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BOLUM I
Amag, Kapsam ve Tamimlar

1.1. Amacg

Bu kilavuzun amaci, ilaglarin giivenli sekilde kullanimlarinin saglanmasi i¢in advers
reaksiyonlarin sistematik bir sekilde izlenmesi, bu hususta bilgi toplanmasi, kayit altina
alimmasi, degerlendirilmesi, arsivlenmesi, ilgili tiim taraflar arasinda irtibat kurulmasi, advers
reaksiyonlarin yonetimi ve bildirilmesi baglaminda ruhsat sahibinin sorumluluklarini yerine
getirebilmeleri icin Ilaglarm Giivenliligi Hakkinda Y dnetmelik’in uygulanmasina ait esaslar1 ve
ayrintilar1 belirlemektir.

1.2. Kapsam

Bu kilavuzda, Tirkiye’de ruhsati olan ilaglarla iligkili siipheli advers reaksiyonlarin
(ciddi ve ciddi olmayan) toplanmasi, veri yonetimi ve bildirilmesi ile ilgili olarak Kurum ve
ruhsat sahipleri igin gegerli olan yasal gereklilikler ele almmaktadir. Ozel durumlarda
meydana gelen siipheli advers reaksiyonlarin veya yeni ortaya ¢ikan giivenlilik sorunlarinin
bildirilmesiyle ilgili konular da bu kilavuzda sunulmustur.

Bu kilavuzda, siipheli advers reaksiyonlara neden olmayan (6rn; asemptomatik doz
asimi, suistimal, endikasyon dist kullanim, yanlhs kullanim ya da ila¢ uygulama hatasi)
bireysel olgu giivenlilik raporlarinin (BOGR) veya yeni goriilen giivenlilik sorunlari1 olarak
bildirilmesi gerekmeyen olaylarin ya da kullanim sekillerinin toplanmasi, yonetilmesi ve
bildirilmesi ele alinmamaktadir. Ancak bu bilgilerin, giivenlilik bilgilerinin yorumlanmasi ya
da ilaclarin yarar/risk degerlendirmesi icin toplanarak periyodik yarar/risk degerlendirme
raporlarinda sunulmasi gerekebilir.

1.3. Tanmimlar
Bu kilavuzun amaci dogrultusunda, 6zellikle de bu bdliimde verilen tanimlarla ilgili
olarak, Yonetmelikteki tanimlar gegerli olacaktir.

1.3.1. Advers reaksiyon
Advers reaksiyon bir ilaca kars1 gelisen zararli ve amaglanmayan cevabi ifade eder. Bu
tanima, agsagidakilerden kaynaklanan advers reaksiyonlar dahildir:
e lacin ruhsat sartlar igerisinde kullanilmasi.
e Ruhsat sartlar1 disinda kullanim (doz asimi, endikasyon dis1 kullanim, kétiiye
kullanim, suistimal ve ila¢ kullanim hatalari).
e Mesleki maruziyet.

1.3.2. Bireysel olgu giivenlilik raporu (BOGR)

Advers ilag reaksiyon raporudur. Bu rapor tek bir hastada belirli bir zamanda bir ilag ile
ilgili olarak meydana gelen bir ya da birden fazla siipheli advers reaksiyonun bildirimini igerir.
Gegerli bir rapor, kimligi tespit edilebilen en az bir raportorii, kimligi tespit edilebilen tek bir
hastayi, en az bir slipheli advers reaksiyonu ve en az bir siipheli ilact igermelidir.

1.3.3. Birincil kaynak

Stipheli advers reaksiyon(lar) hakkinda bilgi alinan birincil kaynak, olay1 bildiren kisidir.
Ayni olgu hakkinda, saglik meslegi mensuplar1 ve/veya tiiketici gibi birden fazla birincil
kaynaktan bilgi alinabilir. Bu durumda, birincil kaynaklar hakkindaki tiim detaylar olgu
raporunda verilmelidir.

Saglik meslegi mensubu; siipheli advers reaksiyonlarin bildirilmesi baglaminda; hekim,
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eczacl, dis hekimi, hemsire ve ebeleri ifade eder.

Tiiketici; siipheli advers reaksiyonlarin bildirilmesi baglaminda; hasta ya da bir hastanin
avukati, arkadasi ya da akrabasi/ebeveyni/cocugu gibi saglik meslegi mensubu olmayan
kisileri ifade eder.

Tiiketiciler tarafindan yapilan bildirimlerde; siipheli advers reaksiyonun meydana
geldigini destekleyici nitelikte olan veya kimligi tespit edilebilen bir saglik meslegi
mensubunun ilag ile bildirilen advers olay arasinda nedensellik iliskisi konusunda makul bir
olasiliktan stiphelendigini gésteren tibbi dokiimantasyonlar (6rn; laboratuvar ya da diger test
verileri) sunuluyorsa spontan raporun bir saglik meslegi mensubu tarafindan teyit edildigi
kabul edilir.

Eger tiiketici baslangigta birden fazla reaksiyon bildirir ve bunlardan en az biri tibbi
olarak teyit edilirse, raporun tamami bir saglik meslegi mensubu tarafindan teyit edilmis
spontan bir rapor olarak belgelenmeli ve buna uygun sekilde bildirilmelidir. Benzer sekilde,
eger bir rapor tibbi vasiflara sahip bir hasta, arkadas, hasta yakini ya da bakicisi tarafindan
gonderilirse, bu olgu da bir saglik meslegi mensubu tarafindan teyit edilmis spontan bir rapor
olarak kabul edilmelidir.

1.3.4. Ciddi advers reaksiyon

Ciddi advers reaksiyon, Olime, hayati tehlikeye, hastaneye yatmaya veya hastanede
kalma siiresinin uzamasina, kalict veya onemli bir sakathiga veya maluliyete, dogumsal
anomaliye veya kusura neden olan advers reaksiyonlardir.

Bir olgunun ciddiyetini belirlemek i¢in, advers reaksiyon sirasindaki 6zellikler/sonuglar
dikkate almmalidir. Ornegin, “yasamu tehdit edici” ifadesi, reaksiyon meydana geldigi sirada
hastanin 6liim riski altinda oldugu bir reaksiyon anlamina gelir; daha siddetli olsaydi 6liime
neden olabilecek olan bir reaksiyon bu tanima dahil degildir.

Diger durumlarin ciddi reaksiyonlar olarak kabul edilip edilmeyecegine karar verilirken
tibbi ve bilimsel yargiya basvurulmalidir. Baz1 tibbi olaylar, hastay: tehlikeye atabilir ya da
yukaridaki sonuglardan birinin 6nlenmesi i¢in bir miidahale gerektirebilir. Bu tiir 6nemli tibbi
olaylar “ciddi” olarak kabul edilmelidir. Bu durumlara 6rnek olarak; alerjik bronkospazm i¢in
acil serviste ya da evde yogun tedavi goriilmesi, hastaneye yatisa neden olmayan kan
diskrazileri, konviilsiyonlar ya da ilaca bagimlilik gelismesi veya ilacin suistimal edilmesi
verilebilir.

Bulasict bir ajanin ilag yoluyla bulastigi siiphesi de ciddi advers reaksiyon olarak
degerlendirilmelidir.

Giinliik farmakovijilans faaliyetlerinde slipheli advers reaksiyonlarin siniflandirilmasini,
toplu verilerin analizini ve BOGR’lerin degerlendirilmesini kolaylastirmak amaciyla
EudraVigilance Uzman Calisma Grubu tarafindan Diizenleyici Faaliyetler i¢in Tibbi Sozliik’e
(Medical Dictionary for Regulatory Activities;MedDRA) dayanilarak gelistirilen 6nemli tibbi
olay (Important Medical Events; IME) terimleri listesi iilkemizdeki farmakovijilans
caligmalarinda da kullanilmak iizere Kurum web sitesinde yayimlanacaktir.

1.3.5. Doz asim

Uygulama basina ya da kiimiilatif olarak, Kurum tarafindan onayl1 kisa iirtin bilgilerine
(KUB) gore tavsiye edilen maksimum dozun iizerindeki miktarda ila¢ kullamlmasimni ifade
eder. Doz asimi olup olmadiginin anlasilmasi i¢in mutlaka klinik degerlendirmeye
basvurulmalidir.

1.3.6. Endikasyon dig1 kullanim
Ulkemizde onaylanmis endikasyonlarin disinda ve/veya standart dozlarin iistiinde
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ve/veya yas araligmin disinda ilag kullanimi ile iilkemizde heniiz ruhsatlandirilmamis
ilaglarin sahsi tedavi amaciyla yurt disindan getirtilerek kullanimi hususlar1 “endikasyon dis1
ilag kullanim1” olarak adlandirilmaktadir.

1.3.7. Ilac¢

Ilag, insanlarda bir hastalig1 teshis etme, tedavi etme ya da dnleme 6zelliine sahip
oldugu belirtilerek sunulan ya da farmakolojik, immiinolojik ya da metabolik bir etki yoluyla
bir fizyolojik fonksiyonu eski haline dondiirmek, diizeltmek, degistirmek amaciyla insanlarda
kullanilan madde veya maddeler kombinasyonunu ifade eder.

Bu kilavuzun kapsami yalnizca Tiirkiye’de ruhsatli olan ilaglar i¢in degil, ayn1 zamanda
ayni ruhsat sahibi tarafindan Tiirkiye disinda ticarilestirilen tiim ilaglar i¢in de gecerlidir

1.3.8. Tlag suistimali
Zararh fiziksel veya psikolojik etkilerin eslik ettigi, siirekli veya aralikli olarak kasitlt
asir1 ila¢ kullanimini ifade eder.

1.3.9. Mesleki maruziyet
Ilaca profesyonel ya da profesyonel olmayan bir meslek nedeniyle maruz kalinmasini
ifade eder.

1.3.10. Nedensellik

Advers reaksiyon tanimi, siipheli bir ilag ile bir advers olay arasinda nedensellik iliskisi
ile ilgili olarak en az bir makul olasiliga isaret etmektedir. Advers reaksiyon, advers olaymn
aksine, ila¢ ile meydana gelen durum arasinda bir nedensellik iligkisinden siiphelenilmesi ile
karakterize edilir. TUFAM’a bildirim agisindan, bir olay spontan olarak bildirildiyse, iliski
bilinmiyor ya da belirtilmemis olsa bile bu durum advers reaksiyon tanimina uymaktadir.

Dolayisiyla, saglik meslegi mensuplari, hastalar ya da tiiketiciler tarafindan bildirilen
tim spontan raporlar, raportorler olayin ilgisiz oldugunu ya da bir nedensellik iligkisinin
olmadigini 6zel olarak belirtmedikge slipheli advers reaksiyonlar olarak kabul edilmektedir.

1.3.11. Kétiiye kullamim
Bir ilacin kasten ve uygun olmayan bir sekilde onayli iriin bilgilerine aykir
kullanilmasidir.

BOLUM II
Yapilar ve Siirecler

2.1. Raporlarin toplanmasi

Ruhsatlandirma sonras1 donemde iki giivenlilik rapor tipi mevcuttur: Talepte
bulunulmayan kaynaklardan alinan raporlar ve talepte bulunulan kaynaklardan alinan raporlar.

Ruhsat sahipleri, talepte bulunulan ya da bulunulmayan kaynaklardan alinan tiim
stipheli advers reaksiyon raporlarin1 toplamak ve yonetmek i¢in tiim tedbirleri almalidir. Bu
amacla, bu raporlarin bilimsel degerlendirmesi i¢in yeterli bilginin alinmasima olanak
saglamak tizere bir farmakovijilans sistemi gelistirilmelidir. Bu sistem, toplanan raporlarin
gercek, okunakli, dogru, tutarli, dogrulanabilir ve klinik degerlendirme i¢in miimkiin oldugu
kadar eksiksiz olmasina yardimci olacak sekilde tasarlanmalidir. Sistem ayrica, siipheli advers
reaksiyon raporlarinin zamaninda valide edilmesine ve Kurum ile ruhsat sahipleri arasinda
yasal bildirim zaman ¢ergevesi igerisinde rapor aligverisinin saglanmasina olanak saglayacak
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sekilde yapilandirilmalidir.

2.1.1. Talepte bulunulmayan kaynaklardan alinan raporlar

2.1.1.1. Spontan raporlar

Spontan rapor, bir saglik meslegi mensubu ya da tiiketici tarafindan Kuruma ya da
ruhsat sahibine 6zellikle talep edilmeden iletilen, bir veya birden fazla ilag verilen bir hastada
olusan bir veya birden fazla advers reaksiyonun tarif edildigi ve bir ¢alismadan ya da organize
veri toplama programindan kaynaklanmayan bilgileri ifade eder.

Saglik meslegi mensuplariyla direkt iletisim, basinda yer alan haberler, saglik meslegi
mensuplarinin iiriin tanitim elemanlar1 da dahil olmak {izere firma temsilcileri ile goriismeleri,
hasta derneklerinin {iyelerine yaptiklar1 bildirimler ya da grup davalari sonucunda yapilan
bildirimler spontan rapor olarak kabul edilmelidir.

Kendilerinden talepte bulunulmaksizin tiiketiciler tarafindan bildirilen advers
reaksiyon raporlari, daha sonraki “tibbi teyit”ten bagimsiz olarak spontan rapor olarak kabul
edilmelidir.

2.1.1.2. Literatiir raporlari

Bilimsel ve tibbi literatiir, ozellikle yeni giivenlilik sinyalleri ve ortaya yeni ¢ikan
giivenlilik sorunlarini saptamak iizere ilaglarin giivenlilik profilinin ve yarar/risk dengesinin
izlenmesi i¢in kullanilan 6nemli bir bilgi kaynagidir. Bu nedenle, ruhsat sahiplerinin genis
kapsamli olarak kullanilan referans veri tabanlarim1 (6rn; Medline, Excerpta Medica ya da
Embase) en az haftada bir kez sistematik olarak inceleyerek olasi yayinlardan siirekli olarak
haberdar olmalar1 gerekir. Ruhsat sahibi, literatiir incelemesinde ruhsatina sahip oldugu
laclarin oOzellikleriyle ilgili en fazla makale referansmni igeren referans veri tabanlarinin
kullanilmasini saglamalidir. Ruhsat sahipleri ayrica, ilaglarmin ruhsatli oldugu iilkelerdeki
yerel dergilerde yapilan bilimsel ve tibbi yayimnlarin izlenmesi ve bunlarmn uygun sekilde
firmanin farmakovijilans boliimiiniin dikkatine sunulmasi i¢in prosediirler uygulamalidir.

Taslak metinler ve toplantilara ait yayimlanmis 6zetler dahil olmak {izere bilimsel ve
tibbi literatiirden alinan siipheli advers reaksiyon raporlari, spontan raporlardan ya da
girisimsel olmayan ruhsatlandirma sonrasi ¢alismalardan kaynaklanan BOGR’leri saptamak
ve kaydetmek iizere ruhsat sahibi tarafindan incelenmeli ve degerlendirilmelidir.

Yayinda birden fazla ilagtan soz ediliyorsa, ilgili ruhsat sahibi/sahipleri, yalnizca
yaymnin yazar(lar)inin degerlendirmesine gore siipheli advers olayla en azindan olasi bir
nedensellik iliskisi olanlar1 dikkate almalidir,

Ulkemizde meydana gelen olgulari igeren literatiirlerdeki gegerli BOGR’ler 2.7 ve
2.7.1°de detayli olarak verilen yontemlere uygun sekilde bildirilmelidir.

Kimligi tespit edilebilen her bir hasta i¢in bir olgu raporu olusturulmalidir. Olgu
raporunda 1lgili tibbi bilgiler saglanmal1 ve yayimnin yazar(lar)1 birincil kaynak(lar) olarak kabul
edilmelidir.

2.1.1.3. Diger kaynaklardan alinan raporlar

Ruhsat sahibi tibbi olmayan bir kaynaktan (6rn; basin ya da diger medya) alinan bir
slipheli advers reaksiyon raporundan haberdar oldugunda, bunu spontan rapor olarak kabul
etmeli ve gecgerli bir BOGR’yi olusturan minimum bilgiyi elde etmek {izere olguyu takip
etmek i¢in her tiirlii girisimde bulunmalidir. Diger spontan raporlardaki bildirim zaman
cergeveleri bu durumda da gecerlidir.

2.1.1.4. Siipheli advers reaksiyonlar hakkinda internetten ya da dijital ortamlardan
alinan bilgiler



Ruhsat sahipleri, kendi yonetimleri ya da sorumluluklar altinda olan web sitesi, web
sayfasi, blog, vlog, sosyal ag, internet forumu, sohbet odasi ve saglik portali gibi dijital
ortamlarda/internet sitelerinde olasi siipheli advers reaksiyon raporlari agisindan diizenli olarak
tarama yapmalidir. Bu agidan, dijital ortam ruhsat sahibinin miilkiyeti altindaysa, ruhsat
sahibi tarafindan 6deme yapiliyorsa ve/veya ruhsat sahibi tarafindan kontrol ediliyorsa ruhsat
sahibinin destekleyiciliginde oldugu kabul edilir. Sitenin nihai igerigi ruhsat sahibinin
kontroliinde degilse, ruhsat sahibi tarafindan bir kurulusa/siteye yapilan bagislar (finansal ya
da baska sekilde) miilkiyet olusturmaz.

Taramanin siklig1, olas1 gecerli BOGR ’lerin internet sitesine/dijital ortama gonderildikleri
tarihten itibaren uygun bildirim zaman cer¢evesinde TUFAM’a bildirilmesine olanak
saglayacak sekilde belirlenmelidir.

Ruhsat sahibi, siipheli advers reaksiyon raporlarinin toplanmasini kolaylastirmak igin
kendi web sitelerini de kullanmalidir (bkz. 3.1.1).

Ruhsat sahibi, kendi destekleyiciliginde olmayan bir dijital ortamda herhangi bir siipheli
advers reaksiyon raporunun bulundugundan haberdar olursa, bu raporu bildirim i¢in uygun
olup olmadig1 agisindan degerlendirmelidir.

Talepte bulunulmadan internet ya da dijital ortamlar yoluyla 6grenilen siipheli advers
reaksiyon olgular1 spontan raporlar olarak ele alinmalidir. Spontan raporlardaki bildirim
zaman g¢erceveleri bunlar i¢in de gegerlidir

Internet ya da dijital ortamlardan 6grenilen olgularla ilgili olarak, raportériin kimliginin
tespit edilebilirligi, onun ger¢cek bir kisi olmasi, yani raportoriin irtibat bilgilerinin
dogrulanmasinin miimkiin olmasi1 (6rn; gegerli formatta bir e-posta adresinin verilmis
olmasi) anlamina gelir.

2.1.2. Talepte bulunulan kaynaklardan alinan raporlar

Talepte bulunulan kaynaklardan alinan siipheli advers reaksiyon raporlar; klinik
caligmalardan, girisimsel olmayan ¢alismalardan, kayit sistemlerinden, endikasyon dis1 veya
sahsi tedavi amaciyla kullanimdan, diger hasta destek ve hastalik yonetimi programlarindan,
hasta ya da saglik mesle§i mensubu anketlerinden, insani amacgli ilaca erken erisim
programindan veya etkinlik ya da hasta uyumu hakkinda toplanan bilgileri iceren organize
veri toplama sistemlerinden elde edilen raporlardir. Bu veri toplama sistemlerinin herhangi
birinden elde edilen advers reaksiyon raporlari spontan raporlar olarak kabul edilmemelidir.
Burada istisna, advers olaylarin aktif olarak aranmadigi endikasyon dis1 ila¢ kullaniminda
ortaya ¢ikan siipheli advers reaksiyonlardir. Klinik calismalardan elde edilen bildirimler
“Klinik Arastirmalar Hakkinda Yonetmelik™ ve ilgili kilavuzlara gore yiiriitiiliir.

Bu kilavuz kapsaminda sahsi tedavi, endikasyon disi, hasta destek ve hastalik kontrol
programlari, hasta veya saglik hizmeti saglayicist anketlerinde goriilen advers reaksiyonlar
talepte bulunulan kaynaklardan elde edilen raporlar olarak tanimlanmaktadir.

Toplanan advers olaylarin izlenen ilag ile olas1 bir ilgisinin olup olmadig1 veya siipheli
advers reaksiyonlarin BOGR olarak smniflandirip islenmelerinin gerekli olup olmadigini
belirlemek i¢in ruhsat sahiplerinin eksiksiz ve anlasilir bicimde olgu bilgisi toplayacak ve bu
bilgiyi degerlendirecek bir sistemi olmali ve uygun sekilde nedensellik degerlendirmesi
yapilmalidir. Yalnizca, birincil kaynak veya olguyu alan kisi tarafindan, ¢alisilan ilag ile ilgisi
oldugundan siiphelenilen advers reaksiyonlar bildirilmelidir. Bu raporlar talep edilen raporlar
olarak goriilmeli ve Kuruma yapilan bildirimlerde raporun spontan rapor olmayip, talep edilen
bir kaynaktan elde edilen rapor oldugu vurgulanmalidir.

Hasta destek programlarindan bildirilen advers reaksiyonlar ¢cogunlukla bu programi
yiiriitmekle gorevli hemsirelerin hasta ile yaptig1 telefon goriismelerinden kaynaklanmaktadir.
Hasta destek programin yiirliten firmanin ruhsat sahibi ile yaptig1 anlasma geregi tiim advers
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olaylar ruhsat sahibine bildirilmektedir (6rn;ilag kullanan hastanin sobadan ¢ikan
karbonmonoksit gaziyla zehirlenmesi, ilag kullanimindan 6nce mevcut olan bir yara izinin
diizeltilmesi amaciyla hastanin ila¢ kullanirken cerrahi bir girisime maruz kalmasi gibi...).
S6z konusu advers olaylar oncelikle ruhsat sahibinin farmakovijilans boliimii tarafindan
degerlendirilmeli, sadece ciddi advers reaksiyon yer alan bildirimler TUFAM’a sunulmalidur.
Ruhsat sahibi, bu degerlendirmeyle ilgili tereddiitiiniin oldugu durumlarda ilgili hekime
ulasarak nedensellik iligkisini sorgulamali ve sadece ilagla iliskili oldugu siiphesi bulunanlar
TUFAM’a sunmalidir.

Hasta destek programinin konusu olan ila¢ disindaki diger ilaglarla iliskili advers
reaksiyon raporlar1 da ortaya ¢ikabilir. Bu durumda takip edilen ilag ile bir etkilesim yoksa bu
raporlar hasta destek programini yiiriiten ruhsat sahibi tarafindan siipheli ilacin ruhsat sahibine
bildirilmelidir. ilgili ruhsat sahibi de bu raporu raporlama gereklerine uygun olarak TUFAM’a
bildirmelidir. TUFAM’a bildirim yapilirken raporun baska bir ruhsat sahibinin hasta destek
programi sirasinda tespit edildigi de belirtilmelidir.

2.2. Raporlarin validasyonu

Tiim silipheli advers reaksiyonlar Kuruma bildirilmeden 6nce, raporlara bildirim i¢in
asgari kriterlerin dahil edilmis oldugundan emin olmak amaciyla valide edilmeli ve yalnizca
gecerli BOGR ler bildirilmelidir. Asgari kriterler sunlardir:

e Mesleki vasiflart (6rn; hekim, eczaci, dis hekimi, hemsire, ebe, avukat, tiikketici ya da
saglik meslegi mensubu olmayan diger bir kisi), iSmi, adinin-soyadinin bag harfleri ya
da adresi ile tamimlanabilen kimligi tespit edilebilir bir raportor (birincil kaynak).
Miimkiin olan durumlarda, takip faaliyetlerinin gerceklestirilebilmesi i¢in raportoriin
irtibat bilgileri kaydedilmelidir. Ancak raportér irtibat bilgilerini vermek istemiyorsa,
raporu alan taraf bunu raportér ile teyit eder ve BOGR’de bu hususu belirtir. Yalnizca
raportoriin degil, olgu bilgilerini saglayan tiim taraflarin kimligi tespit edilebilir
olmalidir.

e Admn-soyadinin bas harfleri, dosya numarasi, dogum tarihi, yasi, yas grubu ya da
adresi ile tanimlanabilen kimligi tespit edilebilir tek bir hasta. Bilgiler miimkiin oldugu
kadar eksiksiz olmalidir.

e Bir ya da daha fazla siipheli madde/ilag (Ilaglarin siipheli, etkilesen veya es zamanli
kullanilan ilag¢ olarak siiflandirilmasinda birincil kaynak tarafindan saglanan bilgi
temel alinir).

e Bir ya da daha fazla siipheli advers reaksiyon.

Birincil kaynak, ila¢ ile advers olay arasinda nedensellik iliskisinin olmadigini agikga
beyan etmis ve raporu alan taraf (Kurum ya da ruhsat sahibi) bunu kabul etmigse, minimum
bilgi eksik oldugundan (slipheli ila¢ bulunmadigindan) rapor gegerli bir BOGR sayilmaz.
Ayrica hastanin belirtilmemis bir advers reaksiyon yasadiginin bildirildigi ve yasanan advers
reaksiyonun tipi hakkinda hicbir bilgi verilmedigi durumlarda da rapor gecerli bir BOGR
olarak kabul edilmez. Benzer sekilde, yalnizca bir sonlanim (ya da sonug) bildirilmisse ve (i)
bunun siipheli bir advers reaksiyon olarak diisiinlilmesini saglayacak hic¢bir klinik durum
bilgisi verilmemisse, ya da (ii) birincil kaynak siipheli ilag ile olast bir nedensellik iliskisine
isaret etmemisse rapor gecerli degildir. Ornegin, ruhsat sahibinin hastanin hastaneye
yatirildigindan ya da oldiigiinden haberdar edildigi ve baska hicbir bilginin verilmedigi
durumlar. Boyle durumlarda, bildirilen bilginin bir advers reaksiyon ya da olay olup olmadigina
karar verilirken daima tibbi yargiya bagvurulmalidir. Ornegin, bir ani 6liim raporu genellikle
stipheli advers reaksiyon olgusu olarak kabul edilmeli ve bildirilmelidir.

Bu dort 6geden herhangi birinin mevcut olmamasi, olgunun eksik olarak kabul edilmesi
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ve bildirim i¢in uygun sayillmamasi anlamina gelir. Ruhsat sahiplerinin, eksik veri 6gelerini
toplamak tizere olguyu takip etmek i¢in gerekli 6zeni gostermeleri gerekir. Asgari bilgileri eksik
olan raporlar, devam etmekte olan giivenlilik degerlendirme faaliyetlerinde kullanilmak iizere
yine de ruhsat sahibinin farmakovijilans sistemine kaydedilmelidir.

Siipheli advers reaksiyon raporlarimin internet ya da dijital ortamlar yoluyla toplanmasi
ile ilgili olarak “kimligi tespit edilebilen” terimi, bir raportoriin ve bir hastanin varliginin
dogrulanabilir olmast anlamina gelmektedir.

Bir taraf (Kurum ya da ruhsat sahibi) birincil kaynagin siipheli advers reaksiyonu baska
bir ilgili tarafa da bildirmis olabileceginden haberdar edildiginde, miikerrer olarak bildirilmis
olgunun saptanmasi i¢in gereken tiim ilgili bilgiler BOGR’ye dahil edilmelidir.

Ik olarak bir tiiketici tarafindan bildirilmis olan gegerli bir siipheli advers reaksiyon
olgusu, temas kurulan saglik meslegi mensubunun (tiiketici tarafindan takip bilgileri igin
belirlenmis olan kisi) tiiketicinin siiphesini kabul etmemesi durumunda ilgili olmayan advers
olay diizeyine disiiriilemez. Bu durumda, hem tiiketicinin, hem de saglik meslegi
mensubunun goriisleri BOGR’ye dahil edilmelidir.

Talepte bulunulan kaynaklardan alinan (bkz. 2.1.2) ve birincil kaynagin belirttigi stipheli
ilag ile advers reaksiyon arasindaki makul nedensellik iliski olasiligini, raporu alan tarafin
kabul etmedigi siipheli advers reaksiyon raporlarinda, olgu “ilgili olmayan advers olay”
diizeyine diisiiriilmemelidir. Hem birincil kaynagin, hem de raporu alan tarafin goriisleri
BOGR’ye kaydedilmelidir.

Ayni ilke BOGR ciddiyet kriteri i¢in de gegerlidir; raporu alan taraf birincil kaynagin
bildirdigi ciddiyet kriterini kabul etmiyorsa olgunun diizeyi ‘ciddi’den ‘ciddi degil’e
digtiriilmemelidir.

2.3. Raporlarin takibi

Ik bildirimde, siipheli advers reaksiyon raporlarinda yer alan bilgiler tam olmayabilir.
Bu raporlar, olgularin bilimsel agidan degerlendirilmesi i¢in anlamli olan tamamlayic1 detayli
bilgilerin elde edilmesi amaciyla gerektigi sekilde takip edilmelidir. Takip edilen 6zel ilgi
konusu olaylar, prospektif gebelik raporlari, hastanin 6ldiigiiniin bildirildigi olgular, yeni
risklerin ya da bilinen risklerde degisikligin bildirildigi olgular 6zellikle 6nemlidir. Eksik olan
asgari raporlanabilirlik kriterleri ile ilgili bilgilerin toplanmasi i¢in gdsterilen tiim cabalara ek
olarak takip islemleri yapilmalidir (bkz. 2.2). Takip bilgilerinin alinmasi i¢in gerceklestirilen
tiim girisimler belgelenmelidir.

Takip yontemleri, eksik bilgilerin en 1yi sekilde toplanmasinin saglanmasi i¢in olguya
gore belirlenmelidir. Bu yapilirken, birincil kaynak olgu i¢in anlamli yeni bilgileri géndermeye
tesvik edilmelidir. Birincil kaynaktan ilk raporda zaten verilmis olan bilgileri tekrarlamasin
ve/veya kapsamli anketler doldurmasini talep etmekten kagimilmalidir; bu tiir uygulamalar
kaynagin gelecekte spontan bildirimde bulunma konusundaki istegini kirabilir. Bu nedenle,
takip rapor formlarinin birincil kaynak tarafindan doldurulmasini kolaylastirmak amaciyla, bu
formlardaki bazi veri alanlarinin 6nceden doldurulmasi diisiiniilmelidir.

Direkt olarak tiiketicinin verdigi bilgiler bir advers reaksiyonun meydana gelmis
olabilecegini diislindiiriiyorsa ve bilgiler tam degilse, ek takip bilgilerini almak iizere
belirlenmis olan bir saglik meslegi mensubu ile temas kurulmasi i¢in olur alma girisiminde
bulunulmalidir. Ik olarak tiiketici tarafindan bildirilen bdyle bir olgu bir saglik meslegi
mensubu tarafindan teyit edildikten (tamamen ya da kismen) sonra, bu bilgiler BOGR’de net
olarak vurgulanmalidir.

Biyolojik ilaglar ile ilgili siipheli advers reaksiyonlar i¢in, dogast geregi ilgili tirliniin
kesin olarak tamimlanmasi 6zel Onem tasimaktadir. Bu nedenle, iiriinlin admin ve seri
numarasinin agik olarak belirtilmesi i¢in tiim tedbirler alinmalidir.
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2.4. Veri yonetimi

Stipheli advers reaksiyonlarin elektronik verileri ve yazili raporlari, hastalarmm ve
raportorlerin kimlik bilgilerinin tespit edilebilmesiyle ilgili gizlilik kurallarina uyularak diger
tibbi kayitlarla ayni sekilde saklanmali ve islenmelidir. Hastalarin kigisel kimlik bilgilerini
(verildiyse) igeren hasta kayitlarinin gizliligi her zaman korunmalidir. Bildirimi yapan saglik
meslegi mensuplarinin  kimliginin tespit edilebilmesini saglayan kisisel bilgileri gizli
tutulmalidir. Ancak, ruhsat sahibinin TUFAM’a yapacag1 bildirimlerde biliniyorsa raportoriin
kimlik bilgilerinin ve iletisim bilgilerinin verilmesi gerekmektedir. Hastanin ve raportdriin
kimlik bilgilerinin tespit edilebilirligi baglaminda, olgu raporu TUFAM’dan ruhsat sahibine
iletilirken gizlilik esaslar1 gozetilmelidir.

Farmakovijilans verilerinin emniyetinin ve gizliliginin saglanmasi i¢in, belgelere ve veri
tabanlarina yalnizca yetkili personelin erismesine izin veren siki erisim kontrolleri
uygulanmalidir.

Birincil kaynaktan alinan veriler, tarafsiz olarak ve filtrelenmeden iglem gormeli ve veri
girisi ya da 