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TURKIYE'DE VETERINER ILACLARININ RUHSATLANDIRILMASI VE KONT-
ROLUNE ILISKIN UYGULAMALAR

Hidayet Yavuz'

Veterinary drugs registration and practices on control of the registrated
veterinary drugs in Turkey.

Summary: Veterinary drugs vegistration in Turkey have been doing by
Minister of Agriculture. Control of veterinary drugs which are registrated
and markated have not been doing properly.

In this article, it was reviewed that how is to be done veterinary drugs
registration procedures and define its negative sides , how is to be done same
things for human drugs, registration procedures of veterinary drugs in some
developed and developing countries, and how is to be done control of drugs which
are registrated. '

Ozet: Tiirkiye'de veteriner ilaglarimin  ruhsatlandinimasr Tarim  ve
Kiyisleri Bakanligr tarafindan yapilmaktadir. Ruhsatlandinilp piyasaya su-
nulan veteriner ilaglarinin kontrol islemleri ise tam olarak yapilamamaktadir.

Bu makalede, veteriner ilaglarimin ruhsatlandirilma islemlerinin nasil
yapildigr ve aksak yonlerinin belirtilmesi, ayni islemlerin beseri ilaglart igin
nasil yapldigr, baze gelismis ve gelismekte olan iilkelerde veteriner ilaglarinin
rubsatlandiridma islemleri ve ruhsat almig ilaglanin piyasa kontrol islemlerinin
nastl yapildige ele alinmister.

Girig

Evcil hayvanlarda tedavi edici, koruyucu ve verim artirict olarak
kullamlan veteriner ilaglari 6nceleri daha gok ithal yolu ile kargilanur-
ken, ozellikle 1970’li yillardan sonra iiretim tekniginin geliymesi ve
artan talebin karglanmasi amaciyla veteriner ilaglarinin yerli olarak
iiretimi artmugtir. Ilag firmalan yetigtiricilerle egitsel ve gorsel temas-
larda bulunmak suretiyle ihtiyaclar belirlenmis ve iiretim gesitlen-
dirilmistir. Bugiin Tiirkiye’de veteriner ilaglarinin idretimi 19 ozel
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firma tarafindan gergeklestirilmektedir. Yabanci scrmayeli firmalarin
toplam veteriner ilaglar: tiretimi igindeki paylar: yaklagtk % 50 civa-
rindadir (26).

Tiirkiye’de veteriner ilzaglarina ilk defa 1938 yilinda ruhsat veril-
“migstir. Bu tarihte 3’ii ithal ve 2’si yerli olmak iizere 5 veteriner ilac
ruhsat almgtir. 1938-1990 yillar: arasinda ise 409’u ithal ve 624’4
de yerli olmak tzere toplam 1033 veteriner ilacina ruhsat verilmigtir.
Bu say1 daha sonraki yillarda artig gostermig, bundan sonraki yillarda
da mevcut rubsath ilaglara yenilerinin katilacag: agiktir (13, 26).

1. Veteriner ve begeri ilaglanin ruhsatlandirima islemleri.

1.1. Veteriner ilaglarinin ruhsatlandiriima iglemleri.

Tiirkiye’de veteriner ilaglarimn ruhsatlandinlmasi 1262 sayih
Ispengiyari ve Tibbi Miistahzarlar kanunu ile bu kanunun baz mad-
delerini degistiren 4348 ve 3940 sayih kanunlar geregince Tarim ve
Koyigleri Bakanlig: tarafindan yapilmaktadir (13, 26,27).

Yukarida belirtilen kanunlara gore; Tiirkiye’de iiretilen veya
ithal edilmek surctiyle veteriner hckimlikte kullanilan ilaglar 1262
sayili Ispenciyari ve Tibbi Miistahzarlar kanununu kapsami icerisine
alinmig ve bu ilaglarin analiz islemleri Tarim ve Koyisleri Bakanhginm
aracihif ile Saghk Bakanhgina bagh Refik Saydam Hifzissshha Mer-
kezi Bagkanliinca yapilmaktadir. Ruhsati istenen ilacin tedavi de-
gerinin tesbitinden sonra ilacin kanuni miisaadesini Tarim ve Koyisleri
Bakanhig1 vermektedir (1, 3). Turkiye’de iretilecck ilaglarin iiretim
yetkisi ise 6243 sayili kanun ile degisik 1262 sayih kanunun 5’inci
maddesi kapsaminda belirtilmigtir (6). Bu kanuna gére; ilag iiretimi
ve bu maksatla laboratuvar kurma veya fabrika agma yetkisi, begeri
ilaglar i¢in eczaci, doktor veya kimya miihendisi, veteriner ilaglan
igin de veteriner hekimin sorumlulugu altinda hakiki ve hikkmi sahis-
lara’ verilmigtir. Ayrica bu kanun kapsaminda, ilag iiretimi yapan
fabrika veya laboratuvarlarm Saglik Bakanhgi tarafindan teftis edile-
cegi de belirtilmektedir.

Veteriner ilaci iiretecek bir fabrika veya laboratuvar eger begeri
ilaglar1 da iiretiyor ise igletme iznini Saghk Bakanhgindan alir ve
aym bakanlik¢a bu kuruluga bir mesil miidiir tayin edilir. Boylece
hem veteriner hem de beseri ilag dirctim hakkina sahip olur. Bu izin-
lerin noterden tastikli suretleri ruhsat miiracaat: yapan fabrika veya
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laboratuvar tarafindan ruhsat dosyas: ile Tarim vc Koyisleri Bakanli-
gmna verilir. Eger fabrika vcya laboratuvar sadece veteriner ilact tire-
tecekse igletme ve tretim izni Tanm ve Kéyisleri Bakanhginca veri-

lir (13, 27).

Bu isletme izinlerinden sonra ilgili fabrika veya laboratuvar, ruh-
satin1 almak istedigi ilag icin Tarnim ve Koyigleri Bakanligina bir dos-
ya ile miiracaat cder. Bakanlhk tarafindan istenen dosya igerisinde
ruhsat: istenilen ilaca ait bulunmasi gereken bilgi ve belgeler sunlardir:

1. Preparatin ad,

2. Tedavi grubu,

3. Miiracaatgilarin adt ve adresi,

4. Ithalatgi(lar)wn, imalatgi(lar )i adr ve adresi,

5. Etken madde(ler)in isimleri ve ozellikleri hakkinda bilgi,
6. Farmasitik gsekil,

7. Farmakolojik bilgi,

8. Farmakokinetik bilgi,

9. Toksikolojik ¢alrymalar,

10. Biyoyarariisk bulgulan,

11. Kullamim yerleri (endikasyonlart),

12. Kullamimasinin  sakincalt oldugu yerler (Kontrendikasyonlar:),
13. Yan etki, istenmeyen etki, toksik etki ve gerekli uyariar,
14. Rullanma yollari, dozlar: ve gekilleri,

15. LZehirlenme belirtileri ve tedavi,

16. Yerli benzeri ve egitleri bulunup bulunmadifr, varsa isimleri, varsa
bagka ruhsat aldifs iilkeler ve iilkelerdeki adi, ruhsat aldigr iilkelerde eczane-
lerden saglama yontemi (regeteli, regetesiz).

Ekler olarak:

1. Literatiir bilgi (son 10 yida yayinlanmes olmas: gerekir),

2. Formil (formiillerin Tiirkge imla ile bilimsel, dogru deyimlerle, bi-
rimlerin mililitre-ml, gram-g gibi Tiirk Farmakopesi 1974 esaslarina gore
yazimas).

3. Prospektiis diizenlenmesi,

4. Dig ve i¢ ambalay diizenlenmesi.
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Yukarida belirtilen belge ve bilgiler hazirlandiktan sonra bakan-
Iik tarafindan olugturulan 7 kigilik 6n komisyon tarafindan degerlen-
dirilmeye alinir. Bu degerlendirmede ilacin Tirkiye hayvancihigl igin
degeri, benzerlerinin fazla miktarda bulunup bulunmadig! incelenir.
Komisyon tarafindan kabul edildikten sonra ilacin analiz ¢aliymalar1
baglar. Analiz islemleri Saglik Bakanligina bagh Refik Saydam Hif-
zissshha Merkezi Bagkanliginca yapilmaktadir. flac  analize gén-
derirken 2 adet formiil, 2 adct prospektiis, 2 adet analiz sertifikasi,
diger belgelerden 2’ser adet ve literatiir bilgileri ile firma tarafindan
imal edilmis en az 10 adet numune teslim edilir. [la¢ analize alindigin-
da Saghk Bakanhginin takildigi hususlar Tarim ve Koyisleri Bakanh-
gina bildirilir ve ilgili firmadan sorularak Saghk Bakanligna tekrar
gonderilir. Saglik Bakanligindan formiiliin uygunlugu ile birlikte, steril
enjektabl numuneler igin de sterilitc raporu gelir. Bu raporlar uygun
ise ilac dosyasi prospektiis kontrolii icin Veteriner Fakiiltelerinin  Far-
makoloji ve Toksikoloji Anabilim Dali Baskanhgin~ gonderilir. Bura-
dan gelecek raporda prospektiisde bir degisiklik istcnmiyorsa ruhsat
verilme safhasina gelinmis olur. Eger fakiiltc tarafindan prospektiisde
bir degisiklik isteniyorsa bu durum ilgili firmaya Dbildirilerek yeni pros-
pektiis istenir. Bu islemler tamamlandiktan sonra firmaya ruhsat
harcint ilgili maliyeye yatirmasi bildirilir ve bu bargtan sonra ilaca
ruhsat verilir.

Ithal edilecek ilaglarda ise yukandaki islemlcr aynen uygulanir.
Fakat ithal edilecek ilacin, ithal cdileccgi iilkede ruhsath ve hali ha-
zirda receteli veya regetesiz olarak piyasada scrbestge satildifina dair
o iilkenin yetkili makamlarinca verilen Tirk konsolosluklarinca onay-
lanmig belgeler de istenir. Ayrica ithal edilecck ilacin ambalaj ve pros-
pektiisintin Tirkce olmasi sart: da aramir (13,26,27).

1.2. Begeri ilaglarin ruhsatlandiriima iglemleri.

Beseri ilaglanin ruhsatlandiriima islemleri su sekilde sematize edi-
lerek gosterilebilir.
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Bescri ilaglarin ruhsatlandirilmast i¢in Saghk Bakam tarafindan
secilmis bilimsel komisyonlarin onay1 gerekmektedir. Halen Saghk
Bakanligmca kurulmug 3 ilag inceleme komisyonu bulunmaktadir.
Bunlar;

a) Kimyasal etken maddeli ilaglar: inceleme komisyonu : En genis faali-
yet sahasi olan komisyondur. Sahalarinda bilimsel ve dencyim baki-
mindan otorite olan Farmakoloji, Farmasotik Teknoloji, Toksikoloji
ve Klinik Tip uzmanlarindan olugur.

b) Bitkisel kaynakly ilag sekillerini inceleme komisyonu : Farmakognozl,
Farmasotik Teknoloji, Toksikoloji ve Farmakoloji uzmanlarindan
olugur.

c) Kontraseptiv ilaglar komisyonu : Jinekoloji, Toksikoloji ve Far-
mas6tik Teknoloji uzmanlarindan olugur.

Her ii¢ komisyonda ilaglar: giivenilirlik, kalite ve etkinlik y6nlerin-
den inceler. Kararlarimi Ilag ve Eczacihik Genel Miidirligine bil-
dirir (15,17,19).

1.3. Avrupa Ekonomik Topluluguna iiye iilkelerde ve Amerika Birlesik
Deyletlerinde veteriner ilaglarimin ruh<atlandiriima islemleri.

Avrupa Ekonomik Topluluguna iye lkelerin veteriner ilaglarinin
ruhsatlandinlmasinda uyacaklan kriterler ve islemlerin degerlendiril-
mesi Avrupa Toplulugunun yasama orgam yerinde olan Avrupa Bir-
ligi Konseyinin 81/851 /EEC ve 81/852/EEC sayih kararlan ile
belirlenmistir. Bunlardan 81 /851 /EEC sayili kararin 5. inci maddesin-
de ruhsati istenen vetcriner ilacinin miiracaati i¢in gerekli olan sartlar
belirtilmekte, 81/852/EEC sayih kararin ¢k kisminda ise miiracaat
yapilan veteriner ilaglarina uygulanacak fiziko—kimyasal, biyolojik,
mikrobiyolojik, farmakolojik ve toksikolojik testler ile klinik aragtir-
malarin nasil degerlendirilecegi belirtilmektedir. Ruhsat igin bagvuru-
su yapilan bir veteriner ilacimin iglemleri miiracaat tarihinden sonra
120 giin igerisinde sonuglandinlir. Olaganiisti durumlarda bu siire
90 giin daha uzatlabilir (11, 12, 21).

Amecrika Birlesik Devletleri’nde gida, ilag ve kozmetik kanunu
30 Haziran 1906°da ¢ikarilmistir. Bu kanun ile gida, ilag ve kozmetik-
lerin dretim, satig ve hatta kullamliglar1 ruhsat ve kontrol altina alin-
mugtir. Bu idare ilk defa Ziraat Bakanhgma bagli iken 1940 scnesinde
Federal Giivenlik Idaresine baglanmis ve daha sonra Saghk, Egitim
ve Refah Bakanlhgina alinmigtir. Bu kanun birgok kere de ilavelerle
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degisiklige ugramgtir. Ilaglar yoniinden sadece ruhsatlandirma degil
iyi Uretim uygulamalari (Good Manufacturing Practice (GMP)) ve
iyi laboratuvar uygulamalari (Good Laboratory Practice (GLP))
yoniinden de iiretimi denetler ve gozetir. Gida ve Ilag Orgiitii (Food
and Drugs Administration (FDA)) igerisinde veteriner ilaglart subesi
bulunmaktadir. Tla¢ ruhsatlandirilmas: ilag degerlendirme subesinde
yapilmaktadir. Bu sube ilag inceleme kurulu olarak Milli Bilim Aka-
demisi, Milli Arastirma Konscyi ve diger Milli Tip ve Eczacilik ku-
rumlarindan yararlanmaktadir (19).

Yeni bir veteriner ilacinin piyasaya sunulmasindan énce ilag
firmasimin FDA tarafindan onay (ruhsat) almasi gerekmektedir. Aksi
takdirde onay alinincaya kadar ilag yasal olarak satisa sunulamaz. Bir
veteriner ilacinin uygunlugunun onaylanmasi igin o ilac iireten firma
tarafindan ilacin etkili ve givenli oldugunun kamtlanmas: gerekir.
Ilacin gitvenliligi 3 asamada saglanur; 1) fnsan tikctimine sunulan besin-
ler yoninden giivenliligi, 2) Ilacin upgulanacak hayvarlara givenliligi, 3)
Cevre kirliligi konusunda giivenlilik. Bu ctkinlik ve guvenlik gereksinim-
lerine ilave olarak ayrica ilag firmalan ilag imclatimn siirekli yasal
yetki ve hijyen kosullaninda olacagini FDA’ya kbamtlamak zorunda-
dir. Bunun igin ilag firmalar1 giivenlik ve ctkinlik ile ilgili verileri top-
ladiktan sonra bir dosya halinde FDA’ya teslim eder. FDA verilerle
ilgili her arz’1 yeniden incelemek igin 180 giin izin verir. Gerektigin-
de elde edilen bulgular: yetersiz gérerek analizlerin tckrar yapilmasina
karar verebilir. Her alanda yani etkinlik, iirctim ve givenlilik galis-
malan siiresince ilag firmasi ile FDA crasindaki iliski 6zel gorevliler
tarafindan titizlikle yiiriitiiliir. Islemlerin tiimii yerine getirilir getiril-
mez, firmaya ilaciun uygunlugu ve kabul edilecegi hakkinda bir tav-
siye mektubu yazilir. Merkezi resmi gazetede yaymnlanmak tzere bir
yonctmelik taslagr hazirlanir ve bu FDA avukatlar tarafindan ince-
lenir. Daha sonra FDA biinyesindcki Veteriner Ilag Dairesi sonuglar:
ve son dokiimanlan inceler. Bu kurulus ilacin giivenliligi ve ctkinligi
hakkindaki verileri yeterli bulursa bir uygunluk bclgesi hazirlar ve
firmaya goénderir. Bu arada FDA ilacin giivenli ve etkinligine karar
vermek igin yiritilen tim ¢ahgmalardan elde edilen sonuclarin bir
ozetini yaymlar (22).

Amecrika Birlesik Devletleri’nde bir ilacin ruhsat islemi birkag yil
siircbilir. Ozellikle klinik ve toksikolojik verilerin kabul ve onayi se-
neleri alabilir. Yeni bir ilag i¢in yapilan bagvuru dosyalan bir biyuk
ansiklopedinin ciltleri kadar olabilir (19}.
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1.4. Gelismekte olan iilkelerde veteriner ilaglarinin  ruhsatlandiriima
islemleri.

Geligmekte olan ilkelerde veteriner ilaglarnin ruhsatlandirilmas
ve kontroline iligkin problemler ve konuya iligkin 6neriler Lahey’de
toplanilan 5’inci Uluslararasi Veteriner Ilag Ruhsatlandiriimas: isimli
toplantida tartiglmigtic (25).

Gelismekte olan bazi Afrika ilkeleri, veteriner ilaglarinin ruhsat-
landirma iglemlerini yapmaga baslamiglardir. Bununla beraber ¢ogu
Afrika iilkesinde konu ile ilgili yeterli kanunlarin bulunmayis, kont-
rol mekanizmas: i¢in uygun kuruluglann ve kalite standartlarimin ol-
mamas1 nedeniyle veteriner ilaglarmm ruhsatlandinlma iglemleri
tam anlamiyla yapilamamaktadir. Bu durumun diizeltilmesi igin si-
rastyla a) Veteriner ilaglart hakkinda uygun yasalarin cikarimasi; b) Ve-
terine. ilaglarinin ruhsatlandirilmasinda asgari teknik gereksinimlerin belirlen-
mesi; ¢) Veteriner ilag kanunlarimin hazirlanmast ve uygulamaya sokulmasinda
sorumlu olacak veterinerlerin egitilmesi ; d) Veteriner ilaglarinin kalite kont-
rolii igin teknologi transferinin gergeklestirilmesi; ¢) Veteriner ilaglarina iliskin
tiim konular hakkinda bilgi toplanmasimin gerekli oldugu belirtilmektedir
(14).

Uzakdogu tilkelerinde, veteriner ilaglarmin ruhsatlandirilmasi,
sertifikasyonu ve kalite kontroliiniin yapilmas: i¢cin Endonczya Cum-
huriyeti Tarim Bakanlig ve Asya—Pasifik FAO Hayvan Uretim ve
Saglik Komisyonu (APHCA) ve Hayvancilik Genel Miidiirliikleri ta-
rafindan miigtereken bir ¢aligma grubu olusturulmustur. Bu galiyjma
grubunun bashica amaglan sunlardir, a) APHCA’ya iye iilkelcrde
(Avustralya, Banglades, Hindistan, Endonezya, Malezya, Yeni Gine, P akis-
tan, Filipinler, Sri Lanka ve Tayland) veteriner itaglarimn ruhsatlandirimast
ve sertifikasyonu ile ilgili yinetmelik ve yasalar hakkinda bilgi toplamak ;
b) Asya-Pasifik bilgesinde veteriner ilaglars ve biyolojik maddeleri hakkinda
kontrol programint gelistirmek ve girevlilerce veteriner ilaglart ve biyolojik
maddelerin kontrol teknolojilerini geligtirmek igin bolgesel bir dergi ¢ikarmak ;
c) Bolgenin hayvan sagligr kontrol programin etkinlestirmek igin bu konudaki
teknologilerin genisletilmesi ve gelistirilmesine yardim etmek. Geligmektc olan
diger iilkclerde oldugu gibi, cogu APHCA ya iiye iilkeler veteriner ilag-
lannmin ruhsatlandiriimasinda  bilgi, aragtirma,is giicii ve bilhassa
finansman yoniinden siurh kaynaklara sahiptirler. Bununla beraber
Yeni Ginc hari¢ tiim bu ilkeler sinirh olanaklar igerisinde bile vete-
riner ilaglarimin ruhsatlandirma iglemlerini gergeklestirmeye galig-
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maktadirlar. Veteriner ilaglan ve biyolojik maddeler hakkinda yasa
ve tiiziiklere sahip APHCA ’ya iiye ¢ogu iilkede bu mevzuatin icrast
bircok sebebe bagh olarak heniiz tamamiyle gergeklestirilememektedir.
Ornegin sebeplerden birisi is giiciinii kapsayan uygulama sistcminin
eksikligidir. Diger birisi de uygulamaya iliskin yetkinin hayvancilik
boliimiine ait olmamasidir. Bu duruma 6rnek olarak Tayland’da tiim
veteriner ilaclar1 ve biyolojik maddelerin ruhsatlandirilmasi, serti-
fikasyonu ve bu iriinlerin kalite kontrollerinin Saglik Bakanhginin
Gida ve Ilag Daircsi tarafindan yapildigy verilebilir (24).

Geligmekte olan iilkelerden Arjantin’de 1989 yilina kadar 3900
veteriner ilaci ruhsatlandirilmistir. Yeni bir veteriner ilacimin uygun-
lugunun onaylanmas: igin lisansh iireticiler tarafindan yapilan her
basvuru ozel kurallar altmda incelenmektedir. Yeni ilacin kontrolii-
ne ilgkin resmi makamlarca hazirlanmig yonetmeligin maddeleri
iiretim laboratuvarlar1 tarafindan yerine getirilmektedir. Bu yonet-
melik kapsaminda ilaca iligkin etkinlik, farmakokinetik, toksikolojik,
immuno-toksisite ve gevresel etkinlik ile ilgili ¢ahgmalara oldukga
ayritili olarak yer verilmistir. Ayrica yine bu yonetmelikte klinik
denemeler, ilacin mutajenitesi, teratojenitesi ve karsinojenitesi tizerine
de calymalar bulunmaktadir. llacn ruhsatlandirlmasindan 6nce
firma tarafindan planlanmig ve gergeklestirilmis denemelerden elde
edilen bilimsel veriler Vetceriner Servisi (SENESA) tarafindan deger-
lendirilerek ilaca ruhsat verilir veya verilmez(16).

2. Ruhsatlandirdmag ilaglarin kontroliine iliskin uygulamalar.

2.1. Tiirkive'de veteriner ilaglarmin kontroliine iliskin uygulamalar.

Tirkiye’de gesitli ruhsat iglemleri tamamlandiktan sonra piya-
saya sunulan bir veteriner ilacin yasal olarak kontroliine iligkin hiz-
metler Tarim ve Kéyigleri ile Saghk Bakanhginca yuritilmektedir.
Bu uygulama iki bakanlhk arasinda zaman zaman yetki karmasa-
sina yol acmaktadir. Giinkii, 1262 sayili Ispenciyari ve Tibbi Miistah-
zarlar kanununa yeniden baz1 hiikiimler ilavesine dair 3940 sayih
kanunun 1. maddesine gére veteriner ilaglarinin 4.6.1937 tarih ve
3203 say)li kanun geregince yapilacak teftisinin simdiki isimleriyle
Tarim ve Koyisleri Bakanhg ile Saghk Bakanhg: tarafindan birlikte
tanzim ve tesbit olunacagd: belirtilmektedir (3). Bu duruma gére Ta-
rim ve Koyigleri Bakanhg: tck bagina hareket edememektedir. Ayrica
6197 sayil Eczacilar ve Eczaneler hakkindaki kanunun 30. maddesine
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gore; eczane, ecza depolari, ecza imalathancleri ve laboratuvarlarimn
teftisinden Saghk Bakanh@: sorumludur (5). Ger¢i Tarim ve Koyis-
leri Bakanhgmin Kurulug ve Gorevleri hakkindaki 441 sayili kanun
hiikmiinde kararnamenin 2. maddesi (o) bendine goére; hayvan has-
taliklarinda kullamlan ag, serum, biyolojik ve kimyasal maddeler
ile veteriner ilaglarini, bunlarin bilesimine giren etkili ve yardim
maddelerini tiretmek, tirctimine izin vermek, norm ve ozelliklerini,
iiretim, ihzar, ithal, satig, taggma ve muhafaza sartlarin tesbit etmek,
iiretimine ve satigina izin vermek, kontrol etmek, kismen veya tamamen
yasaklamak, bu hizmetleri yerine getirmek igin gerekli arastirma-
lar1 yapmak ve laboratuvar, iiretim yerleri ve istasyonlar1 kurmak ve
kurulmalarina izin vermek ve faaliyetlerini kontrol etmek Tarim ve
Koyigleri Bakanliginin sorumlulugu altindadir (10). Ancak, herhangi
bir veteriner ilacimin ruhsatim veren Tarnm ve Kéylisleri Bakanlg:
ilacin piyasaya sokulmasindan sonra kontroliinden tek bagina sorumlu
olamamaktadir. Bu yiizden piyasaya sunulan veteriner ilaglarimin kont-
rolleri gergek anlamda yapilmamaktadir.

Piyasaya sunulan veteriner ilaglarinin kontrolii yapilmadigy hal-
de, yapilmasi halinde tesbit edilecek aksakhiklan cezalandiracak,
kanun maddeleri bulunmaktadir. Bunlardan 3285 sayih Hayvan Sag-
ig1 ve Zabitasi Kanununun 21. maddesine gore; yapimina ve kullanil-
masina ruhsat verilen asi, serum, kimyasal ve biyolojik maddeler ile
veteriner ilaclarindan yararh olmadiklari, istenilen sartlarda hazirlan-
madiklar, zararli olduklari ve beyannamesindeki esaslara uyulmadan
piyasada satildiklar1 tesbit cdilenlere el konulur. Ayn1 seri numara-
larin kullamm ve satiglar1 bakanlkga yasak edilir denilmektedir(7).
Yine aym kanunun 52. maddesine gore de; hayvan saghfin1 koruma-
da kullanilan agi, serum, biyolojik madde ve veteriner ilaglarinin
tahlilleri sonucunda bilesimlerinde bulunan maddelerin saf olmadig
veya kodekse uygun bulunmadig: veya rahsat almak igin verilmig
formiile uymadig veya teshis, tedavi, koruma niteliklerini azaltacak
sekilde ctkili maddelerin noksan oldugu tesbit edildigi takdirde bun-
lar iireten ve ihzar edenler sagladiklar1 menfaatin bes mislinden az
olmamak iizere agir para cezasi ile cezalandinlacagi ve yukaridaki
fiillerin tekrar halinde as1, serum, biyolojik madde ve ilacin ruhsatimin
iptal edilecegi ve verilecck cezanin da iki mishi artirilaca@ belirtilmek-
tedir. Hayvan Saghg ve Zabitast Yonetmeliginin ilag, ag, serum ve
biyolojik maddelcrin illerde kontroliine iligkin 62. maddesine gore de;
hayvan hastaliklarina kargt kullanilan, iiretilen veya ithal edilen ilag,
ag1, serum, biyolojik ve kimyasal maddelerin ve veteriner ilaglarimin
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uygunluk raporlarindaki sartlan tagiylp tagimadiklari Bakanlik 1l
Miidiirliikleri tarafindan kotrol edilir. Alinan numuncler bakanlik
enstitii ve laboratuvarlarinda tetkik olunur. Yararli olmadiklari, is-
tenilen sartlarda hazirlanmadiklan ve satig ruhsatnamesindeki esas-
lara uyulmadan satildiklar: tesbit edilenlere o yerin miilki amirince
el konur. Ayni seri numaralilarin kullanilmas: ve satislan yasak edilir.
Ureten veya ithal edenler Cumhuriyet Savciligina bildirilir. Suclu
bulunan imalatginin ruhsatiiptal edilir. Bunlara ayniisim altinda ruh-
sat verilmeyccegi belirtilmektedir (9). Ayrica 2385 sayii Hayvan
Saghg: ve Zabitasi Kanununun 53. ve 54. maddeleri, 4348 sayili ka-
nunun 18. maddesi, 4348 sayili kanun ile degisik 1262 sayili kanunun
19. maddesi ile 3402 sayili kanun ile degisik 1262 sayili kanunun 18.
maddesi ilaglarin usuliine uygun bir gekilde iiretilmemesi ve ruhsatsiz
satilmalar gibi durumlann piyasa kontrolleri sonucu ortaya gikartil-
mast halinde agir para cezasindan ruhsatnamenin iptaline kadar varan
cezai hiikiimleri igermektedir (2,4,7).

1262 sayih Ispengiyari ve Tibbi Miistahzarlar Kanununun 1.
maddesi ve 6197 sayilh Eczacilar ve Eczaneler Hakkindaki Kanunun
24. maddesi geregince iilkemizde satipn yapilan biitiin ilaclar regeteye
tabidir (1,5). Ilacin hekim regetesiyle veya regeteye gerck olmadan
serbestge satilmast bakanhkga tayin cdilir ve ruhsatnamede belirtilir
(4348 sayit kanunun 7. maddesi uyarinca) (4). Ancak iilkemizde
bazi beseri ilaglar harig, regeteye tabi olan gerek veteriner ilaglart ge-
rekse beseri ilaglar cczanelerde regetesiz olarak da satilmaktadir. Bu
konu ile ilgili higbir kontrol mekanizmas: yoktur.

Veteriner hekimlikte kullanilan ilaglarin pek cogu et, yumurta
ve siit gibi insanlarin tiikketimine sunulan hayvansal iiriinlerc gectigi
bilinmektedir. Bu gibi ilaglarin hayvanlara son uygulanmasindan son-
ra belli bir siire belirtilen triinleride kalmakta, bu durum ilaci ¢ikaran
firma tarafindan prospektiisiin uyarilar kisminda belirtilmektedir.
Sayet bu durum ilgili firma tarafindan belirtilmemisse ilacin ruhsat
asamasinda Vecteriner Fakiiltelerinin  Farmakoloji ve Toksikoloji
Anabilim Dallarinca prospektiis incelemesi yapilirken ortaya ¢ika-
nlarak ilgili firmaya bakanhk araciligy ile bildirilmekte, ilgili firma
da belirtilen uyanlar 1i§inda tekrar prospektiis hazirlamaktadir. Bu
gibi insyn titketimine sunulan hayvansal iriinlerde kalinti biraka-
bilen ilaglarin kullan:mimin kontrol altinda bulundurulmas: insan
saghgi agisindan olduk¢a 6nem tagimaktadir. Ancak iilkemizde gerek
veteriner hekim regetesi ile satilan gerekse regetesiz olarak iiretici
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tarafindan satrn alinan hayvansal iirinlerde kalinti birakmasi s6z
konusu olan vetcriner ilaglar sorumsuzca kullamilmakta, ilacin vii-
cuttan tamamen atilmas: icin gerckli olan bekleme siircsine uyulmake
sizin hayvanlarin kesime gonderilmesi sonucu da insanlarm cesitli
ilag kalintilarina besinler aracilif ile maruz kalma olasiigi artmakta-
dir. Geligmis tlkelerde oldugu gibi, ila¢ kahntist birakmas: s6z konusu
olan ilaglarin belirtilen triinlerde kalg siirelerinin ve insanlar tara-
findan tolere edilebilecek ve kabul edilebilir giinlitk alim diizeyleri-
nin bakanlik¢a bir yonetmelikle belirtilmesi, bu gibi ilaglarin kullani-
munn kontrol alunda bulundurulmasi, bakanhk biinyesinde kalint
analizlerinin yapilabilecegi laboratuvarlarin kurulmasi ve konu ile
ilgili olarak personelin egitilmesi gerekmcektedir.

2.2. Tirkiye'de beseri ilaclarin kentroliine iliskin uygulamalar.

Veteriner ilaglarina yeterinee vygulanmayan piyasa kontrolleri,
insan hekimli§inde kullamilan ilaglara daha ciddi bir sckilde uygulan-
maktadir. Bununla ilgili olarak Saghk Bakanlig biinyesinde bir teg-
kilatlanmaya gidildigi de ifade edilmektedir. Konu ile ilgili olarak
Saghk Bakanh$ tarafindan ilag toplatma ve piyasadan ¢ckme hakkin-
da bir yonetmelik yayinlanmigtir. (8). Bu yonetmeligin amac: (mad-
de 1) tiiketicinin saghig1 ve emniyeti agisindan bozuk ve hatali bulunma
ya da kullamilmasinda sakinca gériilen farmasotik ve tibbi miistahzar,
madde, malzeme ve terkipler ile bitkiscl preparatlarin piyasadan kisa
siirede ve etkin bir sekilde geri ¢ekilmesinde ve toplatilmasinda uyu-
lacak kural, yetki ve sorumluluklar ve kontrol csaslarimi belirlemek-
tir. Bu yonctmeligin kapsamim ise farmasétik ve tibbi miistahzar,
madde, malzeme ve terkipler ile bitkisel preparatlanin tiretimini, itha-
latini, dagiimini ve satisini yapan tim fabrika, laboratuvar, ticaret-
hane, depo ve cczaneler olusturmaktadir (madde 2).

Bir ilacin piyasadan geri ¢ekilmesini gerekli kilan baglica neden-
ler sunlardir (8, 19):

1. Ambalaj hatalar:

— Sizma, tahribat, malzeme bozuklugu, fabrikasyon hatasi ve
uygun olmayan ambalaj.

2. Etiketleme ve baskr hatalar::

- Etiket kangiklig:, etiket diigmeleri, yanlis ctiketleme, cksik eti-
ketleme, yetersiz bilgi, hatali baski ve baski bozuklugu.
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3. Igerik hatalar::

— Birim agirlikta sapmalar, etkili madde miktarinda sapma,
yanhs madde, aktivitenun belirlenen limitlern altinda ve isttinde
olmast, yabanc1 madde, kentaminasyon, gapraz kontaminasyon, steril
olmasi gerekenlerde steril olmama durumu, bakteriyolojik kirlenme,
kimyasal dekompozisyon, goriiniig-sekil-koku ve tad bozuklugu, ¢ck-
me, bularklik, hatall dagiim siireleri, muallak maddeler (elyaf, par-
tikiil), belirlenen standartlardan sapmalar.

4. Etkiye bagl hatalar:

— Etkisizlik, ciddi ters etkiler, toksisite.

5. Digerleri:

— Ruhsatsiz iiretim, izinsiz formiil-ambalaj-prospekeiis—iiretim
yeri degisikligi, son kullanma tarihi degiscn ve sona ercnler, iretim
yeri gartlanmin iyi iiretim uygulamalan (GMP) kurallarina uyma-
masi.

9.3, Diger iilkelerde veteriner ilaglanmin kontroline iliskin urgulama-
lar.

Avrupa Ekonomik Topluluguna ve iiye iilkclerden Ingiltere,
Almanya, Hollanda ve Fransa ruhsatlandirthp piyasaya sunulan ve-
teriner ilaclarimin kontroliinii yapabilmek icin bir sistem geligtirmis-
lerdir. Ayrica A.B.D. ve Kanada’da veteriner ilaglarinin kontrol sis-
temleri de oldukca gelistirilmistir. Avrupa ekonomik Topluluguna
iiye iilkelerde kontrol islemleri toplulugun biinyesinde olusturulan
Veteriner tla¢ Uriinleri Komitesinin (EC Committee on V eterinary
Medicinal Products (CVMP)) sorumlulugundadir (18,20).

Geligmis iilkelerde uygulanmakta olan kontrol sistemleri baghca
2 kisimda incelenebilir(20).

1. Idari kontrol: Ruhsatlama otoriteleri tarafindan yapilan pa-
zarlama sonrast kontrol seklidir. Almanya, Irlanda, Ingiltere ve A.B.D.
de FDA’da uygulama bu sekilde yapilmaktadir. Bu kontrol sistemin-
de; ilacin istenmeyen reaksiyonlarina iligkin kugkular veteriner hekim-
ler tarafindan ozel bir form iizerine kaydcdilir ve merkezi idareye
gonderilir veya ilag firmalar: tarafindan ilacin istenmeyen rcaksiyon-
larina iliskin bilgiler zorunlu bir raporla gonderilir.
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2. Birbirini etkilgyen tip kontrol : Bu kontrol sistemindc ise, veteri-
ner hckimler bir veteriner iiniversitesinde yer alan bir merkezle tele-
fon vasitasiyla siirekli diyalog kurarlar. Bu diyaloglar siiresince herhan-
gi bir veteriner ilacinin kullanimina bagh gézlenen olumsuz etkiler
ihbar edilir.

CVMP’nin 6nemli ugras alanlarmdan birisi de besinlerdeki ve-
teriner ilag kalintilanidir. Bu amagla komite tarafindan 1985 yilinda
kalmtilarin giivenliligi hakkinda otorite olan kisilerin bulundugu bir
komisyon olusturulmugtur. Bu komisyonun baghca 2 sorumlulugu bu-
lunmaktadir. Bunlar; 1) Kalintr givenliliginin degerlendirilmesi igin genel
bir tiiziik hazirlamak ; 2) Besin tiretimi amacwyla yetistirilen hayvanlarda kul-
landlan her bilegigin giivenliligini degerlendirmek. Ayrica bu komisyon ta-
rafindan veteriner ilaglarimn hayvansal besinlerdcki maksimum ka-
lint1 diizeylerinin degerlendirilmesi yapilmakta ve yayinlanmakta-
dir (18).

Amerika Birlegik Devletlerinde siir ve tavuk eti érncklerinde ilag-
larin, pestisidlerin ve diger kimyasal maddelerin helk sagh$im tehli-
keye sokacak kalinti diizeylerinin kontrolii amacaiyla ulusal kalint
programu gelistirilmigtir. Bu programin amaci asgirn miktarlarda ilag,
pestisid ve diger kimyasal madde kalntilarini iceren sigir ve tavuk
etlerinin halk tarafindan tiiketimini engellemektir. Bu program kap-
saminda yapilan ¢aligmalar sunlardir.; a) Sidir ve tavuk etlerinin ilag ka-
Lintilarindan etkilenmeleri ve tehlikelerini belirlemek ve agiklamak ; b) Dokula-
rinda asurt diizeyde kalntr ihtiva eden canlt  hayvanlarin kesimini inlemek ;
c) Tehlikeli diizeylerde kalints ihtiva eden yenilebilir dokularin tiiketimini engel-
lemek. Ayrica Cevre Koruma Orgiitii ve FDA tarafindan yenilebilen
dokularda kalinti miktarlarinin tclere edilebilen dizeyleri ile bunlann
alt limitleri yayinlanmaktadir(23).

Gelismekte olan tlkelerden Arjantin’de dc bhayvansal iiriinlerde
ila¢ kalintilarimin kontroliine iliskin bir program bulunmaktadir(16).
APHCA’ya uiye iilkelerden sadece Avustralya da hayvansal {iriinlerde
ila¢ kalinnlarimn 6lgiimleri yapilmaktadir (24). Afrika tlkelerinde ise
piyasaya sunulan vetcriner ilaglarimin kontrolii yapilmamakta, yeni-

lebilen hayvansal doku ve driinlerinde ilag kalintt diizeyleri saptan-
mamaktadir(14).

3. Veteriner ilaglarinin ruhsatlandirilmast ve kontroliinde gozlenen aksak-

liklar.

[lag itiretimi yapan firmalann en énemli gorevi tedavi edilecek
hastaya nitelikli, giivenli ve etkili ilag sunmaktir. Bunu saglayabilmek
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icin de ilaglar bilimsel ve teknolojik olarak kalite, giivenlik ve etkin-
ligini saglayan uygulamalarla hazirlanmalidir. Bu nedenle ilag urceti-
minin Diinya Saghk Orgiitiiniin (WHO) iyi iretim uygulamalan
(GMP) ve iyi laboratuvar uygulamalari (GLP) hakkindaki éncriler
dogrultusunda yapilmas: gerekmektedir. Bunu saglamak icin dc, ve-
teriner ilac1 iireten fabrika veya laboratuvarlan kendi kontrol meka-
nizmalannin diginda, ilag tirctiminin Tarim ve Koéyisleri Bakanhg-
nin bu konuda uzmanlagmig elemanlan tarafindan da kontrol alinda
bulundurulmas: lazimdir. Ayrica meveut durumda Tarim ve Koyigleri
Bakanh@imn biinyesinde ruhsat i¢in bagvurusu yapilan bir ve.criner
ilaciun giivenilirlik, kalite ve etkinlik yonlerinden incelenmesini ya-
pacak ve ruhsatlandirma islemlerinin her safhasinda bilimsel danig-
manhk gérevi yapacak bir bilimsel inccleme komisyonu bulunma-
maktadir. Bakanlhkta bulundugu belirtilen komisycnun genellikle idari
gorevlerde bulunan personelden olusturuldugu bilinmektedir. Boyle
bir durumda ilacin yukarnida belirtilen nitclikler yontinden degerlen-
dirilmesinin yapilmadig1 soylencbilir.

Ruhsat igin bagvurusu yapilan bir veteriner ilacinin formiilasyo-
nunun uygunlugu ve toksisite ile ilgili bazi parametrelerin incelenmesi
Hifzisthhada yapilmaktadir. Ancak gegmigte de gorildiigii tizere tab-
let gibi baz1 veteriner ilaglarinin midede bilhassa dagihm ve ¢oziin-
mesi ile ilgili calsmalarda bazi problemlerle kargilaglmigtir. Zira
insan ve benzeri basit mideli hayvanlar ile gevigenler gibi bazi hay-
van tiirlerinin mide pH’lan ve igerikleri arasinda 6nemli farkhliklar
bulunmaktadir. Ornegin, Hifzisthha *da gevisen hayvanlar igin kul-
lanima sokulacak bir tabletin incelenmesi insanlara gére hazirlanmis
in vitro kosullarda yapilmaktadir. Mide pH’sinin insan ve hayvan
tiirleri arasinda farkli olmasi nedeniyle de pesinen yanliy degerlendir-
me yapilacakur. Bu nedenle veteriner ilaglan ile ilgili bu tiir inccle-
melerin yapilabilmesi i¢in Tarim ve Koyigleri Bakanhi biinyesinde
hayvanlarin fizyolojik durumlarinm gesitliligini de géz 6niinde bulun-
duran laboratuvar ve diizencklerin kurulmas: gereklidir.

Ruhsatlandirilan veteriner ilaglari piyasaya sunulduktan sonra
bunlarin kontrolleri hem daha énce bahsedildigi gibi Saghk Bakanhg
ile Tarim ve Koyisleri Bakanlhigi arasindaki yetki kargasasindan hem
de veteriner ilaglarinin kontroliine iligkin mevcut kanunlan islerlige
kavugturacak talimat, yénetmelik veya genelgelerin hazirlanmamasi
nedeniyle yapilamamaktadir. Piyasaya sunulan veteriner ilaglarinin
kullanima girmesinden sonraki durumu izlenemedigi ve béylece ilag-
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lanin formiilasyonuna uygunlugu kontrol cdilemedigi igin, ilaglarin
kullanimina bagl olarak hayvanlarda goériilebilecek 6zellikle istenme-
yen etkileri de takip edilememcktedir. Ayrica piyasaya sunulan ve-
teriner ilaglarindan besinlerde kalinti birakmas: s6z konusu olanlarin
kullanimi kontrol altinda bulundurulmamakta, bu durumdan da halk
saghig1 olumsuz etkilenmektc , aym zamanda iirctim teknolojisi yoniin-
den de ulke ekonomisi zarar gormektedir. Bunun yamsira, ruhsat
alan veteriner ilacinin uygunluk belgesinde belirtilen formiilasyonunun
devamlilig1 imalat ve satigta bulundugu siirece kontrol edilememesi
sonucu, firma tarafindan ilacin etkin ve yardimci maddelerinde azalt-
ma yapmas: halindc bu durum ortaya ¢ikartilamamaktadir. Bu gibi
durumlarda veteriner hekim uygulamig oldugu ilagtan istenilen etkiyi
saglayamamakta, bu da hckim ile hayvan sahibi arasindaki giiveni
sarsarken, hem iiretici aldatilmakta hem de ilag firmalar: tarafindan
haksiz kazang elde edilmektedir.

Oueriler ve Senug
Bu konu ile ilgili éneriler su sekilde siralanabilir.

— Veteriner ilaglart iiretim izninin sadece Tarim ve Koyisleri
Bakanlig: tarafindan verilmesi,

— Tarnm ve Koyisleri Bakanhginca yiritilmekte olen ilag ruh-
satlandinimas: veya iptali i¢in bakanbga bilimscl danigmanhk yap-
mek tizere veteriner farmakoloji, toksikoloji ve klinik alanlarinda uz-
manlagmg elemanlarin da bulundugu bir bilimsel komisyonun ku-
rulmasi,

— Ruhsatlandir}mis veteriner ilaglammin ruhsat siiresinin be-
lirlenmesi

— Veteriner ilaglarimin kontrollii kullanimini saglamak igin Ta-
nm ve Koyigleri Bakanhgi tarafindan ruhsati verilen ve dagitum
yapilan ilaglarin  kaydimin yapilmasi, veteriner ilaglarinin eczane-
lerde mutlaka regete karsihginda satilmas, veteriner hekimler tara-
findan kullanmilan ilaglarin kaydedilmesi ve belirli perivodlarla bakan-
Iiga iletilmesi, iletilecek bilgiler icerisinde ilaglarin 6zellikle istenme-
yen etkilerine iliskin klinik gézlemlerin de bulundurulmasi,

— Piyasaya sunulan veteriner ilaglarimn kontrollerinin yapil-
masina dair Tarim ve Kdyisleri Bakanligina yetki veren 441! sayih
kanun hiikmiindeki kararnamenin 2. maddesi (o) bendinin ve Hay-

o
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van Saghg ve Zabitast Yonctmeliginin 62. maddesi ile konu ile ilgili
diger kanun maddclerinin uygulamaya gcgirilmesi, veteriner ilag
satigi yapilan yerlerin de, beseri ilaglarda oldugu iizere, veterinmer
ilaglar1 yoéniinden yilda en az iki defa kontrole tabi tutulmas,

— Insanlarin tikketimine sunulan hayvansal besinlere gegebilen
ve saghk iizerinde olumsuz ctkilere yol agabilecek veteriner ilaglarinin
veteriner hekimlerin kontreliinde kullanimasi, Tarim ve Koyisleri
Bakanhgi tarafindan kalmti birakan ilaglarin hayvan vucudundan
tamamen atihs siirelerinin ve tiikcten insanlar terafindan kabul edi-
lebilir giinliik alim ve tolere cdilebilecck diizeyierinin belirlenmesi,
iilke diizevinde ilag kalinti analizlerinin yepilabilmesi igin laboratu-
var agmn kurulmas: ve konu ile ilgili personelin egitilmesi, kalinti-
birakmasi s6z konusu olan ilaglarin kullanildiktan sonra kaydedilmesi
ve kesime gonderilen hayvanlarda bu kayitlarin incelenmest, tehlikeli
diizeylerde ila¢ kalintist iceren hayvanlarin kesiminin engellenmesi,
kesilen hayvanlarin etlerinin de sarta bagh olarak degerlendirilmesi.
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