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Klinik arastirma

Clinical trial

Insan arastirmasi

Clinical research

Klinik ila¢ arastirmasi
Human experiment



Klinik arastirma nedir?

etkilerini ortaya cikarma

olay veya reaksiyoniarini tanimiamak, emiiim, dagilim, metabolizma ve
at|I|m|n| te5|t etmek 0 uvenI|I| ini ve etkililigini arastirmak amaciyla

Klinik Olmayan Calisma:
Insan gonulluler Gzerinde yapilmayan biyomedikal calismalardir.

TITCK. lyi klinik uygulamalari kilavuzu. 13 Kasim 2015;2.39, 2.42.
http://www.titck.gov.tr/PortalAdmin/Uploads/UnitPages/%C4%B0yi%20Klinik%20U
ygulamalar%C4%B1%20K%C4%B1lavuzu.pdf (erisim: 16.09.2016)



Klinik arastirma nedir?

Pratik olarak

Insanlardaki randomize, kontrollii, prospektif faz
calismalaridir.



Klinik arastirma nedir?

... ‘(Ilag) deneyleri insan viicudu izerinde gerceklestirilmelidir. Eger
deney bagka hayvanlar tzerinde gerceklestirilirse iki sebeple basarisiz
olabilir. (...) Ikinci sebepte ise ilac, insan bedenini hayvan bedeninden

farkl etkileyebilir’
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Ibn Sina. Kitab al-Qanun fi al-tibb (1025), p.116.
http://www.jameslindlibrary.org/ibn-sina-c-1012-ce-c-402-ah/ (erisim: 16.09.2016)
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Klinik arastirmalar icin temel ilkeler

e Gondulltlerin haklar, sagligi ve mahremiyeti korunmali
* Arastirmadan elde edilen verilerin gtvenilir olmal

* Arastirma rasyonel ve gerekli olmal iku

) . . lyi klinik uygulamalar
* Bagimsiz bilimsel ve etik inceleme olmali

TITCK. Iyi klinik uygulamalari kilavuzu. 13 Kasim 2015;1.
http://www.titck.gov.tr/PortalAdmin/Uploads/UnitPages/%C4%BO0yi%20Klinik%20U
ygulamalar%C4%B1%20K%C4%B1lavuzu.pdf (erisim: 16.09.2016)



1964 — Helsinki Bildirgesi
Insanlar Uzerinde Yapilan Tibbi Arastirmalarla llgili Etik llkeler
Son guncelleme: 2013

* Insan arastirmalarinin gerekliligi  * Arastirma protokolu hazirlanmasi

* Insana saygl, sagligin ve haklarin ¢ Etik kurul incelemesi ("\

korunmasi * Gizlilik ve mahremiyet WMA

* Nitelikli arastirmacilar ve hekimin , Gonallu bilgilendirilmis olur

sorumlulugu
* Plasebo kullanimi

* Yarar beklentisi
* Arastirma sonrasi olanaklar

e Zarara karsi tedbir
e Arastirmanin kaydi ve sonuclarin

* Fayda > Risk paylasiimasi

WMA. Declaration of Helsinki. October 2013. http://www.wma.net/en/30publications/10policies/b3/
http://www.titck.gov.tr/PortalAdmin/Uploads/UnitPages/D%C3%BCnya%20T%C4%B1p%20Birligi%20Helsinki%20Bildirgesi.pdf
(erisim: 17.09.2016)



Temel arastirma

Hedefleri
tanimlamak Gzere
temel aragtirma ve
kesif calismalan,
laboratuarda
gerceklestirilen yeni
bilesikler Uzerindeki
ik arastirmalar

Aktivite

Erken evre arastirma
klinik dncesi aragtirm

Universiteler,
KOBI'ler ve ilag
sirketleri

Aktor

4-6 il

Siire

TEPAV. ilag ar-ge ekosistemi raporu. Nisan 2015.
http://www.tepav.org.tr/upload/files/1430228364-4.l1lac_ ARGE_Ekosistemi_Raporu.pdf (erisim: 16.09.2016)



T T T T T

Preklinik Klinik Calismalar

Temel arastirma Onay ve Ruhsat Faz IV
# Calismalar (Faz 1, Il ve IlT) y
Hedefleri Insanlar tzerinde Aday molekdllerin Faz 3'0 basar ile Pazara giris sonrasi
tanimlamak (zere test etmeden guvenilirligini tamamlayan yeni ilag| daha genig kitlede
B temel arastirma ve gnce ilaglann ve etkinligini molekdlleri igin onay | uygulamalann
= kesif calismalan, farmakodinamik, gostermek icin ve ruhsatlandirma ve yan etkilerin
E laboratuarda farmakokinetik ve klinik deneyler ve sUreclerini takiben izlenmesi
gergeklestirilen yeni | toksisite testleri insanlar Gzerindeki pazara girig
bilesikler Uzerindeki calismalar
ilk aragtirmalar <<<<<<<<<<<<<< Klinik Arastirmalar >>>>>>>>>>>>>
Faz 1: 20-100 kisi
Erken evre aragtirmalan, temel aragtrma ve | £.- 2. 100-500 Kisi
klinik dncesi arﬁtlrmalarl hapﬁa[ Faz 3 1000-5000 k.l%l
»  Universiteler, Universiteler, Universiteler, Klinik ilag sirketleri llag sirketleri
2 KOBI'ler ve ilag KOBI'ler ve ilag arastirma sirketleri
T sirketleri sirketleri ve ilag sirketleri
::% 4-6 il 1wl 4-6.5 yil 1-2 il

TEPAV. ilag ar-ge ekosistemi raporu. Nisan 2015.
http://www.tepav.org.tr/upload/files/1430228364-4.l1lac_ ARGE_Ekosistemi_Raporu.pdf (erisim: 16.09.2016)



insani amagli ilaca erken erisim programlari

I I I I " Rutin klinik pratik >>>>>>>>>>>

T T T T T

Temel arastirma Preklinik Klinlk Galigmalar | = v ve Ruhsat Faz IV
Caligmalar (Faz L, Il ve Il)

Hedefleri Insanlar (zerinde Aday molekdllerin Faz 3'0 bagan ile Pazara girig sonrasi
tarmimlamak Gzere test etmeden gavenilirligini tamamlayan yeni ila¢ = daha genis kitlede
temel arastirma ve once ilacglann ve etkinligini molekdlleri i¢in onay = uygulamalann

% kesif calismalan, farmakodinamik, gostermek igin ve ruhsatlandirma ve yan etkilerin

E laboratuarda farmakokinetik ve klinik deneyler ve sdreclerini takiben izlenmesi
gergeklestirilen yeni | toksisite testleri insanlar dzerindeki pazara qiris
bilesikler Uzerindeki calismalar

ilk aragtirmalar
<< Farmakovijilans >>>>>>>>>>5>>>>>>

TEPAV. ilag ar-ge ekosistemi raporu. Nisan 2015.
http://www.tepav.org.tr/upload/files/1430228364-4.l1lac_ ARGE_Ekosistemi_Raporu.pdf (erisim: 16.09.2016)



Insani amacli ilaca erken erisim programi
COMPASSIONATE USE

v’ Hayati tehdit edici hastalik

v’ Turkiye’de ulasilabilir tedavi secenekleri tiketilmis

v’ Uygun klinik arastirma mevcut degil

v’ Ulkemizde ruhsatli olmayan bir tedavi

v’ Diinyada en az Faz Il calismalari tamamlanmis ve Faz-Ill calismalari baslamis ilag
v llaci gelistiren firma tarafindan insani gerekcelerle iicretsiz temin

» Bu program klinik ila¢ arastirmasi degildir
»ilacin etkililigi ile ilgili bilgi toplanilmasi amaclanmaz
» Bu tir bilgiler SB tarafindan ruhsatlandirmayla ilgili prosedirlerde kullaniimaz

TITCK. insani Amacli ilaca Erken Erisim Programi Kilavuzu. 20009.
http://www.titck.gov.tr/Mevzuat/MevzuatGetir?id=2126 (erisim: 04.10.2016)



Kapsam
Amac

Ozne
Onam
Sorumluluk
Mevzuat

Denetleyen

Maliyeti ytiklenen

1. TITCK. iyi Klinik Uygulamalari Kilavuzu. 2015. 2. TiTCK. insani Amach ilaca Erken Erisim Programi
Kilavuzu. 2009. 3. TBMM. Tababet Ve Suabati San'atlarinin Tarzi icrasina Dair Kanun. 1928.



Colors indicate the number of studies with locations in that region

Least S ot

Labels give the exact number of sindies

Source:https.//ClinicalTrials.gov

ClinicalTrials.gov. https://clinicaltrials.gov/ct2/search/map (erisim: 04.10.2016)
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http://www.tepav.org.tr/upload/files/1430228364-4.1lac_ ARGE_Ekosistemi_Raporu.pdf (erisim: 16.09.2016)

TEPAV. ilag ar-ge ekosistemi raporu. Nisan 2015.



ClinicalTrials.gov — 2000-2016
2266 arastirma

Klinik Arastirmalar Portali — 2014-2016
714 arastirma

. =

Colors indicate the number of studies with locations in that region

Least E Most

Labels give the exact number of sindies

ClinicalTrials.gov. https://clinicaltrials.gov/ct2/search/map (erisim: 04.10.2016)
TITCK. Klinik Arastirmalar Portali. http://kap.titck.gov.tr/Home/Index (erisim: 04.10.2016)



EMA to hold
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Press release

27/05/2016
Improving safety of first-in-human clinical trials

EMA starts EU-wide reflection on necessary changes to best practices

The European Medicines Agency (EMA) has started a review of the guidelines that

Commission and the Member States of the European Union (EU).

The review will identify which areas may need to be revised in the light of the tragic
incident which took place during a Phase I first-in-human clincial trial in Rennes, France,
In January 2016, The tral led to the death of one participant and hospitalisation of five
others.

EMA's review will take into account the findings from two in-depth investigations into
what went wrong during this trial, cne carried cut by the Temporary Specialist Scientific
Committee (TSSC) set up by the French medicines agency ANSM and the other by the
Inspection geénérale des affaires sociales (IGAS), the inspectorate for social affairs in
France.

http://www.ema.europa.eu/ema/index.jsp?curl=pages/news_and_events/news/2016/05/news_detail_002538.jsp&mid=WC0b01ac058004d5c1
http://www.fiercebiotech.com/biotech/trial-rules-to-be-tightened-after-fatal-french-drug-study (erisim: 18.09.2016)



2016 — ABD (NIH/HHS) — Klinik Arastirma Sonugclari Paylasimi

Friday, September 16, 2016

HHS takes steps to provide more information about
clinical trials to the public

EEAM o -

In an effort to make information about clinical trials widely available to the

public, the U.S. Department of Health and Human Services today issued a HHS Fllrnal Rule and NiH thcy 0
final rulec B that specifies requirements for registering certain clinical : Er ; '
trials and submitting summary results information to ClinicalTrials.gov. The _ - B

new rule expands the legal requirements for submitting registration and e P’
results information for clinical trials involving U.S. Food and Drug '
Administration-regulated drug, biclogical and device products. At the same
time, the National Institutes of Health has issued a complementary policyd

Dr. Francs Collins

M [ raeier

2 for registering and submitting summary results information to

ClinicalTrials.gov for all NIH-funded trials, including those not subject to the
final rule.

https://www.nih.gov/news-events/news-releases/hhs-take-steps-provide-more-information-about-clinical-
trials-public (erisim: 19.09.2016)



Klinik arastirmalarin Turkiye icin degeri

Medikal bilgi/deneyim birikimi ve paylasimi
Biyomedikal bilimsel ve idari altyapinin guclenmesi

Teknolojik tretim ve yatirrm kapasitesinin gliclenmesi



Klinik arastirmalarin Turkiye icin iktisadi 6&nemi

“...uygun hukuki cerceve olmadan arastirma altyapisi, arastirma
altyapisi olmadan da arastirmaci olmaz. Arastirmaci olmazsa o tlkede
bilgi birikimi olmaz, bilgi birikimi yoksa teknolojik yenilik o tlilkede ortaya
ctkmaz.”

’Ilac Ar-Ge ekosisteminin etkinlestirilmesi yalnizca ilag sektériiniin
gelistirilmesi ile ilgili bir mesele degildir. Amac, bu yolla baska
sektorlerde de teknolojik degisimi tetiklemektir.”’

TEPAV. ilag ar-ge ekosistemi raporu. Nisan 2015.
http://www.tepav.org.tr/upload/files/1430228364-4.1lac_ ARGE_Ekosistemi_Raporu.pdf (erisim: 16.09.2016)






