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Degerlendirmeler




Ilag, canli hiicre lizerinde meydana getirdigi tesir ile bir hastaligin teshisini,

lyilestirilmesi veya semptomlarinin azaltilmasi amaciyla tedavisini veya bu

hastaliktan korunmayr miimkiin kilan, canlilara degisik uygulama yontemleri

ile verilen dogal, yari sentetik veya sentetik kimyasal preparatlardir.

Ticari ilaclar ila¢ firmalan tarafindan uretilir ve genellikle patentlidir. Etken

maddesinin patent siiresi dolmus ve birden cok firmanin lretebildigi ilaclara

ise jenerik ilaclar denir.



https://tr.wikipedia.org/wiki/Hastal%C4%B1k
https://tr.wikipedia.org/wiki/Semptom
https://tr.wikipedia.org/w/index.php?title=Sentetik&action=edit&redlink=1
https://tr.wikipedia.org/wiki/Patent
https://tr.wikipedia.org/w/index.php?title=Jenerik_ila%C3%A7&action=edit&redlink=1

Yeni ilaclara gereksinim var mi?

Eldeki ilaclar, bu ilaclara gereksinim duyan Dbireylerin tamamina
etkili olamamaktadir. Etkili oimadigi bireylerin tedavisi ancak yeni ve daha etkili
ilaclarla saglanabilir. Etkili olmasina ragmen kullanilan ilacin olumsuzluklar
nedeni ile tedavisi surdurelemeyenler de yeni ilaclara gereksinim duyabilirler.
Bilinen hastaliklarin disinda yeni hastaliklar ve/veya alt gruplarin ortaya cikmasi

da yeni ilaclara gereksinim dogurur.



Yeni ilaclara duyulan gereksinimin karsilanmasi ancak cok disiplinli ve

sistematik bir arastirma surecinin sonrasinda olasidir. Bu surec¢ iki onemli

donemi kapsar:

a) HKlinik oncesi arastirmalar

b) Klinik arastirmalar



Sentez veya dogal kaynaklar ile elde edilen herhangi bir ilacin (kimyasal
maddenin), insanlara ilk kez verilmeden once, deney hayvanlarinda

preklinik arastirma donemlerinden gecmesi zorunludur.
Kullanilabilme potansiyeli gosteren, preklinik calismalar basariyla

tamamlanan ilacin insanlar uzerinde denenmesi, amac¢ ve kapsamlari

birbirinden farkli dort evrede gerceklestiriimektedir.



Bu evreler ilac denemesinin dénemleri (fazlar) olarak adlandirilir. Ik
bakista bu calisma donemleri birbirinden tamamen ayri basamaklar gibi
gorunmekle beraber, genellikle i¢c ice gecmis, ayni anda birden fazla

donemin yiriitiilebilecegi calismalardir.

Faz calismalarinin baslamasiyla ruhsat basvurusu arasinda gecen sure
2-10 yil, tum faz calismalarinin tamamlanmasi yaklasik 10-15 vyil

surmektedir



Preklinik Calismalar

Klinik oncesinde yapilan deney hayvanlari calismalaridir.

Akut toksisite, organ hasari, doz-cevap, metabolizma, ila¢ kinetigi,

karsinojenite, mutajenite, teratojenite saptanmasi amaciyla uygulanir.




Klinik Calismalar- Faz | Calismalari

Genellikle saglikli goniilliilerde (tercihen erkek), 20-80 kiside, guvenlilik ve toksisite
yoniinden uygun doz araliginin saptanmasi amaclanir. Yaklasik 9-18 ay surede ozel
hastane birimlerinde gerceklestirilir. Faz 1 calismalar bazi durumlarda hasta gonulluler
uzerinde de yapilabilir Bu duruma ornek olarak toksisitesi yuksek olan kanser
ilaclariyla yapilan calismalar gosterilebilir.

llacin tek dozu ile insanda ortaya cikan etkileri belirlenirken, ilac dozunun asamall
olarak artiriimasi sirasinda farkh dozlarda toksisitenin izlenmesi soz konusudur

(kademeli doz artisi).



Klinik Calismalar- Faz Il Calismalari

Faz 2 calismalar, 100-200/300 arasi hasta gonullude, Faz 1'de saglikl
gonullulerde saptanan tolere edilebilir dozla yapilir. Homojen hasta grubu uzerinde
bir-u¢ yil (ortalama iki yil) devam eden nispeten kisa sureli calismalardir.
Genellikle aglk ama c¢ok kati protokoller yakin izlem ile yurutulur. Faz 2
calismalarda mutlaka klinikk veya tibbi farmakolog olmalidir. Bazen Faz 2
calismalardaki on sonuclarla, Ozellikle onkoloji calismalarinda, Faz 3 talebi

olmaktadir.



Klinik Caligmalar- Faz Ill Caligmalari

Faz 3 calismalar, 1000-3000 hasta gonullude uc-dort yil suren, genellikle cok
merkezli, cok uluslu, randomize, cift-kor nitelikteki calismalardir. Resmi kurulusa
yeni ilac basvurusu yapilana kadar urinun klinik etkinliginin ve yan etkilerinin daha
genis bir hasta populasyonunda degerlendirilmesi s6z konusudur. Ana amag:
“etkinligin kanitlanmasi ve yan etkilerin monitérizasyonu” dur. Etkililik ve glvenlilik
bakimindan tedavi amaciyla kullanilan diger ilaclarla kiyaslama da Faz 3

calismalarda yapilabilir



Klinik Calismalar- Faz IV- Ruhsat sonrasi Calismalar

Ruhsat almis bir ilac ile yapilan genis amacli pazarlama sonrasi izlem

calismalaridir. llaci kullanmakta olan genis hasta topluluklar s6z konusudur. Bu

calismalarin ana amaci “uzun sureli guvenilirlik” verilerinin toplanmasidir.




Genel ifade ile, ruhsat aldiktan sonra bir ilac ile yapilan butun calismalar Faz
4 calismasi kapsamina girer. Birbiri ile ortusen veya iligkili olan cesitli Faz 4

calisma turleri vardir:
1. Farmakoepidemiyolojik calismalar,

2. Farmakovijilans calismalari,

3. Pazarlama sonrasi izlem calismalari (postmarketing surveillance studies).



Ruhsatlandirma bagvurusu sirasinda bilinmeyenler

llacin tam giivenlik profili

- Nadir gorulebilecek Advers ilac reaksiyonlari (insan populasyonu sinirl sayida)
- Gecikmis Advers ilac reaksiyonlari

- Kronik maruziyet ile ortaya cikabilecek Advers ilac reaksiyonlari

- Gebelikte ila¢ kullanimi ile ilgili Advers ila¢ reaksiyonlari

- Polifarmasi

- Calisiimamis populasyonlar (cocuklar, yaslilar)

- Genetik polimorfizm



Advers Etki: ila¢ ruhsata girdikten sonra gozlenen istenmeyen etkilerdir. ideal bir ilac
hedef aldigl etkiyi gosterip tedavi dozunda kullanimda hastaya zarar vermeyen ilactir.

Ancak buna ulasmak her Zaman mumkun degildir.

Yan Etki: llacin istenmeyen etkileri icin kullanilir. Normal dozlarda kullanildigl zaman

gelisebilen ve ilacin farmakolojik oOzellikleri ile ilgili olan istenmeyen etkilerdir.




Advers llac Reaksiyonlari (AIR): llacin artmis veya azalmis, beklenmeyen
farmakolojik etkisi veya toksisitesi olarak veya hastalarda profilaksi (koruma),
teshis ve tedavi dozlarinda ilaca karsi gelisen saghga zararh ve istenmeyen
cevaplardir.

Bu tanim ayrica; ilacin kesilmesini gerektiren, dozunun degistiriimesini
gerektiren, hastanede kalis suresini uzatan ve destekleyici bir tedavi

gerektiren, istenmeyen ve beklenmeyen ilac¢ etkilerini de icerir.



Farmakovijilans:

llaclarin giivenli bir sekilde kullanimlarinin saglanmasi amaciyla advers
reaksiyonlarin ve yarar/risk dengelerinin sistematik bir sekilde izlenmesi, bu
hususta bilgi toplanmasi, kayit altina alinmasi, degerlendirilmesi, arsivienmesi,
taraflar arasinda irtibat kurulmasi ve ilaclarin yol acabilecegi zararin en az duzeye
indirilebilmesi icin gerekli tedbirlerin alinmasi ile ugrasan bir calisma alani veya

disiplindir.



