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FAZ  I I I  KL İN İK  ARAŞT IRMALAR

Faz III, araştırma ürünüyle ilgili geniş kapsamlı güvenlik ve etkililik verilerinin elde edildiği, gerçek 
hayata daha yakın kesitler sunan klinik araştırma dönemidir. Faz I/ Faz II dönemlerinde güvenilir 
ve etkili olduğu gösterilen, uygun dozu belirlenen araştırma ürünlerinin ilgili kurum ve etik kurul 
izni ile Faz III çalışmalarına başlanır. Faz III klinik araştırmalar, ulusal ve/veya uluslararası çok sayı-
da araştırma merkezinde sıklıkla 300-3000 arası gönüllü ile yürütülen uzun soluklu çalışmalardır. 
Nihai ürünün temelleri bu dönemde oluşur.1,2

Bir araştırma ürünüyle ilgili bir veya daha fazla Faz III çalışma tamamlandığında, Faz I/ Faz II dö-
nemlerinde toplanan verilerle birlikte tüm sonuçlar ruhsat almak için ilgili kuruma sunulur. Klinik 
çalışma verilerinin yanı sıra araştırma ürününün pre-klinik verileri, üretim basamakları ve koşul-
ları, ürünün farmasötik şekli, uygulama yolu, yan etkileri, endikasyonları ve kontrendikasyonları 
dahil araştırma ürünü ile ilgili her türlü bilgi ruhsat başvurusuna eklenir.3

Ruhsat başvurusunda bulunulana kadar yapılan Faz III klinik araştırmalar Faz IIIa olarak adlan-
dırılırken ruhsatlandırma sürecinde yapılan Faz III çalışmalar Faz IIIb olarak adlandırılır. Faz IIIb’de 
ilgili kurumun gerekli gördüğü belgelerin eksiklikleri tamamlanır hatta daha fazla kanıta ihtiyaç 
duyulması halinde yeniden klinik çalışma yapılması gerekebilir.2

Kuruma sunulan belgelerin incelenmesi ve değerlendirilmesi sonucunda uygunluğu tespit edi-
len araştırma ürününe ruhsat düzenlenir. Ruhsat alan ilaçlar yaygın kullanıma sunulur ve hekimler 
tarafından hastalara reçete edilmeye başlanır.3

Dünya Sağlık Örgütü ya da Sağlık Bakanlığının kabul ettiği, halk sağlığını tehdit eden acil durum-
larda, hızla geliştirilen beşerî tıbbi ürünler, ruhsat için gerekli olan kapsamlı veriler sağlanıncaya 
kadar ilgili kurumdan acil kullanım onayı alabilir. Acil kullanım onayı, pre-klinik çalışmaları ve Faz 
I/Faz II klinik araştırmaları tamamlanmış, güvenli ve etkili olduğu gösterilmiş, Faz III araştırmaları 
ise halen devam eden ürünlere, elde edilen mevcut verilerin uygunluğu doğrultusunda verilir.3,4
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Araştırma ürünü ruhsat aldığında doz, endikasyon, farmasötik şekil, veriliş yolu ve hedef hasta 
popülasyonu için onay almış olur. İlaç piyasaya sürüldükten sonra bu parametrelerden herhangi 
birinde değişiklik planlanırsa, örneğin erişkinlerde kullanılan bir ürünün pediatrik hasta grubunda 
da kullanılması düşünülüyorsa, ilgili değişken için Faz III çalışmalar tekrarlanır ve yeniden ruhsat 
başvurusu gerekir.3

Randomize kontrollü çalışmalar, Faz III klinik araştırmalar için altın standarttır.5 Bu çalışmalar 
üniversite ve eğitim araştırma hastanelerinde, ilgili bölüm hekimleri tarafından yürütülür. Çalışma 
sürecinde tüm masraflar destekleyiciye ait olup Sosyal Güvenlik Kurumuna faturalandırılmaz. Ay-
rıca gönüllülerden de hiçbir ücret talep edilmez. Çalışmaya dahil olan gönüllülerin klinik araştır-
madan doğabilecek zararlara karşı destekleyici tarafından sigortalanması zorunludur.2

Örnek Faz III Klinik Araştırmalar

CoronaVac aşısı, SARS-CoV-2’ye karşı geliştirilen, inaktive bir aşıdır. Aşının, Faz I/ Faz II çalışmala-
rıyla güvenliliği, tolere edilebilirliği, etkililiği (immünojenisitesi) gösterilmiş ve birçok ülkede Faz III 
çalışmaları tamamlanmıştır. Türkiye’de yürütülen çift kör, randomize, plasebo kontrollü çalışma-
ya, Türkiye’de 24 merkezden 18-59 yaş aralığında toplam 10.214 gönüllü katılmıştır. Aşının plase-
boya göre etkililiği %83,5 olarak tespit edilmiştir. Aşı ilgili kurumun rutin ruhsatlandırma sürecin-
den farklı olarak, pandemi sebebiyle acil kullanım onayı almıştır.6

Türkiye’de COVID-19’a karşı geliştirilen, inaktive bir aşı olan Turkovac’ın, preklinik çalışmalarda 
ve Faz I/ Faz II klinik araştırmalarda güvenlilik ve etkililik parametreleri açısından uygun bulun-
masıyla Faz III araştırmalarına başlanmıştır.7 Bu çalışmalarda araştırma ürünü, gönüllüyü aşısız/
tedavisiz bırakmak gibi etik kaygılardan dolayı plaseboyla değil mevcut aşı uygulamalarıyla karşı-
laştırılmıştır.

Turkovac Faz III araştırmalarından 1290 gönüllünün katıldığı, randomize, kontrollü, üçlü kör 
çalışmada, iki doz Turkovac aşısının güvenliliği, etkililiği ve immünojenisitesi, iki doz CoronaVac 
aşısıyla kıyaslanmıştır.8 Turkovac’ın bir diğer Faz III araştırması ise açık etiketli olarak yürütülen 
ve 28 gün arayla iki doz CoronaVac aşısı yaptırmış gönüllülerin dahil edildiği çalışmadır. Gönül-
lülerin tercihine göre güçlendirici (booster) doz olarak CoronaVac veya Turkovac aşıları yapılan 
bireylerde aşıların etkileri karşılaştırılmıştır.9 Aşı, Faz III çalışmaları devam ederken pre-klinik ve 
klinik araştırma verilerinin ilgili kurum tarafından değerlendirilmesi ve uygun bulunması sonucu 
acil kullanım onayı almıştır.3,4
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