BESERI TIBBI URUNLERIN RUHSATLANDIRMA SURECINE ILiSKIN GUVEN
UYGULAMALARI KILAVUZU

BIRINCI BOLUM
Amac, Kapsam, Dayanak ve Tanimlar

Amacg

MADDE 1- (1) Bu kilavuzun amaci, beseri tibbi iirlinlerin ruhsatlandirma siirecindeki giiven
uygulamalar1 hakkinda yapilacak is ve islemlerin usul ve esaslarini belirlemektir.

Kapsam

MADDE 2- (1) Bu kilavuz iilkemizde heniiz ruhsatlandirilmamis beseri tibbi iiriinlere iligkin;
a) Diinya Saglik Orgiitii (DSO) tarafindan 6n yeterlilik kapsaminda yapilan 6nceki
degerlendirmeler veya

b) ICH (Uluslararas1 Harmonizasyon Konseyi) kurucu veya daimi iiyesi yetkili otoriteleri,
Avusturalya Ulusal Ilag Otoritesi (TGA) veya Ingiltere Ulusal ilag Otoritesi (MHRA)
tarafindan ruhsatlandirmaya iliskin yapilan dnceki degerlendirmeler

kapsaminda hazirlanan degerlendirme raporlarinin, ruhsat bagvurularinin  Kurumda
degerlendirilmesine yonelik is ve islemlere rehberlik etmesi agisindan kullanilmasini kapsar.
Dayanak

MADDE 3- (1) Bu kilavuz, 11.12.2021 tarihli ve 31686 sayili Resmi Gazete’de yayimlanan
Beseri Tibbi Uriinler Ruhsatlandirma Y6netmeligine dayanarak hazirlanmustir.

Tanimlar

MADDE 4- (1) Bu kilavuzda gecen;

a) DSO ile Isbirligine Dayali Hizli Ruhsatlandirma Prosediirii: Basvuru sahiplerinin &n
yeterlilik listesinde yer alan beseri tibbi {iriinleri i¢in talep etmesi ve Kurum tarafindan uygun
bulunmasi durumunda giiven yoluyla ruhsatlandirmada uygulanan prosediirti,

b) Giiven: Belirli bir yetki alani i¢inde yer alan Kurum tarafindan, kendi kararimi verirken
baska bir diizenleyici otorite veya giivenilir bir kurum tarafindan gergeklestirilmis olan
degerlendirmeleri vb. giivenilir bilgileri géz Oniinde bulundurmasmi veya bu gibi
degerlendirmelere biiylik 6l¢iide agirlik vermesini,

¢) Kurum: Tiirkiye ilag ve Tibbi Cihaz Kurumunu,

¢) Referans diizenleyici otorite: S6z konusu beseri tibbi iiriine daha 6nce onay/ruhsat vermis ve
yaptig1 degerlendirmelerin beseri tibbi iiriiniin iilkemizde ruhsatlandirilmasinda rehberlik etmesi
icin ruhsat bagvuru sahibi tarafindan kullanildig1 giivenilir bir otoriteyi,

d) Beseri tibbi iiriinlin ayniligl: Kalitatif ve kantitatif bilesim, yitilik, farmasotik sekil,
kullanim amaci, saklama kosullari, iiretim siireci, iiretim yeri, etkin maddelerinin tedarikg¢ileri,
yardimc1 maddelerin kalitesi gibi beseri tibbi iiriine 6zgii 6zelliklerin karsilagtirilan beseri tibbi
iiriinler i¢in ayn1 olmas: ile giiven duyan otoriteye (Tiirkiye Ila¢ ve Tibbi Cihaz Kurumunu)
ibraz edilen beseri tibbi {iriin ile referans alinan diizenleyici otorite tarafindan onaylanan beseri
tibbi {iriiniin esasen ayni olmasi; giivenlilik, etkililik ve kalite, endikasyon ve kullanim
kosullarina iligkin destekleyici ¢alisma sonuglarinin ayni olmasi vb. yoniinden beseri tibbi
iirlinlerin ayn1 olmasini,

e) Yonetmelik: Beseri Tibbi Uriinler Ruhsatlandirma Y6netmeligini ifade eder.
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IKINCI BOLUM
Degerlendirme ve Ruhsat Basvuru Sahibi

Ruhsat bagvurularinin giiven uygulamalari1 kapsaminda degerlendirilmesi

MADDE 5- (1) Giiven uygulamalar1 dogrultusunda alinmis kararlar i¢in referans diizenleyici
otoritelerin karar, degerlendirme ve bilgilerine giivenilmis olsa dahi giiven duyan Kurum
bagimsiz, sorumlu ve mesuldiir.

(2) Kurum; mevzuatlar, yarar-risk degerlendirmesi, karsilanmayan tibbi ihtiyaglar, risk yonetim
planlar1 ve beseri tibbi liriinlerin stabilite ¢alismalarinda farkli iklim kusagi segilmesi gibi kalite
ile ilgili hususlarda referans diizenleyici otorite degerlendirmelerinden farkli degerlendirmeler
sunabilir.

3) Kuruma sunulan {iriin ile referans diizenleyici otorite tarafindan onaylanan {iriin esas olarak
ayn1 olmalidir.

4)Ruhsat bagvuru sahibi gerekcelendirilmis olast  farkliliklarin  etkisi  hakkinda
degerlendirmelerini Kuruma sunmalidir ve Kurum; referans diizenleyici otorite degerlendirme
ve kararlarin1 degerlendirmelerinde dikkate alir.

(5) Beseri tibbi {irtiniin ayniligi konusunda siiphe olmasi durumunda, Kurum basvuru
sahibinden ek bilgi talep edebilir veya referans diizenleyici otorite ile iletisime gegebilir.

(6) Yonetmeligin 38 inci maddesi dogrultusunda, ruhsatlandirilacak beseri tibbi iiriinlerin
giiven kapsaminda degerlendirmesine iligkin uygunluk durumunun tespitine yonelik, bagvuru
sahibi tarafindan Kuruma oncelik degerlendirme basvurusu yapilir. Oncelik Degerlendirme
Kurulu (ODEK) karar1 basvuru sahibine bildirilir.

(7) ODEK tarafindan uygun bulunan basvurular i¢in basvuru sahibi tarafindan Yénetmelik ve
bu kilavuzun Ek-1’inde belirtilen gereklilikler dogrultusunda hazirlanmis basvuru dosyasi
Kuruma sunulur. Bagvuruya iligkin YoOnetmeligin 12 nci maddesinde belirtilen ©n
degerlendirme siireci yiiriitiiliir. DSO ile Isbirligine Dayali Hizl1 Ruhsatlandirma Prosediiriinde
degerlendirme siireci, DSO’niin Kuruma ilgili verilere erisim saglamasini takiben baslar.

(8) Ruhsatlandirma siireci baglayan beseri tibbi iirlinlerin Kurumumuzca degerlendirme siireci
60 giin icerisinde tamamlanir. Bagvuru sahibine eksiklik bildirilmesi durumunda bu siire durur.
Kurum tarafindan degerlendirmenin tamamlanmasini takip eden 30 giin icerisinde bagvuru
sahibine degerlendirme sonucu bildirilir.

(9) DSO ile Isbirligine Dayali Hizli Ruhsatlandirma Prosediirii'nde DSO’ye de 30 giin
icerisinde degerlendirme sonucu bildirilir.

Ruhsat bagvuru sahibinin yiikiimliiliikleri

MADDE 6- (1) DSO tarafindan 6n yeterlilik verilmis veya referans diizenleyici otoriteler
tarafindan ruhsatlandirilmis dosyanin aynisinin ruhsatlandirma/én yeterlilik sonrasi onayli
giincellemeleri de igerecek sekilde Kuruma sunuldugunu taahhiit etmek,

(2) Kurum tarafindan talep edilen her tiirlii bilgi ve belgeyi eksiksiz olarak sunmak,

(3) Referans diizenleyici otoriteye iliskin degerlendirme raporunu Kuruma sunmak,

(4) Referans diizenleyici otorite veya DSO tarafindan 6n yeterlilik verilmis beseri tibbi iiriin
icin, bu otoritelerce birbiriyle ¢elisen kararlar bulunmasi durumunda, tiim ilgili otoritelere
iliskin degerlendirme raporunu veya geri ¢cekme durumunda geri ¢ekilmeye iligskin yazigmalari
Kuruma bildirmek,
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(5) Dérdiincii fikrada belirtilen durumlarda kararlardaki farkliliklar (ret, geri ¢ekmeye neden
olabilecek yazigmalar, endikasyon, dozlama, saklama kosullari, raf dmriine iliskin farkliliklar
veya diger kisitlamalar) agik sekilde belirten iist yazi ile birlikte Kuruma sunmakla yiikiimliidiir.

DORDUNCU BOLUM
Cesitli ve Son Hiikiimler

Hiikmii Bulunmayan Haller

MADDE 7- (1) Bu Kilavuzda belirtilmeyen hususlar i¢in ilgili mevzuat hiikiimleri gegerlidir.
Yiiriirliik

MADDE 8- (1) Bu Kilavuz yayimu1 tarihinde yiirtirliige girer.

Yiiriitme

MADDE 9- (1) Bu Kilavuz hiikiimlerini Tiirkiye ila¢ ve Tibbi Cihaz Kurumu Bagkan: yiiriitiir.
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EK1
Sunulmasi Gereken Belgelere Iliskin Gereklilikler

A. Referans diizenleyici otoriteye sunulan dokiimanlar

1. Kuruma ve referans diizenleyici otoriteye sunulan dokiimanlarin karsilastirilabilirligi:

a) Kuruma ve referans diizenleyici otoriteye, referans diizenleyici otorite tarafindan 6n yeterlilik
verilen / ruhsatlandirilan beseri tibbi {iriine iliskin sunulan belgeler ayn1 olmalidir.

b) Kuruma sunulacak tiim belgeler ve modiiller CTD kilavuzuna uygun olarak hazirlanmalidir.
Modiil 1 ve bagvuru formu hem referans diizenleyici otoriteye sunuldugu sekilde hem de
Kurumumuz gerekliliklerine gore diizenlenerek sunulmalidir.

2. Referans diizenleyici otorite karar1 sonrasinda yapilan degisiklik veya eklemeler:

a) Referans diizenleyici otorite tarafindan ilk onay verildikten sonra yapilan her tiirlii degisiklik
veya ekleme, Kuruma bagvuru sirasinda, ilgili glincel dokiimanlar ile birlikte, bagvuru dosyasi
veya ilgili modiile dahil edilerek veya ayr1 olarak Kuruma bildirilmelidir.

b) Degisikliklere iliskin bilgi iist yazida belirtilmeli ve s6z konusu degisiklikleri detayli sekilde
igeren, mevcut ve onerilen duruma iliskin karsilastirmali tablo sunulmalidir.

3. Etkin Madde Ana Dosyas1 (EMAD):

a) S0z konusu bagvuruya iligkin referans diizenleyici otoriteye sunulan EMAD ig¢in, erigim
yazisi, kapali kisma iliskin degerlendirme raporu, sorularin listesi ve EMAD sahibinin kapali
kisma iligkin cevaplarin1 da igeren kapali kismin birebir kopyast EMAD sahibi tarafindan
sunulmalidir.

b) Eger EMAD’da bir degisiklik s6z konusuysa, onaylanan degisiklikler degerlendirme
raporuyla birlikte ayr1 olarak sunulmalidir.

c¢) Bu degisiklikler iist yazida da belirtilmeli ve s6z konusu degisiklikleri detayl sekilde igeren,
mevcut ve onerilen duruma iliskin karsilagtirmali tablo sunulmalidir.

B. Sunulan dokiimanlarin gecerlilik veya giincellenme tarihi

1. Dokiimanin referans diizenleyici otorite tarafindan ilk onaylanma tarihi veya en son
giincellenme tarihi, Kuruma bagvurunun yapildigi tarihten en fazla 5 y1l 6nce olmalidir.

C. Referans diizenleyici otoriteye sunulan beseri tibbi iiriinden farkhihklar

1. Kuruma basvurusu yapilan beseri tibbi iiriin ile referans diizenleyici otorite tarafindan
onaylanan beseri tibbi {iriin esas olarak birbirinin aynis1 olmalidir. Ancak asagida bildirilen
hususlar kabul edilebilir farklardir:

¢) Sekonder ambalaj veya sekonder ambalajlama tesisi,

d) Ambalaj boyutu (beseri tibbi iirliniin kullanimin etkilemedigi siirece),

e) DSO veya referans diizenleyici otorite tarafindan onaylanmis beseri tibbi iiriiniin ismi.

2. Bitmis iirlin {iretim yeri, i¢ ambalaj ve i¢ ambalajlama tesisine iligkin degisiklikler bilimsel
degerlendirmeye tabi oldugu icin, giiven kapsaminda degerlendirilmez.

3. Kuruma yapilan bagvuru ile referans diizenleyici otoriteye sunulan arasinda kiiglik farklilik
varsa, referans diizenleyici otoriteye sunulan belgeler Kuruma sunulmalidir. Farkliliklar iist
yazida belirtilmelidir.
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EK2

DSO ile Isbirligine Dayah Hizh Ruhsatlandirma Prosediirii*
1. Ruhsat basvuru sahipleri 6n yeterlilik listesinde yer alan beseri tibbi iiriinleri icin DSO ile
isbirligine dayali hizli ruhsatlandirma prosediirii yoluyla ruhsat alma konusundaki isteklerini
goniillii olarak ODEK e basvurarak ifade ederler.
2. Ruhsat bagvuru sahipleri, ilgili beseri tibbi iiriinii/iiriinleri i¢in DSO niin dosya degerlendirme
ve denetim sonuglarin1 Kurum ile paylasma yetkisini DSO'ye verir.
3. Beseri tibbi iiriine ait basvuru dosyasinin teknik kismi, 6n yeterlilik sirasinda DSO tarafindan
onaylanan verileri, DSO onayl degisiklikleri ve varsa 6n yeterlilik durumunun yenilenmesini
(requalification) de yansitacak sekilde giincellenmelidir.
4. Ruhsat basvurusu sirasinda, DSO 6n yeterlilik onayinda herhangi bir degisiklik olmasi veya
degisiklik dngoriilmesi halinde ruhsat bagvuru sahibi Kurumu buna gore bilgilendirmelidir.
5. DSO, 6n yeterlilik i¢in beseri tibbi iiriinle ilgili degerlendirme ve denetim sonuglart ile ilgili
oldugu durumlarda laboratuvar test sonuglarin1 Kurum ile paylasir. Bu bilgiler DSO tarafindan
gizlilik taahhiitlerine ve iizerinde anlagmaya varilan kullanim kisitlamalarina tabi olarak
giivenli bir internet tabanh platform araciligiyla Kurum ile paylasilir.
6. Kurum, bagvurulan ilgili beseri tibbi iirlin i¢in igbirligine dayali prosediirii uygulamay1
reddetme nedenlerini DSO'ye bildirerek reddedebilir. Benzer sekilde, Kurumun 6n yeterlilik
listesinde yer alan beseri tibbi iiriine ait ruhsat bagvurusunu reddetmesi veya onaylanan
ruhsatlandirma kosullarinda farklilk olmasi durumunda, bu durumun gerekgeleri DSO’ye
bildirilir.
7. Kurum tarafindan ruhsatlandirilan beseri tibbi iiriin, DSO tarafindan isbirligine dayal
prosediir kapsaminda ruhsatlandirilmis olan 6n yeterlilik alan beseri tibbi {irtinler listesine
eklenir. Bu liste DSO’niin resmi internet sitesinde herkese aciktir. Daha sonra Kurum,
ruhsatlandirdign  beseri tibbi iiriin iizerinde yapilan degisiklikleri DSO'ye bildirir. Bu
degisiklikler, DSO tarafindan 6nceden onaylanmis beseri tibbi iiriin ile Kurum tarafindan
ruhsatlandirilan beseri tibbi {iriin arasindaki tutarhiligin saglanmasi icin DSO tarafindan
onaylanan degisiklikleri takip etmelidir. Ambalaj bilgileri veya fiiriin bilgilerindeki kiigiik
degisikler gibi farkliliklar kabul edilebilir.
8. Kurum tarafindan DSO ile Isbirligine Dayali Hizli Ruhsatlandirma Prosediirii ile
ruhsatlandirdigi bir beseri tibbi iirliniin ruhsati askiya alinirsa veya iptal edilirse ruhsat aski/iptal
tarthinden itibaren 30 giin i¢inde veya hasta giivenliginin etkilenebilecegi durumlarda en kisa
zamanda DSO On Yeterlilik Takimi’na (PQTm) bilgi verir.
9. DSO On Yeterlilik Listesindeki bir beseri tibbi iiriinii ruhsat basvuru sahibinin talebi iizerine
veya kalite, giivenlilik veya etkililik konusundaki endiseler nedeniyle askiya almasi veya 6n
yeterlilik listesinden ¢ikarilmasi durumunda Kurum tarafindan beseri tibbi {irline ait ruhsatin
durumu degerlendirilir.

*Referans: WHO Expert Committee on Specifications for Pharmaceutical Preparations, Fiftieth
report, 2016, Annex 8 Collaborative procedure between the World Health Organization (WHO)
Prequalification Team and national regulatory authorities in the assessment and accelerated
national registration of WHO-prequalified pharmaceutical products and vaccines

5/5



