
‹LAÇ VE ECZACILIK

Farmakovijilans›n önemi ve
Türkiye’de farmakovijilans
uygulamalar› 

Hacettepe Üniversitesi Eczac›l›k fakültesinden 1985 y›l›nda mezun oldu.
Ayn› fakültenin Farmasötik Toksikoloji Anabilim Dal›nda uzmanl›k e¤itimini
tamamlad›. Halen Sa¤l›k Bakanl›¤› ‹laç ve Eczac›l›k Genel Müdürlü¤ü,
Türkiye Farmakovijilans Merkezi (TÜFAM) müdürü olarak çal›flmalar›na
devam etmektedir. 

Uzm. Ecz. 
Demet Ayd›nkarahalilo¤lu

armakovijilans, ad-
vers etkilerin ve be-
fleri t›bbî ürünlere
ba¤l› di¤er muhtemel
sorunlar›n saptanma-
s›, de¤erlendirilmesi,
tan›mlanmas› ve ön-
lenmesi ile ilgili bilim-

sel çal›flmalar› ifade etmektedir. Yunan-
ca ilaç anlam›na gelen “pharmakon”
kelimesi ile Latince tetikte olmak, uyan›k
olmak anlam›na gelen “vigilans” kelime-
lerinin birlefltirilmesiyle oluflturulmufl bir
kelimedir. 

‹laçlar›n ruhsatland›r›ld›ktan sonra gü-
venliliklerinin takip edilmesi son derece
önemlidir. Birçok ilaç ruhsatland›r›l›p pi-

yasaya verildikten sonra ciddi advers
etkiler oluflturmalar› nedeni ile piyasa-
dan kald›r›lm›fl veya ruhsat sahipleri ila-
c› piyasadan geri çekmek zorunda kal-
m›fllard›r. Bunun nedenleri;

� Hayvan deneylerinin ilac›n insanda-
ki güvenlili¤ini tespit etmek için yeter-
siz kalmas›, 

� Klinik araflt›rmalarda seçilmifl ve s›-
n›rl› say›da hasta ile çal›fl›lmas›, araflt›r-
ma süresinin ve kullan›m koflullar›n›n
günlük hayattan farkl›l›k göstermesi, 

� 1/10 000 insidans›nda görülen ad-
vers etkiler için en az 30 000 kiflinin ila-
ca maruz kalmas›n›n gerekli olmas›,

ancak; ruhsat al›nan sürece kadar
5000’den az insan›n ilac› kullanm›fl ol-
mas› nedeniyle klinik araflt›rmalar s›ra-
s›nda ancak s›kl›kla görülen advers et-
kilerin tespit edilebilmesi,

� Seyrek olarak görülen ciddi advers
etkiler, kronik toksisite, özel hasta
gruplar› (çocuklar, yafll›lar, gebeler gi-
bi,…) ve  ilaç etkileflmeleri konular›nda
elde edilen bilginin genellikle yetersiz
olmas›d›r. 

Dünyada hastaneye yap›lan baflvurula-
r›n % 3-6’s›n›n advers etkilere ba¤l› ol-
du¤u bildirilmektedir. Yap›lan bir meta
analiz çal›flmas›nda ABD’de advers et-
kilere ba¤l› mortalitelerin 4.- 6. s›ralarda
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oldu¤u gösterilmifltir. Advers etkilere
ba¤l› olarak hastaneye yap›lan müraca-
atlar ve hastanede yat›fl s›ras›nda ad-
vers etkilerin oluflmas›na ba¤l› olarak
hastanede yat›fl›n uzamas›, bütçeye ek
mali yük getirmektedir. Ayr›ca, üretim
kayb›na da sebep olmaktad›r. 

Dünya Sa¤l›k Örgütü (DSÖ), her ülke-
nin kendi ulusal farmakovijilans sistemi-
ni kurmas› gerekti¤ini önermektedir.
Bunun nedenleri aras›nda:

� Ülkeler aras›nda hastal›klar ve reçe-
teleme al›flkanl›klar›nda farkl›l›klar gö-
rülmesi, 

� Genetik farkl›l›klar, diyet, kültür farkl›-
l›klar›, gelenekler, 

� Farmasötik kalite ve kompozisyonu
etkileyen ilaç üretim yöntemlerindeki
farkl›l›klar,

� ‹lac›n da¤›t›m› ve kullan›m›ndaki (en-
dikasyon, doz, …) farkl›l›klar,

� Tek bafl›na veya di¤er ilaçlarla bir-
likte kullan›ld›¤›nda çeflitli toksikolojik
sorunlara yol açabilen bitkisel ilaçlar›n
kullan›m›n›n ülkeler aras›nda farkl›l›k
göstermesi say›labilir. 

Türkiye’de ilaç güvenlili¤inin takibi ama-
c›yla, Türk ‹laç Advers Etkilerini ‹zleme
ve De¤erlendirme Merkezi (TADMER)
1985 y›l›nda ‹laç ve Eczac›l›k Genel Mü-
dürlü¤ü, Kalite Kontrol Daire Baflkanl›¤›
bünyesinde kurulmufl ve 1987 y›l›nda
DSÖ ‹laç ‹zleme ‹flbirli¤i Merkezine 27.
üye olarak kabul edilmifltir. 2007 y›l› iti-
bariyle bu merkezle 83 devletin farma-
kovijilans sistemleri tam üye olarak, 18
devlet ise gözlemci üye olarak iflbirli¤i
yapmaktad›r. 1968 y›l›nda kurulan bu
sistemde 2007 y›l› itibariyle veri taban›n-
da toplanan advers etki bildirim say›s›
3,7 milyon vaka raporuna ulaflm›fl du-
rumdad›r. DSÖ bu vaka raporlar›n› in-
celeyerek sinyal oluflturmakta ve olufl-
turdu¤u sinyalleri üye ülkelere duyur-
maktad›r.

‹laç Güvenli¤i ‹zleme, De¤erlendirme
fiube Müdürlü¤ü’nün 24 Kas›m 2004
tarihinde kurulmas› ile birlikte ilaç gü-
venlili¤in izlenmesi ile ilgili konular h›z
kazanm›flt›r. 22 Mart 2005 tarihinde
“Befleri T›bbi Ürünlerin Güvenli¤inin ‹z-
lenmesi ve De¤erlendirilmesi Hakk›nda
Yönetmelik” yay›mlanm›fl,  30 Haziran
2005 tarihinde “Befleri T›bbi Ürün Ruh-
sat› Sahipleri için Farmakovijilans K›la-
vuzu” ile birlikte yürürlü¤e girmifltir. Yö-
netmelikle birlikte merkezin sorumluluk-

lar› art›r›larak daha kapsaml› hale getiril-
mifl ve ad› Türkiye Farmakovijilans Mer-
kezi (TÜFAM) olarak de¤ifltirilmifltir. 

Yönetmelik, ruhsat/izin sahibine, sa¤l›k
mesle¤i mensuplar›na, sa¤l›k kurum ve
kurulufllar›na ve Bakanl›¤a birtak›m so-
rumluluklar yüklemektedir. 

Yönetmelik gere¤ince; sa¤l›k mesle¤i
mensuplar›, hastalar›nda ilaçlar›n kulla-
n›m›na ba¤l› olarak meydana gelen cid-
di ve beklenmeyen advers etkileri do¤-
rudan veya görev yapt›klar› sa¤l›k kuru-
lufllar›ndaki farmakovijilans irtibat nokta-
s› arac›l›¤› ile on befl gün içinde TÜ-
FAM’a bildirmekle yükümlüdürler. Bu-
nun d›fl›nda baz› özel durumlarda da on
befl gün içinde raporlama yap›lmas›
gerekmektedir. Bunlar:

11-- Piyasaya yeni ç›kan ilaçlarla görülen
tüm flüpheli advers etkiler,  

22-- S›kl›¤›nda art›fl meydana gelen ad-
vers etkiler,

33-- ‹laç-ilaç, ilaç-g›da veya ilaç-g›da kat-
k› maddeleri ile olan etkileflmeler sonu-
cu meydana gelen advers etkiler, 

44-- Gebelik s›ras›nda ilaç kullan›m›, 

55-- Türkiye'de ruhsatl›/izinli olmayan, an-
cak flahsi tedavi için Bakanl›kça ithal
edilmesine izin verilen befleri t›bbi ürün-
ler ile, Türkiye'de ruhsatl› ürünlerin
onaylanmam›fl endikasyonda flahsi te-
davi amaçl› ve reçete onaylanmas› su-
reti ile kullan›m› esnas›nda ortaya ç›kan
advers etkiler, 

66-- Hayati tehlike tafl›yan hastal›klar›n te-
davisinde kullan›lan ilaçlar, afl›lar ve
kontraseptiflerle meydana gelen etki-
sizlik olaylar›, 

77-- ‹lac›n intihar e¤ilimine ve bunun de-
vam›nda flüpheli ilac›n veya baflka ilaç-
lar›n doz afl›m›na neden oldu¤una ifla-
ret eden durumlar›,  

88-- Ciddi ve beklenmeyen advers etkile-
re yol açan yanl›fl kullan›m ve suiistimal
olaylar›d›r.

Advers etki bildirimlerinin yap›lmas›nda
TÜFAM taraf›ndan haz›rlanm›fl olan Ad-
vers Etki Bildirim Formu kullan›lmal›d›r.
Formun bulunmamas› halinde yaz› ile
yap›lan bildirimler de kabul edilmektedir. 

Advers Etki Bildirim Formu’nda yer alan
bilgilerin mümkün oldu¤unca tam ola-
rak doldurulmufl olmas› gereklidir. Ge-
rek görülürse,  forma ek bilgi verebil-
mek amac›yla sayfa ilavesi yap›labilir,
ya da form içeri¤inde yer bulamayan
ancak belirtilmesi önemli görülen hu-
suslar ek bilgi olarak sunulabilir. 

Afl›lar için T.C. Sa¤l›k Bakanl›¤› Temel
Sa¤l›k Hizmetleri Genel Müdürlü¤ü ta-

raf›ndan 03.11.2003 tarih ve 2003/127-
16513 say› ile yay›mlanarak yürürlü¤e
giren Afl› Sonras› ‹stenmeyen Etki ‹zlem
Sistemi daimi genelgesinin ekinde yer
alan ve gerek görüldükçe güncellenen
“Afl› Sonras› ‹stenmeyen Etki Bildirim ve
‹nceleme Formu” kullan›lmal›d›r.  

Advers Etki Bildirim Formunda esas
olarak dört ana bölüm bulunmaktad›r: 

AA-- HHaassttaayyaa  aaiitt  bbiillggiilleerr::

Ad› ve soyad›, do¤um tarihi, do¤um ta-
rihi bilinmiyorsa yafl›, cinsiyeti, boyu,
a¤›rl›¤›. 

BB-- AAddvveerrss  eettkkiiyyee  aaiitt  bbiillggiilleerr::

11-- Advers etkinin tan›m› ve fliddeti (Bu
tan›m yap›l›rken, mümkün oldu¤unca
t›bbî terminoloji kullan›lmal›d›r. Pruritus,
apne, ürtiker gibi,...), advers etkinin
bafllang›ç tarihi, advers etkinin bitifl tari-
hi,  advers etkinin sonucu (hastal›¤›n te-
davisinin sonucu de¤il, oluflan advers
etkinin sonucu yaz›lmal›d›r.)

22-- Ciddiyet kriterleri (ölüm meydana
geldiyse, ölüm nedeninin ICD-10’a gö-
re s›n›fland›r›lmas› beklenir. Otopsi ya-
p›ld›ysa, otopsi bulgular› veya otopsi ra-
poru da eklenmelidir.  Ölümün bir ad-
vers etki olmad›¤›, bir sonuç oldu¤u
unutulmamal›d›r.)  

33-- Laboratuvar bulgular› (tarihleriyle bir-
likte)

44-- ‹lgili t›bbi öykü / eflzamanl› hastal›klar
(Olgunun de¤erlendirilmesinde yard›m-
c› olacak her türlü iliflkili bilgi -alerji, ge-
belik, afl›r› sigara ve alkol kullan›m›, he-
patik/renal yetmezlik, diyabet, hipertan-
siyon, ...- eklenmelidir. Konjenital ano-
maliler için gebelikte annenin ald›¤› tüm
ilaçlar ve maruz kald›¤› hastal›klar ile
birlikte son menstrüasyon tarihi de belir-
tilmelidir.) 

CC..  KKuullllaann››llaann  tt››bbbbîî  üürrüünnllee  iillggiillii  bbiillggiilleerr::

11-- fiüpheli ilac›n ismi,  

22-- Verilifl yolu,

33-- Günlük dozu (mg/kg hesab› ile veri-
len ilaçlarda veya mÇ hesab› ile verilen
ilaçlarda gerekli hesaplamalar yap›lma-
l›d›r. Kür olarak kullan›lan ilaçlarda ilac›n
kaç›nc› küründe advers etki görüldü¤ü
mutlaka bildirilmelidir. ),

44-- ‹laca bafllama tarihi,

55-- ‹lac›n kesildi¤i tarih (‹lac›n kullan›m›
kesilmemiflse, “DEVAM” yaz›lmal›d›r.
Kesin olarak ilac›n hangi tarihlerde kul-
lan›ld›¤› bilinmiyor, ancak belli bir za-
man süresi verilebiliyorsa -3 hafta, 2
gün gibi- bu süre yaz›lmal›d›r.),

66-- ‹lac›n hangi endikasyon için kulla-
n›ld›¤› (ilac›n kullan›ld›¤› endikasyon
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k›saltma yap›lmadan yaz›lmal› ve
mümkünse ICD-10’a göre s›n›fland›r›l-
mal›d›r.), 

77-- Advers etki ortaya ç›k›nca ilac›n kul-
lan›m›n›n b›rak›l›p b›rak›lmad›¤›na dair
bilgi, 

88-- ‹lac›n kullan›m› b›rak›ld›ysa veya doz
azalt›ld›ysa advers etkinin azal›p azal-
mad›¤›na dair bilgi,

99-- Advers etki olufltuktan sonra ilac›n
kesilmesini takiben advers etki düzel-
dikten  sonra yeniden ilaca bafllan›l›p
bafllan›lmad›¤› hakk›nda bilgi, 

1100-- ‹laca yeniden bafllan›l›nca advers
etkinin tekrarlay›p tekrarlamad›¤›na
dair bilgi,

1111-- Eflzamanl› olarak kullan›lan ilaç /
ilaçlar,

Advers etki oluflmas›ndan bir önceki ay
boyunca hastan›n kullanm›fl oldu¤u
tüm ilaçlar da bildirilmelidir. Aplastik
anemi, fibrozis ve kanser gibi baz› ad-
vers etkilerde daha uzun süreler dahi
iliflkili olabilmektedir. Reçeteye tabi ol-
mayan ürünler, majistral olarak haz›rlan-
m›fl ürünler, bitkisel ürünler ve diyete
katk› amac› ile kullan›lan ürünler de -ilgi-
li olduklar› ölçüde- dahil edilmelidir. 

‹laç-besin etkileflmesi aç›s›ndan da etki-
leflmesi muhtemel olan besinlerden de
bahsedilmelidir. Eflzamanl› olarak kulla-
n›lan ilac›n ad›, verilifl yolu, günlük dozu,
ilaca bafllama ve ilac› kesme tarihleri,
endikasyonu (ICD-10) yaz›lmal›d›r.

Advers etkinin tedavisi için kullan›lan
ilaçlar, eflzamanl› kullan›m olarak de-
¤erlendirilmez, bu nedenle bu tip ilaçlar
bu bölüme yaz›lmamal›d›r. 

1122-- Di¤er gözlemler ve yorum: 

Üretim ya da saklama koflullar›ndan
kaynaklanan kalite sorunlar›ndan flüphe
ediliyorsa, sorun ile birlikte ilac›n seri
numaras› ve son kullanma tarihi de bil-
dirilmelidir. 

1133--  Advers etkinin tedavisi için kullan›-
lan yöntemler ve ilaçlar  kullan›lan tarih-
lerle birlikte yaz›lmal›d›r. 

DD-- BBiillddiirriimm  yyaappaann  kkiiflfliiyyee  aaiitt  bbiillggiilleerr::

Ad› soyad›, mesle¤i, telefon numaras›,
adresi, faks numaras›, e-posta adresi,
imza, raporun firmaya da bildirilip bildi-
rilmedi¤i bilgisi, rapor tarihi, rapor tipi (ilk
takip) (takip raporlar›nda ilk raporun TÜ-
FAM’a gönderilme tarihi yaz›lmal›d›r.)

Sa¤l›k Bakanl›¤›’na yap›lan bildirimler-
de, hastan›n ve bildirimde bulunan sa¤-
l›k mesle¤i mensubunun kimli¤i, adresi
Bakanl›k’ça gizli tutulur. Bu kiflilerin r›za-
s› olmaks›z›n bu bilgiler hiçbir amaçla
TÜFAM personeli d›fl›ndaki kiflilere

aç›klanamaz.

EE--  RRuuhhssaatt// iizziinn  ssaahhiibbiinnee  aaiitt  bbiillggiilleerr::

Yaln›zca ruhsat/izin sahibi taraf›ndan
yap›lan bildirimlerde doldurulmas› ge-
rekmektedir.

Geliflmifl ülkelerde ilaç kullan›m›na ba¤-
l› olarak meydana gelen advers etkiler
veri tabanlar›nda biriktirilerek, sinyal
aranmakta ve bunun sonucunda ilaçla-
r›n prospektüslerinin kontrendikasyon,
uyar›lar/önlemler, advers etkiler gibi gü-
venlilikle ilgili bölümlerinde de¤ifliklik
yap›lmakta, endikasyonlar k›s›tlanmak-
ta veya ilaç piyasadan çekilebilmekte-
dir. TÜFAM geliflmifl ülkelerde ilaç gü-
venlili¤i ile ilgili meydana gelen gelifl-
meleri izleyerek, Türkiye’de bunlarla il-
gili gerekli tedbirleri almaktad›r. Sa¤l›k
mesle¤i mensuplar›n›n hastalar›nda ilaç
kullan›m› sonucu gördükleri advers etki-
leri bildirmeleri ülke olarak kendi verile-
rimizi elde etme ve sinyal oluflturma im-
kân› sa¤layacakt›r. 

Unutulmamal›d›r ki, farmakovijilans bir
halk sa¤l›¤› hizmetidir ve tüm sa¤l›k
mesle¤i mensuplar›n›n sorumlulu¤un-
dad›r. TÜFAM’›n baflar›s› sa¤l›k mesle¤i
mensuplar›n›n farmakovijilans sistemi-
ne kat›l›m›na ba¤l›d›r.

Advers etki bildirim formlar›
http://www.iegm.gov.tr adresinden te-
min edilerek 0 312 309 71 18’e faks çe-
kilebilir veya posta ile TÜFAM’a ulaflt›r›-
labilir. Ayr›ca sorulmak istenen konular
için TÜFAM 0 312 309 11 41/1192 nu-
maral› telefondan aranabilir. 
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AAddvveerrss  eettkkii::  Bir befleri t›bbi
ürünün hastal›ktan korunma, bir
hastal›¤›n teflhis veya tedavisi
veya bir fizyolojik fonksiyonun
iyilefltirilmesi, düzeltilmesi veya
de¤ifltirilmesi amac›yla kabul
edilen normal doz ile ortaya ç›kan
ölüme, hayati tehlikeye, hastan-
eye yatmaya veya hastanede
kalma süresinin uzamas›na, kal›c›
veya belirgin sakatl›¤a veya ifl 
göremezli¤e, konjenital anomaliye
veya do¤umsal bir kusura neden
olan etki.  

BBeekklleennmmeeyyeenn  aaddvveerrss  eettkkii::  Befleri
t›bbi ürüne ait k›sa ürün bilgileri ile
niteli¤i, fliddeti veya sonlan›m›
aç›s›ndan uyumlu olmayan
advers etki.

SSppoonnttaann  bbiillddiirriimm::  Befleri t›bbi 
ürünlerin rutin kullan›m› esnas›nda
bir hastada bir veya daha fazla
befleri t›bbi ürünün kullan›m› ile
ortaya ç›kan flüpheli advers
etkinin sa¤l›k mesle¤i mensubu
taraf›ndan, firmaya ve TÜFAM’a
Advers Etki Bildirim Formu doldu-
rularak veya Formun bulunma-
mas› halinde yaz›l› olarak
bildirilmesi.

AAddvveerrss  eettkkii  bbiillddiirriimm  ffoorrmmuu::  Bir
kiflide befleri t›bbî ürün
kullan›m›na ba¤l› olarak ortaya
ç›kan ürün advers etkisi ile ilgili
bilgilerin yer ald›¤› form.

FFaarrmmaakkoovviijjiillaannss  iirrttiibbaatt  nnookkttaass››::
Sa¤l›k kuruluflunda advers etkilerin
bildirilmesini teflvik etmekten, far-
makovijilans verilerini toplamaktan
ve TÜFAM’a iletmekten, erekti¤inde
e¤itim ve bilgilendirme çal›flmalar›
yapmaktan sorumlu flah›s veya
konu ile ilgili birim.  

SSaa¤¤ll››kk  mmeessllee¤¤ii  mmeennssuubbuu::  Hekim,
eczac›, difl hekimi veya
hemflireler. Raporlar, hekim ve difl
hekimleri d›fl›ndaki sa¤l›k mesle¤i
mensuplar›nca haz›rlanm›flsa,
mümkünse t›bben ehliyetli bir
kifliden konuya iliflkin detayl› daha
fazla bilgi edinilmelidir.

SSiinnyyaall::  Bir advers olay ile befleri
t›bbi ürün aras›ndaki, bilinmeyen ya
da daha önce yeterince dökü-
mante edilmemifl, muhtemel bir
nedensellik iliflkisi ile ilgili rapor-
lanm›fl bilgi. (Bir sinyal üretmek için,
olay›n ciddiyeti ve bildirim kalitesine
göre de¤iflmekle birlikte, genellikle
birden fazla rapor gerekir.) 

TTaann››mmllaarr


