarafindan, Latince “bona fide” hilesiz kurumlar olarak
degerlendirilir. Bu tip kurumlarin lye ve yoneticilerinin
kamu c¢ikarini gozeteceklerine, halk pesinen inanmak ister.
Fakat son yillarda cok sik glindeme gelen, kamu kurumu-
sanayi isbirligi ve bu isbirligi sonucu kamu kurumu
calisanlarinin maddi cikarlar saglamasi sirecini
yasamaktayiz. Ginlik konusmalarda bu siireci
sorgulayanlara ‘dinazorlar’ denmesi yayginlasmaktadir. Bu
stire¢ sonucu, halk goziinde kamu kurumlart ile sirketler
arasindaki, gtivenilirlik farki kalkmaya baslamistir. Ornek
aldigimiz gelismis bati tlkelerinde, kamu kurumlarinin
calismalarinin ticari bir karsiliginin olmasi, parasal
konularin Universitelerle beraber sik anilmasi, bu
kurumlarin objektifligini ve 6zerkligini zedelemektedir.
Fakat bu tlkelerde, gelismis denetleme kurumlari da
mevcuttur. Halbuki bizim gibi ulkelerde, kamu kurumu
calisanlarinin ticarilesmesi surecine karsilik, denetleme
kurumlari gelisimi cok zayiftir. Ulkemizde son dénemde
her ortaya cikan skandalda ‘yeterince denetim gorevi
yapilamadigi sebebiyle’ mazeretini gérmekteyiz. En son

orneklerden biri, Sosyal Sigortalar Kurumu’na (SSK) Roche
sirketinden fahis fiyatla ilac alinmasi ile ilgili, hem sirket
yetkililerinin hem kamu yetkililerinin yaptigi aciklamalarda
‘herseyin kanunlara uygun’ demecidir (Birgiin 2004).
Halbuki bir stirecin kanunlara uygun olmasi, sonucun
olmasi gerekene ve kanun koyucunun amacina uygun
olmasina yol agmayabilir. Oniimiizdeki dénemde, iilkemiz
‘kanuna uygun ama hukuka uygun olmayan’
aciklamalarini daha sik duyacak gibi goziikiyor.

- Sirketlerin yeni ila¢ calismalarini planlarken,
piyasadaki benzerlerinden daha pahali olacagi kesin olan,
ila¢c adaylarinin sonucta, daha etkili, glivenli ve uygun bir
ilac olarak degerlendirilebilmesi icin, calisma protokoliinde
bazi oyunlara bagvurdugu gozlenmistir. Karsilastirilacak
benzer ilaci tanimlandigindan dusiik dozda kullanmak,
deneme siiresini o hastalik icin uygun olmayan siirede
kesmek, hatta oral emilmedigi bilinen ilacla karsilastirmalar
yapmak gibi... (Cekin MD, Yazici S, 2004). Tim 6nlemlere
ragmen, sonuclar olumsuz c¢iktiginda, sonuclarin gec
yayinlanmasina veya hi¢ yayinlanmamasi da basvurulan
yollardan birisidir. Olumlu sonuclarin tekrar tekrar
yayinlanmasi da bu tip calismalarda sik kullanilan bir
yontemdir. Bu tip ilging 6rnekler, Toplum ve Hekim
Dergisi’'nin Mart-Nisan 2004 sayisinda Sayin Murat D.
CEKIN ve Sabriye YAZICI’'nin derlemesinde ve
www.farmamedya.net web sitesinde yer almaktadir. Bu
gibi sorunlarin en fazla izlenmesi gereken nokta, kanimizca
etik kurul incelemeleri safhasidir. Sonraki asamalar,
burokratik imzalama sureci olan, bir dncekinin
onaylanmasi seklindedir.

Sonuc olarak, klinikte ila¢ arastirmalar konusunda
pesin hukimli hareket etmemeliyiz. Konu ile ilgili
aksakliklari gidermek ya da basimiza skandallar gelmeden
onlemek icin, baslica ¢6ziim onerileri:

1- Sorunlar toplumun en egitimli kesimlerinin rol
aldid bir alanda uretildiginden, bir “egitim sorunu” olarak
gecistirilmemelidir. Bir devlet blytginiin soyledigi gibi,
“bir insani ahlaken egitmeden sadece zihnen egitmek,
topluma bir bela daha kazandirmaktir”. Ozellikle bu tip
konularla ilgili calismalari, konuyu bilen, daha
profesyonel bagimsiz kisiler tarafindan denetime tabi
tutmak gerekir.

2-ilaca ihtiyacimiz ve ila¢ harcamalarimiz, her yil daha
fazla olacak goziikiyor. Bu konuda gelismis lkelerdeki
sorunlari izleyen bilim insanlarinin sayisini artirmaliyiz.
Hekimlerimizi yeni ilaclar ve akilci ila¢ kullanimi
konusunda, sadece sirket temsilcilerinin insiyatifine
terketmemeli, kamu kurumlari ve tip 6rgtitleri tarafindan
uyarici kurslar diizenlemeliyiz.

3- Hekimlerimizin kullandiklar ilaglarin sonuclarini,
yan tesirlerini, hatta ilgin¢ gorduikleri sonuclari (hastanin
idrar rengini degistirmek gibi) yetkili mercilere iletebilmesi
icin pratik coziimler Gretmeliyiz. internetten doldurulabilen
formlar gibi...
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4- Ulkemizde hastanelerimizde pek rastlamadigimiz,
ilac ve Eczane komiteleri ve Hastane Formileri Komitelerini
kurmaliyiz. Bu komitelerin amaci hastanede kullanilacak
ilaclarin secimine, tedarikine; dagitimina ve kullanimina
iliskin politikalarin tespit edilmesi; hekim; hemsire ve
eczaci personelin ilaclar konusundaki egitim
programlarinin gelistirilmesi ve bu hususta ilgili birimlere
yardim edilmesi olmalidir (Se¢im H, 2004).

5- Hekimlerimiz ve yetkililer; bir tarafta alacagi ruhsatin
bir glinlik gecikmesinin binlerce dolar zarar oldugunu
bilen sirket ve CRO yetkililerinin, diger yanda guivenilirligi
toplum agisindan korunmasi gereken arastirmacilarin ve
kamu kuruluslarinin oldugunu unutmadan, konuya
yaklasmalidirlar. ABD gibi denetimin ¢ok fazla oldugu
lilkelerde dahi, FDA ve NIH (National Institutes of Health)
gibi denetim kurumlari ¢alisanlarina, ilag sirketleri
tarafindan cesitli bahanelerle danismanlik tcretleri
odenmesi, kanita dayali tip uygulamalari sonuglarina dahi,
stipheli gozliikle bakmamiz geregini unutturmamalidir.

6- Yeni ilaclarin ruhsatlandirma sureclerinin ve ilag
fiyatlarinin tesbitinin standart bir sisteme baglanmasi
gerekmektedir.

7- Ozellikle iilkemiz icin, jenerik iriinlerin receteye
yazilmasina aktif destek saglanmahdir. Ayrica, jenerik
urtinlerin kalitesinin iyi denetlenmesi gerekmektedir.

8- Muadil ilaclar arasinda, kalite farki olmadiginin
yetkili kurumlarca vurgulanmasi sarttir.

9- Dogal urinlerden elde edilen ilaglarin
gelistirilmesinin tesvik edilmesi, yakin gelecekte, ilag
harcamalari nedeniyle iflas etmek zorunda goziiken,
devletimizin sosyal sigorta kurumlarina en 6nemli destek
olacaktir.

10- Ozellikle bizim gibi gelismekte olan Glkelerde
yaygin bir sorun olan “kifayetsiz muhterisler”, yani capsiz,
sig olup kendini 6nemli sanan hirsli insan tiplerini, yeni
kurulan kurul ve komitelerde yonetici yapip, geng
kusaklarin umudunu kirmamak, belki de en 6nemli ¢6zim

onerimizdir.
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