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1. AMAC:

As1 aragtirma gelistirme siireci igerisinde elde edilen antijen adaylarinin as1 adayina
doniistiirme siireclerini ve as1 adaymin, as1 igerikleri, as1 uygulama yollar1 ile ag1 uygulamalar
ve yontemlerinin, preklinik ¢alismalarinin planlanmasi; yeterliliginin, uygunlugunun
degerlendirilmesi; faz ¢alismalarina gecisi i¢in yeterli veri olusumunun saglanmast,
uygunlugunun ve gerekliliginin belirlenerek Faz I ve Faz IV te dahil olmak iizere klinik
¢aligsmalarinin protokol, ¢alisma dizayni, gereklilik ve gergeklestirilecek merkezlerin
belirlenerek( Tiirkiye ve gerektiginde Tiirkiye dis1 merkez/merkezler) ¢alismalarin
uygulamaya gegirilmesi ve as1 uygulamasina yonelik Ar-Ge ile yeni gelistirilen a1 uygulama
yol ve araclariin klinik aragtirmasinin planlanmasi ve gelistirilmesi, projenin
biit¢elendirilmesini, gergeklestirilmesi ve sonuglandirilmasini saglamaktir.

2. KAPSAM:

Tiirkiye As1 Enstitiisii; tam ya da kismi destegiyle ya da icerisinde yer alacagi yapilacak
ast klinik aragtirmalarinin, yiiriitilme siireglerini ve/veya izlemini saglamak,
Ulkemizde yapilan/yapilacak klinik arastirmalarmn kalitesini saglamak icin ulusal ve
uluslararasi otorite, uluslararasi kuruluslar, akademiler, ilag /as1 endistrisi, klinik
merkezler ile is birligi yapmak,
Tiirkiye klinik arastirma ekosisteminin olugumu, gelisimi ve giincelligine yonelik,
diizenleyici, uygulayici kontrol edici kosullarin gelisiminde rol oynamak,
Uluslararas1 standartlarda klinik aragtirmalarin yapilabilmesi egitsel faaliyetlerde
bulunmak ve egitsel faaliyetlere destek vermek,
TAE Klinik arastirma politikasi;

Tirkiye Cumhuriyeti Cumhurbagkanlig1 tarafindan yaymlanan 11. Kalkinma
Plan1 Ar-Ge faaliyetlerini desteklemek ve klinik arastirmalarin bilimsel katkisini
artirmak i¢in klinik aragtirmanin bir Ar-Ge faaliyeti oldugunu vurgulamaktadir. Plan’a
gore, Urinun ruhsatlandirilmasindan 6nce ytiriitiilen tiim klinik arastirmalar, herhangi
bir 6n kosul olmaksizin Ar-Ge kapsaminda degerlendirilmekte olup (11. Kalkinma
Plany, 366.1). Ayrica Plan uyarinca, tiniversitelerdeki arastirmacilar basta olmak {izere
ilag gelistiricilere, ticarilestirme siirecini hizlandirmak i¢in tesvikler ve fikri miilkiyet
haklarina iliskin bilgilendirme programlar1 sunulacaktir. (11. Kalkinma Plani, 363.5).
Kalkinma plan1 ¢er¢evesinde Saghk Bakanhigina ve Baskanhigimiza atfedilen
gorevlerden “2.2.1.2.2. nolu Ilag ve Tibbi Cihaz, lag ve tibbi cihaz sektoriinde kiiresel
pazardaki rekabet giliciimiizii artirmak ve deger zincirinde iilkemizi daha {ist konuma
tasimak temel amactir” amaci ve 366. Nolu “Klinik arastirmalarda tilkemizin bolgede
lider Glke konumuna gelmesi saglanacaktir.” Hedefiyle ¢alismalar yapilmaktadir.
2053 yili vizyonu dogrultusunda hazirlanan Tiirkiye Cumhuriyeti Cumhurbagkanligi tarafindan
hazirlanan 12. Kalkinma Plan1 dahilinde iilkenin as1 basta olmak tizere ilagta rekabet giiciinii
artirmak ve iilkeyi kiiresel platformda daha yiiksek konuma tasimak i¢in hedefler sunmustur.
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3. SORUMLULUKLAR:

Bu prosediiriin uygulanmasindan Preklinik ve Klinik Arastirmalar ve Proje Koordinasyon
Birimi ve tim c¢alisanlar1 ile Tirkiye As1 Enstitiisii Bagskanligi sorumludur. Diuzeltici ve
onleyici faaliyetlerini, isleyis semasina gore gerceklestirir.

4. TANIMLAR /KISALTMALAR:

Ar-Ge: Arastirma- Gelistirme

Faz I: Genellikle az sayida saglikli goniilliide (20-80 kiside) giivenlilik ve toksisite yoniinden
uygun doz araligmmin saptanmasi amaglanir. Yaklasik 3-6 ay sureyle 6zel birimlerde
gerceklestirilir. Klinik farmakolog tarafindan yiiriitiiliir.

Faz I1: ilacin etkili doz simirlari, klinik etkinligi, biyolojik aktivitesi, yarar ve giivenilirligi az
sayidaki hastada arastirilir. Bu asamada optimum doz ve doz araliklar1 hesaplanilir. Bu fazin
ana amaci etkinlik ve giivenirliliktir.

Faz I11: Birinci ve ikinci agsamay1 gecen ilaglar daha genis bir popiilasyonda denenir ve plasebo
kontrollii ¢aligmalarla giivenilirligi, karsilastirmali ¢aligmalarla etkinligi arastirilir. Fazin ana
amaci etkinligin kanitlanmasi ve yan etkilerin izlenmesidir. Caligmalar genellikle ¢gok merkezli,
cok uluslu, randomize ve ¢ift kor olarak planlanir.

Faz IV: Ilk 3 asamay1 gecen ilaclar ruhsat alir ve pazara verilir. Ilag pazara verildikten sonra
yapilan her tiirlii calisma 4. faza aittir.

Iyi klinik uygulamalari: Arastirmalari uluslararasi bilimsel ve etik standartlarda yapilmasin
saglamak amaciyla arastirmanin tasarlanmasi, ylriitiilmesi, izlenmesi, biit¢elendirilmesi,
degerlendirilmesi ve raporlanmasi, goniilliiniin tiim haklarinin ve viicut biitiinliigiiniin
korunmasi, arastirma verilerinin giivenilirliginin saglanmasi, gizliliginin muhafaza edilmesi
gibi konular hakkindaki diizenlemeleri kapsayan ve arastirmaya istirak eden taraflarca uyulmasi
gereken kurallari,

Klinik Arastirma: Beserl tibbi iiriinlerin klinik arastirmasi, biyoyararlanim g¢alismasi ve
biyoesdegerlik ¢calismasini,

Preklinik Arastirma: Gelistirilen ilacin deney hayvanlarinda ya da insanlarda mikro dozlar
halinde uygulanarak etkene verilen cevap arastirilir

SCP: Standart Calisma Prosediirti

TAE: Tiirkiye As1 Enstitiisti

TITCK: Tiirkiye flag ve Tibbi Cihaz Kurumu

TUSEB: Tiirkiye Saglik Enstitiileri Baskanlig

5. iILGILI DOKUMAN VE REFERANSLAR:
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(1) TAE Klinik Arastirma Birimi SCP, 07.04.2023 tarihli “Ila¢ ve Biyolojik Uriinler Klinik
Arastirmalarinda Destekleyici Prosediirii”

(2) TAE Klinik Arastirma Birimi SCP, 07.04.2023 tarihli “Bagimsiz Veri izleme Komitesi
Caligsma Prosediirii”

(3) TAE Klinik Arastirma Birimi SCP, 07.04.2023 tarihli “Klinik Arastirmalarda Sigorta
Stirecleri Calisma Prosediirii”

(4) TAE Klinik Arastirma Birimi SCP, 07.04.2023 tarihli “Ila¢ ve Biyolojik Uriinler Klinik
Arastirmalarinda Destekleyici Prosediirii”

(5) TAE Klinik Arastirma Birimi SCP, 01.10.2021 tarihli “TUSEB Destekli Yiiriitiiciisii
TAE Olan Klinik Caligmalarin Protokol Kodlanmas1 Prosediirii”

(6) TAE Klinik Arastirma Birimi SCP, 11.04.2023 tarihli “Klinik Arastirma Verilerinin ve
Temel Prosediirii”

(7) TITCK 13.11.2015 tarihli “lyi Klinik Uygulamalar1 Kilavuzu”

(8) TITCK 27.05.2023 tarihli “Beseri Tibbi Uriinlerin Klinik Arastirmalar1 Hakkinda
Y 6netmelik”

(9) On Birinci Kalkinma Plan1 (2019-2023), 30.10.1984 tarihli ve 3067 sayili Kanun
geregince, Tiirkiye Biiyiik Millet Meclisi Genel Kurulunun 18.07.2019 tarihli 105’inci
Birlesiminde onaylanmistir. Karar No.1225 Karar Tarihi: 18.07.2019

(20) 6698 sayil Kisisel Verilerin Korunumu Kanunu

(12) 21 Mart 2019 tarihinde yayinlanan EMA, klinik arastirma veri paylagimi
politikas1 (European Medicines Agency policy on publication of clinical data for medicinal
products for human use,)
www.ema.europad.eu/en/documents/other/european-medicines-agency-policy-publication-
clinical-data-medicinal-products-human-use en.pdf

6. UYGULAMA VE FAALIYETLER:

6.1. Siire¢

6.1.1 TUSEB biinyesindeki diger enstitiilerden gelecek taleplerle is birligi yapmak,

6.1.2 Enstitli preklinik ve klinik arastirmalaria yonelik olarak standart ¢alisma prosediirlerini
olusturulmast,

6.1.3 Enstitl olarak yeni preklinik ve klinik arastirma projelerini olusturmak ve/veya
desteklemek,

6.1.4 Enstitii, as1 preklinik ve klinik arastirmalarina yonelik olarak uluslararasi proje siireclerini
yonetmek.

6.1.5 Enstitilye ait ve/veya enstitli tarafindan desteklenecek preklinik ve klinik arastirma
projelerinin 6n degerlendirilmesini yapilmasi,

6.1.6 Enstitiinlin yirittigi/destekledigi  preklinik ve klinik arastirmalarin  biitgelerinin
diizenlenmesi takibi, uygunlugunun degerlendirmesi,
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6.1.7 Enstitliniin yirittigii/destekledigi preklinik ve klinik arastirmalara yonelik protokoliin
olusturulmasi, protokol yazilmasi, protokol kontrolu,

6.1.8 Enstitiiniin yiriittigi/destekledigi preklinik ve klinik arastirmalarin tasariminin
yapilmasi, 6neri sunulmasi, uygunlugunun degerlendirilmesi,

6.1.9 Enstitiiniin yurittigi/destekledigi preklinik ve klinik arastirmalarin organizasyonun
yapilmasi, desteklenmesi, denetlenmesi,

6.1.10 Enstitiiniin yurittigi/destekledigi preklinik ve klinik arastirmalarin etik siireglerine
yonelik hazirliklarin yapilmasi, dokiimanlarin hazirlanmasi, yerel ve ulusal/uluslararasi
komitelere basvurularin yapilmasi,

6.1.11 Enstitiiniin yurittigi/destekledigi preklinik ve klinik aragtirmalarin yerel ve
ulusal/uluslararasi komitelere yapilan bagvurularin takibi,

6.1.12 Enstitiiniin yirittigii/destekledigi preklinik ve klinik arastirmalarin yapilacagi klinik
arastirma merkezlerinin ve sorumlu arastirmacilarinin belirlenmesi i¢in fizibilite ¢alismalarinin
yapilmasi,

6.1.13 Ulusal preklinik ve klinik aragtirma merkezlerine ait bilgi bankasinin olusturulmasi ve
giincelliginin saglanmasi,

6.1.14 Enstitii kosullarin elverdigi dlglide yapilacak olasi klinik arastirmalar i¢in arastirmaci
havuzu, klinik aragtirma goniillii havuzunun olusturmasi,

6.1.15 Enstitliniin yirittigi/destekledigi preklinik ve klinik arastirmalarin yapilacagi klinik
aragtirma merkezlerinin ve sorumlu arastirmacilarinin segilmesi,

6.1.16 Enstitiiniin yirittigi/destekledigi preklinik ve klinik arastirmalarin yapilacagi klinik
arastirma merkezlerinin ve sorumlu arastirmacilarla sézlesme igeriklerini olusturulmasi,
sozlesmelerin hazirlanip, imza siireglerinin baglatilip, takibinin yapilmasi,

6.1.17 Enstitiiniin yirittigi/destekledigi preklinik ve klinik arastirmalarin sigorta siirelerinin
hazirlanma, baslatma, takip siireglerinin yapilmasi,

6.1.18 Enstitiinlin  yurittigi/destekledigi preklinik ve klinik arastirmalarin  analizi
(mikrobiyoloji, biyokimya, hematoloji, farmostatik, farmodinamik, kalite kontrol sirecleri vb)
icin uluslararas1 standartlara uygun analiz merkezlerinin secilmesi, olusturulmasinda destek
verilmesi,

6.1.19 Enstitiiniin yurittigii/destekledigi klinik arastirmalarin  epidemiyolojik ¢alisma
siireglerini gergeklestirmek,

6.1.20 Enstitiiniin yiiriittiigii/destekledigi klinik arastirmalarin bagimsiz veri izleme komitesinin
gerekliligine bagl olarak komite adaylarinin 6nerilmesi ve takibini yapmak, olasi ¢aligsmalar
icin bagimsiz veri izleme komitesi havuzu olusturmak,

6.1.21 Enstitliiniin yurittigii/destekledigi preklinik ve klinik arastirmanin ihtiyaci dahilinde
standartlara uygun goriintiileme merkezi vb se¢iminin yapilmasi,

6.1.22 Enstitiiniin yirittigii/destekledigi preklinik ve klinik arastirmalarin biyoistatistik
caligmalarinin (6rneklem biiyiikliigii vb.) yapilmasi, gerektiginde arastirma, arastirma proje
ekibine temel istatistik egitimi verilmesi destegi saglamak,
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6.1.23 Enstitliniin yiriittigii/destekledigi preklinik ve klinik arastirmalarin ihtiya¢ dahilinde
klinik arastirma merkezi ekipmanlarinin temini, (ekipman tespiti, sartname hazirlanmasi,
merkeze lojistiginin saglanmasi vb )

6.1.24 Enstitiiniin yurittigii/destekledigi preklinik ve klinik arastirmalarin izlemlerinin
planlanmasi, yapilmasi,

6.1.25 Enstitiinin  yirittigi/destekledigi preklinik ve klinik arastirmalarin  kalite
denetimlerinin planlanmasi ve yapilmasi,

6.1.26 Enstitiiniin yurittigii/destekledigi preklinik ve klinik arastirmalarda arastirma iiriinii /as1
uygun sicaklik kosullarinda, standartlara uygun lojistiginin yapilmasi,

6.1.27 Enstitiinin yurittigi/destekledigi preklinik ve klinik arastirmalarda biyolojik
materyallerin standartlara uygun lojistiginin saglanmasi,

6.1.28 Enstitiiniin yiiriittiigii/destekledigi preklinik aragtirma merkezlerinde merkez ekibinin
iyi laboratuvar uygulamalar1 egitimlerinin saglanmasi ve kontroli,

6.1.29 Enstitiiniin yiiriittiigii/destekledigi klinik aragtirma merkezlerinde merkez ekibinin iyi
klinik uygulamalar1 egitimlerinin saglanmas1 ve kontrolii,

6.1.30 Enstitiiniin yurittigii/destekledigi klinik arastirmalarda klinik arastirmaya 6zel
egitimlerin klinik aragtirma merkez ekiplerine verilmesi,

6.1.31 Enstitiiniin yiurittigi/destekledigi preklinik ve klinik arastirmalarda uluslararasi bir
dosya sistemi olan CTD (Comm Technical Document) olusturulmasi ve takibi (5 Modil
tizerinden; Modiil 1: Boonlgesel Idari Bilgiler, Modiil 2: Kalite Bilgileri, Klinik Digsi ve Klinik
Ozetler, Modiil 3: Kalite, Modiil 4: Klinik Dis1 Calisma Raporlari, Modiil 5: Klinik Calisma
Raporlari),

6.1.32 Enstitiiniin yiiriittiigii/destekledigi preklinik ve klinik arastirmalarda galigilan arastirma
iriinii/ aginin uluslararasi standartlarda kalitesinin yapilmast,

6.1.33 Enstitliniin yiiriittiigi/destekledigi klinik arastirmalarda ¢alisilan aragtirma iirtinii/ aginin
ruhsat siireci uluslararasi standartlarda olusturulmasi ve takibi,

6.1.34 Enstitliniin yurittiigii/destekledigi klinik aragtirmalar arastirma iirliniin/ asinin ruhsat
sonrasi takibinin yapilmas,

6.1.35 Enstitiiniin yuriittiigii/destekledigi preklinik ve klinik arastirmalarin makalelerinin
yazilip yaymlanmasi,

6.1.36 Ulusal klinik arastirmalara dair temel klinik arastirma egitimlerini gerekliliklere gore
belirlemek ve organizasyonunu saglamak, ulusal ve uluslararas1 gegerliligi olan egitim ve
sertifika programlarini diizenlemek,

6.1.37 Ulusal klinik arastirmalara dair ileri klinik arastirma egitimlerini gerekliliklere gore
belirlemek ve organizasyonunu saglamak, ulusal ve uluslararas1 gegerliligi olan egitim ve
sertifika programlarini diizenlemek,

6.1.38 Ulusal klinik arastirmalarda, klinik arastirma merkezlerinde uluslararasi niteliklere
uygun kalite ve akreditasyonlar1 diizenlemek ve uygulamaya gegirmek
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6.1.39 Ulusal klinik arastirmalara dair sektdrel problemleri belirlemek, diizenlemeler yapmak
ve hayata gegirmek,

6.1.40 Preklinik ve klinik arastirma siiregleri ile ilgili calistay, forum, panel, kongre vb.
faaliyetleri diizenlemek,

6.1.41 Ulusal ve uluslararasi otorite, kuruluslar, sivil toplum o6rgiitleri, akademi temsilcileri,
endustri temsilcileri ile is birlikleri yapmak,

6.1.42 Preklinik ve Kklinik arastirmalara ait hizmet alimlarmin belirlenmesi ve teknik
sartnamelerinin hazirlanmasi,

6.1.43 Is birlikleri vb i¢in protokoller hazirlanmast,

6.1.44 Is birlikleri vb i¢in s6zlesmelerin hazirlanmas,

6.1.45 Klinik arastirmalara dair verilerin, dokiimanlarin uygun kosullarda arsivlenmesi,

6.1.46 Klinik arastirmalara ait iiriinlerin ve goniillii biyolojik érneklerinin saklanmasi,

6.2 Birimin Gorev ve Sorumluluklar:
6.2.1 Preklinik Arastirmalar
6.2.2 Klinik Arastirmalar
6.2.3 Proje Koordinasyon

Klinik Arastirma Egitim Takmmi: Egitim takimi egitim planlamalari, egitimlerin
hazirlanmasi, uygulanmasi ve degerlendirilmesinden sorumlu olup;

(1) TAE ve TAE Klinik Arastirma Birimi personelinin egitimlerinin planlanmasi,
uygulanmasi, degerlendirilmesi,

(2) TAE Klinik Arastirma Birimi egitimler i¢in kamu veya 6zel kurumlarla is birliklerine
gidebilir, bu is birlikleri i¢in protokol/sdzlesmeler hazirlar, degerlendirir

(3) TAE Klinik Arastirma Birimi tarafindan verilecek egitimlerin sertifikasyonu
stireclerinin takibi ve uygulanmasi,

(4) Klinik arastirma yapilacak klinik arastirma merkez ekiplerinin temel klinik arastirma
egitimlerinin planlanmas1 ihtiyag durumunda spesifik gruplara egitimlerin
ozellestirilmesi (Or; Arastiricilar, idareciler, saha koordinatdrleri, eczac1, hemsire gibi),
egitimlerin degerlendirilmesi ve sertifikasyonu,

(5) Klinik arastirma profesyonellerine ileri klinik arastirma egitimlerinin planlanmasi,
uygulanmasi, gruplara gore 6zellestirilmesi, degerlendirilmesi ve sertifikasyonu,
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(6) Yirutilecek klinik arastirmaya 6zel protokol, iirtin atanmasi, takibi, saklanmasi, klinik
arastirmanin dokiimantasyonu gibi yliriitiilecek klinik arastirmaya Ozel egitimlerin
planlanmasi, egitimlerin klinik arastirma merkez personeline verilmesi ve takipleri,

(7) TAE Klinik Arastirma Birimine, klinik arastirma merkez personelleri, klinik aragtirma
profesyonelleri almak istedikleri egitimlere dair birime yazili istek yapmasi durumunda,
istenen egitim i¢in fizibilite yapip uygunlugunda egitimin planlamasi, uygulanmasi,
degerlendirilme ve sertifikasyon ve/veya basar1 belgesi verilmesi,

(8) Birim kendi i¢inde klinik arastirma paydaslarina genel ve proje bazinda egitim vermek
veya sektorel degerlendirme yapmak icin diizenli toplantilar yapar,

Klinik Arastirma Klinik Siirecler: Klinik arastirmalarin planlanmasi, degerlendirilmesi ve
yOnetiminin yanisira;

(1) Gonalltlere ait tum suregleri takip etmek,

(2) Mevcut olan anlagsmali kurumlar ile yeni projeler gelistirmek,

(3) Klinik izleme personeli icin hedeflerin belirlenerek proje hedefine uygun denemelerini
kaydetmek,

(4) Calisma igin ihtiya¢ duyulan klinik izleme belgesi ve araglarini olusturarak
uygulamaya koymak,

(5) Denetleme biitcesi olusturmak ve bunuda denetlemek,

(6) Klinik ekibini koordine edip denetlemek,

(7) Klinik arastirma ortaklarina proje bazinda egitim vermek ve diizenli toplantilar
yapmak,

(8) Saha ziyaretlerinin diizenlenmesini ve koordine edilmesini saglamak,

(9) Denetleme belgelerinin toplanarak incelenmesini saglamak,

(10) Uyumluluk standart ¢alisma prosediirleri, yerel diizenlemeleri, CFR (Code of Fedaral
Regulations) , GCP ( Good Clinical Practice), ICH (International Council for
Harmonisation) kurallarina uygun bir ¢alisma sergilemek,

(11) Ay sonu klinik raporlarini olusturmak.

7. KAYITLAMA VE ARSIVLEME

Kayitlama: Klinik arastirma icin kullanilacak veri giris, ilag atama ,klinik veriler, klinik
raporlar vb bilgi ve belgeler elektronik ortamda kayit edilip , elektronik ve fiziki olarak
arsivlenmektedir. Kisisel veriler 6698 sayili Kisisel Verilerin Korunmasi Kanunu uyarinca

korunmaktadir.

Arsivleme: Fiziki olarak; TAE Arsivi, TUSEB Ankara Aziz Sancar Merkezi Arsiv odasinda

saklanmaktadir.




ETAE

TURKIYE ASI
ENSTITUSU

TURKIYE SAGLIK ENSTITULERiI BASKANLIGI (TUSEB)
TURKIYE ASI ENSTITUSU PREKLINIK ve KLINIK ARASTIRMALAR ve
PROJE KOORDINASYIN BiRiMi
STANDART CALISMA PROSEDURLERI

Dokiiman No: TAE.PR.06

Yaymn Tarihi:

Revizyon No: | Revizyon Tarihi: Sayfa No:8/8

Elektronik Olarak: ; TAE Arsivi, TUSEB Ankara Aziz Sancar Merkezi E-Arsiv

Not: Bu prosediir, dayanak listesinde yer alan mevzuatsal diizenlemeler dogrultusunda hazirlanmis olup, prosediiriin
revizyonundan prosediirii hazirlayan birim/personel sorumludur. 1lgili prosediir revize edilinceye kadar ise prosediirii uygulayacak

birim/personel sorumludur.

Hazirlayan/Hazirlayanlar

Kontrol Eden

Onaylan/Onaylayanlar

Uzm. Sebahat TEKCAN

Uzm. Secil UYSAL

Uzm. Betiil KURTULUS GUNGOR

Prof.Dr.Ates KARA

Prof.Dr.Ates KARA




