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1. OZET

Insan kokenli biyolojik materyaller (IKBM) genellikle rutin cerrahi uygulamalar
esnasinda ya da goniilliilerin yaptiklar1 bagislardan elde edilmektedirler. IKBM’ler
hastaliklarla ilgili bilgilerin arttirilmasi, daha iyi 6nleyici, tan1 koydurucu ve tedavi
edici  yontemler  gelistirilebilmesi  i¢in  uzun  sliredir  arastirmalarda
kullanilmaktadirlar. IKBM’ler ile yapilan arastirmalar neticesinde saglik alaninda
cok ciddi ilerlemeler kaydedilmistir. Giiniimiizde, biyomedikal alandaki yeni
teknolojiler ve ilerlemeler bu kaynaklar1 kullanarak tibbin tanisal ve tedavi edici
potansiyelinde iyilesmelere neden olmaktadirlar. Her ne kadar, klinik uygulamalar ve
yapilan arastirmalar ile ilgili benzer etik kaygilar mevcut olsa da, IKBM’ler ile
yapilan arastirmalarda ortaya cikan etik kaygilar klinik uygulamalardakinden
farklidir. IKBM’ler ile yapilan arastirmalar insanlik onuru, otonomi, gizlilik ve
mahremiyet ile ilgili ciddi etik kaygilar ortaya ¢ikmasina da neden olmaktadir.
Aragtirmalarda kullanilan IKBM’ler ile iliskili en énemli etik degerler yararlilik,
zarar vermeme, arastirmaci ve katilimer arasindaki giiven iliskisi, kisisel sayginlik,
aydinlatilmis onam, goniillii, yeterli karar vermeyi kapsayan otonomi ve Kkisisel
bilgilerin gizli tutulmasi olarak ortaya c¢ikmaktadir. Tezde, IKBM’lerin tanimu,
arastirmalarda kullanilmasi ve onemi, siniflandirilmasi, elde edilme y&ntemleri,
saklanmasi, yonetimi, imha edilmesi gibi temel kavramlar hakkinda hem ulusal hem
de uluslararas1 diizeyde bilgiler verilmistir. Ayrica, IKBM’lerin bilimsel
aragtirmalarda kullanilmasi uluslararas: belgeler ve Tiirkiye’deki yasal diizenlemeler
gergevesinde incelenmis ve tip etigi agisindan degerlendirilmistir. Ulusal ve
uluslararas1 yaklasimlar ele alinarak iilkemizdeki uygulamalar ve yasal mevzuat ile
karsilastirilmistir.  Bu  degerlendirmeler 1s1ginda, IKBM’ler {izerinde yapilan
arastirmalarla ilgili bir¢ok etik ikilemin mevcut oldugu ve hem ulusal hem de
uluslararasi diizeyde yasal agidan yetersizlikler bulundugu ve konuyla ilgili hem etik

hem de yasal diizenlemeler yapilmas1 gerektigi tespit edilmistir.

Anahtar sozciikler: biyobanka; biyolojik materyaller; klinik arastirma;

mahremiyet; aydinlatilmis onam.



2. SUMMARY

Research on Human Biological Materials and Ethics

Human biological materials (HBMs) are commonly obtained during routine surgical
procedures or through direct donation by an individual. Human biological materials
have long studied to increase knowledge about human diseases and to develop better
means of preventing, diagnosing and treating diseases. Much progress in healthcare
has been achieved by such research. Nowadays, new technologies and advances in
biomedical field provide even more effective tools for such using resources to
improve medicine’s diagnostic and therapeutical potential. Although, many ethical
issues overlap between the realms of research and clinical medicine, the ethics
concerns research on human biological materials are not identical to those arising in
the diagnostic and therapeutic context. The most salient ethical values implicated by
the use of human biological materials in research are beneficence, non-maleficence,
fidelity and trust within the fiduciary investigator/participant relationship, personal
dignity, and autonomy pertaining to both informed consent, voluntary, competent
decision making and the privacy of personal information. In thesis, basic issues such
as the definition of biological materials of human origin, use of human biological
material in research and its importance, collection of human biological materials,
categorization, management, and destruction of the materials evaluated both national
and international level and corporation is made between them. Also, the human
origin of biological material used in scientific research within the framework of
international documents and legal regulations in Turkey are examined and evaluated
in terms of medical ethics. International and national practices and legal regulation in
our country compared with other countries and evaluated in the context of medical
ethics and law. In the light of these assessments, the research on biological materials
of human origin presents many ethical dilemmas and regulations at both national and

international levels are needed.

Key words: biobank; biological materials; clinical trials; confidentiality;

informed consent.



3. GIRIS ve AMAC

Biyomedikal alanda c¢alisma yapan arastirmacilar, insanlarda goriilen
hastaliklarla ilgili sahip olunan bilgileri gelistirmek, onlem, tan1 ve tedavi alaninda
ilerleme saglamak amaciyla yillardir insan biyolojik materyaller (IKBM) iizerinde
caligmaktadirlar. Giinlimiizde, yeni teknolojiler ve biyoloji alanindaki ilerlemeler
tibbin tan1 ve tedavi potansiyelini gelistirmede bu kaynaklari daha etkili hale
getirmektedir. IKBM’ler ayn1 zamanda hastaliklarin gdzlemlenmesi, insidans ve
prevalansinin belirlenmesi ve dolayisiyla halk sagligi planlamasi ve programlari i¢in

cok degerli kaynaklardir.

Insan kokenli biyolojik materyallerin saklanmas ile ilgili medikal ve bilimsel
calismalar 100 yildan fazla bir ge¢mise sahiptir. IKBM’ler DNA bankalar1, doku
bankalar1 ve depolarinda saklanmaktadirlar ve bunlar biiyiikk miktarlardan arastirma
laboratuarlarinda saklanan az miktardaki kan ve doku 6rneklerine kadar ¢ok genis bir

alan1 kapsamaktadir.

Insan kokenli biyolojik materyaller igin en sik kaynaklar tan1 koyucu ve tedavi
edici girisimlerden sonra c¢ikarilan doku ya da organlardan elde edilir. Tedavi
tamamlanmis olsa bile bir kismi rutin olarak gelecekteki arastirmalar ig¢in
saklanabilir. Ornekler ayn1 zamanda otopsi sonucunda da elde edilebilir. Bunlara ek
olarak, organ, kan ya da diger doku bagis1 yapan goniilliiller ya da oldiikten sonra
viicutlarini organ bagis1 ya da arastirma i¢in bagislayan kisiler de 6nemli kaynaklar

olustururlar.

Arastirmalarda kullanilan orneklerle ilgili tanimlanmanin ya da sifrelemenin
onemlerinden bir tanesi arastirmacinin gesitli sebeplerden dolay1 materyalin alindig1
kaynak yani bireyden ek Kklinik ya da biyolojik bilgi almak istemesidir.

Arastirmacilar tanimlanmis 6rneklerde bu bilgiyi direk olarak elde edebilirler.



Insan biyolojik materyallerinin giiniimiiz arastirmalarindaki yerine ve bu
aragtirmalarin neden yapildigina da deginmek gerekmektedir. Tarihsel olarak,
patoloji bilimi tiim organlar ve dokulardan hiicrelere ve subseliiler molekiiler
belirtilerden molekiiler belirtilere kadar incelemelere imkan taniyarak hastaliklarin
mekanizmasinin ortaya c¢ikarilmasinda biiylik bir etki gostermistir. Saklanan
biyolojik dokularin kullanimi ile elde edilen tibbi yararlar gercekten etkileyicidir.
Biyomedikal arastirmalar, saklanan IKBM’lerin elde edilebilirligine bagli oldugu
gibi bireylerin arastirmalar i¢in kan, doku ya da DNA Ornekleri bagis1 yaparak
katilimcr olmalarina baglidir. Bu materyallerin giiniimiizde ana kullanim alanlar

kanser, genetik arastirmalar, enfeksiyoz hastaliklar ve mental bozukluklardir.

Insan biyolojik materyallerinin saklanmasi ve incelenmesi yillardir siiregelen bir
durumdur ve 6nlimiizdeki yillarda devam edecegi goriilmektedir. Arastirmalar devam
ettikge mevcut olan etik problemlerin iizerine yenilerinin de eklenmesi beklenebilir.
Mevcut 6rneklerin elde edildigi bireyler bazi vakalarda tanimlidir ancak bir kisminda
da taniml1 degildir. Bu 6rneklerin bazilar1 aydinlatilimis onamin alindigi uygulamalar
sonucu elde edilirken, digerlerinde ise aydinlatilmis onam s6z konusu degildir.
Bununla beraber, bu orneklerin ortaya c¢iktig1 tibbi prosediirler i¢in aydinlatilmig
onam alinmig olsa bile, bireyler bu materyallerle gelecekte yapilabilecek ve bu
materyallerin kullanilabilece§i arastirmalar agisindan onamlari alinmamis olabilir.
Bircok vakada bireyler kendi biyolojik materyallerinin saklandig1 ya da kullanildig
konusunda bilgi sahibi degildirler. Bir diger etik problem, IKBM’lerin elde edildigi
kaynaklarin kimliklerinin tespiti konusunda ortaya c¢ikmaktadir. Elde edilen
materyaller lizerinde yapilan caligmalar sonucu saglanan bilgilerin saklanmasinda
ortaya cikabilecek sorunlar, mahremiyet hakkinin ve meslek sirrinin ihlal edilmesi
sonucunda vericilerin zarar gérme olasiliklart da etik problemleri beraberinde

getirmektedir.

Gegmis donemlerde IKBM’ler kullanilarak yapilan ¢ok basarili c¢alismalarimn
sonucunda gelecekte de bircok insanin bundan fayda gorebilecegi diistiniilmektedir.
Her ne kadar IKBM’ler ile yapilan tanisal, tedavi edici ve egitim amacli ¢alismalar

eski zamanlardan giiniimiize kadar gelmis olsa da, arastirma yapilan materyal,



aileleri ve aragtirmacilar agisindan etik problemleri de beraberinde getirmektedir.
Tezde, IKBM’lerin bilimsel arastirilmalarda kullanilmasi ve Onemi {izerinde
durulacak, bilimsel arastirmalarda kullanilmas1 uluslararasi belgeler ve Tiirkiye’deki
yasal diizenlemeler cercevesinde degerlendirilecek, aydinlatilmis onam, mahremiyet
hakki, meslek sirr1 ihlali agisindan incelenecek ve ayrica bu arastirmalara baglh

ortaya ¢ikabilecek sorunlar tip etigi agisindan degerlendirilecektir.



4. GENEL BIiLGILER

4.1. insan Kékenli Biyolojik Materyal Kavram

Insan kokenli biyolojik materyal kavrami DNA ve RNA gibi subseliiler
yapilardan hiicrelere, dokulara (6rn. kan, kemik, kas, bag dokusu ve deri), organlara
(6rn. karaciger, mesane, kalp, bobrek ve plasenta), gametlere (sperm ve yumurta),
embriyolara, fetal dokulara ve biyolojik atiklara (6rn. sag, tirnak, idrar, digk1 ve ter),

viicut sivilar1 ve dislere kadar uzanan genis bir alan1 kapsar (35,36,40,44,46,47).

4.2. insan Kokenli Biyolojik Materyallerin Arastirmalarda Kullanilmas1 ve

Onemi

Ondokuzuncu yilizyillin baslangicinda klinik patolojinin ortaya c¢ikmasiyla
birlikte IKBM’ler sistematik bir bigimde toplanarak arsivlenmeye baslanmis ve bu
materyaller lizerinde c¢ok sayida arastirma yapilmaya baslanmigtir. Bu donemle
birlikte DNA, dokular, kan ve organlar iizerinde yapilan arastirmalar hiz kazanmus,
kanser, kalp hastaligi, seker hastalig1 ve insan hayatim1 tehdit eden benzeri bir¢ok
onemli hastaligin tanmisimin ve tedavisinin saglanmasinda IKBM’ler ile yapilan
arastirmalardan elde edilen sonuglar Onemli katkilar saglamiglardir (46,22,81).
Ayrica IKBM’ler tibbi aragtirmalarin diginda egitim alaninda da yillardan beri
kullanilmaktadir ve bu materyallerin kullanimimnin bu alanlarda ilerleme
saglanabilmesi i¢in gerekli oldugu belirtilmektedir (20,37). IKBM’lerin
aragtirmalarda kullanilmas1 organlardan dokulara ve hiicrelere ve daha sonrasinda da
subseliiler, supramolekiiler ve molekiiler belirtilerin ortaya koyulmasiyla hastalik
nedenlerinin mekanizmalarinin arastirilmasma imkan vermistir (46). Biyomedikal
arastirmalarin biiyiik béliimiiniin goniilliilerin bagisladigi IKBM’ler ile ya da tedavi
sonras1 arta kalan ve rutin olarak merkezlerde depolanan materyaller ile
gerceklestirildigi  belirtilmektedir. Kanser, enfeksiyoz hastaliklar ve mental

bozukluklar iizerine yapilan arastirmalarin biiyiik boliimii bu materyaller {izerinde



yapilan calismalarla miimkiin olabilmektedir. Ayrica, belli topluluklardaki
hastaliklarin  nedenlerini  arastirmaya yonelik yapilan biiylik longitudinal
calismalarin® siirdiiriilebilmesinin ¢alisma i¢in gerekli olan biyolojik materyal
kaynaklarmin devamli olmasina bagli oldugu bildirilmistir (47). Bu materyaller
tizerinde calisilarak elde edilen bilgiler hastaliklara neden olan mekanizmalarin
aydinlatilmasinda ve bu hastaliklarla ilgili tedavilerin ortaya ¢ikarilmasinda etken
olabilmektedir. Bu materyallerle yapilan genetik ¢aligmalar sonucunda elde edilen
bilgilerle genlerin fonksiyonlar1 ve hastaliklarla iligkilerinin ortaya koyulabildigi ve
bu yonde tedaviler gelistirilmesinin miimkiin olabildigi belirtilmektedir (35,46).
Genel olarak IKBMler su alanlarda kullanilmaktadirlar (35,36):

e Tanisal incelemeler/terapotik girisimler
¢ Klinik ve temel bilimlerdeki arastirmalar
e Egitim

e Organ/kemik iligi nakli

e Kan nakli

e Adli tip ve otopsi

e Biyolojik antropoloji

e Ticari amaglar

¢ Genetik arastirmalar

4.2.1. Tansal incelemeler/terapotik girisimler

Biyomedikal alanda c¢alisan arastirmacilar insanlarda goriilen hastaliklarla ilgili
bilgilerini arttirmak ve bu hastaliklara yonelik daha iyi Onlem, tan1 ve tedavi
imkanlar1 sunabilmek icin uzun zamandir IKBM’ler iizerinde c¢alismaktadirlar.
Gilinlimiizde yeni teknolojiler, biyoloji ve genetik alanlarindaki ilerlemeler bu
kaynaklarin tibbin tanisal ve tedavi edici potansiyelini gelistirmek icin daha etkili
araclar haline gelmesini saglamistir. IKBM’lerin ayn1 zamanda hastaliklarin

gozlemlenmesi, insidans (olus siklig1) ve prevalansinin (yayginligi) belirlenmesi ve

! Longitudinal ¢cahsma: Géniilliilerden verilerin uzun bir dsnem boyunca toplandig1 ¢alisma.



dolayisiyla halk sagligi planlamasi ve programlari i¢in ¢ok degerli kaynaklar oldugu
disiiniilmektedir (44,51,81). Tanisal testler hastaligin aktif mi yoksa kronik mi,
tedavi edilmis mi yoksa remisyonda mi (hastalik belirtilerinin gerilemesi durumu)
oldugunu gosterebilmektedir. Hastaligin tanisin1 koymak, prognozu (seyri), tedaviyi
belirlemek, remisyonu ya da ilerlemeyi takip etmek ve hiicrelerdeki ya da hiicrenin
DNA’sindaki anormallikleri ortaya koyarak risk altinda bulunan bireyleri ortaya
cikarmak i¢in kullanilabilirler. Tanisal inceleme ic¢in kullanilan materyaller en sik
olarak kan ve/veya idrar 6rneklerinden elde edilirler. Tan1 koyulabilmesi i¢in biyopsi
ya da diger yontemlerle doku ornekleri de alinabilir ve yonteme gore alinan doku
orneklerinin  miktar1  degiskenlik  gosterebilmektedir.  Biyopsi  Ornekleri
gastrointestinal ya da solunum sistemi gibi sistemlerin biyopsilerini ya da karaciger,
beyin ve bobrek gibi organ biyopsilerini veya daha spesifik olarak tlimor
biyopsilerini icerebilir. Cerrahi uygulamalar esnasinda spesifik bir lezyonun
cikarilmasint amaglayan terapotik cerrahi girisim genellikle daha fazla doku
pargasinin ¢ikarilmasina neden olmaktadir. Bu, doku pargasinin biyopsileri ya da bir
organin bdliimlerinin ¢ikarilmasi veya bazen de tiim organin ¢ikarilmasi seklinde
olabilir. Buna 6rnek olarak akciger tliimdriiniin ¢ikarilmasi i¢in bir lobun (lobektomi)
ya da tlim akcigerin (pndmonektomi) ¢ikarilmasi verilebilir (35). Cikarilan organlar,
doku dilimleri ya da pargalar1 ve izole edilmis hiicreler deneysel kosullar altinda belli
bir siire i¢in canli tutulabilirler ve arastirma amacli olarak kullanilabilirler. Bu
aragtirmalar temel doku fonksiyonlarimi belirlemek amaciyla yapilabildigi gibi
hastalikli ve enfekte doku ve materyaller {izerinde de arastirmalar yapilabilir (51).
Ornekleme sonrasi arta kalan doku gelecekte yapilabilecek incelemeler igin
saklanabilmekte ve daha sonrasinda hastane prosediirlerine uygun olarak insan
biyolojik atig1 olarak islem gérmekte ve genellikle prosediirlere uygun olarak imha

edilmektedir (47).



4.2.2. Klinik ve temel bilimlerdeki arastirmalar

Klinik ve temel bilimlerde yapilan arastirmalarin biiyilk bolimiiniin de
IKBM’ler iizerinde gergeklestirildigi bilinmektedir. Insan biyolojisi ve insanlarda
goriilen hastaliklarla ilgili daha detayli bilgilere ulasilabilmesi i¢in bu materyaller
arastirmalarda siklikla kullanilmaktadirlar (20,44). Bir¢ok hastaligin ve fizyolojik ya
da patolojik durumunun anlasilabilmesi ve iyilestirici etkilerin ortaya koyulabilmesi
amaciyla tip alaninda yapilacak calismalarin 6nemi vardir. Klinik aragtirmalar
genelde insanlara dayali olarak yapilan ve hastalari, saglikli goniilliilleri ve
toplumdaki bireyleri igeren ve hastaliklar hakkinda bildiklerimizin arttirilmasi, tani,
onlem ve tedavilerinin iyilestirilmesini amaglayan arastirmalardir (35). Gliniimiizde
arastirmalar yapay doku yapilip nakil i¢in gereken doku azliginin 6niine ge¢mek
lizerine odaklanmaya baslamistir. insan hiicrelerinin, asilarin ve yeni ilaglarin
tiretiminde kullanilabilecek devamli olarak yeniden c¢ogalan hiicre hatlari iizerine
calisilmaktadir. Hiicrenin genetik bilgisini tagiyan DNA’nin ¢ikarildiktan sonra
incelenerek biyolojik siireclerin altta yatan mekanizmalarinin anlasilabilmesine
calisilmaktadir ve bu alanda gen calismalar1 da siiratle devam etmektedir. Tip ve
biyoteknoloji alanindaki tiim gelismelere ragmen giiniimiizde temel ve klinik
bilimlerde yapilan arastirmalarda IKBM’ler disinda kullanilabilecek herhangi bir
alternatifin olmadig1 ve bu nedenle bu materyallerin uygun sekilde arastirmalarda
kullanilmasinin halen 6nemli ancak iizerinde hassasiyetle durulmasi gereken bir konu

oldugu bildirilmektedir (51).

4.2.3. Egitim

Insan kokenli biyolojik materyaller tibbi ve biyolojik arastirmalarda
kullanilmalarinin yani sira tibbi egitim ve pratik igin de kullanilmaktadirlar (20,51).
IKBM’ler doktorlarmn ve bilim adamlarmin egitimlerinde nemli bir role sahiptir. Tip
Ogrencileri egitimleri siiresince kan, idrar ve diger viicut sivilarindan alinan 6rnekler
tizerinde caligarak bunlarin analizlerini gerceklestirirler ve elde edilen veriler 1s181inda

tibbi bilgilerinin artmasini saglarlar. Bunun disinda, deri ya da viicudun diger



boliimlerinden alinan doku orneklerinin boyamalar1 gergeklestirilerek mikroskop
altinda incelenir ve hiicresel detaylar hakkinda bilgi edinilebilir. Malign tiimorlerden
alman mikroskobik kesitler kanser siireciyle ilgili 6zellikleri ortaya koyabilir.
Kadavralarin incelenmesi ile viicudun tiim bolgeleri detayli bir bigimde
ogrenilebilmektedir. Benzer bir bicimde tipik hastaliklar1 gdsteren genis bir drnek
yelpazesi (kan yaymalari, sitoloji yaymalart ya da histolojik kesitler) tan1 koyulmast,
yeterli egitimin verilmesi ve hastalik siireclerinin anlasilabilmesi igin gereklidir (51).
IKBM’ler gecmiste oldugu gibi giiniimiizde de bilimsel egitimin degismez bir
pargasidirlar ve egitimin her alaninda bu materyallerin kullanimina yaygin olarak

devam edilmektedir.

4.2.4. Organ/kemik iligi nakli

Giderek gelisen bir alan olan organ nakli alani giiniimiizde birgok organin
naklinin gerceklestirilebilmesine ve bu sayede sayisiz hayat kurtarilmasina imkan
tanimigtir. Nakli gerceklestirilen organlar arasinda bobrekler, kalp, akcigerler,
karaciger, pankreas, kornealar, kalp kapaklari, kemik, tendonlar ve deri sayilabilir
(35). Organ nakli ile kadavralardan ya da canlilardan alinan dokular uygun alicilara
verilebilmektedir. Dokular ayni kisinin bedeninin farkli yerlerinden alinip yine o
kiside kullanilabildigi gibi alinan dokular farkli kisilerde de kullanilabilir. Buna
ornek olarak kornea nakli ya da kemik iligi nakli verilebilir (51). Kemik iligi kalca,
bacaklar ve kollar gibi biiyiik kemiklerin iginde, merkezde yer alan dokudur. Kemik
iliginde bulunan hematopoetik kok hiicreleri oksijeni tasiyan kirmizi kan hiicreleri ve
viicudun bagisiklik sistemini olusturan beyaz hiicreleri ve pihtilasmay1 saglayan
plateletleri iceren dolagimdaki tiim kan hiicrelerini iiretir. Kemik iligi nakli kan
kanseri, diger kanser hastaliklari, kan hastaliklari, bagisiklik sistemi hastaliklari,
metabolizma hastaliklar1 ve cesitli kalitsal hastaliklar gibi ¢ok cesitli hastaliklarin
tedavisinde uygulanmaktadir (51).
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4.2 5. Kan nakli

Insan kokenli biyolojik materyaller, insanlarda dogrudan tedavi amaciyla da
kullanilabilmektedir. Kan nakli IKBM’ler igerisinde tedavi amaciyla kullanilip
yasam kurtardigi kanitlanmis, bilinen en eski uygulamalardan bir tanesidir. Kan
nakli, biyolojik materyallerin kullanilmas1 anlaminda belki de toplum tarafindan en
1yi bilinen 6rnektir ve ulusal kan bankalarma goniillii kan bagis1 uygulamasi uzun
yillardan bu yana gerceklestirilmektedir (35). Uygun vericilerden alinan kanlar, kan
tirtinleri ve kan1 olusturan bilesenlerin ayristirilmasiyla ortaya ¢ikan kan elemanlari
birgok hastada tedavi edici olarak kullamlmaktadir. Ornegin, albiimin yanik
hastalarinin tedavisinde kullanilirken genetik miihendislikle islenmis bir madde olan
rekombinan insan eritropoetini ile tedavi sayesinde kemik iligi kirmizi kan hiicreleri
tiretmesi icin uyarilmaktadir ve bu uygulama kronik bdbrek yetmezligine bagh

anemisi olan bir¢cok hastada kan transfiizyonunun yerini almistir (51).

4.2.6. Adli tip ve otopsi

Otopsiler kisilerin 6liim nedent ile ilgili faydali bilgiler saglayabilir ve bu durum
baz1 vakalarda aile bireylerine o6liimle ilgili fikir de verebilir. Ayrica, otopsi bir
hastaligin gelecekteki tam1 ve tedavisi i¢in hayati bilgiler de saglayabilir. Iki tipte

otopsi vardir:

a. Dogrudan adli tabip tarafindan gerceklestirilen ve es ya da yakinlarin
onaminin gerekmedigi otopsi

b. Olen kisinin es ya da yakinindan izin gerektiren hastane otopsisi.

Adli tabibin gerceklestirdigi otopsi ani, agiklanamayan ya da dogal olmayan
6liim vakalarinda yapilmaktadir. Baz1 vakalarda detayli inceleme i¢in tiim organlari
ya da biiylik doku pargalarini ¢ikarmak gerekli olabilir. Es ya da yakin akrabalar
doku ve/veya organlar ¢ikarillacagi zaman mutlaka bilgilendirilmelidir ve daha

sonraki imha siireci ile ilgili de mutlaka bilgi verilmelidir. Otopsi sonrasinda
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materyallerin herhangi bir ama¢ ugruna (6rn. arastirma, egitim, teropatik kullanim)

kullanilmasi i¢in es ya da yakin akrabalardan onam alinmalidir.

Hastane otopsisinin amaci hastaligin tam resmini ortaya koymak, 6liim nedenini
ortaya ¢ikarmak ya da dogrulamak ve verilen tedavilere karsi yaniti incelemek
olabilir. Otopside detayl1 inceleme i¢in i¢ organlar ¢ikarilir. Kan ve diger viicut sivisi
ornekleri biyokimyasal ya da mikrobiyolojik inceleme i¢in alinabilir. Doku ve/veya
organlar daha ileri incelemeler, arastirma ve egitim i¢in ¢ikarilabilir. Bu vakalarda,
bu organlar kullanilmadan once mutlaka es ya da yakin akrabalardan onam
alimmalidir. Adli tabip tarafindan gerceklestirilen otopside oldugu gibi ¢ikarilan

materyallerin imhasi ile ilgili bilgi verilmelidir (35,51).

Insan kokenli biyolojik materyaller adli tip alaninda suglarin ortaya cikarilmasi
i¢in de kullanilabilir. IKBM’lerin kullanildig1 ve iizerinde arastirmalarin yapilabildigi
alanlardan bir digeri de adli tiptir. Post-mortem (6liim sonrasi) inceleme ani, dogal
olmayan bir 6lim sonrasi yapilabilir. Bu amag¢ i¢in bir¢ok organ, doku, sivi vb.
materyal Ornekleri alabilir ve bunlar lizerinde arastirmalar yapilabilir. Yakin
zamanlarda, en ¢ok ilgi ¢eken ve lizerinde durulan konulardan bir tanesi de adli tipta
DNA’nin incelenmesi olmustur ve bu konu dogruluk ve mahremiyeti de igeren

birgok etik tartismay1 da beraberinde getirmistir (35,43,51).

4.2.7. Biyolojik antropoloji

Biyolojik antropoloji, fosiller ve insanin biyolojik evrimi ile ilgilenmektedir.
DNA toplumlardaki genetik degisimleri ortaya koyabilmek ve ¢esitli hastaliklarin
nedenleri ve ilerlemeleri ile ilgili bilgiler saglamak amaciyla kullanilabilir (35). DNA
teknolojileri ve diger molekiiler teknikleri kullanarak, bilim adamlar1 saklanan
milyonlarca IKBM’yi degerli bilimsel, antropolojik ve sosyolojik bilgiye
dontistiirebilme potansiyeline sahiptirler. Bu teknolojiler ile su anda yasamayan
insanlarla ilgili bilgilerin bile agiga ¢ikarilma potansiyelinin oldugu bildirilmistir

(47).
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4.2.8. Ticari amaclar

Biyoteknoloji endiistrisinin hizl1 gelisimi IKBM’lerin terapdtik amaglar igin ya
da diger iiriinlerde ticari olarak kullanilmasina imkan tanimistir (1). Giliniimiizde,
biyolojik materyallerin tibbi amagli olmayan ticari kullanimi ile ilgili birka¢ 6rnek
vardir, bunlardan en Onemlisi biyolojik bir atik olan plasentanin kozmetik
endiistrisinde kullanimidir. Bunun aksine, insan dokusu ila¢ endiistrisi i¢in hem bazi
triinler i¢in ham madde olarak hem de arastirma aktivitelerinde biiylik Oneme

sahiptir. Insan sac1 ticari olarak kullanilan diger bir IKBM’dir.

4.2.9. Genetik arastirmalar

Biyotip ve davranig arastirmalar1 alanindaki bilimsel ilerlemenin biiylik dlgiide
IKBM’ler kullanilarak yapilan genetik calismalara bagl oldugu belirtilmektedir. Bu
materyallerin toplanmasi ve saklanmasi gliniimiizde kiiresel biyoteknoloji
endiistrisinin en Onemli islerinden biri haline gelmistir. Ciinkii arastirmacilar ve
girisimciler genetik faktorlerin insan sagligi tizerindeki roliiniin ortaya koyulmasinda

biyobankalarin 6nemli bir potansiyel olusturdugunu anlamislardir (40).

4.3. insan Kékenli Biyolojik Materyallerin Simflandiriimasi

Biyoetik alaninda kapsamli ¢aligmalari olan ¢esitli kurullarin (NBAC - National
Bioethics Advisory Comission, MRC — Medical Research Council, Irish Medical
Council, Nuffield Council on Bioethics) IKBM’ler i¢in yapmis olduklari siniflamalar
birbiriyle benzerdir. Bu kurullar merkezlerde saklanan, egitim ya da karsilastirma
amaciyla kullanilan ve 6rnek (specimen) olarak tanimlanan ya da aragtirma amaciyla
merkezlerin aragtirmacilara sagladigi, tizerinde islem yapilmak iizere yonteme uygun
bir bicimde alman ve numune (sample) olarak tanimlanan IKBM’leri asagidaki gibi

siniflamiglardir:
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Merkezlerdeki 6rnekler iki tipte IKBM’leri icerir (15,36,40,47):

a. Kimlik bilgileri belli olmayan ornekler (unidentified specimens): Alindigi
kisinin kimligini ortaya koyan herhangi bir bilginin olmadig1 ya da boyle
bir bilgi olsa bile saklanmadig1 veya erisilemedigi 6rnekler.

b. Kimlik bilgileri belli olan érnekler (identified specimens): Alindig kisinin
adi, hasta numarasi ya da diger bilgileri (6rn. kimligi bilinen bir aile
bireyiyle olan baglantis1) araciligiyla kisisel bilgilerine ulasilabilen

ornekler.

Merkezlerin  biliylik boliimiinde kimlik bilgileri belirlenebilen 6rnekler
bulunmaktadir ciinkii IKBM’lerin biiyiik boliimii tan1 ve tedavi uygulamalari
sonucunda elde edilmektedir. Bu nedenle bu materyaller alindig1 kisinin kimligini
ortaya koyabilecek bilgileri igermektedirler. Kimlik bilgilerinin belirli oldugu
materyallerin saklandigi merkezlere 6rnek olarak patoloji laboratuvarlar1 ve yeni
dogan tarama laboratuvarlar1 verilebilir (36,37,47). Bu laboratuvarlarda hastanin
ismi, hastanede verilen bir kimlik numaras1 ve/veya sosyal giivenlik numaras1 gibi
kimlik bilgilerini gosteren ornekler saklanabilir. Bu 6rneklerden kimlik bilgilerinin
disinda klinik ve demografik bilgilere de ulasilabilmektedir (15). Kimlik bilgilerinin
belli olmadigi IKBMlerin sayis1 ise nispeten daha azdir. Bunlara drnek olarak beyin,
pankreas ya da bobrek dokular1 gibi materyallerin hastaneler tarafindan toplandig: ve
kimliklerini ortaya koyacak bilgilerin mevcut olmadigi Orneklerin saklanmasi
verilebilir. Bu 6rnekler klinik ve demografik bilgiler icerebilir ancak 6rnegin alindig

kisinin kimlik bilgilerini dogrudan ya da dolayli olarak gosteren bilgiler mevcut
degildir (15,47).

Arastirma numuneleri (samples) arastirmacilara arastirmalarinda kullanmalari
i¢in materyallerin saklandi1 merkezler tarafindan saglanan IKBM &rnekleridir. Bu
materyaller arastirmaciya materyalin alindigr kisi hakkinda verdikleri bilginin

miktaria goére dort tipte siniflandirilabilir (15,40,43,47):
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a. Kimlik bilgileri belli olmayan numuneler (unidentified samples);
merkezlerde saklanan ve kimlik bilgilerinin ortaya ¢ikarilmasi
saglayabilecek herhangi bir ara¢ icermeyen IKBM’lerden arastirmacilara
caligmalari i¢in saglanan numunelerdir.

b. Iliskilendirilmemis numuneler (unlinked samples); kimlik bilgileri belirli
orneklerle ya da ozel kisilerle iligkilendirilebilecek tanimlayici bilgiler ya
da kodlar igermeyen numunelerdir. Genel olarak, merkezler arastirmacilara
materyalin alindig1r bireylerin kimlik bilgilerini ortaya ¢ikarabilecek
bilgilerin ortadan kaldirildigi, kimliklerini ortaya koyan herhangi bir bilgi
ya da kod icermeyen IKBM o6rneklerinden iliskilendirilmemis numuneleri
saglarlar. Boylelikle aragtirmacilar, merkezler ya da ii¢lincli sahis veya
kurumlar icin IKBM’ler iizerinden klinik ya da demografik bilgilere
ulasabilmek oldukga gli¢lesir.

C. Kodlanmis numuneler (coded samples); “iliskilendirilmis (linked)” ya da
“kimligi tespit edilebilir (identifiable)” numuneler olarak da adlandirilir —
merkezler tarafindan arastirmacilara saglanan ve materyalin alindig1 bireyin
kimligini tespit etmeye yarayacak Ozel kodlara sahip olan Orneklerdir.
Bununla beraber, bu numuneler Sosyal Giivenlik numarasi ya da hastanin
ismi gibi kimlik bilgilerini ortaya koyucu herhangi bir bilgi icermezler.
Burada, IKBMyi saglayan merkez kodlar1 kullanarak arastirma bulgularini
materyalin saglandig1 bireylerle iligkilendirebilirken arastirmay1 yapan
arastirmaci bu iligkiyi kuramaz.

d. Kimlik bilgileri belli olan numuneler (identified samples); arastirmaciya
aragtirmadan elde edilen biyolojik bilgiyi dogrudan materyalin alindigi
kisiyle iligkilendirmesini saglayacak kisisel tanitim bilgileri (isimler ya da

hasta numaralari vb.) olan 6rneklerdir.

Tanim olarak kimlik bilgileri belirlenemeyen numuneler, kimlikleri
belirlenmemis materyallerden elde edilebilir. Ger¢ek anlamda anonim olarak
toplanan IKBM’lerin azligi nedeniyle, smirli sayida arastirmadaki numunelerin

kimlik tespiti yapilamaz. Ornegin, kan bagis1 esnasinda kani alan merkez bu kanlara
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bir numara vermektedir ancak hangi iinite kanin hangi kisiden alindiginda dair bir

bilgi genellikle kayit altina alinmamaktadir (15,47).

Diger yandan, kimlik bilgileri belli olan materyaller arastirmacilara kimliklerle
iligkilendirilmemis olarak verilebilir. Arastirmalarda kimlikleri iliskilendirilmemis
materyaller de siklikla kullanilirlar. Numune ve materyalin alindig1 birey arasinda bir
iliski olmadig1 icin ne arastirmaci ne de materyali saglayan merkezler materyalin
kaynagini bilirler. Ornegin, {iniversitede prostat kanseri ile iliskili bir gen mutasyonu
lizerine ¢alisan bir arastirmacinin prostat kanseri olan 100 adet numuneye ihtiyag
duydugunu varsayalim. Bu numunelerde tiimoriin biiyiikliigiinii gosteren klinik
bilgilerin olmas1 gereklidir ancak tiimoriin alindigi bireylerin kimlik bilgilerine
ihtiya¢ duyulmamaktadir. Arastirmaci patoloji departmanina bagvurur ve numune
talep eder. Patolog patoloji arsivinden 100 tane drnek secer ve secilen Orneklerin
kimliklerini ortaya koyacak bilgiler ortadan kaldirilir, her birine yeni bir dosya
numarasi verilir ve aragtirmaciya sunulur. Bu sekilde her ne kadar 100 numunelik
grubun bilgileri materyalin alindigi merkezde kayitl olsa da ne arastirmaci ne de

patolog hangi numunenin hangi hastadan geldigini bilemez (47).

Kodlanmig numuneler de (coded samples), arastirmalarda siklikla
kullanilmaktadirlar. Kodlanmis numuneler genellikle arastirmaci kaynak hakkinda ek
tibbi bilgiler elde etmek istediginde, sonuglari kaynaga aktarmak istediginde ya da
zaman igerisinde ek numunelere ihtiyact oldugunda kullanilirlar. Kodlanmig
numunelerde kisinin kimlik bilgileri verilmez. Bunun yerine, her numune kendine
0zgl bir koda sahiptir ve merkezler kalite kontrolii ya da diger amagclar icin essiz
kimlik belirleyicisiyle kisinin kimlik bilgileri arasinda bir baglanti olusturabilirler.
Bu baglant1 elde edilen bilgilerin iki tarafli aktarimini miimkiin kilar. Bu nedenle,
kodlanmis numuneler arastirmaciya tedavi, hastaligin tekrarlama ihtimali ve hayatta
kalim ile ilgili wveri takibini miimkiin kilabilir. Arastirmalarda kullanilan
materyallerin alindig kisilere ve bunlarin hekimlerine de arastirma sonuglariyla ilgili

bilgi verilmesi saglanabilir. Ornegin sistemik lupus eritematozus (SLE)' iizerine

! sistemik Lupus Eritematozus (SLE): sebebi bilinmeyen cilt, eklem, bobrek, kalp zar1, akciger zar1 gibi bir
¢ok doku ve organ iltihabina bagli ¢cok sayida bulgularla giden, degisik seyir gosteren ve ¢esitli bagisiklik sistemi
(immiinolojik) anormalliklerle karakterize otoimmun, kronik sistemik bir hastaliktir.
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aragtirma yapan bir aragtirmacinin hastaligin ilerleyen donemlerinde hastalarin
bobrek nakline gidip gitmeyeceklerini ortaya koyacak bir yol olup olmadigini bilmek
istedigini varsayalim. Arastirmaci, aragtirma amaciyla kodlanmis numune ornekleri
lizerinde arastirmasinmi strdiiriirken hizli bir bi¢cimde ilerleyici bobrek hastaligini
gosteren bir serolojik marker bulur ve yeni kesfedilen bu markerle bobrek nakli
gereken hastalar arasinda bir iliski olup olmadigini tespit etmek ister. Bu nedenle,
arastirmaci her hasta i¢in 0zellikle bobrek yetmezligine ve diyalize ve/veya bobrek
nakline kadar gecen zamanla iligkili olan takip bilgilerine ihtiya¢ duyabilir

(15,43,47).

Kimlikleri belirli olan numuneler, devamli numune toplanmas1 ve/veya klinik
takip gerektiren ya da arastirmacinin arastirmada materyali kullanilan kisiyle direk
temasta oldugu arastirmalarda kullanilir. Kimlikleri belirli olan arastirma
numuneleriyle arastirmaci dogrudan materyalin alindigi kaynaga ulasabilir ve
arastirmanin sonuglariyla ilgili bilgi verebilecegi gibi ek bilgiler de talep edebilir.
Ornegin Psoriazisin® genetik nedenlerini inceleyen bir arastirmaci bu hastaliga sahip
olan insanlarin tibbi kayitlarina ulasarak bu bireyleri ortaya c¢ikarir ve patoloji
laboratuvarindan deri biyopsisi numunelerini alir. Deri biyopsileri ile ilgili arastirma
sonlandiktan sonra hastalar ve onlarin aileleri ile temas kurularak kan Ornekleri
vermeleri istenir. Bu sekilde arastirmaci psoriazis hastaliginin gelisiminde rol

oynayabilecek olan genleri lokalize ederek aradaki baglantiy1 kurabilir (47).

Insan kokenli biyolojik materyallerle yapilan arastirmalar s6z konusu oldugunda
tizerinde fikir birligine varilan nadir konulardan bir tanesinin siniflandirma
yontemleri oldugu goriilmektedir. Belirlenen siiflandirma yontemleri tiim diinyada
genel olarak kabul gOrmiis ve aragtirma literatiirlerinde yerlerini almigslardir.
Smiflandirma ile ilgili etik ikilemler genellikle hastalarin kimlik bilgilerinin ortaya
koyulabildigi durumlarla iligkilidir. Son zamanlarda kimlik bilgileri belli olmayan
numunelerle ilgili etik ikilemler iizerinde de durulmaya baslanmistir. Bu konularin
daha ¢ok onam ve buna bagli olarak kisinin ya da toplumun gorebilecegi zararlar ile

iliskili oldugu goriilmektedir.

! psoriazis: keskin smirl eritemli-skuamli plaklarla karakterize, kronik, inflamatuar bir hastaliktir.
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4.4. insan Kékenli Biyolojik Materyallerin Elde Edilmesi

Insan kokenli biyolojik materyallerin elde edildigi cesitli kaynaklar vardir. Elde
edilen materyaller daha sonrasinda kullanilmak i¢in c¢esitli merkezlerde (Doku
bankasi, DNA bankas1 gibi) saklanabilirler. Bir amag¢ icin saklanan ornekler
materyalin alindig1r sirada kullanimi s6z konusu olmayan baska bir amag igin

kullanilabilir (40,47).

Insan kokenli biyolojik materyaller en sik olarak bireyin kendi terapotik faydasi
icin yapilan ve bu amag i¢in onaminin alindigi tan1 ya da tedavi esnasinda viicuttan
alman veya yapilan islemler sonucu arta kalan dokulardan elde edilir. Tanisal
amaglar icin viicuttan kan ya da kemik iligi alinabilir. Patolojik inceleme ya da tani
icin biyopsi ile ufak doku pargalar elde edilebilir ve malign hastaliklar ya da diger
hastaliklarin cerrahi tedavisi esnasinda tan1 ya da tedavi i¢in yeterli olan miktardan
daha fazla doku yapilan uygulama sirasinda cikarilabilir (40,46,81). Ornekleme ya da
cerrahi esnasinda tani koyulduktan sonra geride kalan fazla doku bulunabilir. Bu
fazla dokulara klinik artik madde (surplus) adi verilir. Tam1 ve tedavi esnasinda
ortaya ¢ikan bu tipteki artik dokular ve materyaller bilimsel arastirmalar, tibbi egitim,
degerlendirmelerde kullanilabilmektedirler (51). Tedavi tamamlanmis olsa bile
IKBM’lerin bir kismi rutin olarak gelecekteki arastirmalar icin saklanabilir
(36,40,80). Alinan materyalin bagka bir arastirmada ya da gelecekte yapilacak bir
arastirmada kullanilmasi amaciyla saklanmasi i¢in materyalin alindigi bireye bu
konunun agik ve detayli bir bigimde anlatilmasi gerektigini savunan goriisler oldukga
fazladir (40). Alinan materyaller ile genetik aragtirmalarin yapilmasi planlaniyorsa
bu konu lizerinde de agiklayici bilgiler verilmeli ve elde edilecek bilgilerin hangi

amagclar icin kullanilacagi acik bir bicimde ifade edilmelidir.

Fazla dokular i¢in diger bir 6rnek de siinnet sonrasi eksize edilen ve hiicrelerin
elde edilebilmesi i¢in bir kaynak olan deridir. Kan ya da koriyonik villus gibi
dokularin ¢ok kiiciik miktarlarda da olsa fazlalig1 fetiis anne rahmindeyken yapilan

tanisal girisimler sonucu ortaya ¢ikabilir (51).
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Insan kokenli biyolojik materyallerin elde edildigi diger bir kaynak da
otopsilerdir. Otopsiler 6lim nedenlerini belirlemek icin yapilir. Otopsi esnasinda
organlar inceleme i¢in kismen ya da tamamen ¢ikarilabilir. Ortaya ¢ikan insan
kokenli bu materyaller iizerinde patolojik belirtiler i¢in arastirmalar yapilmaktadir.
Daha sonrasinda ¢ikarilan bu materyaller bagka aragtirmalar ig¢in de

kullanilabilmektedirler. (37,51).

Anatomi calismalar1 ve egitimi i¢in bagislanan kadavralar da IKBM’ler igin
onemli kaynaklardir. Bu kadavralar genellikle tip fakiiltesi 6grencilerinin egitimleri
icin kullanilir ve kadavralarin dokular1 ve organlari genellikle anatomik inceleme
disinda bagka herhangi bir amag i¢in kullanilmaz. Ancak, 6liimden 6nce verilen bir
izin var ise bu kadavralardan elde edilen IKBM’ler iizerinde de arastirmalar
yapilabilmektedir (37,51).

Arastirmalarda kullanilabilen bir diger IKBM de embriyolardir. Cesitli iilkelerde
14 giine kadar embriyolar lizerinde arastirma yapilmasina izin verilmektedir. Bu
iilkelerde  fetal dokular ve embriyolar da  arastirmacilar  tarafindan
kullanilabilmektedir. insan embriyo arastirmalarmnin yasal olarak kabul edildigi ilk
iilkelerden biri olan Ingiltere de embriyo iizerine yapilan arastirmalar 1990 yilinda
kabul edilen ‘Insan Fertilizasyon ve Embriyoloji Yasasi (The Human Fertilisation
and Embryology Act - HFEA)’ tarafindan diizenlenmektedir (87). Bu yasayla
embriyolarin ana rahmi disinda dondurularak saklanmasi, embriyo yaratilmasi,
arastirmalar amaciyla kullanilmasi ve tedavisi diizenlenmistir. Ingiltere’de yapilan
embriyo arastirmalar1 yalnizca HFEA onay verirse gergeklesebilmektedir. Buradaki
onemli nokta embriyo aragtirmalarina dollenmeden sonraki ilk 14 giin i¢inde izin
verilmesidir (42,87). Bagka bir Avrupa iilkesi olan Danimarka’da da embriyo
arastirmalara 14 gline kadar izin verilir ve embriyolarin dondurularak saklanmasi
miimkiindiir ancak bu arastirmalarda maksimum 1 yillik bir siire tanir ve arastirma
Danimarka’da yapilmalidir (50). Gebelik esnasinda alinan amniyon sivist ya da
koryon villus (plasentanin bir pargasi) sitogenetik arastirma ya da diger tam testleri
icin kullanilabilir. Gebeligin devaminin saglanmasi ve fetal dokularin potansiyel

kullanimi nedeniyle kiirtaj kararlariin etkilenmesini 6nlemek igin belli tedbirler

19



mevcuttur (51). Tirkiye’de embriyo iizerine arastirmalar liremeye yardimci tedavi
merkezleri yonetmeliginin 17.maddesiyle (R.G.:19.11.1996/22822) diizenlenmistir.
Bu yonetmelik ile kendilerine iiremeye yardimci tedavi (UYTE) uygulanacak
adaylardan aliman yumurta ve spermler ile elde edilen embriyolarin bir baska
maksatla veya bagka adaylarda, aday olmayanlardan alinanlarin da adaylarda
kullanilmast ve uygulanmasi ve bu yonetmelikte belirtilenlerin diginda her ne

maksatla olursa olsun bulundurulmasi, kullanilmasi, nakledilmesi, satilmasi yasaktir

(74).

Insan kékenli biyolojik materyallerin elde edilme yollarindan bir digeri de
goniilliiler tarafindan yapilan bagislardir. Insanlar oliimlerinden &nce ya da
hayattayken veya herhangi bir cerrahi sonrasinda ortaya c¢ikan artik doku ya da
organlarin1 bagislayabilirler ve bunlar da IKBM’ler i¢in 6nemli kaynaklardir (47).
Bagislanan dokularin basinda kan gelmektedir ancak bunun diginda biyopsi drnekleri
veya tan1 ya da tedavi sirasinda ortaya ¢ikan materyaller arastirmalarda kullanilmak
amactyla bagislanabilir. Donérlerden elde edilen kanlar igerisinde son kullanim tarihi

gecenler de arastirmalar da kullanilabilmektedirler (51).

4.5. insan Kékenli Biyolojik Materyallerin Saklanmasi

Biyomedikal alan ve genetik teknolojisi alanlarinda son yillarda ortaya ¢ikan
gelismeler saklanan ya da diger bir tanimla arsivlenen IKBM’lerin bilimsel degerini
her gecen giin daha da arttirmaktadir (35,81). IKBM’ler ¢esitli merkezlerde
saklanabilmektedirler (arsivlenebilmektedirler). “Saklanma-Arsivlenme” terimi
tanim olarak dokular ya da organlar gibi IKBM’lerin uzun dénem igin muhafaza
edilmesi anlaminda kullanilabildigi gibi, histoloji slaytlarinin patolojik arsivini
tanimlamak {izere daha spesifik anlamlarda da kullanilabilir (35). Bu durumda
materyallerin 6lim nedeni ya da tibbi taninin konulmasi i¢in kullanilmasi yerine
gelecekteki arastirmalar i¢in arsivlenebilmesi de s6z konusu olabilmektedir. Bu
durumdaki patoloji arsivleri tanilarin ve hastaligin dogal seyrinin ortaya koyulmasina

imkan vermekle birlikte daha sonraki donemlerde de taninin dogrulanmasina imkan
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saglayabilmektedirler. Ayrica, cesitli timorlerin degisken 6zelliklerinin ortaya
koyulmasini, tedaviyle ilgili yeni kararlarin alinmasini ve gesitli ilaglarin etkinliginin

degerlendirilmesini saglayabilecekleri de belirtilmistir (37).

4.5.1. Biyobanka tanim

Insan kokenli biyolojik materyallerin (hiicreler, doku, kan ya da DNA vb.) ve
ayrica vericilerden alinan kisisel veri ya da bilgilerin de saklanabildigi yerlere genel
olarak ‘biyobanka’ adi verilir. Biyobanka terimi 2000°li yillarin ilk donemlerinden

itibaren siklikla kullanilmaya baslanmistir ( 15,22).

Her ne kadar biyolojik materyal ornekleri genellikle ihtiya¢ duyulan bilginin
saglanmasi i¢in alinsa da, bir kismi gelecekteki potansiyel olarak dnemli kullanimlar
icin saklanabilir (80). Biyobankalardan elde edilen materyallerle yapilan
arastirmalarin saglik kayitlar1 ve toplumsal arastirmalarla birlikte degerlendirilerek
hastaliklarin nedenleri, Onlenmeleri ve tedavileri i¢in biiyilk Onem tasidig
belirtilmektedir. Cesitli Avrupa tlkelerinde prospektif biyolojik materyal 6rnekleri
ile birlikte dondrlerden saglik verileri de toplanmakta ve bu amagla

degerlendirilmektedir (35).

4.5.2. Biyobankalarin kurulus amaci

Biyobankalarin genel amaci toplanan biyolojik materyallerin arastirmalarda
kullanilmak {izere merkezlerde saklanmasi ve ihtiya¢ duyuldugunda arastirmalarda
kullanilmak {izere arastirmacilara saglanmasidir. Bankalarda saklanan Orneklerin
aragtirmalarda kullanilmas1 ile hastalik genlerinin tanimlanmasi, yeni tedavi
modellerinin gelistirilmesi, hiicre/gen tedavisi, yeni ilaglarin ortaya ¢ikarilmasi gibi
konularda daha fazla bilgi ve gelismeye sahip olunabilmesi miimkiindiir.
Biyobankalar yiizyilldan fazla zamandir uygulanan ve tibbi aragtirmalar amaciyla

IKBM’leri toplayan bir pratigin modern versiyonu olarak diisiiniilebilir (15,37).

21



4.5.3. Biyobankalardan elde edilebilecek kazanimlar

Genetik alanindaki ilerlemeler ve 6zellikle son on yil igerisinde insan Genom
Projesi’nin de etkisiyle ortaya c¢ikan gelismeler ulusal, uluslararasi ve yerel
seviyelerde IKBM’lerin saklandigi biyobankalarin sayisini olduk¢a arttirmistir
(40,53). Genetik alandaki ¢alismalar i¢in olduk¢a yogun bir bigimde ortaya ¢ikan
biyobankalarda kompleks hastaliklarda genetik yatkinligin roliinii ortaya koymak
icin  materyal depolanmaktadir. Elde edilen verilerle olusturulabilecek
veritabanlarinin gelecekte bireylerin belli hastaliklara olan yatkinliklarina neden olan
genlerin ortaya cikarilmasinda, gen fonksiyonlarinin agiklanmasinda ve bdoylelikle
tibbin ve farmakogenetigin ilerlemesinde rol oynayabilecegi diisiiniilmektedir
(22,46,53). Biyobankalardan elde edilecek materyallerle yapilacak aragtirmalar
sonucunda ciddi kirilma noktalar1 elde edilebilecegini savunan goriisler mevcuttur.
Buna gore, biyobankalarin hastaliklarin ortaya koyulmasinda, tanisal, onleyici ve
tedavi edici metotlarin ve uygulamalarin gelistirilmesinde sadece bireysel seviyede
degil epidemiyolojik seviyelerde de Onemli bir rol oynadigi diisiiniilmektedir.
Hastaliklarin toplum igerisindeki siklig1 ve yayginligi incelenerek, epidemiyologlarin
bircok vakada cevresel faktorler ve hastaliklarin insidanslari arasindaki baglantiy1
kurduklari bildirilmistir. Bunlara 6rnek olarak akciger timdrleri ve uranyum, mesane
tiimorleri ve anilin boyalar1 arasindaki iliskinin saptanmasi verilebilir. Giiniimiizde
insan genomunun daha iyi anlasilabilmesiyle, epidemiyolojik arastirma metotlar
sadece eksternal degil internal patojenik faktorleri de ortaya koyar hale gelmistir. Bu
durumun hastaliklar ve genetik yatkinlik arasindaki iliskinin ortaya koyulabilmesine
(genetik epidemiyoloji) imkan tanidigi belirtilmektedir. Ayrica, biyobankalardan elde
edilecek verilerle kardiyovaskiiler hastaliklar (hipertansiyon ya da koroner kalp
hastaliklar1), metabolik bozukluklar ve hormonal patolojiler (diyabet ve osteoporoz),
kanser, sinir sistemi hastaliklar1 (multipl skleroz, Parkinson hastaligi, muskiiler
distrofiler), enfeksiydz hastaliklar ve bagisiklik sistemi hastaliklar1 gibi ciddi
hastaliklarla miicadele etmede biiyiik katkilar saglayabilecegi belirtilmektedir (49).
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4.5.4. Biyobanka cesitleri ve diinyadaki 6rnekleri

Giliniimilizde biyobankalarin biiyiik bir kismi, {iniversiteler, patoloji merkezleri
veya arastirma merkezleri biinyesinde belirli bir hastaliga 6zgii olusturulmus sayilar
birkag yliz ile birka¢ bin arasinda olan 6rnegin depolandigi kiigiik biyolojik 6rnek
arsivlerinden  olusmaktadir. Epidemiyolojik  ¢aligmalara  yonelik  kurulan
biyobankalarin yani sira, bazi iilkelerde biiylik c¢apta popililasyona spesifik
biyobankalar olusturulmakta ve bu sayede genis yelpazede saglik problemleri ile
ilgili aragtirma alt yapisi saglanmaktadir (16,22,49). Ayrica kendi hastaliklarinin
tedavisi veya ticari amaclarla da kisisel olarak olusturulmus biyobankalar da
mevcuttur. Insan doku drneklerinin klinik bilgilerle birlikte etik ve hukuksal sartlara
uygun olarak bankalanmasinin sadece tan1 agisindan degil biyomedikal arastirmalar

acisindan da olduk¢a 6nemli oldugu bildirilmistir (22,49).

Biyobankalar asagidaki kategorilere ayrilabilir (22,40,47):

e Biiyiik doku bankalar

e [Longitudinal c¢alismalarin bir pargasi olarak toplanan materyallerin
saklandig1 merkezler

e Klinik tan1 koymak i¢in toplanan patoloji 6rneklerinin saklandig1 merkezler

e Yeni dogan tarama testlerinin saklandig1 merkezler

e Kordon kani bankalari

e Organ bankalari

e Kan bankalar1

e Adli DNA bankalar1

e DNA Bankalar

e Sperm, yumurta ve embriyo bankalar

e Bireylerin kisisel koleksiyonlari.
Insan kokenli biyolojik materyallerden biri olan dokunun cesitli amaglarla

saklandig1 doku bankalar1 Onemli kaynaklardan birini  olusturmaktadir.

Arastirmacilara bu doku bankalarindan arastirmalarinda kullanilmak iizere dokular
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saglanmaktadir. A.B.D.’de Armed Forces Institute of Pathology (AFIP) adi altinda
birlesen diinyadaki en biiylik doku depolar1 olan National Pathology Repository and
the DNA Specimen Repository for Remains Identification’da 94 milyondan fazla
ornek bulundugu belirtilmektedir. Yine, 100 yildan fazla bir zamandir dokularin
saklandig1 Graduate Medical Education (GME) egitim enstitiisii en biiyiik ve en eski

doku 6rnegi bankasini olusturmaktadir (47).

Diinyadaki en biiyiik doku deposu olan AFIP National Pathology Repository ve
GME egitim enstitiistiniin patoloji departmani ve yenidogan tarama laboratuvarinda
170 milyondan fazla bireyden elde edilen tan1 ve tedavi amacli alinmis 265.5 milyon
ornek bulundugu bildirilmistir. Genel olarak, giinlimiizde bu 6rneklerin sadece kiiciik
bir kismi aragtirmalarda ve egitim amagli kullanilmaktadir. Geriye kalan biiyiik
boliimii klinik ve yasal nedenlerden otiirii saklanmaktadir (6rn. tasdikleyici tani,
malpraktis uygulamalari). Saklanan bu 6rneklerin biiyiik bolimi “patoloji 6rnekleri”
olarak tanimlanir ve giiniimiizde bu iilkedeki arastirmalarda kullanilan IKBM’lerin

ana kaynaklarini olusturmaktadirlar (47).

National Bioethichs Advisory Commission (NBAC) 1998 yilinda, ABD’de 282
milyondan fazla IKBM &rnegi saklandigima iliskin bir veri sunmustur ve bu sayinin
her yil 20 milyondan fazla artis gosterdigi bildirilmistir. Insan dokusu 6rnekleri
birden ¢ok sekilde saklanabilir. Buna Ornek olarak slaytlar, parafin bloklari,
formalinle fikse edilmis olarak, dondurulmus, doku kiiltiirii ya da DNA’s1 alinmis
olarak saklanan materyaller verilebilir. Koleksiyonlarin biiyiikliigii ve detayr dnemli
Olciide degiskendir ve yasal, olduk¢a organize merkezleri iceren depolardan

arastirmacilarin kisisel koleksiyonlarina kadar degisen bir yelpaze igerisinde bulunur

(47).

Ingiltere’deki birgok doku bankasi Ulusal Saglik Servisi (National Health
Services - NHS) igerisinde islevini siirdiirmektedir. Bu doku bankalar1 nakil ve
rekonstriiktif cerrahi i¢in terOpatik amaclarla hastanelerden taze doku saglamaktadir.
Kemik, kalp kapaklari, kornealar ve deri de doku bankalarinda en sik olarak saklanan

dokulardir. Kemik bes yilla kadar doku bankasinda dondurulmus olarak
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saklanabilmekte ve alicinin dokusuyla eglestirilme yapilmasi gerekmemektedir.
Iskogya ve Ingiltere’de kemik bankalari kan nakil merkezlerinin igerisinde
bulunmaktadir (51). Norveg’de 40 milyon IKBM nin saklandig1 ve her yil bu saymin
yaklasik olarak 900.000 artis gosterdigi bildirilmistir (35).

Bilinen diger biiyiik biyobankalar arasinda izlanda Saglik Sektorii Veritabani
(Icelandic Health Sector Database)', Estonya Genom Projesi (Estonian Genome
Project)?, ingiltere Biyobankasi (UK biobank)®, Kanada’daki CARTaGENE* projesi
ve Ispanya’daki the Banco Nacional de ADN sayilabilir (15,49).

Insan kokenli biyolojik materyallerin almarak saklanma metotlarindan en
Oonemlilerinden bir tanesi de klinik pratik esnasinda tan1 koymak i¢in alinan patoloji
ornekleri olusturmaktadir. Insan kdkenli biyolojik materyallerin modern biyomedikal
uygulamada bu sekilde kullaniminin 6nemini goz ardi etmek olasi degildir. Cerrahi
girisimler esnasinda ¢ikarilan ya da otopsi esnasinda alinan dokularin neredeyse
tamami tan1 amaclh olarak incelenmektedir. Daha sonrasinda bu doku oldugu gibi
birakilabilir, fikse edilebilir ya da makroskopik olarak incelenebilir. Alinan bu
ornekler genellikle gelecekte kullanilmak iizere saklanabilmektedirler. Saklanan bu
ornekler sadece tani1 ve tedavi amacl olarak degil egitim, arastirma ve godzden
gecirmeler ic¢in de kullanilabilmektedir. Patoloji arsivleri hi¢ de azimsanmayacak
Olglide ve biiylik miktarlarda materyaller icerebilmektedirler. Histopatolojik

arsivlerle ilgili hastalarin dikkatli bir bicimde tutulan kayitlar1 hastaligin dogal

!'|celandic Health Sector Database: 1998 yilinda izlanda Hiikiimeti tarafindan baslatilan ¢alismada tiim toplumu
kapsayacak sekilde tibbi bilgilerin yer aldigi bir veri tabani olusturulmast amaglanmigtir.

? Estonian Genome Project: Estonya’da yasayan 1 milyon kisiden DNA 6rneklemesi ve tibbi/genetik bilgilerin
arsivlenmesi ile ilgili bir saglik veritaban1 olusturulmasini amaglayan biiyiik bir projedir. Projenin asil amaci
Estonya popiilasyonuna ait fenotip ve genotip veritabanlarindan olusan bir gen bankasi olusturulmasidir. Yaygin
hastaliklara neden olan veya etki eden genlerin tanimlanmasina yonelik bilimsel ¢alismalarin gergeklestirilmesi
hedeflenmistir.

3 UK Biobank: Medical Research Council, Welcome Trust, scottish Executive, The Northwest regional
Development Agency ve Ingiltere Saglik Bakanlig1 tarafindan desteklenen biiyiik g¢apli bir projedir. Projenin
hedefi, 40-69 yaslar1 arasinda goniillii kadin ve erkeklerden elde edilen toplam 500.000 6rnegin bankalanmasidir.
Bilgilendirilmis onam ile birlikte kisilerden kan ve idrar 6rneklerinin alinmasi ve yagsam standartlarina yonelik bir
anketin doldurulmasi planlanmustir.

* CARTaGENE: 1999 yilinda Kanada’da baslatilmis olan ve Quebec popiilasyonunda genetik varyasyonlarin
tanimlanmasi, hasta kontrol kohortlarinin olusturulmasi ile yaygin hastaliklara yatkinlik saglayan genlerin tespit
edilmesini amaglayan bir projedir. Bu proje kapsaminda 25-74 yaslar1 arasinda toplam 50.000 kisiden drnekleme
yapilmast ve bu bireylerin 50 y1l boyunca izlenmesi planlanmustir.
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seyrinin tanimlanmasina imkan verir, yeni hastalik antitelerinin ortaya ¢ikarilmasini
saglar, etkinligi gosterebilir ya da bazen tedavinin basarisizligini ortaya koyarak
tedavinin yeniden diizenlenmesine imkan tanir (51). Genellikle arastirma
merkezlerinde ya da lniversitelerde saklanan bu materyaller toplumun c¢ok fazla
g6zl oniinde olmadig1 i¢in tibbi aragtirmalar i¢in ¢ok 6nemli olduklari ve giiniimiizde
sahip oldugumuz bilgilerin biiyiikk boliimiiniin bu materyallerden elde edildigi

savunulmaktadir (49).

Insan kokenli biyolojik maddelerin saklandig1 yerlere bir 6rek de
yenidoganlardan elde edilen ve metabolik hastalik olup olmadigmin arastirilmasina
yarayan Gutri Kartlarmin saklandigi merkezlerdir. Yenidoganin topugundan alinan
bir damla kan Gutri Kart1 olarak bilinen bir kagit iizerine damlatilir ve bu kart yillar

boyunca yenidogan tarama laboratuarlarinda saklanmaktadir (35).

Son zamanlarda gittik¢e popiiler hale gelen gébek kordonu kani bankalar1 da
tibbi nedenlerle daha sonrasinda yenidoganlarin kordon kanina ihtiya¢ duyabilecek
ailelerin ihtiyaglarin1 karsilamak i¢in ve ticari nedenlerden dolayr bu kanlar
depolamaktadirlar. Gobek kordon kaninin hematopoetik kok hiicre bakimindan
zengin olmasi nedeniyle 6zellikle ¢ocukluk cagi l6semileri gibi kan hastaliklarinin
tedavisi agisindan olduk¢a 6nemli oldugu bildirilmektedir. Transplantasyonda kemik
iligi yerine kordon kaninin kullanilmasinin alicida immiin cevap gelismesi olasiligin
azalttig1 belirtilmistir. Bu avantajlar1 nedeniyle kordon kani bankalanan biyolojik
ornekler arasinda yerini almistir ve diinya genelinde de kordon kani bankalar
olusturulmaya baslanmustir. Ulkemizde de son yillarda hastaneler biinyesinde ve 6zel

sektore bagli ¢ok sayida kordon kan1 bankasi kurulmustur (22,47,67).

Kan ve organ bankalar1 da insan kokenli biyolojik materyallerin saklandigi
merkezlerin drnekleri arasinda yer almaktadir. Kan bankalarinda milyonlarca {inite
kan topladig bildirilmektedir, ancak toplanan bu kanlarin sadece bir boliimii belli bir
zaman dilimi i¢in depo edilmekte kalan kisim ise transfiizyonlar icin
kullanilmaktadir. Zamani gecen ya da kullanilmayan kanlarin ise iizerinde arastirma

yapilabilmektedir. Organ bankalar1 kan bankalarindaki kadar biiyiik miktarlarda

26



organ toplayamazlar ancak toplanan organlarin ve dokularin biiyiik boliimii nakiller

i¢in kullanilir ve ¢ok az1 arastirmalarda kullanilmaktadir (47).

Doku, hiicre ve DNA’nin ileride kullanilmak iizere uzun siireli depolandig1 diger
bir yer de DNA bankalaridir. Orneklere ait bilgilerin ve analiz sonuglarmin
veritabanlarinda uzun siireli olarak saklanmasi ile gelecekteki ¢aligmalarda
kullanilabilecek olan DNA veri bankalari olusturulmasi amaclanmaktadir. DNA
bankalarin temel amaglarinin biyomedikal aragtirmalarda kullanilmak tizere yeterli
ve yiiksek kalitede ornek elde edilmesi, yeniden 6rnekleme olmaksizin ayni drnekte
cesitli testlerin uygulanabilirliginin saglanmasi ve yillar boyunca gerektiginde
analizlerin tekrarlanabilmesine olanak saglanmasi olarak bildirilmistir. Genler,
cevresel faktorler ve hastaliklara yatkinlik arasindaki iliskinin tanimlanmasi ve
yaygin hastaliklarin tedavisine yonelik stratejilerin belirlenmesinde kullanilabilir.
Insan kokenli biyolojik materyaller iizerinde yapilacak calismalar sonucunda elde
edilebilen genetik veriler tani, takip, genetik epidemiyolojik calismalar, yeni tani ve
tedavi araglarinin gelistirilmesi, farmakogenetik, ilag tasarimi ve hiicresel tedavi/gen
tedavisi calismalarinin  vazgecilmez kaynaklari oldugu bildirilmistir. DNA
bankalarindaki Orneklerden elde edilen veriler ile hipertansiyon, koroner kalp
hastaliklar1 gibi kardiyovaskiiler hastaliklar, diyabet, osteoporoz gibi metabolik
patolojiler, Parkinson, multiple skleroz, sizofreni gibi sinir sistemi hastaliklari,
romatizma, tiiberkiiloz gibi immiin sistem hastaliklari, enfeksiyon hastaliklar1 ve
kanser gibi yaygin gorilen multifaktoryel hastaliklarin tan1 ve tedavisinde
biyomedikal arastirmalara altyapr teskil ederek oOnemli katkilar saglamaktadir.
Materyallerin saklandig1 bir diger merkez olan adli tipta bulunan DNA bankalari
sugla ilgili olarak dokulari toplamakta ve depolamaktadir (22,47,55).

Insan kékenli biyolojik materyallerin elde edildigi ve saklandig1 yerlere bir diger
ornek de sperm, yumurta ve embriyo bankalaridir. Bu merkezlerde isimsiz olarak
bagis yapan bireylerin materyalleri saklanabilmekte ve ¢ocuk isteyen diger ailelere
saglanmakta ya da bireyin verdigi materyaller daha sonrasinda kendisinin

kullanabilmesi i¢in depolanmaktadir (47).
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Biyomedikal arastirmalar klinik verilerle iligkili daha kesin olarak kategorize
edilmis Ornekleri gerektirmekte ve arastirma amaciyla spesifik olarak toplanan
biyolojik materyallere olan ihtiya¢ giderek artmaktadir. Bunun sonucunda, arastirma
ihtiyaclarina karsin, 6zel merkezler kurulmustur ve bunlar bazen 6zel endiistri ve
akademinin i¢ i¢e oldugu birden ¢ok partneri igerebilir. Bu amagla arastirmacilar 6zel
koleksiyonlarini  da  olusturmaya baslamiglardir ve bu 0Ozel arastirma
koleksiyonlarinin  sayisinin  giinlimiizde 2.3 milyon Ornegi gectigi tahmin
edilmektedir (47). Arastirmacilarin bireysel koleksiyonlari da her gegen giin artan
sayilartyla IKBM’ler igin onemli kaynak olustururlar ve gelecekte de olusturmaya

devam edecekleri goriilmektedir.

4.5.5. Biyobankalarla ilgili etik kaygilar

Her ne kadar biyobankalarin hastaliklarin nedenlerinin ve tedavilerinin ortaya
koyulmasinda, genetik arastirmalarin yapilmasit ve genlerle ilgili bildiklerimizin
ilerlemesinde oldukc¢a etkin bir roli oldugu kabul edilse de, biyobankalar
aydinlatilmis onam, mahremiyet, biyolojik materyalin aidiyeti, biyobankalara erigim,
ticari amacglar ve ayrimcilikla ilgili endiseleri de beraberinde getirmektedirler
(22,49,53). Biyobankalarin olusturulmasi ve ¢alismasi siirecinde de cesitli etik
sorunlarla karsilasilabilecegi gz oOniinde bulundurularak gerekli diizenlemelerin
yapilmasi gerektigi savunulmaktadir. Biyobankalarin organizasyon ve yonetimi
hakkinda uluslararas1 bir goriis birligi mevcut degildir. Isveg, Norvec, Izlanda,
Estonya gibi bazi iilkelerde biyobankalama konusunda kanunlar mevcuttur, ote
yandan Japonya, Fransa, ABD, Brezilya ve Kenya gibi iilkelerde ise Ulusal Etik

Komite’ler tarafindan kilavuzlar hazirlandig bildirilmektedir (22).

4.6. insan Kokenli Biyolojik Materyallerin Yonetimi

Insan kokenli biyolojik materyaller kullanilarak yapilan arastirmalar ve

genetik calismalar etik hareketlere kilavuzluk edecek ve katilimcilarin haklarini
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koruyacak yeni bir modelin ortaya g¢ikarilmasini zorunlu kilmistir. Gozeticilik ya da
yoneticilik olarak tanimlanan bu kavram igerisine arastirmacilar, arastirmanin
paydaslari, arastirmalar1 gozden gecirenler ve arastirma protokolii i¢erisinde bulunan

tiim bireyler dahil olabilmektedirler (36).

Arastirmalarda kullanilan IKBM’ler igin énemli olan konu yalnizca yasal
sahiplik degildir. Onemli olan konulardan bir tanesi de bu Ornekleri kimin
kullanacag1 ve elde edilebilecek bilgilerin aktarimi konusudur. Bu nedenle sahiplik
ya da aidiyet terimi yerine Orneklerin giivenli bir bigimde saklanmasi, vericinin
menfaatlerinin  korunmast ve materyalin kullannomi1 ya da yok edilmesi igin
sorumluluk anlayisin1 vurgulamak amaciyla gozeticilik teriminin kullanilmasi daha

uygun olacaktir.

Insan kokenli biyolojik materyaller ile yapilan arastirmalarda materyalin
yasal olarak kime ait oldugunun degil, materyalin kullanim hakkinin kimde
oldugunun daha oOnemli oldugu yoniinde goriisler mevcuttur. Bu baglamda
gozeticilik (sorumlu kisi) yararli bir kavram olarak karsimiza g¢ikmaktadir (35).
Gozeticilik kavrami insan onuruna ve insana olan saygidan ortaya ¢ikmistir. Bu
kavram otonomiye sayg1 gosterilmesini belirten geleneksel etik prensipler ve bireyin
toplum, gelenek ve Kkiiltiire dayali sosyal dogasini ortaya koyan uluslararasi

prensipleri tek bir ¢at1 altinda toplamayi ele almaktadir (36).

Insan kokenli biyolojik materyallerin  toplanmasi, saklanmasi ve
kullanilmasinda yer alacak olan gdzetici kamu yararini ve materyalin alindig1 bireyin
faydasi baglaminda insan onurunu gozetmekle yiikiimliidiir (36). Bu konuyla ilgili
olarak arastirmalar icin verilen IKBM’lerin bir bagis ya da armagan gibi goriilmesi
gerektigi belirtilmektedir Bu durum ahlaki ve etik bakis acgisindan tercih edilebilir
clinkii aragtirmaya katilan katilimcilar ve bilim adamlar1 arasindaki iliskiyi
destekledigi ve arastirmaya katilan katilimcilar i¢in Ozverili bir motivasyon
olusturdugu ileri siirlilmektedir (44). Materyallerin alindig1 kisilere materyallerin

nasil kullanilacagi ile ilgili bilginin verilmesi son derece dnemlidir
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Biyolojik materyalin gozeticisi hem materyalin hem de elde edilen verinin
tizerinde herhangi bir hakka sahip olmadan materyalin etik ¢ergeve igerisinde
korunmasindan, kullanimindan ve imha edilmesinden sorumludur. Gozetici
genellikle materyali toplayan ve biyolojik materyalin yonetiminden sorumlu olan
arastirmacidir ve bir enstitilye bagli olarak calismasinin zorunlu olmasi gerektigi
savunulmaktadir. Eger arastirma i¢in toplanan Ornekler bir armagan olarak
diisiiniiliirse, materyalin yasal gozeticiligini tistlenecek bir alicinin da olmasi gerekir.
MRC’ye gore bu gozeticiligin bireysel arastirmacilardan ziyade merkezler tarafindan
yirlitilmesi daha uygundur. Bunun nedeni, iizerinde arastirma yapilacak ya da
saklanacak materyallerin giivenliginin ve vericinin haklarinin garanti altina
alinmasinin daha kolay olarak gergeklestirilebilmesi olarak agiklanmistir (44). Bu
durumda, {niversitelerin, arastirma hastanelerinin ve kurumsal arastirma
merkezlerinin  bagislanan IKBM’lerin gdzetmenliginin saglanmasinda yasal
sorumluluk agisindan daha uygun segenekler oldugu Ongoriilebilir. Ayrica,
gozeticilik icin yasal sorumlulugun bireylerden ziyade kurumsal merkezlere
verilmesinin materyalin alindig1 esnadaki sartlarin ya da durumun degismesi halinde
materyalin yonetimindeki devamlilif1 saglayabilmek i¢in daha dogru bir yontem

oldugu bildirilmektedir (35).

Insan kokenli biyolojik materyallerin kullamimi ile ortaya ¢ikan ailevi riskler,
ekonomik zarar ya da ayrimcilik, biyolojik materyalin metalagtirilmasi gibi aragtirma
riskleri Belmont Raporu’nda belirtilen gelencksel prensiplerle ele alinamayacak
kadar fazla etik ikileme neden olabilir. Bununla birlikte 6zellikle bu materyallerle
yapilan genetik arastirmalar i¢in uluslararasi bir konsensus ortaya koyulmustur. Bu

konsensusun faydali dort temel etik prensibi vardir, bunlar (36):

a. Insan genomunu insan kalittminin bir pargasi olarak gérmek

b. Uluslararasi insan haklarina uymak

c. Katilimcinin degerlerine, geleneklerine, kiiltiiriine ve viicut biitiinliigiine
saygi duymak

d. Insanlik onurunu ve dzgiirliigiinii kabul ederek buna uygun davranmak.
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Insan kokenli biyolojik materyalin alindigi bireyin onam vermis olmasi
kosuluyla, arastirma yapan diger aragtirmacilara bu bilgilere ulasilabilme
serbestliginin saglanmasi ile materyalden elde edilecek bilgilerin daha genis
kesimlere ulastirilarak daha fazla fayda elde edilebilecegi savunulmaktadir.
Uluslararasi seviyede, Insan Genom Projesi (Human Genome Organization - HUGO)
ve Birlesmis Milletler Egitim, Bilim ve Kiiltiir Orgiitii (United Nations Educational,
Scientific and Cultural Organization - UNESCO) biyolojik materyalin bilimsel
topluluga agik olmasi gerektigini tavsiye etmistir (33,79). Diinya Saghk Orgiitii
(DSO) de benzer bir agiklama yapmustir. Bu agiklamada “arastirmacilar gizlilige siki
bir bicimde bagli kalmak ve kimligi belirleyici bilgilerin ortadan kaldirilmasi
kosuluyla &rneklere ulasabilmelidir” denilmistir (84). Ozel arastirmalar icin
toplanmis arsiv materyalleri s6z konusu oldugunda, materyalin toplanmasi ve
yonetiminden sorumlu olan arastirmacinin ¢aligmasi siiresince bu materyale ulagimi

kontrol etmesi gerektigi savunulmaktadir (35).

Ozel bir arastirma amaciyla toplanmamis olan daha biiyiik koleksiyonlarm
oldugu arsivlenmis materyaller s6z konusu oldugunda, bu materyalin gozeticiligi
materyale erisim i¢in daha seffaf prosediirlerin gelistirilmesini gerekli kilar.
Ingiltere’de Medical Research Council ve Irlanda da Irish Council for Bioethics

biyolojik materyallere erisim konusunda bu mekanizmay1 desteklemektedirler (35).

Gozeticinin, IKBM’leri sadece etik onay almis ve gizlilik agisindan gerekli olan
sorumluluklar1 yerine getirebilecegini kanitlayabilen arastirmacilara saglamasi
gerektigi savunulmaktadir. Gozetici, materyal/veri {igiincii kisilere verilmeden once
materyalin alindig1 bireyin gizliligini korumak ve gelebilecek olasi zararlar1 dnlemek
amactyla materyalin/verinin kimlik bilgisinin ortaya cikarilamayacagindan emin
olmalidir. Ayrica materyalin elde edildigi bireye iliskilendirilmesini saglayabilecek

olan kodun giivenli bir bicimde saklanmasi da gozeticinin sorumlulugundadir

(35,44).

Gozeticilerin dikkat etmesi gereken en Onemli konulardan bir tanesi de

IKBM’lerin ya da bunlardan elde edilecek verilerin sinir disina transferi konusudur.
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Insan kokenli biyolojik materyalin ya da verinin diger iilkelere transferine
arastirmanin yapildig: iilkenin yasalarinin izin vermesi kosuluyla sadece belli etik
standartlar elde edilebildiginde, giivenlik ve gizlilik yeterince saglanabildiginde izin
verilebilir. Arsivlenmis biyolojik materyallerin goézeticileri tiim kullanim amaglar1

icin eldeki tiim kayitlarin saklanmasi konusunda sorumludurlar (35,44).

4.7. Insan Kokenli Biyolojik Materyallerin imha Edilmesi

Insan kokenli biyolojik materyallerin imhas1 kimyevi islem, sterilizasyon ya da
yakarak ortadan kaldirma gibi ¢esitli yontemlerle gerceklestirilebilir. Gozeticiler
IKBM’lerin saklanmasi, kullanilmasinda oldugu gibi imha edilmesinde de kiiltiirel,
sosyal ve dini konular1 géz oniinde bulundurmalidirlar. Saklanan tiim materyaller
insan kokenli olduklart i¢in saygi gérmeyi hak ederler ancak bu materyallerden
bazilarma daha fazla saygi gdstermenin gerekli oldugu savunulmaktadir. Ornegin, bir
organin ya da bir ekstremitenin imha edilmesine kan ya da idrar 6rneklerinden daha
fazla Ozen gosterilmesi gerektigi belirtilmektedir (35). Tiirkiye’de arastirmalarda
kullanilan IKBM’lerin imhasina yonelik bir diizenleme yoktur ancak 20 Mayis 1993
yilinda Resmi Gazete’de yayinlanarak ylirtirliige giren “Tibbi Atiklarin Kontroli
Yonetmeligi’nde” saglik kuruluslarindan kaynaklanan tibbi atiklarin halk sagligina
ve cevreye zarar vermeden ayri olarak toplanmasi, gecici depolanmasi, geri
kazanilmasi, tasinmasi ve nihai bertaraflarinin saglanmasina yonelik idari, teknik ve
hukuki prensip, politika ve programlarin belirlenerek uygulanmasinin saglanmasi
diizene koyulmustur (70). Ayrica, 16 Mayis 2004 tarihinde Resmi Gazete’de
yayinlanan ve yiiriirliige giren “Deneysel ve Diger Bilimsel Amaglar I¢gin Kullanilan
Deney Hayvanlarinin Korunmasi, Deney Hayvanlarinin Uretim Yerleri Ile Deney
Yapacak Olan Laboratuvarlarin Kurulus, Calisma, Denetleme, Usul ve Esaslarina
Dair Yonetmelik” ile aragtirmalarda kullanilan deney hayvanlarimin ne sekilde

ortadan kaldirilmas1 gerektigine yer verilmistir (60).

32



4.8. insan Kokenli Biyolojik Materyaller Uzerinde Yapilacak Arastirmalarda
Aydinlatilmis Onam

4.8.1. Aydinlatilmis onam kavrami

Aydinlatilmis onam kisiye saygi ve karar verme hakki temelinde olan etik bir
doktrindir (14,35). Aydinlatilmis onam Ogretisi Ozerklik, kotii davranmama ve
yararlilik gibi biyomedikal etigin temel ilkelerine dayanir ve hastanin karar verme
esasina dayanan, hekim hasta iliskisinin temelini olusturmaktadir. Aydinlatilmisg
onam Ogretisinin, hastanin karar vermeye yeterli ve goniillii olmasi kadar, bilginin
aciklanmasi ve anlagilir olmasini da zorunlu kildigr belirtilmektedir (14,17). Yasal
anlamda aydinlatilmis onam, hastaya yapilacak islemin agiklanmasi, potansiyel
tehlikelerin bildirilmesi ve hastanin bilgili bir bicimde se¢im yapmaya yeterli
kilinmas1 anlamina gelmektedir (18,22,56). Ulkemizde yiiriirliikte bulunan Hasta
Haklar1 Yonetmeligi ile hekimlerimiz i¢in hastalarini bilgilendirmeleri etik agidan

oldugu kadar yasal agidan da bir yiikiimliiliik olmustur (62).

Aydinlatilmis onam &gretisinin felsefesi temelinin altinda iki 6nemli kavram
bulunmaktadir. Bunlardan birincisi giivene dayali iligski kavrami, digeri ise hastanin

kendisi hakkinda karar verme hakkidir (2,14,30,35).

Beuchamp ve Childress’a gore aydinlatilmis onamin bes ana bileseni mevcuttur
ve bunlar giinlimiizde klasiklesmis bilesenler olarak kabul edilmektedir. Bu
bilesenlere insan iizerinde yapilan arastirmalar ve IKBM’ler ile yapilan arastirmalar

acisindan bakildiginda asagidaki sekilde 6zetlenebilir (3,18,30,35,47):

4.8.1.1. Goniilliliik

Gontlliiliik, kisilerin bir is1 yapmay1 higbir yiikiimliiliikkleri yokken isteyerek

istlenmesi ve yerine getirmesi anlamina gelmektedir (www.tdk.gov.tr, Erisim tarihi:

10 Aralik 2008). Aydinlatilmis onamin bir bileseni olarak ele alindiginda ise
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goniilliiliik bagkalarinin yonlendirici ya da zorlayici baskilarindan bagimsiz oldugu
bir durum olarak tanimlanmustir (30). Insanlar iizerinde yapilan arastirmalarda ya da
IKBM’ler iizerinde gerceklestirilecek arastirmalarda materyallerin kullanimi icin
verilecek onam mutlaka gonilliiliik esasina bagli olmalidir. Zorlama ya da kasith
yanlig bilgiler sonucunda elde edilmis bir onam, yasalar karsisinda gegerli bir onam
olarak kabul edilemez (3,56). Goniilliiliigii etkileyen gesitli faktorler mevcuttur,
bunlar icerisinde O0ne ¢ikan ii¢ faktor: zorlama, baski ve iknadir. Zorlama, kisileri
kontrol altina almak i¢in oOzerkligini ortadan kaldirmaya yonelik bir giiciin
kullanilmast sonucunda ortaya ¢ikan durum olarak tarif edilmektedir. Yonlendirme,
ikna ya da zorlama olmadan goniilligii etkileyebilen ve yonlendirme yapan kisinin
kendi istedigini baska kisilere kabul ettirdigi durum olarak tammmlanir. Ikna ise,
kisinin bir bagkas1 tarafindan ileri siiriilen sebepler dogrultusunda bir seye
inandirilmasi olarak agiklanmaktadir (2,3,30). 1947 Niirnberg Kodu aragtirmaya
katilan katilmecilarin 6zgiir iradeyle ve herhangi bir zorlama olmadan segim
yapmasini gerekli kilmaktadir. Ozerklik, aragtirmaya katilmda onami zorunlu hale
getirir ve boylelikle gerektiginde katilimcinin arastirmadan ayrilma kararini da
Ozgilirce verebilmesine imkan taninabilir. Arastirmalarin potansiyel katilimcilarina
istedikleri herhangi bir anda arastirmadan vazgecebilecekleri ve arastirma siireci
igerisinde kendilerinden materyal alindiysa alinan 6rneklerin imha edilecegi bilgisi
mutlaka verilmelidir (3,14,40,53). Ancak anonim hale getirilmis ya da alindigi
kisiyle herhangi bir bag kurulmamasi i¢in iliskilendirilmemis olan Orneklerde
katilimcilarin arastirmadan vazgegmesi ya da 6rneklerin imhasi miimkiin olmayabilir

(35,47).

4.8.1.2. Agiklama

Agiklama, aydimnlatilmis onamin en Onemli bilesenidir. Tiim etik kodlarda
kisilerin aydinlatilmis se¢im yapabilmesi i¢in yeterli bilgiye sahip olmas1 gerektigi
bildirilmektedir (17,18). Arastirmact ve katilimci arasinda agik bir bigimde yapilan
ve yardimcr olacak bir diyalog amaglarin anlagilmasini saglayacak ve her iki taraf

arasindaki iliskiyi ve giiveni pekistirecektir. Iyi bir bigimde bilgilendirilmis olan
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katilimcilar kendileri ile ilgili en dogru kararlari verme kabiliyetine sahip
olabileceklerdir. Bu nedenle onam alinirken aragtirmanin yapisi, amaglari, hangi
uygulamalan igerdigi, beklenen faydalar1 ve olas1 zararlar ile ilgili agik ve detayh
bilgi verilmesinin biiylik 6nem tasidig1 bildirilmektedir (3,14,35,47,53). A¢iklanacak
bilgiyle ilgili sorunlardan bir tanesi ne kadar bilginin agiklanmasi gerektigidir. Bilgi
aciklanmasi zorunlulugunun altinda yatan etkenin, kisinin kendi hakkinda karar
verme hakkina bagli olarak bilme ve tercih yapabilme hakki oldugu savunulmaktadir

(17,18). Verilmesi istenen bilgiler asagidaki sekilde dzetlenebilir:

4.8.1.2.A. Arastirmayla ilgili bilgiler

Arastirmaya katilacak olan kisilere arastirmanin konusu ve amaci, metodoloji ve
aragtirmanin siiresi, biyolojik materyal vermenin kisiye verebilecegi olasi riskler ve
faydalar, kisisel bilgilerin ve gizliligin korunmasi, ornekleri ve iligkili bilgileri geri
¢ekme hakki, Orneklerin saklanma siiresi, orneklere erisim ve kullanim haklari,
biyolojik materyal transferi, materyallerin imhasi, sonuglarin bildirim sekli, arastirma
sonucunda elde edilebilecek yararlarin paylasimi, arastirma siiresinin uzatilmasi veya
elde edilen o6rneklerin/verilerin daha sonra baska arastirmalarda veya gelecekteki

olas1 kullanimlarin1 kapsayan bilgiler ve Etik Komite onay1 hakkinda yeterli bilgi,

anlasilmasi kolay ifadeler ile aktarilmalidir (3,14,35,53,56).

4.8.1.2.B. Risklerin ve faydalarin aciklanmasi

Insanlar iizerinde yapilan deneylerde ve IKBM’ler ile yapilan arastirmalarda
katilimcilarin gorebilecegi riskler sadece fiziksel risklerle sinirli kalmayabilir, bunun
yaninda psikososyal zararlar da ortaya ¢ikabilir (44). Bir bagka deyisle, insanlar diger
insanlarin kendi viicutlarina miidahale etmelerine izin verdiklerinde ya da
kendilerinden alinan biyolojik materyallerle arastirma yapmalarina izin vermeleri
halinde istenmeyen ve potansiyel olarak ciddi olabilecek zararlara kars1 daha duyarh

olabilirler. Her ne kadar IKBMler ile arastirma yapilirken ortaya cikabilecek fiziksel
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riskler potansiyel olarak daha az olsa da, katilimcilara olasi tiim riskler ve elde
edilmesi muhtemel faydalar ile ilgili ayrintili bilgi verilmelidir (17,35,53).
Katilimcilarin  arastirmadan istedikleri anda c¢ikabilmelerinin mimkiin oldugu
yoniinde de aydinlatilmalar1 gerekir. Onamin alinma sekline gére bu agiklamalar

s0zIii ya da yazili olabilmektedir (3,56).

4.8.1.2.C. Mahremiyet

Katilimcilara kendilerinden alinan materyallerden elde edilecek verilerin
iligkilendirilip iligkilendirilmeyece8i ya da anonim olup olmadigi ve arastirma
siiresince kendilerine bir geri bildirim yapilip yapilmayacaginin belirtilmesi
onemlidir. Anonimlestirilecek materyallerde daha sonrasinda elde edilecek bilgilerin
kisilere ulastirilamayacag ile ilgili bilgi verilmesi de 6nem tasimaktadir. Alinan
materyallere kimlerin erisebilecegi ve elde edilen veriler ve calisma sonucunda
ortaya ¢ikan sonuglara kimlerin ulagabilecegi ve bu bilgilerin kimlerle paylasilacagi
ile ilgili detayli bilgi saglanmalidir (3,14,35,44,47,53). Elde edilen materyallerin
biyobankalarda saklanmasi esnasinda kisilerin mahremiyetlerinin ve kisisel/tibbi
bilgilerinin gizliliginin korunmast en temel kuraldir. Biyolojik 6rnek vericileri
kendilerine ait kisisel bilgilere kimlerin erisebilecegine karar verme hakkina sahip
olmalidir. Kisilere ait bilgilerin nasil korunacag: ve bu bilgilere kimlerin ne sekilde

ulasabilecegi hakkinda net bilgi aydinlatilmis onam formunda yer almahidir (22).

4.8.1.2.D. Ticarilestirme

Arastirmalara katilacak bireylere ya da arastirmalarda kullanilmak {izere
materyallerinin alindig1 bireylere bu amag i¢in kesinlikle para verilmemeli ya da
teklif edilmemelidir. Bununla birlikte, genel olarak kabul gordiigii lizere arastirmaya
katilan bireylerin arastirmaya katildiklar1 siirece harcamalarini karsilamak s6z
konusu olabilir (3,14,35,47,53). Biyobankalarda toplanan ve arastirmalar igin

aragtirmacilara saglanan materyaller i¢in de ticari amaclar giidiilmesi bir¢ok iilkede
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yasaklanmistir. Aydinlatilmis onam formlarinda biyolojik materyallerin ticari
amaglar ile alinamayacag: ve satilamayacagi acik bir bigimde belirtilmelidir. Insanin
sayginligi ve insan viicudunun herhangi bir pargasinin herhangi bir ticari amag i¢in
kullanilamayacagin1 belirten etik prensibe dayali olarak biyolojik materyallerden
finansal bir kazang¢ edinilmesinin Oniine gecilmelidir (40). Avrupa Konseyi’'nin
Biyoloji ve Tibbin Uygulanmasi Bakimindan Insan Haklar1 ve Insan Haysiyetinin
Korunmas1 Sézlesmesi, “Insan viicudu ve bunun parcalarinin finansal amaclarla
kullanilamayacagin1” bildirmistir (59). MRC nin etik kilavuzlarinda da IKBM’lerin
satilmasinin etik olarak kabul edilemeyecegi bildirilmistir. Bu nedenle, kabul
edilebilir harcamalarin (6rnegin seyahat harcamalar1) tazmin edilebilecegi ve
arastirmaya katilan katilimcilara kullanilacak materyali bagislamalar: i¢in herhangi
bir finansal kazang teklif edilmemesi gerektigi belirtilmektedir. Ayrica,
arastirmacilarin da ellerindeki materyalleri herhangi bir amag i¢in satamayacaklari ya

da bagkalariyla paylasamayacaklart belirtilmektedir (44).

4.8.1.3. Anlama

Aydinlatilmis onam uygulamasi iki yonlii bir iletisimi icermelidir. Aydinlatilmis
onam arastirmact ve katilimci arasinda bir diyalog, tartisma ve fikir aligverisi
saglandiktan sonra elde edilirse anlamli olur (14,35,47). Agiklanan bilginin kisiler
tarafindan anlasilmasi ve kavranmasinin gecerli bir aydinlatilmis onamin 6n kosulu
oldugu belirtilmektedir (18). Sozlii ya da yazili agiklama toplumun her tabakasinin
anlayabilecegi bi¢cimde sade bir dille yapilmali ve olabildigince teknik terimlerden
uzak durulmalidir. Bunun i¢in katilimcilara verilen onam formlar1 da teknik
terimlerden uzak olmali, katilimcilarin anlayabilecegi bir bigimde sade bir dille
yazilmal1 ve gerekli oldugu durumlarda farkli dillerde onam formlar1 hazirlanmalidir.
Katilimeilarin yazili bilgileri anlamada zorluk ¢ekmeleri durumunda diger iletisim
metotlarindan da (gorsel, isitsel) yararlanilmalidir (14,35,44,47,53). Baz kiiltiirlerde
ya da dini gruplarda bazi arastirmalarin kabul edilemez oldugu da arastirmacilar

tarafindan dikkate alinmalidir (44).
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4.8.1.4. Yeterlilik

Yeterlilik kisinin arastirma silirecini, mantigini, amacglarmi ve gidisatini
anlayacak diizeyde olmasi anlamina gelmektedir. Cesitli etik komitelerin yeterliligi
iletisim kurma, bilgiyi anlama ve sonug¢ ¢ikarma yetenegi olarak tanimladiklar
bildirilmistir (18). Gegerli bir onamin verilebilmesi i¢in bu onamin alindig1 hastanin
yeterli olmasi gerekir. Yasalar ve politikalar baglaminda ele alindiginda yeterliligin
kimden onam alinip kimlerden onam alinamayacagini belirlemeye yarayan bir islevi
oldugu, etik acidan bakildiginda ise Ozerklige saygi ilkesinden temel aldigi
belirtilmistir (30). Yeterliligi belirleyen standart bir tarif ya da test mevcut degildir ve
ayrica yeterlilik konusunda verilen hiikiimlerin deger yargilari icerebilmesi de
miimkiin goriilmektedir. Hem hukuk hem de tip alaninda yeterliligi belirlemeye
yonelik standartlar kisilerin mental kabiliyetleri iizerine yogunlagsmaktadirlar.
Yasalar agisindan bakildiginda ise resit olmayanlar yasa karsisinda yeterli kabul
edilmezken eriskinlerde yeterlilik s6z konusu oldugunda durum daha ¢ok bulgulara
dayali olmak zorundadir. Beuchamp ve Childress “Bir kisi ancak ve ancak makul
sebeplere dayanarak rasyonel kararlar verebiliyorsa yeterlidir” seklinde bir
tanimlama yapmustir (3). Yeterli bir kisinin niteliklerini ortaya koyan bu tanim ayni
zamanda 6zerk bireyin de sahip oldugu 6zellikler olduguna dikkati ¢ekmektedir ve
bir kisinin kendisine uygulanacak girisimi kabul ya da reddedecek yeterlilige sahip
olmasi i¢in 6zerk bir birey olmasi gerektigini savunmaktadir. Tiim bu etkenler g6z
oniinde bulunduruldugunda bir kisinin yeterli olup olmadigina karar vermek zor bir
karardir. Clinkli yeterli olmadig1 diisiiniilen bir kisi i¢in yanlis karar verildiyse bu
kisinin 6zerklik hakkina zarar verilmis olur. Benzer bir bi¢imde yetersiz birinin de
yeterli olduguna kanaat getirilirse vermis oldugu onam gegerli bir onam olmayabilir.
Bir yetiskinin onam verebilme kapasitesi yasi, daha Oncesinde saglikla iliskili
uygulamalara katilma durumu, psikoaktif maddelerin olasi etkileri, mental saglik
durumu, fiziksel saglik durumu gibi etkenlerle yakindan iligkilidir (17,30,35,49).
Ayrica, bir bireyin anlama kapasitesi de bilginin niteligi ve niceligi, kisinin egitim
durumu, konuya olan yakinlig1 gibi etkenlerden etkilenebilmektedir. Bu nedenlerden
Otlirii miimkiin oldugu durumlarda gorsel materyallerden faydalanilmasi ¢ok daha

faydali olabilmektedir. Bir bireyin onaminin gecerli olup olmadigina karar
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verebilmek icin yeterli bilgi ve idrak yetenegine sahip olmasina, bir karara
varabilmesi i¢in bilgiyi yeterince uzun siire tasiyabildigine kanaat getirilmesine ve bu

kararin géniillii olarak verildiginin anlasilmasina gereksinim duyulur (14,17,56).

4.8.1.5. Karar verme

Arastirmalara katilan bireylerin ya da kendilerinden elde edilen biyolojik
materyaller iizerinde arastirma yapilacak olan kisilerin kendileri ya da alinan
materyallerle ilgili karar verme hakkinin 6zerklige saygi ilkesinin bir yansimasi
olmasinin yaninda ahlaki bir ylikiimliilik oldugu da bildirilmistir. (18,35). Bireyler
herhangi bir yonlendirme ya da zorlamaya maruz birakilmadan kendi kararlarim

verebilmelidirler.

4.8.2. insan iizerinde gerceklestirilen arastirmalarda aydinlatilmis onamin

onemi

Tarih boyunca insanlar tibbi denemelerde kullanilmis olmalarina karsin, insan
tizerinde yliriitiilen tibbi denemelerle ilgili etik diizenlemeler ancak son elli y1l i¢inde
yapilabilmistir. Bununla birlikte, bugiin bile tibbi arastirmalarla ilgili uluslararasi etik
diizenlemelerin tiim diinyada tam olarak anlasildigini ve uygulandigini s6ylemek
miimkiin degildir. Bu etik diizenlemeler icerisinde en Onemlilerden bir tanesi
aydinlatilmis onam ile ilgili olandir. Insanlar iizerinde yapilan arastirmalarda ya da
insanlardan elde edilen biyolojik materyaller {izerinde arastirma yapilmadan once
hastanin bilgilendirilmesi hasta haklar1 ile ilgili uluslararasi bildirgelerde 6zellikle
belirtilmis bir haktir (14,56). Bu baglamda hem insanlar iizerinde yapilan
aragtirmalarda hem de IKBM’ler ile yapilan calismalarda aydinlatilmis onam

kavrami temel etik bir gereksinim olarak karsimiza ¢ikmaktadir.

Ikinci Diinya Savasi’nin arkasindan savasin galipleri tarafindan “Nazi savas

Suglularin1” yargilamak amaciyla Niirnberg Mahkemesi kurulmus ve bu mahkemede
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insanlar iizerinde insanlik dist yontemlerle yapilan tibbi arastirmalardan suglu
goriilen yiizlerce kisi yargilanmis ve cezalandirilmistir. Yargilamalar sirasinda
savunma avukatlar1 insanlar iizerinde yapilacak tibbi arastirmalarla ilgili yazih
sinirlayict kurallar olmayisini savunmalarinin dayanagi olarak ileri stirmiislerdir. Bu
nedenle mahkeme yargi¢lari insanlar iizerinde yapilacak arastirmalarda on maddeden
olusan ve “Niirnberg Kodu” olarak tanmnan bir dizi kararlar almislardir (76). Ikinci
Diinya Savasi esnasinda Nazi doktorlarinin yapmis olduklar1 deneyler sonucunda
ortaya ¢ikan Niirnberg kodlarinin® insan iizerindeki arastirmalarin etik boyutunda ¢ok
Oonemli bir donlim noktast oldugu ve Niirnberg kodlar1 ile baslayan bu siirecin
kesintiye ugramadan giiniimiize kadar ulastigi belirtilmektedir (14,28). Bu kodlar,
yapilan arastirmalarda insan onuruna saygili olunmasini gerektiren on temel prensibi
icermektedir. Bu prensiplerden ilki yasal olarak yeterli oldugu 6ngériilen bir bireyin
arastirmaya katilimi i¢in goniillii olmasidir. Bu kodlarin &gretileri daha sonraki
yillarda insan haklar1 konusundaki diger bildirgelerin ortaya ¢ikmasma etken
olmustur ve bunlardan bir tanesi de Diinya Tip Birligi’nin 27 Ekim 1962 yilinda
taslak olarak yayinladigi, 1964 yilinda kabul ettigi ve en son 2008 yilinda revize
ettigi Helsinki Deklarasyonu’dur. Helsinki Deklarasyonu, insan {izerindeki
arastirmalarin etik boyutunun cercevesini ¢izen uluslararasi bir bildirgedir. 1964
yilindan giinlimiize kadar maddelerinde pek ¢ok kez degisiklik yapilmasina ragmen
insan lizerindeki arastirmalarin etik acidan degerlendirilmesinde bugiin de temel
alinmaya devam etmektedir. Helsinki Deklarasyonu ile tedavi edici uygulamalar ve
tamamen bilimsel aragtirmalar arasindaki fark ortaya koyulmustur. Arastirmaya
katilan katilimcilarin aydinlatilmis onamlarinin yaninda tibbi olarak kabul edilebilir
fayda-risk orani iizerinde durulmustur. Ayrica, 2000 yilinda yapilan degisikliklerle
insan iizerinde yapilacak olan her arastirma i¢in, arastirmanin diizenlenmesi ve
uygulanmasimin bir arastirma protokoliine bagli olmasi ve bu protokoliin
degerlendirme, yorumlanma ve yol gosterilmesi amaciyla bu konuda 6zellesmis bir
etik komiteye sunulmasi ve bu komitenin aragtirmaci, destekleyici ve her tiirlii
etkiden uzak, bagimsiz bir komite olmasi ongoriilmistiir (14,28,35,76). Helsinki

Deklarasyonu’nda son yapilan degisikliklerle gelinen noktanin diger tiim

! Nuremberg Code - Directives for Human Experimentation. http://ohsr.od.nih.gov/quidelines/nuremberg.html
adresinden ulasilabilir (Erisim tarihi: 10.12.2008).
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bildirgelerden farkli olarak etik ilkeler adina arastirmanin metoduna da miidahale

edilmesi oldugu belirtilmistir (28).

Niirnberg Kodlar ile baslayan bu silire¢ sonraki yillarda tiim diinyada etkili
olmus ve sonrasinda ABD’de Biyomedikal ve Davranis Arastirmalarinda Insan
Deneklerinin  Korunmast Ulusal Komisyonu (National Commission for the
Protection of Human Subjects of Biomedical and Behovioral Research) 1979 yilinda
(ABD) Belmont raporunu® yaymmlamistir. Bu raporda insanlar iizerinde yapilan
aragtirmalarla ilgili etik konularin altinda yatan temel prensipler 6zetlenmis ve insan
dencklerle gerceklestirilen arastirmalarda temel etik ilkelerin belirlenmesi ve yol
gosterici kurallarin gelistirilmesi amaclanmistir. Bu ilkeler kisilere saygi, yararlilik

ve adalet olarak siralanabilir (14,28,76).

Kisilere saygi prensibi aragtirmalara katilan bireylerin iyiligini, haklarin1 ve
inanglarin1 korur. Belmont raporuna gore “kisilere saygi en azindan iki etik kavramla
iligkilidir: birincisi kisilere otonom bireyler olarak davranilmalidir ve ikincisi de
yeterli 6zerklige sahip olmayan kisilere korunma saglanmalidir” (14,35,48). Kisilere
saygi kisinin ozerklik ve kendi kendine karar verebilme hakkini destekler, yani kisi
bir aragtirmaya katilip katilmama konusunda 6zgiirdiir ve bu karar1 kendi basina
verebilmelidir. Bu hakki daha da gelistirebilmek i¢in arastirmaya katilacak
potansiyel kisilere arastirmanin tasidigi olasi riskler ve faydalarla ilgili bilgiler
verilmeli ve se¢im haklar1 taninmalidir. Arastirmalara katilan bireylere istedikleri

anda aragtirmadan cekilebilecekleri bilgisinin verilmesi de gereklidir.

Helsinki Deklarasyonu?, Biyoloji ve Tibbin Uygulanmasi Bakimindan Insan

Haklar1 ve Insan Haysiyetinin Korunmasi Sozlesmesi® ve bu  sozlesmenin

! The Belmont Report - Ethical Principles and Guidelines for the protection of human subjects of research.
18.04.1979. http://ohsr.od.nih.gov/quidelines/belmont.html adresinden ulasilabilir (Erisim tarihi: 10.12.2008)

2 World Medical Association Declaration Of Helsinki Ethical Principles for Medical Research Involving Human
Subjects 59th WMA General Assembly, Seoul, October 2008. http://www.wma.net/e/policy/b3.htm adresinden
ulagilabilir (Erigim tarihi: 10.12.2008)

® Convention for the Protection of Human Rights and Dignity of the Human Being with regard to the Application
of Biology and Medicine: Convention on Human Rights and Biomedicine. Oviedo, 4.1VV.1997.
http://conventions.coe.int/treaty/EN/Treaties/Html/164.htm adresinden ulasilabilir (Erigim tarihi: 10.03.2008)
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Biyomedikal Arastirmalari igerisine alan ek protokolii* gibi deklarasyonlar, Avrupa
Birligi’nin insan K6kenli Biyolojik Materyaller Uzerine Arastirmalar ile ilgili tavsiye
kararlar1 (2006) gibi normlar ve National Bioethics Advisory Commission, Medical
Research Council, Irish Council for Bioethics ve Nuffield Council on Bioethics gibi
kurumlarin  ¢ikarmis oldugu uluslararasi kilavuzlarda bu konunun Onemi
vurgulanmistir (14,31,53). Tiim bu uluslararasi deklarasyonlar, normlar ve kilavuzlar
incelendiginde aydinlatilmis onamin medikal, biyolojik ya da genetik tim

arastirmalarda temel etik gereksinim oldugu acik¢a goriilmektedir.

Aydinlatilmis onam alinarak kiginin menfaatleri, iyiligi ve haklar1 koruma altina
alinmis olur. Insanlar iizerinde arastirma yapilirken ortaya ¢ikabilecek riskler sadece
potansiyel fiziksel riskleri icermez. Ayrica psikososyal zararlar da s6z konusu
olabilir. Bir baska deyisle insanlar kendi viicutlarina baskalarinin miidahalesine izin
verirken istenmeyen ve zarar verme potansiyeli olan miidahalelerle karsi karsiya

kalabilirler (40,47,53).

Insan iizerinde yapilan arastirmalarda dzerklik prensibi ¢ocuklar, yashlar, mental
hastaliklar1 olanlar ya da hiikiimliiler gibi potansiyel olarak korunmasiz topluluklara
karst korumanin verilmesini gerekli kilar. Bunlarin durumlar1 ve ihtiyaglari ¢ok

dikkatli bir bigimde irdelenmeli ve korunmalar1 i¢in azami ¢aba sarf edilmelidir

(14,35).

4.8.3. Insan kékenli biyolojik materyaller iizerine yapilan arastirmalarda

aydinlatilmis onamin 6nemi

Aydinlatilmis onam, IKBM’ler ile yapilan arastirmalarda da etik agidan en
onemli etkenlerden birisidir (53). Aydinlatilmis onamin O6nemli olmasinin
nedenlerinden bir tanesi, arastirma neticesinde elde edilen verilerin elde edildigi

kisiye zarar verebilme olasiliginin mevcut olmasidir (40). Bu nedenle, aydinlatilmis

! Additional Protocol to the Convention on Human Rights and Biomedicine, concerning Biomedical Research.
Strashourg, 25.1.2005. http://conventions.coe.int/treaty/en/Treaties/Html/195.htm adresinden ulagilabilir (Erigim
tarihi: 10.12.2008)
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onamin kapsaminin arastirma oncesi kurulan ilk temastan arastirmanin sonucuna
kadar olan safhalarin tamamini igerisine almasi gerektigi savunulmaktadir (35). Insan
kokenli biyolojik materyaller ile arastirma yapilmasi s6z konusu oldugunda bir dizi
temel etik sorun ortaya ¢ikmaktadir. Bu konuyla ilgili olarak su sorular sorulabilir:
Arastirmalarda kullanmak i¢in ne tipte bir onam gereklidir? Bu onami kim almalidir?
Onam hangi amagclar i¢in alinmalidir? Aydinlatilmis onam genel olarak tibbi
girisimlerde ve insanlar tizerinde yapilacak arastirmalarda alinmasi gereken yasal ve

ahlaki bir gereklilik olarak ortaya ¢ikmaktadir (47).

Insan kokenli biyolojik materyallerle arastirmalar igin aydinlatilmis onamin
gerekliligi tibbi tedavilerde alinan onamdan farkli olabilir ¢iinkii yapilan arastirma
tibbi tedavilerin aksine bu materyalin alindig1 bireye tedavi edici bir fayda
saglamayabilmektedir (35,53).

Daha 6ncesinde de iizerinde duruldugu gibi klinik uygulamalar sonucunda yiiz
binlerce ve belki de milyonlarca IKBM elde edilmekte ve bunlarin biiyiik bdliimii
elde edildigi kisinin onami1 alinmadan arastirmalarda kullanilabilmektedir (40,46,47).
Insan kokenli biyolojik materyaller ile arastirma yapilmadan énce onam almmis olsa
bile bu materyallerin daha sonrasinda baska arastirmalarda kullanilabilmesi de etik
acidan bagka bir sorun ortaya cikarabilmektedir. Ayrica alinan materyallerin
gelecekteki olast kullanimlar ile ilgili onamin da ne sekilde alinabilecegi ve ne kadar

gegerli olacagi da tartisilmaktadir (47).

4.8.4. Sonraki tarihlerde yapilacak calismalar icin alinacak onam

Insan kdkenli biyolojik materyallerin sonraki tarihlerde yapilacak biyomedikal
aragtirmalar i¢in toplanmasi ya da saklanmasinin ¢ok ciddi etik, yasal ve sosyal
sorunlar ortaya ¢ikaracagi savunulmaktadir (41). Onam siirecinin alinan biyolojik
materyalin daha sonrasinda ikinci bir kullanim i¢in ya da planlanmamis baska bir
arastirma i¢in faydali olabilecegi diisliniilerek gerceklestirilmesi gerektigini belirten

goriigler mevcuttur (40). Arastirmada kullanilacak olan materyalin daha sonrasinda
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yapilabilecek bagka aragtirmalarda da kullanilma olasiligi mevcutsa bu amag igin de
onam alinmas1 gerektiginin ve mevcut arastirmayla ilgili alinacak onam esnasinda bu
konudan da bahsedilmesinin 6nemi {izerinde durulmaktadir. Materyalleri
kullanilacak bireylere genis kapsamli ve sinirsiz kullanim hakkinin alindigi bir onam
formunun da doldurtulmasinin aydinlatilmig onamin temel anlayis1 ile bagdastig
sOylenemez. Bu konuda farkli uygulamalar mevcuttur, bunlardan bir tanesi olan ve
NBAC’nin tavsiye ettigi yontemde aragtirmaya katilan katilimcilara iki onam formu
imzalatilmaktadir. Bu formlardan birincisi arastirmaya ve daha sonrasinda
yapilabilecek arastirmalara katilim, materyalin saklanmasit ve kullanimi i¢in izin
veren onamdir. Bir digerinde ise sadece mevcut arastirma i¢in onam verilir. Buna
gore, sadece belli bir hastaligin arastirilmasi ya da genetik olmayan bir arastirmada
kullanilmast i¢in onam verilebilmesi miimkiin olabilmektedir (35). Bir diger
uygulamada ise, arastirmacilar mevcut arastirma i¢in onam alirlar ve daha sonrasinda
materyalin tekrar bagka bir amag icin kullanilmasi gerektiginde materyalin alindig1
kisi ile temasa gegerek yeni bir onam isteyebilirler (35,40,46). Ancak bu tipte bir
onamin almabilmesi i¢in materyalin anonimlestirilmemis olmasi gerekmektedir.
Katilimcilar materyallerinin daha sonrasinda kullanilmast konusunda onam
verdilerse alinan materyallerin kimlik bilgilerini aciga ¢ikaracak (identified) sekilde
ya da kodlanmis (coded) olarak kullanilmalar1 gerekir. Bu durumda da katilimcilara
mahremiyetlerinin ne 6lgiide korunacagmin bilgisinin verilmesi ve bu bilgilerin
kimlerle paylasilacagi, nerelerde kullanilacagi, getirebilecegi olasi yararlar ve
potansiyel kotii etkileri ile ilgili agiklayict bilgiler sunulmalidir (35,44,47,53). Eger
katilime1r materyallerin sonraki tarihlerde kullanimlari ile ilgili onam vermiyorsa
mevcut arastirma sonrasi materyal derhal imha edilmelidir (35,40,53). DSO, sonraki
tarihlerde yapilacak arastirmalar1 da kapsayacak sekilde genel amagli bir onam
(“blanked consent”) alinmasiin her arastirma oncesinde kisilerle yeniden temasa

gecmeyi ortadan kaldiracagi i¢in en verimli ve ekonomik yol oldugunu belirtmistir

9).

Onam verilmis olsun ya da olmasin ulagilmasi gereken birinci amag kisinin

Ozerkligine saygi duyulmasi, korunmasi ve miidahale edilmemesi olmalidir.
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Biyolojik materyalin alindig1 bireylerin isteklerine ve diisiincelerine mutlaka saygi

gosterilmeli ve dikkate alinmalidir.

Sonraki tarihlerde gergeklestirilecek aragtirmalarla ilgili olarak ABD’de yapilmis
olan ve sonuglart yayinlanan iki ¢alisma mevcuttur. Bunlardan ilkinde Warren G.
Magnuson Clinical Center’da 1 Ocak 2000 ve 31 Mayis 2002 tarihleri arasinda
arastirmalara katilmis olan katilimcilara ait olan ve katilimcilardan alinan materyaller
ile gelecekte ¢alisma yapilmasi segenegini iceren 1670 onam formu analiz edilmistir.
Arastirma katilimcilart saglikli gontilliilerden, hastalarin yakinlarindan ve dogrudan
tibbi fayda saglanan ya da saglanmayan klinik ¢alismalarda yer almis genis bir
yelpaze igerisinde bulunan bireylerden olugmaktadir. Arastirma sonucuna gore
katilimcilarin %87.1°1 herhangi bir tibbi durum ile ilgili olarak gelecekte aragtirma
yapilabilmesi i¢in onay vermistir. %85’in {lizerinde bir orandaki katilimci cinsiyet,
yas, cografi yerlesime bagli olmadan ya da calisilan hastaliktan etkilenmis olsun ya
da olmasin saklanan biyolojik materyaller iizerinde sinirsiz ¢alisma yapilmasina onay
vermistir. Katilimcilarin sadece %6.7’si gelecekte yapilacak aragtirmalarin tiimiine
ret vermistir. Bu calismada Afrika kokenli Amerikalilarin gelecekte yapilacak
caligmalarla ilgili olarak daha diisiik bir oranda onay verdigi belirtilmistir ancak
oranin yine de %75 seviyesinde oldugu bildirilmistir. Bu calismadan elde edilen
sonuca gore arastirmaya katilan katilimeilarin kendilerine ait IKBM’ler ile gelecekte
yapilacak arastirmalara sinirsiz onay verdikleri bildirilmis ve katilimcilara basit bir
secenek ile onam istenmesinin yapilacak caligmalar icin verilecek onamlarin sayisini
arttiracagt ve bu sayede caligmalarin daha kolay bir bicimde yapilabilecegi

bildirilmistir (8).

Ikinci ¢alismada ise yine Amerika Birlesik Devletleri’nde yasayan toplam 504
kisi telefonla aranarak anket ¢alismasi yapilmustir. iki kohort ¢alisiimistir: bunlardan
ilki, bir klinik ¢alismaya katilmis ayn1 zamanda materyalleri kullanilmis bireylerden
digeri ise rastgele segilen medicare’ hastalarindan olusmustur. Bu c¢alismanin
sonucuna gore bireylerin %65.8°1 klinik olarak elde edilen ve kisisel tanimlayici

bulunan numuneleri i¢in onamlarinin alinmasini istemistir. %27.3’li anonim hale

! Medicare: ABD’de 65 yas iistll yashlari ve engellileri kapsayan saglik sigorta sistemi.
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getirilmis 6rneklerin de arastirmalarda kullanilmasi i¢cin onamlarinin alinmasini talep
etmistir. Arastirma sonucu ortaya ¢ikan numuneler i¢in katilimecilarin %29°u
numunelerin kimlik bilgilerini ortaya koyan bilgiler igcermesi halinde onamlarimin
alinmas1 gerektigini; %12.8’1 ise anonim Orneklerde bile onamlarmnin alinmasin
istemistir. Ayrica, katilimcilarin %88,8’1 klinik 6nemi ortaya koyulmamis arastirma
sonuglarindan bile haberdar olmayi istemis ve %91,9’u gelecekte yapilacak
arastirmalar i¢in giivenlik agisindan daha koruyucu onlemlerin alinmasina gerek
gormemistir (81). Bu ¢alismadan elde edilen sonuca gore, saklanan IKBM’ler ile
yapilan arastirmalarda gilinlilk uygulamalar ve tavsiye kararlarinin materyalin
kaynaklariin tercihleriyle ¢esitli sekillerde uyum gostermedigi ortaya ¢ikmaktadir.
Ozellikle, bireylerin biiyiik boliimiiniin materyalleri arastirma igin kullamlacak olsa
bile kontrolii ellerinde bulundurmak istedikleri ve klinik olarak belirsiz olan

sonugclara bile ulagmak istedikleri goriilmektedir.

Yapilan galismalardan bir digeri ise DSO’niin 1990 yilinda 25-64 yas arasindaki
1583 hasta ile gerceklestirdiZi MONICa projesine katilan hastalarla
gerceklestirilmistir. Bu aragtirmaya katilan kisilerin 1494 tanesinden aydinlatilmis
onam alinmis 89 tanesinden ise onam alinamamis ya da kan alimi esnasinda teknik
problemlerden dolayr kan alimi gergeklestirilememistir. 2001 yilina gelindiginde bu
1494 hastanin 63’i 6lmiis, 13’1 iilke disina tasinmis ve 9 tanesi ile de iletisim
saglanamamistir. 1409 hastaya anket formu gonderilmis ve 1990 yilinda bagislamis
olduklar kanlar ile etik komiteden onay alinarak kalitsal kardiyovaskiiler hastaliklar
lizerine arastirma yapilmasina onam verip vermedikleri sorulmustur. Bu ankete 67
kisi yanitsiz kalmis, 31 kisi hayir yanit1 verirken 1311 kisi evet yaniti vermistir. Bu
kisilere her bir yeni arastirma projesinden Once onamlarinin alinmasini isteyip
istemedikleri soruldugunda 292’si hayir 1019°u ise evet yanitin1 vermistir. Anketteki
diger bir soruda 1990 yilinda vermis olduklar1 kan Ornekleri iizerinde etik
kurullardan onam almmast ve Orneklerin  anonimlestirilmesi  kaydiyla
kardiyovaskiiler hastaliklarin kalitsal nedenleri {izerine endiistriyel aragtirma
yapilmasina onam verip vermeyecekleri soruldugunda 1276 kisi evet, 66 kisi ise
hayir yanitim1 vermistir (58). Bu ¢alismanin sonucuna bakildiginda Kkisilerin

kendilerinden alinan biyolojik materyallerle aragtirma yapilacagi zaman onamlarinin
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alinmasini istedikleri, onamlarinin alindigi, etik komitelerin onayladig1 ve drneklerin
anonimlestirildigi durumlarda bilimsel ya da endiistriyel aragtirmalar arasinda fazla

fark gozetmedikleri goriilmektedir.

4.8.5. Karar verebilme yetisi (yeterliligi) olmayan bireylerle yapilan

arastirmalar ve onam

Karar verebilme yetisi olmayan bireylerle ya da bunlardan alinacak materyallerle
yapilacak ¢alismalarla ilgili goriis genel olarak, bu ¢aligmanin sadece karar verebilme
yetisi olmayan bireylerle yapilmasinin gerekli olmasi ve arastirmanin risk yarar
oraninin iyi olmasi yoniindedir. Arastirmaya katilim i¢in onam engeli gecici ya da
tekrarlayan bigimlerde ortaya ¢ikiyorsa kisinin yeterliliginin saglandig1 anda alinmasi
yoniinde gortis bildirilmektedir. Kisinin yeterliligi oldugu anda onaminin alinmasinin
nedeni kiginin arastirmaya katilma ya da katilmama hakkin1 kullanabilmesi ve bunu
kendi 6zgiir iradesi ile gergeklestirebilmesidir. Eger kisi yeterli degilse birinci derece
akrabalar1 ya da yasal temsilcileri onam verebilmektedir ancak bu konu bircok
iilkede farklilik gostermektedir ve bunun yasal temeli ile ilgili ¢esitli tartismalar

stiregitmektedir (14, 22,35,43,49).

4.8.6. Orselenebilen (vulnerable) gruplarda yapilan arastirmalar ve onam

Orselenebilen gruplarla (6. ¢ocuklar, dgrenciler, terminal dénem hastalar ve
mahkumlar) yapilan aragtirmalara ya da bu kisilerden alinacak materyallerle
yapilacak olan arastirmalara arastirma etik komiteleri tarafindan daha fazla 6nem
verilmesi gerektigi ile ilgili goriisler mevcuttur (43). Ornek olarak terminal dénem
hastalig1 olan bireylerle yapilan caligmalarda kisiler ayn1 durumdan ac1 ¢eken diger
insanlara yardim etmek isteyebilirler ancak bu durum bu kisilerin ger¢ek¢i olmayan
umutlara kapilmalarina ve arastirma sonucunda direkt fayda gorebilecekleri
beklentisine kapilmalarina neden olabilir. Ayrica hem hastalik hem de aldiklar

ilaglar yeterliliklerini etkileyebilmektedir. Bu kisilerden onam alinmasi gerektiginde
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arastirmacilarin bu calismalardan elde edilebilecek faydalarin ¢ogunlukla bu kisiler
icin kullanilamayacagini sdylemeleri gerekir (14,35). Bazi istisnalar haricinde
cocuklar iizerinde aragtirma yapilmasi genellikle yasaklanmistir. Cocuklar iizerinde
arastirma yapilabildigi durumlarda onam ayr1 bir 6nem kazanmaktadir. Arastirmaya
katilacak cocuga ve anne-babasina verilen bilginin yazili olmas1 gerektigi ve onlarin
anlayabilecegi bir dilde kaleme alinmig olmasi gerektigi belirtilmektedir.
Aragtirmadan beklenen yarar ve risklerin genel olarak degil tek tek yazilarak
verilmesi ve onam verecek kisinin tiim sorularinin konunun uzmani tarafindan
yanitlanmasi gerektigi tizerinde de durulmaktadir. Belli bir yasa gelmis ¢ocuklarin da
kendileri ile ilgili karar verebilecek durumda oldugu belirtilmektedir. 13 yas ve
tizerindeki ¢ocuklarin, etik komitelerin ¢ocugun bdyle bir karar1 vermek icin yeterli
olmadigin1 bildiren bir gorlisii olmadik¢a, arastirma hakkinda aydinlatilmasi
gerektigi ve aydinlatilmis onamlarinin alinmasi gerekliligi bildirilmistir (27). Sonug
itibariyle, ¢ocuklardan aydinlatilmig onam alinmadan 6nce verilecek bilgi ¢cocugun
anlayabilecegi bir sekilde sunulmalidir. Cocuktan onam alinmasi hukuken ondan
sorumlu olan bireylerden onam alinmamasini gerektirmez. Arastirmaya baslanmadan
once mutlaka ¢ocugun vasilerine yeterli bilgi verilmeli ve yazili aydinlatilmig

onamlar1 alinmalidir.

4.8.7. Otopsi ve onam

Oliimiin ardindan belli durumlarda otopsi yapilmas1 gerekli olabilmektedir ve
daha oncesinde de belirtildigi gibi IKBM’lerin elde edilme ve arastirmalarda
kullanilma yollarindan bir tanesi de otopsilerden elde edilen bu materyallerdir. Bu
materyaller ile arastirma yapilabilmesi otopsi yapilan kisinin 6lmeden once verilmis
bir yazili onami varsa ya da Oldiikten sonra ailesi aragtirma yapilmasina izin
veriyorsa miimkiin olmalidir. Ulusal diizeyde bu konuyla ilgili cesitli yaklagimlar
mevcuttur. DSO uygun etik onam alinmasi durumunda &liilerden de biyolojik
materyal alinmasina onay vermistir, Avrupa Konseyi ise arsivlenmis arastirma
materyallerinin kullanimi i¢in canli ya da o6li ayrimi yapmamistir ancak kisinin

yakinlarina yeterli bilgi verilmesi ve onam alinmasinit gerekli kilmistir, Avrupa
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Komisyonu oliilerden alinan materyallerin aragtirmalarda kullanilmast igin
materyalin anonimlestirilmesi gerektigi ile ilgili tavsiyede bulunmustur (43). Genel
yaklasim, otopsi yapilmadan 6nce 6len kisinin yakinlarina ayrintili bilgi verildikten
ve aydinlatma saglandiktan sonra yazili onam alinmasi ve materyallerin tan1 ya da
arastirma amagch olarak gecici bir siire i¢in ¢ikarilip saklanabilecegine dair bir form

imzalatilmasi yontindedir.

Hastanelerde yapilan otopsilerde o6len kisinin yakinlarindan izin almak
zorunludur. Hastane otopsisinin amaci 6len kisinin hastaliginin belirlenmesi, buradan
elde edilecek bilgilerle saglik bakim kalitesinin arastirilmast ve iyilestirilmeye
calisilmasi, hastaligin nedeni, seyri ve tedavisi ile ilgili yeni bilgiler ortaya
cikarilabilmesi ve egitimdir. Otopsi esnasinda cikarilan materyallerle arastirma
yapilmadan Once aragtirmanin amaci, materyallerin ne sekilde alinacagi, hangi
islemlerden gegirilebilecekleri, ne kadar siireyle kullanilabilecegi ve ne sekilde imha
edilecegi ile ilgili kisinin yakinlarina detayli bilgiler saglanmali ve onamlari
almmalidir. Bu sekilde gerceklestirilen g¢aligmalara halkin ilgisinin ve glivenini
saglanabilmesi i¢in kilavuzlarin hazirlanmasi ve detayli bilgiler verilerek

bilinglendirmenin saglanmasi gerektigi belirtilmektedir (35).

4.8.8. Olmiis Kisilerden alinan materyallerle yapilan arastirmalar ve onam

Biyolojik materyallerin elde edildigi kaynaklarin igerisinde 6lmiis kisilerden
alinan materyaller de bulunmaktadir ve bu materyaller ¢esitli yollarla elde edilmekte
ve saklanmaktadir. Bir kisi 6ldiigiinde viicudu ve materyalleri ile ilgili herhangi bir
korumanin gerekli olmadig: diisiiniilebilir ancak gercek bdyle degildir. Olen kisinin
yakinlar1 bireyden alinan materyalin ne sekilde kullanilacagini bilmek isteyebilirler.
Olen kisinin dinsel ya da etik degerleri nedeniyle materyallerinin kullanimina karst
¢ikmast s6z konusu olabilir. Ayrica birey Oldiikten sonra kendisinden alinan
materyalleri lizerinde yapilan incelemeler anisina ve aile bireyleriyle olan baglarina
zarar verebilir. Eger insanlar 6ldiikten sonra materyallerinin kullanilmamasi i¢in fikir

beyan ettilerse bu istekleri yerine getirilmelidir. Olmiis kisilerin materyallerinin
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kullanim1 s6z konusu oldugunda Olmeden o©nce onamlarinin olup olmadigi
arastirilmalidir. Eger kisinin lehte ya da aleyhte herhangi bir bildirimi yoksa mutlaka

aile bireylerinin onaminin alinmasi gerektigini savunan gorisler agirliktadir (47).

4.9. Insan Kokenli Biyolojik Materyallerle Yapilan Arastirmalarin Etik Boyutu

Yiizyillardan beri, IKBM’ler ile yapilan arastirmalar sonucunda elde edilen
bilgiler tip alanindaki 6nemli ilerlemelerin ana etkenlerinden bir tanesi olmustur.
Insan kékenli biyolojik materyallerin giiniimiizde tani, tedavi, arastirma ve egitim
amaciyla kullanilmaya devam edilmesiyle birlikte, bu materyallerin kullanimi
arastirma yapilan bireyler ve aileleri, arastirmacilar ve toplum ile ilgili ortaya ¢ikan
etik ikilemlerin sayisinin artmasina neden olmustur (47). insan kokenli biyolojik
materyallerle arastirma yapilirken iizerinde en fazla durulmasi gereken konular
onam, mahremiyet ve materyallerin ticari amaglar i¢in kullanilabilmesi olarak

karsimiza ¢ikmaktadir (40).

Insan kokenli biyolojik materyallerin bir kism1 on yillardan beri saklanmaktadir,
muhtemelen Oniimiizdeki yillarda da ¢ok sayida materyal toplanacak ve saklanmaya
devam edilecektir. Mevcut materyallerin kaynaklar1 olan bireylerin kimlikleri bazi
durumlarda ortaya koyulabilirken digerlerinde bdyle bir durum s6z konusu
olmayabilmektedir. Bazi materyaller aydinlatilmis onamin alindigr  klinik
uygulamalar esnasinda elde edilirken digerlerinde onam alinmamig olabilir. Bununla
birlikte, materyallerin elde edilmesini ve incelenmesini saglayan onam verilmis olsa
bile bireyler materyallerin sonraki tarihlerdeki kullanimlann ile ilgili
bilgilendirilmemis olabilirler (15). Vakalarin biiyilk boliimiinde bireylerin
kendilerinden alinmis olan IKBM’lerin saklanacagindan ya da arastirmacilar
tarafindan daha sonraki tarihlerde arastirmalarda kullanilacagindan haberdar

olmadiklar bildirilmistir (47).
Materyallerin ya da materyallerden elde edilen verilerin 6nem agirliklar: farkli

olabilmektedir. Birgok birey ve aileleri igin tibbi Oykii alimi ya da gekilen bir

EKG’nin yorumlanmasiyla elde edilecek bilgiler, bir biyopsi sonucu c¢ikarilan
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dokunun ya da alman kanin incelenmesi sonucu elde edilecek bilgilerle ayni
derecede Onemli olmayabilir. Bunun muhtemel nedeni insanlarin elde edilen
bilgilerin kotiiye kullanimu ile iligkili endiseleri ve konuyla ilgili yeterli bilgi sahibi
olmamalarindan &tiirii ortaya ¢ikan korkudur. Ornegin, alinan materyalde bulunan
cekirdekli somatik hiicreler kisinin tim genetik kodunu igermektedir ve viicudun
herhangi bir yerinden alinan herhangi bir hiicre ile genetik analiz gergeklestirilebilir.
Ayrica bazi tibbi arastirmalarda sadece materyalin alindigi bireyle ilgili bilgiler
ortaya koyulmakla kalmaz aileleri ya da i¢lerinde yasadiklar1 topluluk ile ilgili ortak
paylasilan ozelliklerin de ortaya ¢ikarilmasi miimkiin olabilir. Tim bu nedenler,
genetik bilginin olasi kotiiye kullanimi (6rn. ise alim ve sigorta ayrimeiligi) iizerine
olusan derin endiseler ve Ozellikle de elde edilen bilgilerin A.B.D’de ge¢miste
kotiiye kullanimiyla ilgili deneyimler nedeniyle IKBM’lerin toplanmasi, saklanmasi
ve bunlarin aragtirmalarda kullanilmasi i¢in uygun etik kosullarin olusturulmasi

gerektigine dair yaygin bir inanis ortaya ¢ikmustir (41,47).

ABD’deki Biyomedikal ve Davramis Arastirmalarinda Insan Deneklerinin
Korunmasi Ulusal Komisyonu (National Commission for the Protection of Human
Subjects of Biomedical and Behovioral Research) ve bunun 1979 yilinda ortaya
koydugu Belmont Raporu insanlar {izerinde yapilan arastirmalarin belirlenmesi ve
yonlendirilmesi i¢in etik bir temel ortaya koymak ve analitik bir taslak olugturulmasi
amaciyla yaymlanmistir. Bu raporda ele alinan kriterlerin sadece insanlar iizerinde
yapilan arastirmalara degil insan kaynakli biyolojik materyaller iizerinde yapilacak
arastirmalar i¢in de temel teskil etmesi gerektigi savunulmaktadir. Bu raporda su ana

prensipler lizerinde ozellikle durulmustur: yararlilik, kisilere saygi ve dogruluk
(28,36,47).
4.9.1. Yararhhgin desteklenmesi ve zararlarin en aza indirilmesi

Yararlilik prensibi sadece toplumun fayda goérecegi bilginin saglanmasi yoniinde

degil ayrica kisilere zarar vermeden uzak durma, olas1 faydalarla iligkili olasi

zararlar1 belirleme ve olasi zararlar1 en aza indirme seklinde olmalidir. Arastirmalar

51



sadece Orneklerin alindig1 vericiler i¢in elde edilecek faydalar olasi risklerden daha
fazla oldugu zaman yapilmalidir. Arastirma amaciyla bagislanan numuneler igin
fiziksel risklerin minimal olmasi1 beklenmektedir. Ancak incelenen materyalden elde
edilen bilgilerin vericiye verebilecegi olasi zararlar unutulmamalidir. Aragtirmacilar
ortaya cikabilecek zararlari ve arastirmanin katilimcilarinin gorebilecegi zararlarla
ilgili riskleri en aza indirmekle yiikiimlidiirler. Ayrica, bireyler genellikle
arastirmalara yardimseverlik diirtiisii ve 6zveri ¢er¢evesinde katilirlar. Bazi bireyler
arastirmalara katilirken bilimsel arastirmalarin sonug¢larindan simdi ya da gelecekte
elde edebilecekleri bir fayda saglamay1 umabilirler. Aslinda tartigsmalarin i¢erisindeki
taraflarin tiimii biyomedikal arastirmalarin degerinin ve aragtirmalarin yapildigi
bireylere verilecek zararin en aza indirgenmesi konusunda hem fikirdir. Aslinda,
buradaki zorluk arastirmalardan elde edilebilecek potansiyel faydalardan ziyade yeni
bilgilerin ve yeni tedavilerin gelistirilmesi i¢in ugrasilmasi ve ayni zamanda uygun
bir korumayla materyalleri kullanilan katilimcilara en az seviyede zarar
verilebilmesinin saglanmasidir. Bu sekilde toplumun arastirmalara ve arastirmacilara
olan giiveninin daha da arttirilabilecegi ve bilimsel arastirmalara kars1 giiven arttik¢a
onemli bilimsel kirilma noktalarina ulasilmasinin  miimkiin  olabilecegi

savunulmaktadir (36,47).

Insan kékenli biyolojik materyaller ile arastirma yapilirken kisilere ve gruplara
verilebilecek potansiyel zararlar ve yanlislar her zaman fiziksel zararlar ya da
yanhslar seklinde olmayabilir. Bunun yerine, ortaya ¢ikacak zarar IKBM’lerin elde
edildigi birey ile ilgili arastirma sonucunda elde edilen bilginin kullanimi ve
yayilmas1 ile olabilmektedir. Agik¢a goriilmektedir ki, biyolojik materyallerin
kaynaklar1 ile materyallerin arasinda iliski kurulmasi kisilerin daha fazla zarar
gorebilecegi  olasiligim1  arttirmaktadir.  Kimlik  bilgileri  belli  olmayan,
iliskilendirilmemis, kodlanmis ve kimlik bilgileri belli olan numuneler i¢in ayr etik
kararlar ortaya koymak daha uygun olabilir. Bununla birlikte, kodlanmis ya da
kimlik bilgileri belli olan numuneleri kullanmak yerine kimlik bilgileri belli olmayan
ya da iliskilendirilmemis numuneleri kullanmak etik olarak her zaman dogru
olmayabilir. Bunun nedeni, potansiyel olarak fayda elde edilecegi ongoriilen bazi

aragtirmalarda kimlik bilgileri belli olmayan ya da iliskilendirilmemis numunelerden
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elde edilenden daha fazla bilgi saglanmasinin gerekli olabilmesidir. Ayrica,
kodlanmis ve kimlik bilgileri belli olan numunelerle arastirma yapmak i¢in gerekli
prosediirlerin ve kurallarin (6rnegin gizlilik ve mahremiyetin korunmasi ile ilgili
prosediirler) daha siki olmasi nedeniyle arastirmacilar bazen kimlik bilgileri belli
olmayan ya da iliskilendirilmemis numunelerle aragtirma yapmayir daha kolay

bulabilirler (36,47).

4.9.2. Gizlilik ve mahremiyet

Insan kokenli biyolojik materyallerle yapilan arastirmalarda gizlilik ve
mahremiyet konusu iizerinde titizlikle durulmasi gereken en 6nemli konulardandir.
Gizlilik ve mahremiyet bazen birbiri yerine kullanilabilen kavramlardir. Ancak her
ne kadar birbirleri ile iligkili olsalar da birebir ayn1 kavramlar degildirler. Temel
olarak, gizliligin (privacy) kisilerle alakali oldugu belirtilmekle birlikte mahremiyetin
(confidentiality) daha ziyade bilgi ile iliskili oldugu belirtilmektedir (35).
Mahremiyet hakki, kisinin kendisi ile ilgili bilgilere ve 6rneklere erisimini kontrol
edebilmesini gerektirir. Gizlilik prensibi ise kisisel bilgilerin yetkili olmayan kisi ve
kurumlara aktarilmayacaginin garantisinin verilmesini saglar (22). “Insanin kisilik
haklarindan biri olan ‘6zel yasama sayg1 hakki’ kisinin 6zel yasamina yonelebilecek
tiim etkilerin engellenmesini talep haklarini igeren bir negatif statii* hakkidir. Kisinin
0zel yasamina saygi konut dokunulmazhigi, 6zel aile yasaminin gizliligi, kisilerin
sirlarinin - aciklanmasii engelleme ile saglanabilir. Kisinin beden ve fiziksel
ozellikleri ile ilgili bilgiler de kisinin 6zel yasami gergevesinde degerlendirilebilir.
Kisiler, 6zel yasamlar1 ile ilgili bu gibi bilgilerin bilinmesinin, onlarin onur ve
kisiligi lizerinde zarara yol acabileceginden hareketle bu bilgilerin gizli kalmasim

isteyebilirler (56).”

Kisinin baska kisilerin bilmesinde, duymasinda, gérmesinde, sakinca duymadigi

kendi yagsam olaylarinin, kisinin ortak alaninda yer aldigi belirtilmektedir. Genelde

! Negatif statii hakki: Negatif statii (status negativus) haklari, kisinin devlet tarafindan agilamayacak ve
dokunulamayacak olan haklardir (din, vicdan, fikir hiirriyetleri, giivenlik gibi). Kemal Gozler, Anayasa
Hukukuna Giris, Bursa Ekin Kitabevi Yayinlari, 2004, s.146-159°dan alinmustir.
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kamuoyu Oniinde meydana gelen toplanti, basin agiklamasi ya da benzeri hallerde
konusulanlar ya da bulunulan davranislarin bu alan igerisinde degerlendirilebilecegi

bildirilmistir (13,39,56).

Gizlilik hem kisisel 6zerklige saygi (otonomi) hem de istenmeyen ve kanuni
olmayan oOzgiirlilk ihlali kavramlarimi igerir. Gizlilik kendimize ve kisisel
bilgilerimize erisimin bizim kontroliimiiz altinda olmasim1 saglar. Arastirma
baglaminda, kisinin gizlilik hakki genellikle arastirmaya katilmay1 reddetme hakki
ile korunur. Gizlilik kavrami arastirmacilar kimligi tespit edilebilen (identifiable)
bireylere ait biyolojik materyalleri kullanmak istediginde ya da onam almadan

kayitlarin kullanilmasi s6z konusu oldugunda 6zellikle 6nem kazanir (35,57).

Gizlilik ¢ok boyutlu bir kavramdir. Ornegin, genetik gizlilik bilgi gizliligi,
kararmn gizliligi, fiziksel gizlilik ve sahiplik boyutlarini igerir. Her ne kadar genetik
gizlilik temel olarak bilgi gizliligini iceriyor gibi goriinse de, diger ii¢ prensibin her
biri genetik lizerine etkide bulunabilir. Fiziksel gizlilik kisiler ve kisisel alanlar
tizerine odaklanirken, karar verme gizliligi bireyin karar verme yetisi ile ilgilidir.
Sahiplik, ait olma gizliligi ise yetki ve sahip olma gizliligi ile iliskilidir. Tiim bu dort
boyut IKBMler ile iliskili gizlilik konularinda bir rol almaktadir (47).

Gizlilik ile ilgili endiseler siklikla saygmlik ile de iliskilidir ¢linkii birgok
kiiltiirde viicudun ya da bunun parcalarinin herhangi bir sekilde incelenmesi ya da
ifsa edilmesi kisiye saygisizlik ve algaltma anlamina gelmektedir. Bazi 6zel bilgilerin

paylasilmasinin huzursuz edici ve hatta ayip oldugu diistiniilmektedir (47).

Biyolojik materyaller viicuttan ¢ikarildiginda ve analiz edildiginde kisinin
mahremiyetinin  yaninda materyalden elde edilen herhangi bir bilginin
mahremiyetinin saglanmasi da énem kazanmaktadir. Bununla birlikte, bilginin ifsa
edilmesi bu bilgiyi aciklayanin kim olduguna bagli olarak bilgi gizliliginin ihlali ya
da mahremiyetin ihlali anlamini tagir. Mahremiyet sozlii iletisim, fizik muayene ve
bir biyolojik materyalin analizi ile elde edilen kisiye ait bilgilerin ortaya ¢ikarilmasi

ya da bir kisiye izni olmadan bilgilerinin aciga ¢ikarilmamas: i¢in taahhiit
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verildiginde Oonem kazanir. Profesyonel kodlarla, kanunlarla ve diizenlemelerle
tanimlanan mahremiyet kurallar1 ya da mahremiyet hakki kiginin mahremiyetinin

belli sinirlar igerisinde korunmasini saglar (36,47).

Insanlar genellikle kendileri hakkinda elde edilen bilgilerin gizlilik igerisinde
kalmasimi talep ederler, bu durum o6zellikle IKBM’ler ile yapilan arastirmalar
sonucunda elde edilen bilgilere ulagimin kisitlanmasi ya da izne bagli olarak

kullanilmasi durumunda daha da 6nem kazanir (47).

Kimligi tespit edilebilen numunelere ait bilimsel bilginin tibbi dergilerde yer
almasi1 da gizlilik ve mahremiyet acisindan risk olusturmaktadir. Materyalin alindig1
bireyin dogrudan agiga cikarilabilmesi ya da yakinlari {izerinden arastirma yapilan
bireylerin kigisel bilgilerinin yayinlanmast aydinlatilmig onamin olmadig
durumlarda kisinin mahremiyet ve gizlilik kavramlarindan dogan haklarmin ihlal
edilmesine neden olabilir. Bu durumun sonucunda arastirmaya katilan bireylerde ya

da akrabalarinda zararli psikososyal etkiler ortaya ¢ikabilir (36,40,47,57).

Insan kokenli biyolojik materyallerin toplanmasi ile olusturulan ve
arastirmalarda kullanilmak {izere materyal saglayan biyobankalar a¢isindan da
mahremiyetin saglanmasi en 6nemli etik konulardan bir tanesidir. Buradaki genel
kural biyomedikal aragtirmalar esnasinda toplanan herhangi bir kisisel bilginin gizli
kabul edilmesi ve 6zel yasamin gizliliginin korunmas: ile ilgili kurallara uygun

olarak hareket edilmesidir (22,40).

Mahremiyet kavrami kisisel bilgilerin yetkisi olmayan kisilere saglanmamasina
neden olur. Mahremiyet, arastirmaya katilan bireylere onam siireci araciligiyla nasil
bir koruma saglanacagmin bilgisinin verilmesiyle ve bireylerle ortak bir alanda
anlagma ile saglanir. Bu anlagma kimlik belirleyicilerin ne sekilde alikoyulacagi,
kimlik bilgisi tespit edilebilen katilimcilardan elde edilen verilere kimlerin
ulasabilecegi ve verinin giivenligi icin hangi metotlarin kullanilabilecegi bilgilerini
igerir (35,38,57).
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Kisinin 6zel yasamina saygi hakki, uluslararast belgeler, sdzlesmeler ve ulusal
mevzuatlarda giivence altina alinmaya ¢alisilmistir. Bunlara 6rnek olarak BM Insan
Haklar1 Evrensel Beyannamesi, insan Haklar1 ve Temel Ozgiirliikleri Koruma
Avrupa Sozlesmesi, Avrupa Konseyi’nin Biyoloji ve Tibbin Uygulanmasi
Bakimindan Insan Haklar1 ve Insan Haysiyetinin Korunmasi Sézlesmesi, DSO’niin

Uluslararasi Tibbi Etik Kodu ve Cenevre Deklarasyonu verilebilir (39,57).

Ozel yasamin gizliligi hakki Insan Haklari Evrensel Beyannamesi’nin 14.
maddesinde ilan edilmis ve 1948 yilindan bu yana insan haklar1 bildirgelerinin her
birinde yinelenmistir (78). Sayginlik ve 6zerklik arastirma vakalari i¢in etik temeli
olusturmaktadirlar.  Ozerklik gizlilige baghdir ¢iinkii 6zerklik — gizliligin

saglanmasiyla miimkiin olabilmektedir (35).

Tibbi mahremiyet etik ve ahlaki 6neme sahiptir. Saglik profesyonelleri diger
meslek gruplarinin ¢ogunun aksine hastalar1 ile ilgili 6nemli ve hassas bilgilere
sahiptirler. Aslinda hasta kayitlarinin mahremiyeti Hipokrat yemininin de bir
boliimiinii olusturur ve tip ve saglik bakiminin etik geleneginde merkezi bir yeri
vardir. Hipokrat yemininde mahremiyet kavrami su sekilde gecmektedir: “Gerek
sanatimin icrasi sirasinda, gerek sanatimin disinda insanlarla miinasebette iken
etrafimda olup bitenleri, goriip isittiklerimi bir sir olarak saklayacagim ve kimseye
agmayacagim.” (35,38).

Biyoteknoloji ve tip bilisiminde yakin zamanda goriilen ilerlemelere bagh
olarak, IKBM’leri konu alan arastirmalarda mahremiyet daha da 6nemli bir hal
almigtir. Mahremiyete saygi arastirmalara katilanlar ve arastirmacilar arasindaki
giivenin olusturulmasi igin gereklidir (35). Diinya Tip Birligi’nin Uluslararasi
Medikal Etik Kodlar1 bu gereksinimi “bir doktor hastasi hakkinda bildigi tiim sirlar
ve bilgileri kendisine emanet edildigi i¢in saklamak zorundadir” diyerek agiklamistir
(85). Arastirmaya katilan bireylerin arastirmayr yiiriiten arastirmacilara
giivendiklerinde daha dogru bilgi verme olasiliklarinin artti1 ve boylelikle ¢calismada
kullanilan verilerin iyileserek arastirmanin genel kalitesinde de artis goriilebildigi

bildirilmistir (35).
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Insan kokenli biyolojik materyallerle yapilan arastirmalardaki bir diger énemli
konu da giivenligin saglanmasidir. Glivenlik, hem gizliligi hem de mahremiyeti
korumay1 garanti etmesi araciligt ile bu iki kavramla iliskilidir. Glivenlik
mahremiyetle ilgili verilerin onam alinmadan ortaya koyulmasini onlemek i¢in
gerekli tedbirleri almaya yarar. Giivenlik tedbirlerini almadan mahremiyetin giivence
altma alinmaya c¢alisilmasi anlamsizdir (35,38). Giivenligin tam olarak
saglanabilmesi hem fiziksel olarak materyalin giivenliginin saglanmasi hem de
materyalden elde edilen verilerin gilivenliginin saglanabilmesi ile miimkiindiir.
Materyalden elde edilen verilerin  glivenliginin  saglanmas1  bireylerin

mahremiyetlerinin korunmasi agisindan son derece dnemli ve gereklidir.

4.9.3. Insan kokenli biyolojik materyallerle arastirmalarda gizlilik ve
mahremiyetin ihlal edilmesi durumunda arastirmaya katilanlarin

gorebilecegi olas1 zararlar

Klinik arastirmalarda ortaya ¢ikabilecek zararlarin aksine IKBM’ler ile arastirma
yapilirken ortaya cikabilecek zararlar genellikle dogrudan kisiye yonelik zararlar
seklinde olmayabilir. Bununla birlikte, vakalarin kii¢iik bir boliimiinde potansiyel
tehlikeler ortaya cikabilmektedir. Bu zararlar ilk planda mahremiyetin ihlali olarak
goriilebilir. Caligmalar sonucunda kisilerle ilgili elde edilen bilgilerin bagkalar
tarafindan ele gecirilmesi ya da baskalariyla paylasilmasi materyalleri kullanilan
kisilerin ve hatta ailelerin veya bagl bulunduklari toplulugun zarar gérmesine neden
olabilir. Ornegin, yapilan galismalar neticesinde HIV pozitif oldugu anlagilan bir
bireyin hem kendisi hem de ailesi bu bilginin paylasilmasi ile zor durumda
kalabilirler. DNA {izerinde yapilan bir arastirma sonucunda bireyin ya da ailesinin
veya bagli bulundugu toplulugun belli bir hastaliga kars1 yatkinligi tespit edilebilir ve

bunun sonucunda damgalanma, dislanma ve izolasyona maruz kalabilirler.
Insan kokenli biyolojik materyallerle arastirmalar yapilirken bireylerin

ugrayabilecekleri olast zararlar materyalin ¢esidine gore de degisiklik

gostermektedir. Buna gore, anonim ya da kimlik bilgileri belli olmayan materyallerle
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yapilan arastirmalar esnasinda bireylerin kimlik bilgilerini ortaya koyabilecek
herhangi bir belirleyici olmadigindan zarar gorme olasiliklarinin  olmadigi
soylenebilir. Ancak belli gruplar iizerinde yapilan arastirmalarda (Orn. siyahlar,
kadinlar vb.) her ne kadar bireyin kimlik bilgisi belli olmasa da, ortaya ¢ikan
sonuglara bagli olarak bu gruba mensup olan kisilere karsi bir ayrimcilik ya da
damgalanma riski s6z konusu olabilir. Tiim bu nedenlerden dolayi, anonimlestirilmis
materyallerle yapilan ¢alismalarda bile gruplarin ve topluluklarin korunmasi i¢in tiim
arastirma protokollerinin aragtirma etik kurullarinin gozetiminde olmasimin gerekli
oldugu savunulmaktadir (35). Anonim materyallerle karsilastirildiginda kimlik
bilgileri belirlenebilen ya da kodlanmis materyallerle yapilan ¢alismalar sonucunda
bireylerin, topluluklarin ya da toplumlarin zarar gérme ihtimali ¢cok daha yiiksektir.
Bu materyallerden elde edilen bilgilerle materyalin alindig1 bireyin kimlik bilgileri
tespit edilebildigi i¢in dogrudan eslestirilebilir ve bu durum sonucunda ortaya

c¢ikacak olan zararlar ¢ok daha ciddi olabilir.

4.9.3.1. Saghk sigortalarinda ve ise alhmlarda ayrimcilik

Insan kdkenli biyolojik materyallerle yapilan arastirmalar sonucunda elde edilen
bilgilerin kotliye kullanimu ile ilgili endiselerin oldugu alanlardan birisi de saglik
sigortalaridir (40,47). Insan kokenli biyolojik materyaller ile yapilan arastirmalar
sonucunda elde edilen bilgiler ya da ortaya c¢ikan genetik bilginin kotiiye
kullanilabilecegi endisesinin giderek yayginlasan bir etik problemi de beraberinde
getirdigi vurgulanmistir (41). Bu endise 6zellikle 6zel saglik sigortaciliginin yaygin
oldugu iilkelerde daha da belirginlesmistir. Genetik bir hastalik i¢in pozitif sonug
bildirilen, riskli aile dykiilerine sahip olan ve diger bazi hastaliklar i¢in kayit altina
alman bireylerin bu bilgilerinin aciga c¢ikarilmast ile mevcut sigortalarindan
yararlanamamasi ya da daha agir sartlarda sigortalanip daha yiiksek primler 6demesi
gibi endiseler mevcuttur (47). Ozel saglik sigortaciligmin yaygin oldugu iilkelerde
grup agirlikli portfoyler daha fazladir. Gruplarda kisilerin sigorta primleri sirket
tarafindan yatirildig: icin sirket sahibi yapilan sigorta poligesinin de sahibi anlamina

gelmektedir. Bu bilgilerin polige yaptiricis1 olan sirket sahiplerinin eline gegmesi
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durumunda s6z konusu bireyin aleyhine kullanilabilecegi, ayrimciliga maruz
kalabilecegi ve isten c¢ikarilabilecegi riski endise uyandirmaktadir (36). Grup
policelerinde risk degerlendirme toplu halde yapildig: i¢in bu konu daha ¢ok risk
degerlendirmenin daha detayli olarak yapildigi ferdi police sahipleri i¢in de

gecerlidir. Benzer durum Tiirkiye’deki 6zel saglik sigortalari i¢in de s6z konusudur.

NBAC raporunda Wertz’in 1997 yilinda gergeklestirdigi bir arastirmadan soz
edilmektedir. Bu arastirmaya gore, Wertz genetik uzmanina ya da birinci basamak
hekime bagvurarak genetik konsiiltasyon alan 1084 hasta ile gerceklestirdigi
aragtirmasinda bu ayrimciligin yapilip yapilmadigini ortaya koymaya c¢alismistir. Bu
arastirmanin sonucunda, ortaya c¢ikan genetik bilgiye bagli olarak birka¢ vakada ise
alinmama, kovulma ya da sigortalanmama ortaya ¢iktigini tespit etmistir. Buna gore
kalitimsal hastalik ya da durum yiiziinden %3 ise alinmama ya da kovulma, %3
saglik sigortasinin yapilmamasi ve %5 oraninda da hayat sigortasinin yapilmamasi
gibi problemler ortaya ¢ikmustir. Is ayrimciligi bireyler ve bunlarin aileleri iizerinde
cok yikict etkiler ortaya koyabilecegi i¢in bu veriler ciddi anlamda dikkate

alinmalidir ve bu alanda ¢alismalarin yapilmaya devam etmesi gereklidir (47).

Genetik mahremiyetin  yonetimi IKBM’lerin  kullanimindaki potansiyel
sorunlardan biridir. Burada bireyin mahremiyet ve gizliliginin yasal ve sosyal olarak
korunmasimin yetersizligi, ayrimcilik ve damgalanma ile ilgili yaygin bir inanis
mevcuttur. Bu endiseleri hakli ¢ikartabilecek bir 6rnek 2001 yilinda Amerika
Birlesik Devletleri’nin Burlington sehrinde yer alan Kuzey Santa Fe Demiryollari
Sirketinde ise bagvuru esnasinda yasanmistir. Ise alim esnasinda basvuranlardan
istenen kan ornekleri iizerinde kisilerin bilgisi olmadan genetik testler yapilmis ve bu
durum ortaya ¢iktiginda ayrimcilik yapildig iddiasiyla yasal yollara bagvurulmustur
(46).

4.9.3.2. Damgalanma (stigmatization)

Insan kokenli biyolojik materyallerle yapilacak arastirmalar sonucunda elde

edilen bilgilerin tglincli kisi ya da kurumlara agiklanmasiyla, bir birey sigorta
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tarafindan reddedilmemis olsa ya da isten atilmasi s6z konusu olmasa bile
damgalanma nedeniyle zarar gorebilir. Arastirmalardan elde edilecek veriler bireyi
artmis sosyal risk ya da damgalanma riski ile kars1 karsiya birakabilir ve bu durumun
bireylerin ailelerini ve hatta bulunduklar1 topluluklar1 bile etkileyebilecegi

savunulmaktadir (36,47,54).

Insan kokenli biyolojik materyallerle yapilan arastirmalar sonucunda bireyle
ilgili genetik bilgilere de ulasilabilmesi miimkiindiir. Elde edilebilecek genetik
bilgiler aile bireyleri, aileler ve topluluklar tarafindan da paylasilabildigi igin
bireyden elde edilen genetik bilgi tim toplulugun da genetik temelini ortaya
cikarabilir. Bir hastaliga kars1 genetik olarak yatkinligin ortaya koyulmasi kisilere ya
da bagli bulunduklar1 gruplara kars1 negatif bir algilama ya da ayrimcilig1 da igeren
damgalama gibi sonuglara neden olabilir. Genetik arastirmalarda gizlilik ve
mahremiyetin ihlal edilmesi ekonomik ve isle ilgili ciddi sikintilara neden olabilir.
Isverenler ya da sigorta sirketleri bireyler, aileleri ve bagh bulunduklar1 gruplarin
genetik bilgilerine kisinin isle ilgili kabiliyetleri ya da olas1 bir hastaligin ortaya
cikarabilecegi maliyetin hesaplanmast i¢in ilgi duyabilirler (36,54).

Insan kokenli biyolojik materyallerden elde edilen bilgiler sonucunda ortaya
cikabilecek bir genetik hastalik nedeniyle damgalanma olabilecegi gibi diger
hastaliklar da kisinin esit oranda ya da daha fazla damgalanmasina neden olabilirler
(6rn. cinsel yolla bulasan hastaliklar, kanser vs). Damgalanmanin kisilere olan yiikii
kisiden kisiye, topluma ve kiiltiire gore farklilik gosterir. Damgalanma sadece kisiler
ya da gruplar arasindaki iliski ile sinirli degildir ayrica etnik ya da sosyal gruplar

icerisinde belli kaliplar nedeniyle de ortaya ¢ikabilir (36,47).

4.9.3.3. Aile ici catismalar ve psikososyal zararlar
Diger biyolojik bilgiler gibi IKBM’ler ile yapilan arastirmalar sonucunda elde

edilen bilgiler de aile i¢i anlagsmazliklara ve olumsuzluklara neden olabilir. Buna

ornek olarak alman kanla ya da viicudun herhangi bir yerinden alinan IKBM’ler ile
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gerceklestirilen babalik testinin dogurabilecegi sonuglar verilebilir. Baz: kiiltiirlerde
genetik bir hastalifit ya da buna benzer bir bozuklugu olan aile bireylerinin
evlenmesinin Onlenmesi Ongoriilebilmektedir. Her ne kadar bu davraniglar
cogunlukla genetik ve genetik hastaliklarla ilgili yanlis bilgilere bagli olsa da, bu

tartismalarin ya da yanlis bilgilerin neden oldugu olumsuz sonuglar ortadadir (40,47).

4.9.4. Mahremiyetin korunmasi
4.9.4.1. Anonimlestirme ve verinin kodlanmasi

Prospektif arastirmalarda® bilginin gizliliginin korunmast igin, ortaya koyulmus
ya da koyulabilen biyolojik materyal ya da bunlardan elde edilecek verilerin
arastirma siirecinin baslangicinda olabildigince c¢abuk anonimlestirilmesi ya da
kodlanmas1 gerektigi savunulmaktadir. Isim, dogum tarihi gibi kimlik bilgilerini
ortaya koyan bilgilerin geri alinamaz bigimde ortadan kaldirilmasiyla anonim hale
getirilmis veri, bireylerin tespit edilebilmesi riskini ¢ok aza indirir. Miimkiin olan
her durumda anonim Orneklerin kullanilmas1 gerektigi ile ilgili yaygin bir goriis
mevcuttur. Kimlik bilgileri tespit edilebilen (identifiable) numunelerin baska
secenegin olmadig1 ve 6zel durumlarda kullanilabilecegi yoniinde genis dlgiide bir
fikir birligi mevcuttur. Ancak bu yaklasim mahremiyeti saglamaya yardimei olurken,
arastirmaya katilan katilimcilarin takibini ve geri bildirimini 6nleyerek arastirmanin
amaglart ve saglikli bir bigimde ilerleyebilmesi ile uygun diismeyebilir. Kimlik
belirleyicilerin ortadan kaldirildigi ve sadece belli bireylerin ulasabilecegi bir kodla
isaretlenen kodlanmis materyal ya da veri mahremiyetin korunmasi i¢in diger bir
yoldur. Bu vakalarda kodun ¢oziilmesi ile materyalin alindigi ya da bilginin elde
edildigi bireyi ortaya ¢ikarmak miimkiindiir. Bu nedenle, arastirmalarin
yorumlanmasi i¢in daha fazla bilgi gerekli oldugunda ya da bireylere geri bildirim
gerekli oldugunda aragtirmacilar bireylerin tibbi kayitlarina bakarak bildirim

yapabilecekleri bildirilmistir (15,22,35,36).

! Bir hastaligin olasi risk etkeninin gergekten 6nemli olup olmadigini arastirmak igin, baslangigta saglikli olan
deneklerin aragtirmanin konusu olan hastaligin olasi risk etkenine sahip olup olmamalarina gore iki grup halinde
belli bir siire izlenip siirenin sonunda risk etkenine sahip olan ve olmayan deneklerde hastaligin ortaya ¢ikma
sikliklarinin (insidans) karsilastirildigi arastirmalardir.
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4.9.4.2. Veri giivenliginin saglanmasi

Saghik sistemleri hassas ve klinik olarak O©nemli bilgilerin akisini
kolaylastirabilmek ve yonetmek icin elektronik kayitlar1 iceren bilgi sistemleri ile
entegre olmustur. Bu durum klinik uygulama iizerine pozitif etkiler yaparken
ozellikle genetik ve diger tibbi bilgilerin gizliligi tizerindeki endiselerin de artmasina

neden olmustur (88).

Aragtirma numunelerinin kimlik bilgileri ortaya koyulabiliyorsa (yani materyalin
alindig1 kisinin bilgilerine ulagilabiliyorsa), bu materyalden elde edilen verinin
toplanmasi, saklanmas1 ve kullanilmasi ile ilgili koruyucu tedbirler alinmalidir. Tibbi
kayitlarin bilgisayarlarda saklanmasi bir¢ok bakimdan avantajlar saglamistir. Bu
sayede elde edilen bilgilere daha sonrasinda ulasim ¢ok kolaylasmis, verilerin
transferi, gozden gecirilmesi ve degerlendirilmesi ¢ok daha pratik ve kolay hale
gelmistir. Ancak, gerekli onlemlerin alinmamasi durumunda bu bilgilere yetkisiz
ulasimin daha kolay olmasi nedeniyle bu verilere kimlerin erisebildigi ile ilgili
endigeler artmustir. Ayrica, bu verilerin alindigi bireylerle iligkilerinin kurulup

kurulamayacagi ile ilgili endiselere de neden olmaktadir (47).

Veri giivenliginin saglanmasi gesitli yollarla gerceklestirilebilir. Bunlara 6rnek
olarak bilgisayarlara ve dosyalara sadece yetkili personelin ulasabilmesini saglamak,
verilerin toplandig1 bu sistemleri disa acik bilgisayar sistemlerinin disinda tutmak,
bilgisayar sistemlerine sifreli koruma saglamak verilebilir. Arastirmaya katilan
katilimcilarla iligkili verilerin sadece veriler uygun bir bicimde sifrelendigi zaman
elektronik posta yoluyla gonderilmesi de diger bir korunma yontemi olarak
gorilmektedir. Ayrica, artik kagitlarin ve ciktilarin da uygun bir bicimde ortadan

kaldirilmasinin veri giivenligini arttiracagi bildirilmistir (35,47,88).

62



4.9.4.3. Aciklama (disclosure)

Kimlikleri belli olan ya da kodlanmis arastirma materyalleri icin ¢esitli
nedenlerden dolay1 arastirmaci ek klinik ya da biyolojik bilgi toplamak ya da bireyin
tedavisi i¢in potansiyel olarak degerli bilgileri iletmek i¢in kaynaga geri bildirim
yapmak isteyebilir. Ozellikle, genetik arastirmalar biyolojik materyalden elde edilen
genotipik (DNA’ya dayal) bilgi ile iliskili yeterli fenotipik (klinik) bilgi gerektirirler.
Bu nedenle, arastirmacilar arastirma protokollerinin gereksinimlerine bagl olarak bu
bireylerle temasa gecebilir ve daha sonra bu grubun daha kiiciik alt gruplar ile daha
yogun olarak calismaya baglayabilirler. Daha kiigiik alt gruplarla calisilmaya
baslandikca, klinik arastirmacilar elde edilen bilgilerin mekanizmalarini olusturmak
tizere caligilan toplulukla ilgili daha fazla klinik bilgiye gereksinim duyulabilir.
Kodlanmis arastirma materyalleri ile arastirmacilarin ¢ok daha fazla veri toplamasi
gerekebilmektedir. Kimligi belirli olan aragtirma materyalleri ile aragtirmaci gereken
ek bilgiyi direk olarak elde edebilir. Arastirmacinin ya da arastirmacinin
gorevlendirecegi bir kisinin ek bilgi almak amaciyla materyalin alindigi kaynaga
direk olarak ulagsmasi aydinlatilmis onam ve mahremiyet hakkina saygi ile ilgili etik
ikilemlere neden olabilir. Arastirmacilar materyalin alindigi kaynaga direk ya da
indirek olarak bilgi saglamak isteyebilirler. Buna 6rnek olarak bir aragtirmacinin
klinik durumun daha erken tanisinin koyulmasimi saglayan, daha Oncesinde
uygulanan bir tedaviyi ya da yanlis tan1y1 ortaya koyan yeni bir bulgu kesfetmesi ve
bu bulgunun bireyin sagligi iizerine onemli etkilerinin olma olasilig1 verilebilir.
Diger bir 6rnek de enfeksiydz bir ajanin kesfi ve bunun halk saglig: iizerine olasi
etkileridir. Her iki vakada da, arastirmacinin kaynakla iliskiye ge¢cmesi ve bunun
neden olabilecegi etik sorunlarla ilgili tartismalar yapilmaktadir. Ozellikle,
bulgularin ¢ok net olmadigi durumlarda bdyle bir temasin saglanmasiyla ilgili
tartigmalar ¢ok daha sert olarak ortaya c¢ikmaktadir (32,47,54). Saglik ile iliskili
bilgilerin ¢ok hassas olmasi nedeniyle, arastirmacilarin aragtirmanin bagindan
itibaren kisisel verilerin kullanimu ile ilgili planlar1 agik olmalidir. Bu, arastirmadan
cikan sonuglarin katilimcilara geri bildirimini de igermektedir. Arastirmalar
sonucunda elde edilecek bilgilerden hangilerinin agiklanabilecegine Arastirma Etik

Komiteleri karar vermelidir.
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Aragtirma  sonuglarmin  katilimcilara bireysel temelde nakledilmesinin
uygunlugu iizerinde uluslararasi diizeyde bir mutabakat yoktur. Vakalarin biiyiik
boliimiinde, tek bir arastirmanin sonucunun bireysel bir katilimer igin ¢ok az bir
klinik deger tasiyacagi ya da hi¢c tasimayacagi disiiniilmektedir. Aslinda, bazi
durumlarda bir katilimer ile ilgili 6n verilerin agiga ¢ikarilmasi yararli olmayabilir ve
hatta zarar bile verebilir. Buna 6rnek olarak anormal test sonuglarina bagli ortaya
¢ikan stres ve anksiyetenin katilimcinin saghigi tizerinde olumsuz etkilere neden
olmasi verilebilir. Arastirma sonuglarinin agiklanmasi sadece katilimcinin onami
alindigr durumlarda ve hassasiyet gosterilerek yapilmalidir. Bununla birlikte,
arastirmalarda elde edilen bilgilerin aciklanmasiyla ilgili farkli diislincelere sahip
kurumlar da mevcuttur. Ornegin, Ingiltere’deki Medical Research Council
aragtirmanin genel icerigi ile ilgili elde edilen bilgilerin aragtirmaya katilan

katilimeilarin tamamina duyurulmasi gerektigini savunmustur (44).

4.9.4.4. Uciincii sahislara bilgi verilmesi

Bireyler ve gruplar iizerinde yapilan aragtirmalar ile ilgili bilgilerin iigiinci
sahislar ya da kurumlar ile paylasilmasi zararli sonuglar dogurabilir (46). Kisilerin
haklarina tecaviiz edilmesinin yaninda elde edilen bilgilerin etik olmayan bir bigimde
kullanim1 ya da dagitiminin kisilere karsi ayrimcilik yapilmasina neden olabilecegi
ile ilgili endiseler mevcuttur. Bu nedenle, arastirmacilar elde ettikleri bilgileri tigiincii
sahislar ya da kurumlar ile paylasirken arastirmaya katilan bireylerin
mahremiyetlerini koruma zorunluluklarinin bilincinde olmalidirlar. Elde edilen
bilgiler sadece arastirmaya katilan bireylerin onam1 alindig1 takdirde {igiincii kisiler
ve kurumlar ile paylasilmali ve gizlilik ve glivenlik miimkiin olabilen en {ist seviyede

saglanmalidir (35,38,51).
Bireyleri ve gruplart olasi ayrimcilik ve damgalamadan korumak igin, elde

edilen veriler bilimsel dergilerde yayimlanacagi zaman katilimecilarin kimligini ortaya

koyan bilgilerin agiga ¢ikarilmamasi gerektigi savunulmaktadir. Daha kiiciik gruplar

64



ile ¢alisma s6z konusu oldugunda bu konu {izerine daha da fazla 6nem gosterilmesi

gerektigi bildirilmistir (35).

Elde edilen wverilerin {glincli sahislara agiklanmasit katilimcinin  saglik
durumunun aragtirmaya katilan diger bireylerin saglik durumlar iizerine ciddi
etkileri olmas1 durumunda izin verilebilir. Ayrica, bazi bilgilerin saglik otoritelerine
bildirilmesi de gerekli olabilmektedir. Ornegin, bildirimi zorunlu olan enfeksiydz bir
hastaligin tespiti durumunda (HIV gibi) kisinin onami olmadan saglik otoritelerine
bildirim yapilabilir. Bununla birlikte aragtirmacilar bu bilgilerin agiklanmasinin
faydali oldugunu diislindiikleri durumlarda Oncelikle agiklamayla ilgili olarak
katilimcilarin  onaminin alinmasi1 yoniinde ¢aba gostermelidirler. Arastirmacilar
arastirmaya katilan katilimcinin mahremiyetini korurken diger bireylerin ve daha
genis bir kapsamda toplumun sagligin1 korumak i¢in aradaki dengeyi iyi ayarlamak
zorundadirlar. Her ne kadar mahremiyet hakki arastirmaya katilan tiim katilimcilara
saglanmas1 gereken bir hak olsa da, arastirma ile iligskisi olmayan diger bireyleri
koruma ihtiyact bu haktan daha agir basabilir. Ac¢ik ve ciddi bir tehdit olmasi
durumunda, etik ve yasal kapsamla ilgili tartigmalar yapildiktan sonra bu tehdidin
ortadan kaldirilmas1 amaciyla s6z konusu bilgilerin agiga ¢ikarilma karar1 verilebilir

(35,44).

4.9.4.5. insan kokenli biyolojik materyallerle yapilan arastirmalar sonucunda

elde edilen verilerin bildirimi

Insan kokenli biyolojik materyaller {izerinde yapilacak calismalar sonucunda
elde edilen veriler hakkinda ©6rnek sahibinin ve aile fertlerinin bilgilendirilmesi
konusunda ¢esitli tartismalar mevcuttur. Kisilerin yapilan arastirmalar sonucunda
elde edilen verileri 6grenmek istememe hakki oldugu i¢in kisilerden onam alinirken
bu konudaki goriisleri de 6grenilmeli ve onam formunda bu konuya da mutlaka yer

verilmelidir (22,24).
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4.10. Uluslararasi Yaklasimlar

Insan kokenli biyolojik materyallerle yapilan arastirmalar ile ilgili gesitli
organizasyonlarin yayimlamis oldugu kilavuzlar mevcuttur. Ayrica arastirmalarla
ilgili yasal diizenlemeler ve bunlara bagli uygulamalar da organizasyonlar ve iilkeler
arasinda farkliliklar gdstermektedir. Ulusal ve uluslararasi bir¢ok organizasyonun
yayinlamis oldugu kilavuzlar ve bildirgelerde biyomedikal arastirmalar, biyomedikal
arastirmalarda gizliligin korunmasi, bireyin kendisi hakkinda karar verebilme hakki
ve aragtirmalar sonucunda bireyin gorebilecegi zararin en aza indirilmesinin 6nemi
hakkinda ortak endiseleri tasidiklari goriillmektedir. Bu endiseler icerisinde en
onemlilerinin kisilik onurunun zedelenmesi, hem klinik c¢alismalar hem de
arastirmalar i¢in arastirmaya katilan ya da biyolojik materyali kullanilan bireylerden
onamin alinmasi, insan kaynakli biyolojik materyallerle yapilan arastirmalara bagli
olarak kisilerin ugrayabilecegi psikososyal =zararlar ve ticarilestirme oldugu

goriilmektedir (40).

Ulkeler arasinda aydinlatilmis onamin alinma sekli ve prosediirleri ile ilgili
farklar1 ortaya koymak tizere 6 Avrupa iilkesindeki 147 merkezde yapilan ampirik bir
calismada aydimnlatilmis onam alinmasinin degisken ve heterojen oldugu ortaya
koyulmustur. Calismanin  gerceklestirildigi  {ilkelerdeki merkezlerin  biiyiik
boliimiinde aydinlatilmig onam formlar1 biiyilik 6l¢iide kullanilmaktadir ancak ayni
ilkede ayni amag¢ i¢in alman farkli onam formlarimin mevcut oldugu ortaya
koyulmustur. Insan kokenli biyolojik materyallerle yapilan arastirmalar igin
kullanilan bu formlarin bir kisminda materyalin sonraki tarihlerde kullanimiyla ilgili

higbir bilgi mevcut olmadig: tespit edilmistir (53).

Insan kokenli biyolojik materyalleri ve elde edilen genetik veriyi saklamayla
ilgili diizenlemelerin bircok Avrupa iilkesinde heniiz baslangi¢ sathasinda oldugu
belirtilmektedir. Diizenlemelerin ve bu konu iizerinde faaliyet gosteren
organizasyonlarin sayisinin fazla olmasi nedeniyle durumun anlasilabilmesi zor bir
hal almistir. Diizenlemelerdeki bosluklar ve IKBM’leri toplayan ya da saklayan

merkezlerin ortaya koyulmasinda yasanan zorluklar nedeniyle biyobankalarin ortaya
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cikarilmasi ve diizenlenmesinde birgok Avrupa iilkesinde zorluklar yasandigi
bildirilmektedir. Avrupa iilkelerinde biyobankalarla ilgili bir standardin
olusturulabilmesi i¢in ortak bir komite tarafindan diizenlemelerin yapilmasi ve
biyolojik materyallerle yapilan arastirmalarin tek bir merkezden kontrol edilmesinin

gerekli oldugu belirtilmektedir (53).

Avrupa Konseyi biyolojik materyallerin arastirmalar i¢in elde edilmesi
durumunda daha sonraki tarihlerde yapilmasi Ongoriilen arastirmalar igin
kullanimlar1 da dahil olmak {izere olabildigince spesifik bir onam alinmasi

gerektigini bildirmistir (12,16).

Avrupa Konseyi tarafindan 1997 yilinda hazirlanan ve Tiirkiye’nin de imzaladig1
Biyoloji ve Tibbin Uygulanmasi Bakimindan Insan Haklar1 ve Insan Haysiyetinin
Korunmasi Soézlesmesi, biyoloji ve tip uygulamalarinda mesleki standart ve
yiikiimliiliiklerin gozetilmesi, insanlarin saglik bakim ve hizmetlerinden adil sekilde
yararlandirilmasinin  saglanmasi, hukuken ehliyetsiz kisilerin korunmasi, insan
bedeninin ticari kazan¢ konusu edilmemesi, tibbi islem yapilacak Kkisinin
bilgilendirilmis olmast ve 6zgiir olurunun alinmasi, 6zel yasama saygi gibi temel
insan haklar ile ilgili gesitli konular1 kapsamaktadir (23,76). Ad1 gegen sozlesme,
Avrupa Birligi’nde gerceklestirilen arastirmalari da igeren tiim tibbi girisimlerde
onam almmasimi gerekli kilmaktadir. Bunun yaninda, Kklinik tedavi sonrasi artan
materyaller, arsivlenmis numuneler ya da arastirma numuneleri tizerine kilavuzluk
saglamaktadir. Avrupa Konseyi, rezidiiel (artik) materyallerle yapilacak
arastirmalarda onam alinmasinin istisnasi olarak goriilen durumlara madde 22’de
aciklik getirmistir. Bu maddeye gore, “Bir miidahale sirasinda insan viicudunun
herhangi bir pargasi alindiginda, bu parca, yalnizca uygun bilgilendirme ve
muvafakat alma islemlerine uyuldugu takdirde, ¢ikarilma amacindan bagka bir amag
icin saklanabilir ve kullanilabilir.” denilmektedir. Buna gore, kimlik bilgisi ortaya
koyulabilen rezidiiel bir biyolojik materyalle aragtirma yapilmasi s6z konusu
oldugunda ve yapilacak arastirma materyalin alindig1 esnada alinan onamla iliskili

olmadigi takdirde onam alinabilmesi i¢in yeterli ¢aba gosterilmelidir. Yeterli cabanin
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gosterilmesine ragmen eger kisiye ulasilamiyorsa, bu biyolojik materyal sadece

asagida belirtilen kosullar olustugunda onam alinmadan arastirmalarda kullanilabilir:

a. Arastirma 6nemli bir bilimsel gelismeye neden olacaksa,

b. Arastirma sonucunda eclde edilecek bilgiye baska bir sekilde ulasmak
miimkiin degilse,

c. Bireyin materyalin kullanimu ile ilgili reddini gosteren herhangi bir belge

yoksa.

Ancak Avrupa Konseyi bu istisnanin arastirmalarin tamaminda rutin hale
getirilmesini de yasaklamistir. Madde 12’de biyolojik materyalin alinmasi ve
kullanilmast i¢in miimkiin olan tiim zamanlarda gerekli bilginin verilmesi ve onamin
ya da otorizasyonun alinmasi gerekliligi belirtilmistir (16,23). Avrupa Konseyi
saklanan biyolojik materyallerin daha sonraki zamanlarda bir c¢alisma igin

kullanilmasinda onamin goz ardi edilmesine izin vermemektedir (11,23).

Avrupa Konseyi’nin diger bir istisnasi da primer onam alinarak elde edilen
biyolojik materyalin geri doniisiimsiiz olarak anonimlestirilmesi durumunda onam
olmadan ikincil kullanima izin vermesidir. Diger iilkelerdeki uygulamalara
bakildiginda, A.B.D’de biyobankalarda bulunan anonimlestirilmemis materyal
dondriin ortaya cikarilmasini saglayacak bilgiler igermedigi siirece onam olmadan
arastirmacilara verilebilmektedir (15,52). Ingiltere’de materyalin anonimlestirilmesi
durumunda onam olmadan saklanmasi ve kullanilmasi arastirma etik komitelerinden

onay alinmasi durumunda miimkiin hale getirilmistir (16).

Diinya Saglk Orgiitii (WHOQ) tibbi bakim esnasinda elde edilerek arsivlenen
biyolojik materyallerle yapilacak arastirmalar1 2003 yilinda yaymlamis oldugu
raporunda elde almistir. Bu rapora gore, bu tipteki materyaller ile yapilmasi
diistiniilen arastirmalar (daha onceki saglik kayitlari, 6zel saglik veritabanlar1 ya da
alikonulmus olan fiziksel materyaller de dahil), materyaller anonimlestirilmisse ve
materyalin kaynaginin ortaya koyulmast miimkiin degilse gerceklestirilmelidir

(43,83).
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HUGO, CIOMS! (Council For International Organizations of Medical Sciences—
Tip Bilimleri Uluslararast Orgiitler Konseyi) ve UNESCO daha az kisitlayict
yaklasimlar ortaya koymuslar ve kilavuzlarinda sadece anonimlestirilmis
materyallerin degil kodlanmis materyallerin de belirli kosullar saglandiginda

kullanilabilecegini belirtmislerdir (9,34,77)

Insan Genom Projesi Etik Komitesi (Human Genome Organization Ethics
Committee) 1998 yilinda tibbi bakim ya da tani esnasinda alinan materyallerin
hastanin itirazi olmamasi ve oncesinde onaymin alinmasi kosuluyla ve aragtirmaya
baslanmadan oOnce materyalin anonim hale getirilmesiyle arastirmalarda

kullanilabilecegini belirtmistir (34,43)

CIOMS, 1982 wyilinda Diinya Saglik Orgiiti ile birlikte Helsinki
Deklarasyonu’ndaki etik kurallarin tiim diinyada etkin sekilde uygulanabilmesi icin
“Insan Oznelerdeki Biyomedikal Arastirma igin Uluslararast Kilavuz Onerisi”
hazirlamistir. Bu kilavuz Onerisi zaman igerisinde bazi tartismalardan sonra
degistirilmis ve 1993 yilinda “Insan Oznelerdeki Biyomedikal Arastirma icin
Uluslararas1 Kilavuz” adiyla yaymlanmistir. Bu kilavuzda 6zellikle gelismekte olan
tilkelerdeki sosyoekonomik, kiiltiirel ve yonetsel farkliliklar dikkate alinarak Helsinki
Deklarasyonu’nun bazi temel ilkeleri 15 madde halinde yorumlanarak agiklanmis ve
bu konularda {lkeler arasindaki farkliliklar azaltilmaya calisilmistir (9,76).
CIOMS’un 2002 yilindaki biyomedikal arastirmalarla ilgili olarak c¢ikarttigi etik
kilavuzlarinda bireylere Onceden bilgi verilmesi, mahremiyetin saglanmasi ya da
materyalin anonimlestirilmesi durumunda onam alinmayabilecegi belirtilmistir.
Bununla beraber, ayni kilavuzda aydinlatilmis onamin gbz ardi edilebilmesinin
istisnai bir durum oldugundan bahsedilmis ve bu tiirdeki tiim vakalarda etik
komitelerin onaymin alinmasi gerektigini belirtmistir (9). Diger yaklasimlardan farkli
olan bu uygulama icerigi bakimindan degisiklik gostermektedir ancak etik acidan
tartisgmali oldugu da belirtilmektedir. Ayni1 kilavuzda bu komitenin aydinlatilmis

onami g6z ardi etmesinin “minimal riskler s6z konusu oldugunda, beklenen fayda

! c1oMs: Council for International Organizations of Medical Sciences
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cok yiiksek oldugunda ve onam almmasmin mimkiin olmadig kosullarda
uygulanmasi1 saglanmalidir” denilmektedir. Kilavuzlarda aragtirmaya katilmada
isteksizligin ya da reddin onam alinmasini engelleyen kosullari olusturmak icin

yeterli olmadig1 da belirtilmistir (43).

CIOMS’a gore spesifik bir aragtirma projesi i¢in materyal ve veri toplandiktan
sonra bu materyal ve verinin daha sonraki bir arastirma projesinde kullanilmasi s6z
konusu oldugunda onamin benzer bir bi¢imde gz ardi edilmesi s6z konusu olabilir.
Bu durumda ilk verilen onam sonraki aragtirmalar i¢in de gegerli olabilmektedir.
Burada 6nemli olan arastirmacinin katilimciya ilk onam esnasinda materyallerin ve
elde edilebilecek verilerin daha sonraki olasi arastirmalarda da kullanilabilecegi,
gizliligin korunmasi ve ortadan kaldirma ile ilgili bilgileri vermesidir. Ayrica klinik
tedavi esnasinda toplanan biyolojik materyallerin etik komite tarafindan
onaylanmastyla istisnai durumlarda onamin goz ardi edilebilecegi de belirtilmistir

(9,43).

UNESCO, 2003 yilinda yaymladigi Insan Genetik Verileri Uluslararas
Bildirgesi’nde (International Declaration on Human Genetic Data) arastirmalarin
onam alinmadan yapilabilmesinin arastirmanin Sadece anonim materyallerle
yapilmasi, onamin alinmasinin miimkiin olmamasi ve yeterli etik gézden ge¢irmenin
saglanmasiyla miimkiin olabilecegini belirtilmistir. Aydinlatilmig onamin géz ardi
edilebilmesi i¢in toplum sagligi i¢in ¢ok dnemli bir durumun s6z konusu olmasi ve
temel insan haklarinin korunmasi 6n kosul olarak belirtilmistir. Ayrica bu bildirgede
acil saglik durumlari istisna olmak kaydiyla ilk arastirma i¢in alinmig onamin daha
sonraki arastirmalar i¢in bir temel teskil etmeyecegi ve alinan onamin
yenilenmesinin gerekli oldugu bildirilmistir. Arsivlenen materyallerin onam olmadan
ikincil kullanimi, ancak bu materyalin ya da bilginin medikal ya da bilimsel 6nemi

olmasi durumunda ve etik onayin alinmasiyla miimkiin olabilmektedir (43,77).

Diinya Saghk Orgiitii, kattllmcmin mahremiyetinin  korunabilmesi igin

materyalin anonimlestirilmesinin énemi tizerinde durmustur. Ayrica, anonimlestirme

70



stirecinin etik komite tarafindan denetlenmesi ve yeterli standartlarin saglanmasi da

Oonem arz etmektedir (43).

Avrupa Insan Genetigi Dernegi’nin (European Society of Human Genetics -
ESHG) 2001 yilinda yayinladig: Verilerin Saklanmasi1 ve DNA Bankalari ile ilgili
Tavsiyeleri’nde (Recommendations on Data Storage and DNA banking) ve Avrupa
Konseyi’nin Arsivlenmis Insan Kokenli Biyolojik Materyallerin Biyomedikal
Arastirmalarda  Kullanmm1 ile {lgili Tavsiyeleri’nde kilavuzluk eden bilgilere
rastlanmaktadir. Bu metinler, klinik bakim sonrasi arta kalan materyallerden ziyade
arsivlenmis ya da mevcut koleksiyonlari spesifik olarak refere etmektedirler. ESHG
tavsiyeleri mevcut koleksiyonlart numunenin kimlik bilgilerinin belli olup olmamasi
ve saklanma siiresine gore ayirt etmektedir. ESHG, numunelerin anonim olmasi
durumunda ve etik komitelerin onaymin alinmasiyla onama gereksinim olmayacagi
yoniinde fikir beyan etmistir. Kodlanmis numunelerde yeni arastirmalar i¢in yeniden
onamin gerekli oldugu ancak yeniden onamin alinmasinin miimkiin olmadig1 ve
calismanin minimal risk igerdigi etik komiteler tarafindan onaylanirsa onama

gereksinim duyulmayacagi bildirilmistir (19,43).

4.11. Ulusal Yaklasimlar

Insan kokenli biyolojik materyallerle yapilacak arastirmalara etik ve yasal
yonden bakildiginda iilkeler arasinda farkli uygulamalar oldugu goze ¢arpmaktadir.
Ornegin, IKBM’lerin kullanim amacina gore alman onamlar iilkeler arasinda
farklilik gosterebilmektedir (15). Ingiltere’de canli bir insandan alinan materyaller ile
arastirma yapilmak istendiginde onam alinmasi zorunlu iken materyaller egitim
amacl olarak kullanilacagi zaman bu materyallerin kullanimi1 ve depolanmasi i¢in
onam alinmasi1 bir zorunluluk degildir. Ancak bir bagska Avrupa iilkesi olan
Isvigre’de konuyla ilgili yaymlanmis ulusal kilavuzlara gore IKBM ler ister egitim
i¢in ister arastirma amaciyla kullanilsin, onam alinmasi zorunludur ve her iki amag

i¢in alinacak onamin igerigi ayni olmalidir (16).
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Ingiltere, Galler, Kuzey Irlanda da Insan Doku Yasasi (Human Tissue Act),
Iskogya’da benzeri bir yasa ve Isvigre’deki ulusal etik kilavuzlar Slen insanlardan
biyolojik materyal alinmadan 6nce akrabalarindan ya da saglik alanindaki yetkili
kurumlardan onay alinmasini gerekli kilmaktadir. Yapilacak otopsi adli otopsi ise
genetik materyal arastirmasi yapilacak olsa bile onay almaya gerek goriilmemektedir.
Olen bireyin 6lmeden 6nce vermis oldugu ve materyallerinin almmasi veya
kullanilmasina kars1 oldugunu gdsteren yazili bir beyan olmadig: siirece materyal ve
dokularinin alinarak arastirmalarda kullanilmasi ancak ailesinden onam alinmas: ile

miimkiin olabilmektedir (15,16).

Etik ve yasal ikilemleri ortadan kaldirabilmek icin ingiltere, Isve¢ ve Estonya
arastirmalar i¢in biyobankalarin kullanimi ile ilgili yasalar1 ¢ikartmislardir ancak
diger birgok Avrupa iilkesinde bu tipte yasalar mevcut degildir. Fransa, Kanada ve
Amerika Birlesik Devletleri gibi iilkelerde ulusal biyoetik komiteleri bu konularla
ilgili raporlar ve tavsiyeler ortaya koymuslardir. Avrupa Konseyi tarafindan
IKBM’ler iizerinde arastirmalar ile ilgili uluslararasi kilavuz yayinlanmstir.
Uzakdogu iilkelerinden Japonya’da ise yayimnlanan kilavuzda alinan materyaller
tizerinde arastirma yapilmadan o©nce detayli bir onamin alinmasi gerektigi
vurgulanmistir (15,16).

Yaymlanan tiim bu kilavuzlar ve olusturulan yasalar genellikle canli dondrlerden
aliman materyaller ile iligkili etik konular1 ele almaktadirlar. Kadavradan alinan
materyallerle ilgili 6zel ve agik kanun hiikiimleri bulunmamaktadir. Adli otopsi
esnasinda alinan biyolojik materyallerle yapilan arastirmalar ile ilgili kanun ya da

yonetmelik ¢ok daha nadirdir (16).

4.11.1. ingiltere

Ingiltere’de IKBM’ler iizerinde yapilacak arastirmalar 2004 yilinda ortaya
koyulan Insan Doku Yasas1 (Human Tissue Act) ile diizenlenmistir. Bu diizenlemede
IKBM terimi oldukga genis tutularak viicudun icerdigi ilgili tiim materyaller olarak

tamimlamustir. Tlgili materyal temel olarak gametler disinda kalan tiim insan hiicreleri
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anlamma gelmektedir ancak sa¢ ya da tirnaklar bu tanim igerisine alinmamigtir
(Human Tissue Act, Bolim 30,
http://www.opsi.gov.uk/ACTS/acts2004/ukpga 20040030 en 1 Erisim Tarihi: 12
Subat 2009).

Ingiltere, IKBMler {izerinde arastirma yapilmas: konusunda en fazla kisitlamayi
getiren {ilke olarak karsimiza c¢ikmaktadir. Toplumsal agidan bakildiginda
Ingiltere’de otopsi esnasinda ¢ikarilan materyallerin klinik uygulamalar esnasinda
¢ikarilan materyallere gore daha Onemli oldugu goriilmektedir. Bu durum
Peterbrough doku bankasinda yapilan aragtirma ile acik bir bicimde ortaya
koyulmustur. 3140 hastanin %98’i (3102) cerrahi olarak ¢ikartilmig materyallerin
ticari organizasyonlar tarafindan arastirmalarda kullanilmasina izin verirken, post
mortem* materyaller i¢in oranlarin daha diisiik olarak ortaya ¢iktigi tespit edilmistir
(20).

Ingiltere’de NHS nin patoloji laboratuarlarinda her yil 3 milyondan fazla drnek
saklanmaktadir. Yasayan hastalardan alinarak saklanan 6rnekler otopsiler sonucunda
elde edilenlerle karsilastirildiginda say1 olarak 6nemli oranda fazladir ve otolizin® az

olmasi yasayanlardan alinan dokulari tercihen daha kullanilabilir kilmaktadir (20).

Insan kokenli biyolojik materyallerle yapilan arastirmalarda Ingiltere’deki
mevcut diizenlemelerin bile yeterince kisitlayict oldugunu 6ne siiren diisiinceler de
mevcuttur. Bu gorlisii  savunanlar bu tipte kisitlayici yasalarla  bilimin
ilerleyemeyecegini su ornekle agiklamaktadirlar: Marshall ve Warren gastrite bir
mikro-organizmanin neden oldugunu diisiindiiklerinde 100°den fazla hastadan alinan
dokular iizerinde inceleme yapmislardir ve bunun sonucunda hastalifa yol acan
mikroorganizmay: tespit etmislerdir. Yani, IKBM’ler ile arastirma sonucunda bu
kesfi gerceklestirmislerdir. Su anda Ingiltere’de boyle bir arastirmanin yapilabilmesi
icin Etik Komitenin muhtemelen 6rnegin alinacagi 100 kisinin onaminin alinmasini

isteyecegi  disiiniilmektedir ve bunun pratik olarak mimkiin olmadigi

! Oliim sonrast

2 Otoliz: hayvan ya da bitki hiicrelerinin, bakteri ve kiif gibi dig etkenlerin her tiirlii etkisi diginda, kendi
enzimleriyle tahrip olmasi ve asirt olgunlagsan meyvelerde oldugu gibi (gecginlik) bir gesit erimeye ya da
stvilasmaya ugramasi
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savunulmaktadir. Bu goriisii savunanlara gére mevcut diizenlemelerin o zaman da
uygulanmasi durumunda iilsere neden olan H. Pylori* mikrobu muhtemelen tespit
edilmemis olacakti ve giinlimiizde hastalar ¢ok ciddi sikintilar yasamaya devam

edeceklerdi (20).

Nuffield Council on Bioethics ve Medical Research Council materyallerin ve
bunlardan elde edilen verilerin vericinin kimligini ortaya ¢ikarma ihtimalleri ne
kadar az olursa yeniden onam i¢in o kadar az gereksinim oldugunu bildirmislerdir
(44,51). Insan Doku Yasasi’nda da bu goriis benimsenmektedir. Uygun etik onay
alindiktan sonra yasayan bir bireyden elde edilmis olan materyalin
anonimlestirilmesiyle, alinan bireyin yeterli olmasi ve yeni calismaya onam
vermemesi i¢in gorlinlir bir neden olmamasi kosuluyla hastaliklart ve viicudun
fonksiyonlarii incelemek amaciyla yapilan diger caligmalarda alinan bu materyal
kullanilabilmektedir. Bu kosullar saglanmadigi takdirde, 6ncesinde onam alinmadan
yapilan ¢aligsmalar bu yasaya gore sug sayilir ve aksi durumda davranan kurum ya da

kisiler hakkinda yasal siireg isletilmektedir (43).

Insan Doku Yasasi, IKBM’ler kullanilarak hastaliklarla iliskisinin arastirilmasi,
insan viicudunun fonksiyonlarinin arastirilmasi gibi arastirmalarda kullanilmasini da
“uygun onamin” alinmasi kosuluna baglamistir (Human Tissue Act, Bolim 30,
http://www.opsi.gov.uk/ACTS/acts2004/ukpga_20040030 en 1, Erisim Tarihi: 12
Subat 2009). Bu durum hem yeterlilige sahip bireyler hem de orselenebilir gruplar
icin gegerlidir. Cocuklar i¢in uygun onam ¢ocugun onaminin alinmasi anlamina
gelmektedir ancak cocugun onam veremedigi durumlarda ya da yeterliliginin
olmadig1 durumlarda uygun onamin anlami yasal varislerinden alinacak onamdir

(43).

Ih. Pylori: mide ve duodenum'um gesitli alanlarinda yerlesen, gram (-), mikroaerofilik bir bakteridir. Yerlestigi
yerlerde kronik enflamasyona neden olur. Bu kronik enflamasyon sonucunda duedenum iilseri, mide iilseri ve
mide kanseri geligebilir.
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4.11.2. Fransa

Fransa’da 6 Agustos 2004 tarihinde yliriirliige giren yeni bir kanunla bireylerin
biyomedikal arastirmalara katilimlarinin saglanmasi i¢in yazili aydinlatilmig
onamlarinin alinmasi bir zorunluluk haline getirilmistir. Bununla birlikte, bu
kanunun bazi istisnalari da mevcuttur. Madde L 1211-2’ye gore tibbi ya da bilimsel
amagclar i¢in insan kaynakli biyolojik materyallerin ikincil kullanimlar1t materyal
alinirken bireyin daha sonraki kullanimlar i¢in bilgilendirilmesi ve kisinin ve/veya
yasal temsilcisinin ikincil kullanima kars1 olan bir beyaninin olmamasi ile miimkiin
olabilmektedir. Kisilerden alinmasi gereken aydinlatilmis onam kisiye ulasmanin
miimkiin olmamasi, arastirmacinin etik komitelerden onay almasi1 ve aydinlatilmig
onam alinmasmin gerekli olmadigina karar verilmesi halinde g6z ardi
edilebilmektedir. Bununla birlikte, germinal hiicrelerin® ve dokularm onam
alinmadan ikincil amaglar i¢in kullanilmasi yasaklanmistir. Bu madde temelde
cerrahi artik olarak degerlendirilen ya da tibbi bakim sonrasi ortaya ¢ikan veya daha
sonrasinda arastirmalarda kullanilmak {izere saklanan materyalleri kapsamaktadir.
Doku ve hiicrelerin bilimsel ya da terdpatik amaclar nedeniyle ikincil olarak
kullanimi i¢in bireyin konuyla ilgili olarak aydinlatilmasi ve onaminin alinmasi
gereklidir. Anonimlestirilmis verilerin ikincil kullanimlar1 bu kanunun disindadir ve

bu nedenle kullanimlarina izin verilmektedir (43).

Olii insanlar iizerinde ya da bunlardan alinan materyaller {izerinde arastirma
yapilabilmesine, bireylerin 6lmeden 6nce bu yonde bir isteginin olmasina ya da aile
bireylerinin buna taniklik etmeleri kosuluyla izin verilmektedir. Bununla birlikte bazi
istisnalar da mevcuttur. Bireyin daha oncesindeki isteginin ne oldugunun netlik
kazanmadig1 ya da aksi yonde fikir beyan etmedigi durumlarda arastirmaci Glen
bireyin ailesiyle temasa gegerek onam isteyebilir. Bu esnada materyallerin ne amagla
toplanacagi ve bu materyallerden elde edilen bilgilere ulagsma haklarinin oldugu aile
bireylerine acik olarak ifade edilmelidir. Post-mortem materyal toplanilmasindan
once Fransa Biyotip Ajanst (Agence de la Biomedicine) mutlaka haberdar

edilmelidir. Post-mortem doku, hiicre ve herhangi bir materyal toplanmasina sadece

! Germinal hiicre: erkek ve kadindaki yumurta hiicreleri olup bunlarin déllenmeleri sonucu 6nce embriyo, sonra
fetus ve sonrada yeni dogan bebek meydana gelir.
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teropatik ya da bilimsel amaglar i¢in izin verilebilir ve bireyin 6lmeden 6nce karsi
diisiincesini gdsteren bir bulgunun olmamasi sart1 aranmaktadir. Olen kisinin ¢cocuk
ya da yetersiz bir birey olmasi durumunda dokularin post-mortem olarak toplanmasi
daha oncesinde bilinen bir kars1 diisiincenin olmamasina baglidir ve ikincil kullanim

s6z konusu oldugunda yakinlarina bilgi verilmeden kullanilmasi miimkiin degildir
(43).

Insan kokenli biyolojik materyallerin bilimsel ya da terapdtik amaglarla
arastirmalarda kullanilabilmesi i¢in birey ister yasal olarak yeterli olsun ya da
olmasin veya isterse ¢ocuk olsun mutlaka onam alinmasi sart1 aranmaktadir. Yetersiz
bireylerde ya da gocuklarda yasal temsilcilerinden onam alinabilir. Ayrica yetersiz
bireylerde ve c¢ocuklarda ailelerinin karsi ¢ikmamalar1 ile de materyaller
arastirmalarda kullanilabilir. Anonimlestirilmis verinin ikincil kullanimi bu yasa

igerisinde ele alinmadigi i¢in kullanimlart miimkiindiir (43).

4.11.3. Kanada

Kanada’da 1998 yilinda kabul edilen “Tri-Policy Statement on Ethical Conduct
for Research Involving Humans” biyolojik materyallerden elde edilen verilerin
ikincil kullanimiyla ilgili bilgiler sunmaktadir (134). Buna gore, bireyin kimlik
bilgileri ortaya koyulabiliyorsa arastirma sonucu elde edilen verinin 6ngoériilen bir
ikincil kullanimi Arastirma Etik Komitelerinin (AEK) onayina baglidir. Ancak,
aragtirmanin birey icin verebilecegi zararin minimal olduguna kanaat getirilirse,
onamin goz ardi edilmesi bireyin haklarin1 ve iyiligini aksi yonde etkilemiyorsa ve
aragtirmanin onam alinarak yiritiilmesi pratik olarak miimkiin degilse AEK’lardan
onay alinmas ile bireyin onami géz ardi edilebilmektedir. Insan kokenli biyolojik
materyallerin kullanimi ile ilgili olarak “alinan materyalin anonim olmas: ya da
anonimlestirilmesiyle bireylere potansiyel olarak zarar verilmedigi siirece ve
kanunun gerekli gordiigli durumlar disinda alinan materyallerin arastirma amagh
olarak daha sonraki projelerde kullanilmasi i¢in vericinin onamina gerek yoktur”

hiikmii yer almaktadir. Saklanan materyaller {izerinde genetik arastirmalar yapmay1

76



tasarlayan bir arastirmacinin AEK ve muhtemel aragtirma vakasini mahremiyet,
gizlilik, saklama kosullari, verilerin kullanimi, sonug¢larmm kullanimi, bireyin
arastirmadan c¢ekilmesi ve Kkisiyle, ailesiyle ya da bagli bulundugu toplulukla
gelecekte kurulabilecek iletisim konusunda tatmin etme gibi bir yiikiimliiliigii vardir

(7,15).

Kanada Biyoteknoloji  Tavsiye Komitesi’nin  yaymladigi  (Canadian
Biotechnology Advisory Committee - CBAC) Genetik Arastirma ve Gizlilik Uzerine
Tavsiye Karari’na (Advisory Memorandum On Genetic Resarch and Privacy) gore
biyobankalarda gergeklestirilecek arastirmalar i¢cin en uygun yontem “otorizasyon
modelidir”. Buna modele gore, materyal alinirken materyalin alindig1 bireylere bu
materyalin daha sonraki kullanimlari i¢in de onam vermesi istenmektedir. Bireyler
verdikleri materyallerin kullanimlar1 konusunda bilgilendirilmeli ve hangi sekillerde
kullanacaklarini ve hangi arastirmalar i¢in kullanilmasini istemediklerini agikca
belirtmelidirler. Ayrica bireylere kendilerinden alinan IKBM’lerin daha sonraki
tarihlerdeki kullanimlar1 i¢in genel ya da bos onam verebilmeleri konusunda segenek
de sunulmaktadir. Verilen bu genel onam arastirmacinin yasalar karsisindaki

sorumluluklarini ortadan kaldirmamaktadir (5,15).

Kasim 2005’te Kanada Saglik Arastirmalar1 Enstitiisii (Canadian Institute of
Health Research) Saglik Arastirmalarinda Mahremiyetin Korunmast Igin Iyi Klinik
Uygulamalar kilavuzunu ortaya koymustur. Bu kilavuza gore insanlar ya da
IKBM’ler iizerinde yapilan arastirmalarda aydimlatilmis onam temel prensip olarak
ortaya koyulmustur. Bu arastirmalar sonucunda elde edilen verilerin kullanimi1 ve
bunlarla ilgili kisitlamalar da bu kilavuzda yer almaktadir. AEK, arastirmaci
tarafindan gecgerli mantikli bir sebep ortaya koyulursa sadece belirli kosullar altinda
onam alinmasina gerek gérmeyebilir. Ikincil kullanim séz konusu oldugunda kisisel
veriye olan ihtiyacin belirlenmesi, kisiye verilmesi muhtemel zararin minimal
olmasi, arastirmanin potansiyel faydalarimin verecegi zararlara oranla daha fazla
olmasi ve onam alinmasinin miimkiin olmadigr durumlarda AEK’lar tarafindan

onamin g6z ardi1 edilip edilemeyecegi karara baglanabilir (6).
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Kanada da arsivlenen insan kaynakli biyolojik materyallerin kullanimu ile ilgili
Oli ya da canli ayrimi yoktur. Birey ister canli isterse 6l olsun ayni kurallar ve

yaklasimlar her ikisi i¢in de gegerlidir (43).

Tri-Council Policy bildirisinde yetkili vasilerinden aydinlatilmis onam alinmast,
minimal risklerden fazla risklerin mevcut olmamasi ve birey potansiyel olarak
yetersiz olsa bile materyallerin kullanimina kars1 ¢ikmamasi durumunda yasal olarak
yeterli olmayan bireyler iizerinde de arastirma yapilabilmesi ve kendilerinden alinan

materyallerin arastirmalarda kullanilabilmesi miimkiindiir (7)

4.11.4. Amerika Birlesik Devletleri

A.B.D.’de genellikle “gok tabakali onam” adi verilen bir model
kullanilmaktadir. Bu modele gore katilimcilara verilen ve detayli bir big¢imde
hazirlanmis olan onam formlarinda farkli se¢enekler sunulabilmektedir. Materyalleri
kullanilacak olan katilimcilar verecekleri onama gére materyallerinin ne sekilde ve
hangi amaclar i¢in kullanilacaklarini belirleyebilmektedirler. Ayrica, verilen onamin
kisith olmas1 ydniinde genel bir egilim vardir. Orne§in, onam bir hastaligm
aragtirtlmasiyla ilgili olarak ya da gelecekte yapilacak olan spesifik bir aragtirma

projesinde kullanim ile iligkili olarak verilebilmektedir (15).

ABD’de insan katilimcilarla gerceklestirilen biyomedikal arastirmalar 1981
yilinda Saglik ve Insan Hizmetleri Departmani (Department of Health and Human
Services) tarafindan ortaya koyulan diizenlemeler tarafindan kontrol edilmektedir.
ABD’deki egitim kurumlart ya da saglik enstitiileri arastirmalarini gerceklestirirken
bu federal diizenlemelere uygun hareket etmek zorundadirlar. Daha sonrasinda
aragtirma i¢in Bagimsiz Etik Kurullardan (IRB-Institutional Review Board) onay
alinmas1 gerekir. IRB’ler onam, tibbi kayitlara erisim, arastirmadan ¢ekilme, yeniden
iletisim, arastirma sonucunda elde edilebilecek faydalar, ortaya ¢ikabilecek riskler,

mahremiyet ve ticari endiseler ile ilgili konularla ilgilenmektedirler (40).
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Insanlar1 korumay: amaglayan federal diizenlemeler anonimlestirilmis biyolojik
materyallerin onam alinmadan aragtirmalarda kullanilmasina izin vermektedir ¢linkii
bu  arastirmalar  insanlar  iizerinde  yapilan  aragtirmalar  igerisinde
degerlendirilmemektedir. A.B.D.’de bu konuyla ilgili olarak ortaya koyulmus 6zel
bir kilavuz mevcut degildir ve IRB uygulamalar1 ve kurallar1 degiskenlik
gostermektedir (82). Diger etik kilavuzlardaki uygulamalara benzer olarak IRB’lerin
yeniden onam konusunu goézden geg¢irmeleri Sadece verinin ya da materyalin
kimliginin ortaya ¢ikarilabilir olmasiyla miimkiindiir. IRB, aydinlatilmis onamin bazi
ya da tim bilesenlerini géz ardi edebilen bir onam prosediiriine onay
verebilmektedir. Aragtirmanin zarar verme potansiyelinin minimal olmasi, onamin
g6z ard1 edilmesi ya da alinmamasinin bireyin haklarini ve iyiligini etkilememesi ve
arastirmanin onamin g6z ardi edilmemesi ya da alinmamasi durumunda
yapilamamas1 halinde onam gereksinimini gz ardi edebilmektedir. Oliilerden elde
edilen anonimlestirilmis materyaller ve bunlardan elde edilen veriler bu diizenlemede
yer almamistir ¢linkii bu arastirmalar insanlar iizerinde yapilan arastirma kapsaminda

degerlendirilmemektedirler (43).

Federal diizenlemelerde yasayan insanlar i¢in maddeler bulunmaktadir ancak
giinlimiizde gerceklesen genetik arastirmalarin bir boliimii 6lmiis ya da 6lmeden 6nce
materyallerini kullanim i¢in bagislamig bireyler sayesinde yapilabilmektedir.
Oliilerden elde edilen materyallerle yapilacak arastirmalarla ilgili Federal Yasalarda
herhangi bir kisitlama bulunmamaktadir (43). Her ne kadar federal diizenlemelerde
Olmiis bireylerin haklar1 hayattaki insanlarin haklariyla ayn1 olmasa da, elde edilen
bilgiler bireyin hayatta olan aileleri i¢in potansiyel riskler olusturabilir. Bu nedenle
Olmiis bireylerden elde edilen materyallerle yapilan arastirmalar i¢in de diizenlemeler

yapilmasi gerekli oldugu savunulmaktadir (46).

A.B.D.’de uygulanmakta olan sisteminde insanlar iizerinde gerceklestirilen
arastirmalarda ana koruma mekanizmasi tim arastirmalarin oncesinde IRB’ler
tarafindan yapilan gézden gecirme ve onay alinmasi prosediiriidiir. IRB’lerin diger
konularin disinda risklerin olas1 yararlardan daha az oldugunu degerlendirmesi,

aydinlatilmis onamin alindigmi teyit etmesi ve vakalarin uygun secildiginin
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denetlemesi gerekmektedir. Bu modelin klinik ilag arastirmalari i¢in uygun oldugu
ve IKBM’ler ile arastirma yapilmasi i¢in kullanilamayacagini savunan goriisler
vardir. Bunu savunan gorislerin gerekceleri asagida belirtilmistir (46):
a. Arastirmalar genellikle depolardan alman materyaller {izerinde
yapilmaktadir (dogrudan vaka tizerinde yapilmamaktadir),
b. Verilebilecek temel zarar fiziksel degildir (mahremiyet, gizlilik ve itibar
zedelenmesi olabilir)
C. Arastirmalardan elde edilen sonuglar siklikla materyalin alindig1 bireylerin
disinda farkl bireyleri de etkiler (6rnegin aile bireyleri)
d. Arastirmalar kisinin katilimini ve hatta hayatta olmasini bile gerektirmez.
Federal diizenlemelerde bu diisiinceler 6ngoriilmedigi i¢in yetersiz oldugu

diistiniilmektedir.

Genetik Gizlilik Onergesi (Genetic Privacy Bill) ¢ok daha kisitlayicidir. Buna
gore, kodlanmis numunelerin ikincil olarak kullanimlar1 genellikle yasaklanmistir ve
numune arastirma sonrasinda ortadan kaldirilmalidir. Numune, kaynagi tarafindan

yasaklamadig slirece anonim hale getirilebilmektedir (21).

A.B.D.’de Saglik ve Insan Hizmetleri Departmani ¢ocuklar iizerinde yapilacak
arastirmalara asagidaki kosullar olustugunda izin verebilmekte ve finansmanini

saglayabilmektedir (15,43):

a. Arastirmanin minimal riskler tagimast,

b. Riskin minimalden yiiksek olmasi durumunda potansiyel olarak elde
edilebilecek faydalarin materyalin alindig1 bireye dogrudan katki saglamasi,

c. Riskin 6ngoriilen faydadan daha az olmasi ve 6ngoriilen faydanin mevcut
alternatiflerden daha iyi olmasi,

d. Cocuklarin saghgmi etkileyen ciddi bir problemin anlasilabilmesi, tedavi

edilebilmesi ya da 6nlenmesi ihtimalinin olmasi.

Bu durumlarin tiimiinde ¢ocuk onam verebilecek yeterlilikteyse onaminin

alinmasi ve ailelerinin ya da yasal vasilerinin de onamlariin alinmasi gerekmektedir.
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Onamin goz ard1 edilebilecegi durumlar insanlar ya da IKBM’ler iizerinde yapilan

arastirmalardaki sartlarla aynidir (43).

Genetik Gizlilik Onergesi'nde numunenin alindig1 bireyin on sekiz yasindan
kiiciik olmas1 durumunda yasal temsilcilerinin yazili onamlarinin alinmasi gerektigi
belirtilmistir. Anonimlestirilmis materyaller bu 6nerge kapsaminda olmadigindan

onamin gerekli olmadig1 yoniinde goriisler mevcuttur (21).

4.11.5. Almanya

2004 yilinda Alman Ulusal Etik Konseyi (German National Ethics Council)
biyobankalarla ilgili normlar1 biraz daha genisleterek hastanin haklari, etik
prensipler, arasgtirma yapabilme oOzgiirligii arasindaki dengeyi kurmak amaciyla
pratik ve duyarli bir yaklagim sergilemistir. Arsivlenmis numunelere olan ihtiyacin
ortaya koyulmasi yaninda aydinlatilmis onamin 6nemi dikkate alinarak materyallerin
toplanma aninda genis kapsamli yazili bir onam alinmasi gerektigi belirtilmistir. Bu
durumun Almanya’daki diger yasalarla da uyumlu oldugu belirtilmektedir. Bununla
birlikte, Konsey numunelerin ve verilerin anonimlestirilmesi ya da kodlanmasi ve
arastirmacilarin - kodlanmig bu numuneler iizerinden kaynaga erisebilmesinin
miimkiin Olmamasinin saglanmasi durumunda aydinlatilmis onamin g6z ardi
edilebilecegini  bildirmistir. Almanya’da gizlilik gereksinimlerine uyumun
saglanmasindan sorumlu bir veri koruma gorevlisi bulunmaktadir. Alman veri
koruma kanunlarina gore, arastirmanin bilimsel 6nemi kisinin ¢ikarlarinin 6niine
gectigi, arastirmanin yapilabilmesi i¢in baska yol bulunmadig1 ve aksi takdirde ¢cok
yiiksek maliyetlerle arastirmanin yapilabilmesi s6z konusu oldugu takdirde kimligi
belirlenebilen numuneler ve veriler icin bile onam gbz ardi edilebilmektedir.
Aydinlatilmis onamin goz ardi edilebilmesi ancak etik komitenin karar1 ile miimkiin

olabilmektedir (15,49).

Arastirma amaglh olarak kurulmus biyobankalarda materyal toplanmasi igin

gerekli olan onam genellikle arastirmanin tipi ve uzunlugunu kapsayacak sekilde
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alinan genel bir onamdir. insan kékenli biyolojik materyallerin alindig1 bireylere
verilen bilginin, numunelerin ve verinin kullanilmasi sonucunda bireyin gorebilecegi
muhtemel zararla sinirli oldugu belirtilmektedir. Bunun disinda, arastirma sonucunda
ortaya ¢ikabilecek verilere bagl ayrimcilik ya da damgalanma gibi istenmeyen
sosyal egilimlere neden olabilecek daha genel risklerden bahsedilemeyecegi
ongoriilmektedir. Biyobankalarda depolanan numunelerle gergeklestirilecek olan tiim
arastirmalardan once etik onay alinmasi gerekmektedir. Ayrica, verici arastirmanin
herhangi bir sathasinda kendisine ait olan materyali ya da veriyi arastirmadan
cekebilmektedir. Bununla birlikte, geri ¢ekmis olmasina ragmen vericiye materyali
veya verilerini kullanmak i¢in materyalin ya da verinin anonimlestirilmesi ile ilgili

onamini sorgulamak gereklidir (15,43,49).

Almanya’da da IKBM’lerin toplanmasi ve bu materyallerin ikincil
kullanimlarina iligskin Oliiler ya da canlilar arasinda bir ayrim yapilmamistir. Eger
Olen birey yasarken herhangi bir onam vermemisse, karsi oldugunu bildiren bir
bildirimi olmadig1 siirece yasal varisleri kendisinden materyal alinmasina ve bu

materyallerin aragtirmalarda kullanilmasina onam verebilmektedirler. (15,49)

Alman Ulusal Etik Konseyi’ne gore yas, herhangi bir engel, hastalik ya da kaza
nedeniyle onam veremeyen bireylerde karari yasal temsilcileri verebilir. Bununla
birlikte, materyal toplanmasi, toplanan materyallerin ya da elde edilen verilerin
kullanilmast s6z konusu oldugunda miimkiin oldugu o6l¢lide onamin alinmasi
zorunludur veya en azindan bireyin karsi olmadigina dair bir belgenin olmasi
gerekmektedir (43).

4.12. Tiirkiye’deki Durum

Ulkemizde insanlar iizerinde yapilacak arastirmalari diizenleyen ve tibbi
arastirmalara katilan goniillii deneklerin korunmasini giivence altina alan bazi yasalar
ve diizenlemeler bulunmaktadir. Bu yasa ve diizenlemelerin bir kism1 IKBM’ler ile

yapilan arastirmalar1 da icerecek sekilde yorumlanabilir. Ancak dogrudan IKBM’ler
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ile yapilan arastirmalari iceren hukuki diizenlemeler daha siirlidir. Bu nedenle bu
konuyla ilgili olarak Tiirkiye’deki hukuksal yapiyr insan {izerinde yapilan
arastirmalarin ve IKBM’ler ile yapilan arastirmalarin hukuki boyutu olarak iki

boliimde ele almak daha uygun olacaktir.

4.12.1. insan iizerinden yapilacak arastirmalarla ilgili ulusal hukuki

diizenlemeler

Ulkemizde insan iizerinde yapilacak arastirmalarla ilgili hukuki diizenlemeler
her ne kadar dogrudan bu konu ile ilgili olarak yapilmamis olsalar da sayica fazla
miktardadir. Anayasanin, c¢esitli kanunlarm, tiiziiklerin, yoOnetmeliklerin farkli
boliimlerinde bu konuyla ilgili olarak tanimlamalar ve hukuki diizenlemeler yer
almaktadir. Konuyla ilgili hukuksal diizenlemeler 1960 yilinda Tibbi Deontoloji
Tiiziigii ile baslamis ve son olarak da 2008 yilinda yiriirlige giren Klinik
Aragtirmalar Hakkinda Yo6netmelik ile devam etmistir. Bu konuyla ilgili iilkemizde

yer alan hukuki diizenlemeler kronolojik olarak asagida belirtilmistir:

e Tibbi Deontoloji Tiiziigl (1960)

e Tiirkiye Cumhuriyeti Anayasas1t Madde 17

e Saglik Hizmetleri Temel Kanunu (1987)

e Saglik Bakanligi ilag Arastirmalart Hakkinda Ydnetmelik (1993)

e Saglik Bakanlig1 Biyoesdegerlik ve Biyoyararlanim Y6netmeligi (1994)

e Saglik Bakanlhg Iyi Klinik Uygulamalar Genelgesi (1995)

e Hasta Haklar1 Yonetmeligi (1998)

e Hekimlik Meslek Etik Kurallar1 (1998)

e Biyoloji ve Tibbin Uygulanmasi Bakimindan Insan Haklar1 ve Insan
Haysiyetinin ~ Korunmasi  Sozlesmesinin ~ Onaylanmasinin ~ Uygun
Bulunduguna Dair Kanun ( 164 No’lu Avrupa Sézlesmesi) (2004)

e Tiirk Ceza Kanunu Madde 90 ve 91 (2004)

e Klinik Arastirmalar Hakkinda Y&netmelik (2008)
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Bu konudaki ilk ve en 6nemli hukuki diizenleme 1960 tarihli Tibbi Deontoloji
Tilzugi’diir. Bu tiiziikte hastalara ait bilgilerin gizliligi ve mahremiyeti ile ilgili
olarak madde 4’te “Tabip ve dis tabibi, meslek ve sanatinin icrasi vesilesiyle muttali
oldugu sirlari, kanuni mecburiyeti olmadikca, ifsa edemez. Tibbi toplantilarda
takdime edilen veya yayinlarda bahis konusu olan vakalarda, hastanin hiiviyeti
aciklanamaz” denilmektedir. Bu maddede hekimlerin hastalarindan elde ettikleri
bilgileri sakli tutmasimin gerekliligi yani sir saklama yikiimliligiiniin tizerinde
onemle durulmustur. Ayrica madde 11°de “Tecriibe maksadi ile insanlar tizerinde hig
bir cerrahi miidahale yapilamayacagi gibi ayni maksatla, kimyevi, fiziki veya
biyolojik sekilde herhangi bir tedavi de tatbik edilemez.” denilerek insanlar iizerinde
deneme amagh tedavi yapilmasi yasaklanmakta ve yeni tedavilerin de hastalara belli

kosullar altinda uygulanmast miimkiin kilinmaktadir (56,71).

Anayasanin 17. maddesi “Herkes, yasama, maddi ve manevi varligini1 koruma ve
gelistirme hakkina sahiptir. Tibbi zorunluluklar ve kanunda yazili haller disinda,
kisinin viicut biitiinligiine dokunulamaz; rizasi olmadan bilimsel ve tibbi deneylere
tabi tutulamaz.” hiikmiinde bulunarak kisilerden onam alinmadan herhangi bir
aragtirma yapilamayacagint karara baglamigtir (Tiirkiye Cumhuriyeti Anayasasi

Madde 17, www.anayasa.gov.tr, Erisim tarihi: 10 Ekim 2009).

3359 sayili Saglik Hizmetleri Temel Kanunu’nun 3/k maddesi ise, 0zel
mevzuatina gore Saglik Bakanli§i’ndan izin veya ruhsat almamis ilag ve terkiplerin
iiretimi, ithali, satisi ile izin alinmis dahi olsa, ilag veya terkiplerin bilimsel aragtirma
amaciyla Saglik Bakanlig: ve ilgili kisinin onam1 olmadan insan iizerinde kullanimini

yasaklamistir (69).

29.01.1993 tarihinde Resmi Gazete’de yaymnlanarak yiiriirliige giren Ilag
Arastirmalart Hakkinda Yonetmelik, tlilkemizde insanlar iizerinde yapilacak ilag
aragtirmalarinin yasal alt yapisini olusturmaktadir. ilag arastirmalarina katilacak
insan deneklerin haklarin1 koruyan ve giivenliklerini saglayan hiikiimler igeren

ayrintili bir yonetmeliktir. Bu yoOnetmelik ile ilag arastirmalarinda arastirma
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protokollerini inceleyip onay verecek iki etik kurulun (yerel ve merkezi etik kurullar)
kurulmasi 6ngoriilmiis, etik kurullarin  olusumu, goérev ve sorumluluklari
belirlenmistir. Bu yonetmelik yiiriirliige girdigi tarihten itibaren 2008 yilinda
yayinlanan Klinik Arastirmalar Hakkindaki Yonetmelige kadar diger tibbi
arastirmalar i¢in benzeri bir diizenleme olmadigr i¢in etkisi sadece ilag
arastirmalartyla smirli kalmamis, c¢cok daha genel ve yaygin olmustur. Bu
yonetmeligin ila¢ arastirmalar1 i¢in ortaya cikardigr etik degerlerin diger tibbi

arastirmalar1 da etkileyen bir etik kiiltiir olugsmasina katki sagladigr belirtilmektedir
(63, 76).

27.05.1994 yilinda Resmi Gazete’de yayinlanarak yiiriirliige giren Farmasotik
Miistahzarlarin Biyoyararlanim ve Biyoesdegerliligin Degerlendirilmesi Hakkindaki
Yonetmelik insanlardaki ila¢ arastirmalariin  daha 06zel bir bolimii olan
biyoyararlanim ve biyoesdegerlik calismalarinin yiiriitilmesi ile ilgili diizenlemeleri
icermektedir. Bu yonetmelikte, bu tiir ila¢ aragtirmalarinin yapilacagi merkezlerin

belirlenmesi ve belgelenmesi ile ilgili hitkkiimler yer almaktadir (61,76).

Saghk Bakanhigi ilag Eczaciik Genel Miidiirliigiiniin 29.12.1995 yilinda
yaymladigi Iyi Klinik Uygulamalar Kilavuzu, Ilag Arastirmalart Hakkinda
Yonetmeligin uygulanmasima acgiklik getirmek, ayrintilarini  belirlemek ve
tilkemizdeki insan katilimcilar {izerinde yapilan ilagli klinik arastirmalarin
uluslararast normlara goére yapilmasini saglamak {izere c¢ikarilmistir. Kilavuzun
birinci maddesi olan “amag¢ ve kapsam” boliimiinde kilavuzun esas olarak amaci
“tibbi farmositik {rlinler veya ilag olarak gelistirilmekte olan etkin maddeler
kullanilarak insanlar {izerinde yapilan arastirmalarda, goniilliilerin haklarinin
korunmasi ve arastirmanin verimli, giivenilir, dogru ve uluslararas1 standartlara
uygun nitelikte olmasmin saglanmasi icin yurirlikteki ilgili mevzuatin
uygulanmasina ait esaslar1 ve ayrintilar1 agiklamaktir” seklinde ifade edilmektedir
(64). Bu kilavuzun esas olarak CIOMS/ICH’nin Avrupa Birligi iilkeleri igin 1991
yilinda cikardigr “Iyi Klinik Uygulamalar kilavuzu” hiikiimlerine gore hazirlandig
belirtilmektedir (76).
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01.08.1998 tarihinde Resmi Gazete’de yayinlanarak yiiriirliige giren Hasta
Haklar1 Yonetmeligi deneme, aragtirma veya egitim amagli tibbi miidahale
yapilmasini, arastirma ve egitim amaci ile yapilan faaliyetlerde hastanin kimlik
bilgilerinin agiklanmasini ve saglik hizmetinin verilmesi dolayisiyla edinilen
bilgilerin agiklanmasini hastanin veya yasal temsilcisinin iznine baglamaktadir. Bu
yonetmelige gore “tibbi zorunluluklar ve kanunlarda yazili haller disinda, rizasi
olmaksizin kisinin viicut biitiinliigline ve diger kisilik haklarina dokunulamaz. Kisi,
rizasi ve Bakanligin izni olmaksizin tibbi arastirmalara tabi tutulamaz. Kanun ile
miisaade edilen haller ile tibbi zorunluluklar disinda, hastanin 6zel hayatinin ve aile
hayatinin gizliligine dokunulamaz” denilerek 6zel hayatin gizliligi, aydinlatilmis

onam ve mahremiyet hakkinin 6nemi vurgulanmistir (56,62).

Yonetmeligin bilgilerin gizli tutulmasi ile ilgili 23. Maddesinde “Saglik
hizmetinin verilmesi sebebiyle edinilen bilgiler, kanun ile miisaade edilen haller
disinda, hi¢bir sekilde agiklanamaz. Kisinin rizasina dayansa bile, kisilik haklarindan
biitiiniiyle vazgecilmesi, bu haklarin baskalarina devri veya asir1 sekilde sinirlanmasi
neticesini doguran hallerde bilginin agiklanmasi, bunlar1 agiklayanin hukuki
sorumlulugunu kaldirmaz. Hukuki ve ahlaki yonden gegerli ve hakli bir sebebe
dayanmaksizin hastaya zarar verme ihtimali bulunan bilginin ifsa edilmesi,
personelin ve diger kimselerin hukuki ve cezai sorumlulugunu da gerektirir.
Arastirma ve egitim amaci ile yapilan faaliyetlerde de hastanin kimlik bilgileri, rizasi
olmaksizin acgiklanamaz.” denilerek kisiyle ilgili olarak elde edilen verilerin
giivenliginin saglanmasi, bilginin agiklanmasiyla ilgili kurallar ve elde edilen
verilerin agiklanmasinda kisinin vereceg§i onamin Onemi ortaya koyulmustur.
Hastanin onami olsa bile kisilik haklarinin biitiiniiyle ihlali sonucunun dogmasi
durumunda agiklayan kisinin sorumlu olacagi belirtilmistir. Hasta kendi talepte
bulunsa bile kisilik haklarmin ihlali  sonucunu doguracak bir bilgi

aciklanamamaktadir (56,62,76).

Yonetmelikte tibbi arastirmalarda onamin tanimlandigi 32. madde de “Hig
kimse; Bakanligin izni ve kendi rizas1 bulunmaksizin, tecriibe, arastirma veya egitim

amagcli hi¢bir tibbi miidahale konusu yapilamaz. Tibbi aragtirmalardan beklenen tibbi
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fayda ve toplum menfaati, lizerinde arastirma yapilmasina riza gosteren goniilliiniin
hayatindan ve viicut biitiinliigiiniin korunmasindan istiin tutulamaz. Tibbi
arastirmalar, sadece, mevzuata gore arastirmada bulunmayan yetkili ve yeterli tibbi
bilgi ve tecriibeyi haiz olan personel tarafindan, mevzuat ile belirlenmis bulunan
yerlerde yluriitiiliir. Goniilliiniin tibbi aragtirmaya riza gostermis olmasi, bu
arastirmada gorev alan personelin sorumlulugunu ortadan kaldirmaz.” denilmektedir
(56,62). Bu maddeye gore insanlar iizerinde arastirma yapilabilmesi kisinin verecegi
onam ve Bakanligin izniyle miimkiin olabilmektedir. Ayrica, onamin alinmis olmasi
toplum menfaatleri sz konusu olsa bile kisinin hayatinin ve viicut biitiinliigliniin

tehlikeye atilmasina neden olamaz.

Goniilliiniin Korunmasi ve bilgilendirilmesi ile ilgili bolimiin 33. maddesinde
ise  “Arastirmalarda, gonilliiniin sagligina ve diger kisilik haklarina zarar
verilmemesi igin gereken biitiin tedbirler alinir. Aragtirmanin goniilliiye verecegi
muhtemel zararlar 6nceden tespit edilemedigi takdirde; goniillii, rizast bulunsa dahi,
arastirma konusu yapilamaz. Goniillii; arastirmanin maksadi, usulii, muhtemel
faydalar1 ve zararlar1 ve arastirmaya istirak etmekten vazgegebilecegi ve arastirmanin
her sathasinda baslangigta verdigi rizayr geri alabilecegi hususlarinda, 6nceden
yeterince bilgilendirilir.” hiikmii yer almaktadir (56,62,76). Buna gore, hastanin
kisilik haklarin1 ve sagliginin korunmasi konusunda tedbirler alinmasi gerektigi
belirtilmistir. Kimsenin muhtemel zararlarinin ne olacag: bilinmeyen bir arastirmaya
tabi tutulamayacag1 6zellikle belirtilmis, arastirma Oncesinde arastirmanin konusu,
olasi fayda ve zararlari, bireyin arastirmadan istedigi zaman g¢ekilebilecegi bilgisinin
verilmesi gibi arastirmayla ilgili detayli bilgilerin verilmesi ve aydinlatilmis onam

alinmasiin énemi tizerinde durulmustur.

Yonetmeligin 34. ve 35. maddelerinde “Tibbi arastirma hakkinda yeterince
bilgilendirilmis olan goniilliiniin rizasinin maddi veya manevi higbir baski altinda
olmaksizin, tamamen serbest iradesine dayanilarak alinmasina azami ihtimam
gosterilir. Tibbi aragtirmalarda riza yazili sekil sartina tabidir. Resit ve miimeyyiz
olmayanlara, kendilerine faydasi olmadan, sirf tibbi arastirma amaci giiden tibbi

miidahaleler hi¢bir surette tatbik edilemez. Faydalari bulunmasi sart1 ile resit ve
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miimeyyiz olmayanlar iizerinde tibbi arastirma yapilmasi, velilerinin veya vasilerinin
rizasina baghdir.” denilerek aydinlatilmis onamin alinma usulii ve sekli ile resit ve
yeterli olmayanlarin aragtirmalara katilabilmeleri i¢in olmasi1 gereken kosullar
anlatilmistir (56,62). Buna gore, arastirma sonucunda arastirma yapilan kisiler igin
dogrudan fayda elde edilemeyecekse resit ve yeterli olmayanlarin arastirmalara dahil
edilmesi kesinlikle yasaktir. Bu kisilerin arastirmaya katilabilmeleri yapilacak
arastirmanin hem kendileri i¢in faydasimin olmasi hem de veli ya da vasilerinin

onaminin alinmasiyla miimkiin olabilmektedir.

Hekimlik Meslek Etik Kurallari Tiirk Tabipleri Birligi’nin 10-11 Ekim 1998
yilinda gergeklestirilen 47. Genel Kurul Toplantisi'nda kabul edilmistir ve
01.02.1999 yilinda yaymlanmistir. Insan iizerinde arastirma ile ilgili etik kurallar 6.

Boliimde yer almaktadir ve dort maddede toplanmiglardir. Bu maddeler asagida

belirtilmektedir (75,76):

a. Madde 40: Insan iizerinde yapilacak klinik, deneysel ya da epidemiyolojik
arastirmalar, gerek ilag gerek cerrahi yontem arastirmalart olsun, bilimsel
bilgi birikimine katkida bulunabilmek amaciyla yerel etik kurullardan
gecmek kosuluyla yapilir. Insan iizerinde tiim arastirmalar, bilimsel ve
mesleki yonden yeterli ve yetkin kisiler tarafindan yiiriitiiliir. Arastirmanin

sorumlulugu tiimiiyle aragtirmaciya aittir,

b. Madde 41: Insan iizerinde yapilan arastirmalarda her denege arastirmanin
amaci, yontemleri, beklenen yarar ve olas1 yan etkileri hakkinda, denegin
anlayabilecegi dilde ve bi¢gimde yeterli bilgi verilmesi zorunludur. Denege,
calisma bagladiktan sonra isterse arastirmaya katilmaktan vazgecebilecegi
ve onamini geri alabilecegi, ancak bu nedenle daha sonraki tedavisinin ve
takibinin aksamayacag1 anlatilir. Bilgilendirme sonrasinda denegin konuyu
yeterince anlayip anlamadigi degerlendirilir. Arastirma hakkinda yeterli
bilgilendirme yapildiktan sonra, denegin yazili onami alinir. Bu onam,

denegin 6zglir iradesine dayanmalidir,
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C. Madde 42: Resit ve/veya miimeyyiz olmayan kisiler yoniinden veli veya

vasisinin aydinlatilmis onami gerekir,

d. Madde 43: Insan iizerinden yapilan tibbi arastirmalarda denegin yasamu,
bedensel ve zihinsel biitiinliigi ile sagligi her zaman toplumsal veya
bilimsel c¢ikarlarin {izerinde tutulur. Denegin 06zel yasamina saygi
gosterilmesi ve kisisel bilgilerinin gizliligi saglanir. Bilimsel arastirma ve
yayinlar ile akademik-bilimsel amacli sunuslardan denegin kimligi gizli
tutulur. Bir tibbi arastirmada, beklenen katki ne olursa olsun, denek igin
ciddi bir tehlike siiphesi oldugunda aragtirma durdurulur. Aragtirmanin

giderleri denege, yakinlarina ya da sosyal giivenlik kurumuna yansitilmaz.

Avrupa Konseyi’nin Biyoloji ve Tibbin Uygulanmasi Bakimimndan Insan Haklar1
ve Insan Haysiyetinin Korunmasi Soézlesmesi, Tiirkiye Biiyiikk Millet Meclisi
(TBMM) tarafindan 03.12.2003 tarihinde onaylanmis ve 09.12.2003 tarihinde resmi
gazetede yaymnlanarak yiiriirliige girmistir (23,59). Ilgili sézlesme, biyolojik ve tibbi
geligsmelerin suistimaline kars1 bir dizi temel esas ve yasaklamalar getirerek insan
haysiyetini, haklarin1 ve Ozgiirliikklerini korumak amaciyla diizenlenmis yasal
baglayicili§i olan uluslararasi ilk metindir. S6zlesmenin hareket noktasi, insan
tirlinlin yararlarinin bilim ve toplum ¢ikarlarindan once geldigidir. Biyoetik, tibbi
arastirmalar, kisilerin onami, 6zel yasam ve bilgi edinme haklari, organ nakli,
kamuya acik tartisma ve benzeri konularda bir dizi temel esas ve yasaklar
getirmektedir. Sozlesme, Avrupa Konseyi (Council of Europe) Parlamenterler
Meclisi’nin “bir biyoetik sdzlesmesi hazirlanmasina dair” 1160 (1991) sayili Tavsiye
Karar1 dahil, bu alandaki ¢alismalar g6z Oniine alinarak uzun bir miizakere siireci
sonunda hazirlanmistir. Sozlesmeye 4 Nisan 1997 tarihinde nihai sekli verilerek,
Ingilizce ve Fransizca esdeger iki asil metin olarak diizenlenmis ve aym tarihte
Avrupa Konseyi iyesi devletlerin, sézlesmenin hazirlanmasina katkida bulunan
ancak iiye olmayan devletlerin, Avrupa Toplulugu'nun ve kabul edecek diger iiye
olmayan devletlerin imzasma agilmistir. Sozlesme geregi en az dordii Avrupa
Konseyi iiyesi olmak {izere bes devletin onaylamasi ile de, 1 Aralik 1999 tarihinde

yiiriirliige girmistir. insanlar {izerinde bilimsel arastirma yapilabilmesini arastirmanin
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bilimsel degerinin ve etik bakimdan kabul edilebilirliginin multidisipliner bir Etik
Kurul (EK) tarafindan degerlendirilmesi ve bireyin ve/veya vasisinin aydinlatilmisg
onaminin alinmasi kosullarina baglamaktadir. S6zlesmenin 5. maddesinde “Saglik
alaninda herhangi bir midahale, ilgili kisinin bu miidahaleye 0&zglirce ve
bilgilendirilmis olarak muvafakat vermesinden sonra yapilabilir. Bu kisiye,
miidahalenin amact ve niteligi ile sonuglar1 ve tehlikeleri hakkinda dénceden uygun
bilgiler verilmelidir. Ilgili kisi, muvafakatini her zaman, serbest¢e geri alabilir.”
denilerek arastirmalar da dahil olmak {izere her tiirlii islem 6ncesinde mutlaka kisinin
onaminin alinmasi gerektigi bildirilmis, onam alinmadan Once kisilere detayli
bilgilendirme yapilmasi gerektiginin dnemi lizerinde durulmus ve kisilerin diledikleri

anda arastirmadan ayrilabilecekleri belirtilmistir (23,25,59).

Sozlesmenin muvafakat verme yetenegi olmayan bireylerle ilgili olan 6.
maddesinde ‘“Muvafakat verme yetenegine sahip olmayan bir kimse iizerinde tibbi
miidahale, asagidaki 17 ve 20’nci maddelere uygun olarak, sadece onun dogrudan
yarar1 i¢in yapilabilir. Yasal olarak bir miidahaleye muvafakat verme yetenegi
bulunmayan bir kiigiige, sadece temsilcisinin veya kanun tarafindan belirlenen yetkili
makam, kisi veya kurumun izni ile miidahalede bulunulabilir. Kii¢iigiin fikri, yas1 ve
olgunluk derecesiyle orantili bir sekilde artan belirleyici bir etken olarak dikkate
alinmalidir. Bir yetiskin, yasal olarak akil hastaligi, bir hastalik veya benzer
nedenlerden dolayr miidahaleye muvafakat etme yetenegine sahip degilse, ancak
temsilcisinin veya kanun tarafindan belirlenen yetkili makam, kisi veya kurumun izni
ile miidahalede bulunulabilir. Tlgili kisi, miimkiin oldugu kadar izin verme siirecine
katilmalidir.” denilerek sadece yapilacak islemin kisinin yararmma olmast ve
yakinlarindan  onam  alinmasi  kosuluyla  belli  kurallar  gergevesinde
gerceklestirilebilecegi bildirilmistir. Bu Sozlesmenin 12. maddesinde “Genetik
hastaliklar1 teshise yonelik veya kisinin bir hastaliktan sorumlu bir gen tasiyip
tasimadigini belirlemeye ya da bir hastaliga genetik yatkinlig1 veya hassasiyeti olup
olmadigini ortaya ¢ikarmaya yonelik testler, sadece saglik amaglariyla veya saglik
amagh bilimsel arastirmalar i¢in ve uygun genetik danigmanlik hizmeti verilmesi
sartryla yapilabilir” denilerek genetik arastirmalarin yapilma kosullar1 belirlenmistir.

Bilimsel arastirmalarin konu alindigr V. boliimiin 15. maddesinde “biyoloji ve tip
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alaninda bilimsel arastirma, bu S6zlesme hiikiimlerine ve insan tiirliniin korunmasini
giivence altina alan diger yasal hiikiimlere bagli kalmak sartiyla, serbestce
yapilabilir” seklinde genel bir hiikiim yer almaktadir ve yapilacak arastirmalarda

insan tiiriiniin korunmasi temel amag olarak gosterilmistir (23,25,59).

Soézlesmenin 16. maddesine gore bir kimse lizerinde arastirma yapilabilmesi

belirli sartlarin yerine getirilmesi sonucunda miimkiindiir. Buna gore: “

a. Insanlar iizerinde yapilacak arastirmalarla karsilastirilabilir etkinlikte baska

bir arastirma segeneginin bulunmamast;

a. Sahsin maruz kalabilecegi risklerin, arastirmadan beklenen yararla

kiyasla orantisiz olmamasi;

b. Arastirma projesinin, yetkili bir kurum tarafindan, arastirma amacinin
oneminin degerlendirilmesi ve etik bakimdan kabul edilebilirliginin
multidisipliner bir gozden gegirmeye tabi tutulmasi da dahil olmak iizere,
projenin bilimsel degerinin bagimsiz bir sekilde incelenmesinden sonra
onaylanmis olmasi;

c. Uzerinde arastirma yapilan kisilerin, korunmalari i¢in kanunda éngoriilen
hak ve giivenceleri konusunda bilgilendirilmis olmalar1 gerekmektedir.”

(23,25,59)

Bu maddede yer alan agiklamalara gore insan iizerinde arastirma
yapilabilmesinin en 6nemli sartlarindan bir tanesinin karsilastirilabilir etkinlikte
bagka bir arastirma seceneginin bulunmamasi oldugu goriilmektedir. Yapilacak
arastirmanin sonuc¢lariin baska sekillerde elde edilmesi miimkiinse insanlar iizerinde
aragtirma yapilmasina izin verilmemektedir. Yine, yapilacak aragtirmada ortaya
cikacak olas1 yararin risklerden daha fazla olmasi bir diger kosuldur. Arastirmaya
katilacak kisilerin hem arastirmayla ilgili olarak hem de yasal haklar1 yoniinden
bilgilendirilmeleri ve aragtirma projesinin multidisipliner bir gozden gegirilmeye tabi

tutularak etik bakimdan uygun olduguna dair onay alinmas1 gerekmektedir.
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Soézlesmenin 17. maddesinde arastirmaya muvafakat verme yetenegi olmayan
kisilerin korunmasi ile ilgili tanimlamalar yapilmigtir. Buna maddeye gore “15’inci
maddede sart kosuldugu sekilde muvafakatin1 agiklama yetenegi bulunmayan bir
kimse lzerinde arastirma, ancak asagidaki sartlarin tiimiiniin yerine getirilmesi

halinde gergeklestirilebilir (23,25,59):

a. Madde 16 alt paragraf (i)'den (v)'e kadar olan sartlarin yerine getirilmesi;

b. Arastirma sonuglarinin, ilgilinin sagligina gergekten ve dogrudan yarar
saglama beklentisinin bulunmasi;

C. Muvafakat verme yetenegi bulunan bireyler iizerinde, karsilastirilabilir
etkinlige sahip bir aragtirmanin yapilamamast;

d. Madde 6'da sart kosulan gerekli iznin 6zel ve yazili olarak verilmis

bulunmasi ve

Igili kisinin itirazda bulunmamasi, gerekmektedir.

@

Ayrica, istisnai olarak ve kanun tarafindan 6ngoriilen koruyucu sartlar altinda,
arastirmanin ilgili kisinin sagligr lizerinde dogrudan yararli sonuglar saglayacagi
beklentisinin bulunmadigr durumlarda, s6z konusu arastirmaya, yukarida 1’inci
paragraf ve alt paragraf (a), (c), (d) ve (e)'dekilerin yerine getirilmesi ve asagidaki ek
sartlarin da bulunmasi halinde izin verilebilir (25,59):

I. Arastirmanin, kisinin durumu, hastaligi ve rahatsizligi hakkinda
kayda deger bilimsel bilgi saglayarak, ilgili kisiye veya ayni yas
grubunda olan veya ayni hastalik ya da rahatsizhiga yakalanmis
bulunan veya ayni durumda olan diger kisilere faydali olacak
sonuclara ulasilmasina katki amacini tagimasi;

Il. Arastirmanin, ilgili kisi i¢in sadece asgari diizeyde tehlike ve asgari

bir kiilfet getirmesi.” (25,59)

Madde 16, risk/fayda oranin1 dikkate alarak aragtirmalara genel bir sinirlama

getirse de, madde 17 asgari risk ve asgari zarar adi altinda, dogrudan fayda
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gormeyecek olan, onam verme yetisine sahip olmayanlar {izerinde yapilacak olan

aragtirmalara daha fazla sinirlamalar getirmistir.

Bu s6zlesmenin insan viicudundan alinmis parcalar tizerinde tasarruf ve ticari
kazang yasagi ile ilgili VII. bolimiiniin 21. Maddesinde ticari kazang Yyasagi
tanimlanmis ve “Insan viicudu ve parcalari, bu nitelikleri dolayisiyla, ticari kazang
saglanmasia konu olmayacaktir” hiikmii getirilmistir (23,25,59). Buna gore, insan
viicudu ve pargalarinin kullanilarak maddi kazang saglanmasi agik bir bigimde
yasaklanmistir. Ayni boliimiin 22. maddesinde ise insan viicudundan alinmig pargalar
tizerinde tasarruf agiklanmis ve “Bir miidahale sirasinda insan viicudunun herhangi
bir parcast alindiginda, bu parca, yalnizca uygun bilgilendirme ve muvafakat alma
islemlerine uyuldugu takdirde, ¢ikarilma amacindan baska bir amag icin saklanabilir
ve kullanilabilir” seklinde bir hiikiim getirilmistir (23,59). Bu maddeye gore, alinan
materyallerin ¢ikarilma amacinin disinda kullanilabilmesi i¢in materyalin alindig
kisinin bilgilendirilmesi ve onami gerekmektedir. Kisinin onami alindiktan sonra

materyallerin daha sonrasinda kullanilmak {izere saklanmasina izin verilebilmektedir.

26.9.2004 ve 5237 sayili Tirk Ceza Kanununun (TCK) 90 ve 91. maddeleri
insanlar {izerinde izinsiz deney yapilamayacagini belirtmistir. Insanlar {izerinde
yapilan onama dayali bilimsel deneyin ceza sorumlulugu getirmemesi i¢in deneyle
ilgili olarak Etik Kurul’un izni ve denegin kendisinin ya da yasal vasisinin
aydmlatilmig onaminin alinmasi, insan {izerinde yapilmasi planlanan deneyin
onceden hayvanlarda veya in vitro kosullarda denenmis olmasi ve bunlarin
sonuclarinin insanlar {izerinde denemenin yapilmasimi hakli ve gerekli kilmasi,
deneyin arastirmaya katilan denegin sagligini olumsuz etkilememesi ve insan
onuruyla bagdasmayacak Olclide ac1 verici olmamasi gerektigi ve arastirmanin
saglayacagl yararin verecegi kiilfetten fazla olmasi, deneyin mahiyet ve sonuglari
hakkinda yeterli bilgilendirmeye dayali olarak agiklanan onamin yazili olmasi ve
herhangi bir menfaat teminine bagh bulunmamasi kosullarin1 hiikme baglamaktadir.
Ayrica, hasta olan insan tizerinde kisinin onam1 olmaksizin tedavi amagli denemede
bulunan kisinin bir yila kadar hapis cezasi ile cezalandirilacag: belirtilmistir. Ancak,

bilinen tibbi miidahale yontemlerinin uygulanmasinin sonu¢ vermeyeceginin
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anlasilmasi tizerine, kisi lizerinde yapilan ve kisinin onaminin alindigi bilimsel
yontemlere uygun tedavi amagli denemenin, ceza sorumlulugunu gerektirmedigi,
aydinlatilmis onamin, denemenin mahiyet ve sonuglart hakkinda yeterli
bilgilendirmeye dayali olarak yazili olmasi ve tedavinin uzman hekim tarafindan bir
hastane ortaminda yapilmasi gerekliligi hiikme baglanmistir. Madde 90°da ¢ocuklar
tizerinde higbir suretle bilimsel deney yapilamayacagi da belirtilmistir. Ancak
31.03.2005 tarihinde 5328 sayili kanunun 7. maddesi ile degistirilerek cocuklar
tizerinde bilimsel deneyin ceza sorumlulugu getirmemesi i¢in kanunda insan
tizerinde deney ile ilgili aranan kosullarin yani sira yapilan deneyler sonucunda
ulagilan bilimsel verilerin, varilmak istenen hedefe ulasmasi agisindan bunlarin
cocuklar iizerinde de yapilmasimi gerekli kilmasi, riza agiklama yetenegine sahip
cocugun kendi rizasmmin yani sira, ana ve babasinin veya vasisinin yazili
muvafakatinin de alinmasi ve deneyle ilgili izin verecek yetkili kurullarda ¢ocuk
saglig1 ve hastaliklar1 uzmaninin bulunmasi kosullart da aranmistir. Madde 91°de ise
organ ve doku ticaretine iliskin yasaklar ve cezalar aciklanmistir. Buna gore organ
veya doku alan, satan, satilmasina aracilik eden kisiler hakkinda cezai islemler
uygulanacagi belirtilmistir. Ayn1 maddede hukuken aykiri olarak o6liiden organ

alimmasinin da yasak oldugu bildirilmistir (23,72,76).

23 Aralik 2008 tarihinde 27089 say1 numarasi ile Resmi Gazete’de yaymlanmis
olan Klinik Arastirmalar Hakkinda Yonetmelik (66), Avrupa Birligi Standartlar1 ve
Iyi Klinik Uygulamalar1 gergevesinde goniillii insanlar iizerinde gergeklestirilecek
her tiirlii klinik aragtirmanin tasarimi, yiriitilmesi, kayitlarin tutulmasi, rapor
edilmesi, gegerliligi ve diger hususlarda bilimsel ve etik standartlarin saglanmasi ve
goniilliilerin bu yonetmelik kapsamindaki haklarmin korunmasina dair usul ve
esaslart diizenlemektedir. Ancak, Klinik Arastirmalar Hakkinda YoOnetmelik
hakkinda Danistay Idari Dava Daireleri Kurulu tarafindan 15.7.2010 tarihinde
yiirtitmenin durdurulmasi karar1 verilmistir. Bu kararda insan tizerinde arastirmalarin
bir yasayla diizenlenmesi gerektigine ve bu yonetmeligin bu yasaya dayanilarak
hazirlanmas1 gerektigine igaret edilmistir. Yiiriitmenin durdurulmasi kararina ragmen

yonetmeligin igerigi hakkinda inceleme yapilmasinda fayda gérmekteyiz.
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Yonetmelikte aydmlatilmis onam  alinmasi, goniillillerin  korunmast,
arastirmacilarin sorumluluklari, ¢ocuklar iizerinde arastirma, gebeler, logusalar ve
emziren kadinlarin lizerinde yapilacak arastirmalar, kisithilarla arastirma yapilmasi
gibi konular ele alinmistir. Yonetmelik igerisinde “aydinlatilmis onam formu” yerine
“bilgilendirilmis goniilli olur formu” terimi kullanilmig ve igerigi agiklanmuistir.
Buna gore, “arastirmaya istirak edecek goniilliiye veya gerekli durumlarda yasal
temsilcisine, arastirmaya ait her tiirlii bilgi, uygulama ve riskin insan saglig
acisindan 6nemi hakkinda bilgi verildikten sonra, goniilliiniin tamamen serbest
iradesi ile arastirmaya istirak etmeye karar verdigini gosteren yazili belgeyi veya
goniillii okur-yazar degilse, arastirmadan bagimsiz en az bir tanigin huzurunda ve
tam@in imzas1 alinmak suretiyle goniilliiniin s6zlii olurunu gosteren belgedir”

denilerek aydinlatilmis onam formunun tanimi yapilmistir (66).

Bu yonetmeligin ikinci boliimiinde yer alan “Arastirmaya Istirak Edecek
Géniilliillerin Korunmasi, Arastirma I¢in Olur Alinmasi ve Sorumluluk” béliimiinde

Goniilliilerin Korunmast ile ilgili genel esaslar madde 5’te tanimlanmustir.

Buna gore, gontlliiler lizerinde arastirma yapilabilmesi i¢in asagidaki sartlar

aranmaktadir:

a. “Arastirmadan beklenen bilimsel faydalar ve kamu menfaati, arastirmaya
istirak edecek goniillii saghgindan veya sagligi bakimindan ortaya
cikabilecek muhtemel risklerden ve diger kisilik haklarindan daha {istiin
tutulamaz. Elde edilecek faydalarin arastirmadan dogmasi muhtemel
risklerden daha fazla olduguna Etik Kurulca kanaat getirilmesi halinde,
kisilik haklar1 gozetilerek goniillii oluru alinmasi kaydiyla Etik Kurulun ve
Bakanligin izni alindiktan sonra arastirma baslatilabilir. Arastirma ancak bu

sartlarin devami halinde yiiriitiiliir” (66)

Bu maddeye gore ne arastirmadan beklenen bilimsel fayda ne de kamu
menfaatinin goniilli sagligindan 6nemli oldugu belirtilmis ve elde edilecek
faydalarin risklerden az olmasina Etik Kurullarca karar verilmesi sart kosulmustur.

Ancak Etik Kurul ve Bakanlik izin verirse bu arastirmalar siirdiiriilebilmektedir. Bu
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sekilde goniilliiniin menfaatleri gozetilecek en Onemli husus olarak goze

carpmaktadir.

b. “Cocuklar, gebeler, logusa ve emziren kadinlar ile kisitlilar lizerinde klinik
aragtirma yapilamaz. Ancak ¢ocuklarda, hamilelik, logusalik ve emzirme
donemlerinde ve kisithlik durumunda; goniilliller yoniinden aragtirmadan
dogrudan fayda saglanacagi umuluyor ve arastirma gonilli sagligi
acisindan ongoriilebilir ciddi bir risk tasimiyor ise, goniillii oluru ile birlikte
Etik Kurulun ve Bakanligin izni alinmak suretiyle arastirmaya izin

verilebilir’ (66)

Bu gruba giren goniilliilerde arastirmanin sadece arastirmaya katilan goniilliilere
dogrudan fayda saglamasi ve Bakanlik onayiyla gerceklestirilebilecegi belirtilerek
cocuklarda, gebelerde ve logusalarda yapilacak arastirmalara ciddi bir kisit

getirilmistir.

C. “Goniilli haklarina ve etik kurallara saygi gosterilir.”

¢. “Arastirmaya istirak etmek tlizere goniilli olmak isteyen kisi veya yasal
temsilcisi, arastirmaya baslanilmadan Once; arastirmanin amaci, metodolojisi,
beklenen yararlari, 6ngoriilebilir riskleri, zorluklari, kisinin sagligi ve sahsi
ozellikleri bakimimdan uygun olmayan yonleri ve aragtirmanin yapilacagi ve
devam ettirilecegi sartlar hakkinda, sorumlu arastirmaci veya arastirma
ekibinden yetkili birisi tarafindan yeterince ve anlayabilecegi sekilde

bilgilendirilir” (66).

Bu maddede arastirmaya katilacak goniilliilerin arastirma Oncesinde ve
sonrasinda ortaya c¢ikabilecek tiim riskler, faydalar acisindan bilgilendirilmesi yani

detayli bir aydinlatmanin yapilmasi gerektiginin 6nemi {izerinde durulmustur.

d. “Gonilliniin serbest iradesi ile arastirmaya dahil edilecegine dair oluru
alinir ve bu durum (¢) bendinde yer alan bilgilendirmeye yonelik hususlari
kapsayan Bilgilendirilmis Goniilli Olur Formu 1ile belgelenir.

Bilgilendirilmis Goniilli Olur Formu {ii¢ niisha halinde diizenlenir. Bu
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niishalardan biri imza karsiliginda goniilliiye verilir, biri arastirma ana

dosyasina konulur, digeri ise aragtirmacida kalir.”(66).

Bu madde, alinacak onamin s6zlii olmasimin yeterli olmayacagini, arastirmaya
katilan goniilliiniin yazili onaminin alinmasi gerektigini ve imzasinin alinmasini sart
kosmustur. Sonrasinda ortaya cikabilecek potansiyel zararlarin Onlenmesi ve

bireylerin haklarinin korunabilmesi agisindan bu madde 6nem tagimaktadir.

e. “Arastirma aciy1, rahatsizligi, korkuyu, hastanin hastaligi ve yas ile ilgili
herhangi bir riski miimkiin olan en alt diizeye indirecek bi¢cimde tasarlanir.
Cocuklar, gebeler, logusa ve emziren kadinlar ile kisith goniilliilerin istirak
ettigi arastirmalarda, risk ve hastaliga bagli ilerleme sathalar1 hakkinda
goniillii veya yasal temsilcisi 6zel bir bicimde uyarilir ve bu durum
Bilgilendirilmis Goniillii Olur Formu ile belgelendirilir.”

f. “Gonilliniin, kendi sagligi ve aragtirmanin gidisati hakkinda istedigi zaman
bilgi alabilmesi ve bu amagla irtibat kurabilmesi i¢in arastirma ekibinden en

az bir kisi gorevlendirilir” (66).

Aragtirma esnasinda arastirmaya katilan goniilliilerin bilgi alabilmelerinin
saglanmasi icin getirilmis bir maddedir ve goniilliilerin alacaklar1 bilgiler ile serbest

bir bi¢imde karar verebilmeleri agisindan 6nemlidir.

g. “Gonilli, gerekgeli veya gerekgesiz olarak, kendi rizasiyla, istedigi zaman
arastirmadan ayrilabilir ve bundan dolay1 sonraki tibbi takibi ve tedavisi

esnasinda mevcut haklarindan herhangi bir kayba ugratilamaz.” (66).

Yukarida belirtilen “f” maddesinin bir sonucu olarak da gormek miimkiindiir.
Arastirmaya katilan goniillillerin alacaklar1 bilgiler sonucunda belirtildigi gibi

gerekeeli ya da gerekgesiz olarak arastirmalardan ayrilabilmesi saglanmistir.

h. “Sigorta teminati disinda, goniilliilerin arasgtirmaya istiraki veya devaminin
saglanmasi i¢in destekleyici tarafindan herhangi bir ikna edici tegvik veya
mali teklifte bulunulamaz. Ancak goniilliilerin arastirmaya istiraki ile ortaya

cikacak masraflar arastirma biitcesinde Dbelirtilir ve bu biitceden
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karsilanir. Farmakokinetik ve biyoesdegerlik ¢alismalarinda goniilliilere

ticret 6denmesi s6z konusu olursa, bunun protokolde belirtilmesi gerekir.”

Insanlar iizerinde yapilan deneylerde ya da insanlardan elde edilen biyolojik
materyallerle yapilan aragtirmalarda insanin sayginligi ve insan viicudunun herhangi
bir pargasinin ticari amaglar i¢in kullanilamayacagini belirten etik prensibe dayali
olarak biyolojik materyallerden finansal bir kazang¢ edinilmesinin 6niine geg¢ilmesi bu

madde ile saglanabilmektedir.

I.  “Goniilliiye ait germ hiicrelerinin genetik kimliginde bozulmaya yol agacak
hicbir aragtirma yapilamaz.”
J. Arastirma sonucunda elde edilecek bilgilerin yayimlanmasi durumunda da

goniilliintin kimlik bilgileri agiklanamaz” (66).

Bu madde ile arastirma sonucunda elde edilen verilerin yayinlanmasi esnasinda
aragtirmaya katilan gonitllilerin kimlik bilgilerinin saklanmas1 saglanmakta ve
boylelikle mahremiyet hakki ihlal edilmemis olmaktadir. Ayrica, bu madde ile
kisilerin kimliklerinin aciklanmas1 ile gorebilecekleri olasi zararlar da ortadan

kaldirilmis olmaktadir.

Y 6netmelikte aydinlatilmig onam alinmasi1 Madde 6’da belirtilmistir. Buna gore,
Arastirmaya Istirak Edecek Goniilliilerin Korunmasi, Arastirma igin Olur Alinmasi
ve Sorumluluk’la ilgili olan besinci maddedeki hususlar dikkate alinmak suretiyle
arastirmalara katilacak goniilliilerin olurlari alinirken uyulacak hususlar asagidaki

gibi belirtilmistir:

a. “Gonilliniin 5. Maddenin birinci fikrasinin (¢) bendi uyarinca arastirma ile
ilgili olarak yeterince ve anlayabilecegi sekilde bilgilendirilmesinden sonra
yazil1 olarak oluru alinir ve bu durum Bilgilendirilmis Goniillii Olur Formu
ile belgelendirilir. Taniga ihtiya¢ duyuldugu durumlarda, arastirma ile ilgisi

bulunanlar taniklik yapamaz.” (66).

Yeterince ve anlasilabilir bilgilendirme temel kural olarak gbze ¢arpmaktadir.

Bu gerceklestirildikten sonra bireyin durumu anladiginin ispati olarak yazili

98



onaminin alinmasi gerekli kilmmigstir. Ayrica bu onam formunun diginda taniga
ihtiyag duyulabilecegi de belirtilmistir. Bu madde arastirmaya katilan bireylerin
kisilik haklarimin korunmasi agisindan son derece onemlidir. Yapilacak islemlerle
ilgili hem detayli bilgilendirme yapilmast hem de yazili onam formunun

imzalatilmasi gerekliligi kisiyi hukuken daha korunakli bir duruma getirmektedir.

b. “Arastirmalarin bir pargasi olarak goniilliden alinan numunede genetik
arastirma yapilacagl ya da sperm veya ovum gibi germ hiicreleri alinacagi

takdirde, goniilliiden her ¢alisma igin ayr1 bir olur alinir” (66).

Bu maddede, alinacak materyaller {izerinde genetik ¢alismalarin yapilmasi ya da
germ hiicreleri {izerinde ¢alisma yapilmas: diger IKBM’lerden ayr1 olarak her biri

icin ayr1 onam alinmasinit gerekli kilmistir.
C. “Goniilliiniin olur verememesi durumunda yasal temsilcisi yetkilidir.” (66).

Goniillii oluru veremeyecek durumda olan bireylerin haklarinin korunmasi
acisindan onemlidir. Yasal temsilcileri onam vermedigi siirece bu bireyler iizerinden

herhangi bir arastirma yapilamaz.
¢. “Gontlliidden hukuka veya ahlaka aykirt sekilde olur alinamaz.” (66).

Bu yonetmeligin 7. maddesinde ¢ocuklar lizerinde yapilacak arastirmalarla ilgili
hikkiimlere yer verilmektedir. Bu maddede “Cocuklar {izerinde arastirma
yapilamaz. Ancak arastirma konusunun dogrudan c¢ocuklar1 ilgilendirdigi veya
sadece cocuklarda incelenebilir klinik bir durum oldugu veya yetiskin kisiler
lizerinde yapilmig arastirmalar sonucu elde edilmis verilerin ¢ocuklarda da
gecerliliginin kanitlanmasinin zorunlu oldugu durumlarda, arastirma goniillii sagligi
acisindan ongoriilebilir ciddi bir risk tasimiyor ve arastirmanin goniilliilere dogrudan
bir fayda saglayacagi umuluyor ise, 5. maddedeki hususlar da dikkate alinmak
suretiyle asagidaki hususlar ¢ergevesinde cocuklar {izerinde arastirma yapilmasina

izin verilebilir;

a. Cocuk kendisine verilen bilgi hakkinda degerlendirme yapabilecek ve bu

konuda bir kanaate varabilecek kapasitede ise, arastirmaya istirak etmeyi
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reddetmesi veya arastirmanin herhangi bir sathasinda arastirmadan ¢ekilme
yoniinde istekte bulunmasi durumunda arastirmadan ¢ikarilir.

b. Yasal temsilcinin 5. maddenin birinci fikrasinin (¢) bendi uyarinca
bilgilendirildikten sonra yazili olarak oluru alinir. Yasal temsilci yazili
olarak verdigi oluru, arastirma ¢ocugun sagligi iizerinde olumsuz bir etkiye
neden olmasa da istedigi zaman geri alabilir.

c. Etik Kurul, arastirmayla ilgili klinik, etik ve psikososyal problemler
konusunda c¢ocuk saghigi ve hastaliklar1 uzmani bir hekim tarafindan
bilgilendirilir ve protokol bu yonde degerlendirilir.

d. Cocuklarda yapilacak klinik aragtirmalar i¢in ¢ocuklarin arastirmaya istiraki
ile ortaya ¢ikacak zorunlu masraflarin karsilanmasi disinda herhangi ikna

edici bir tesvik veya mali yonden Onerilerde bulunulamaz.” (66)

Yukaridaki maddeler genel olarak degerlendirildiginde c¢ocuklar iizerinde
yapilacak arastirmalara dogrudan fayda saglamasi, sadece ¢ocuklar {iizerinde
yapilarak sonuglarin elde edilebilecek olmas1 ve ciddi bir risk tasgtmamasi durumunda
onay verilmektedir. Aksi takdirde ¢ocuklar iizerinde arastirma yapilmasinin yasak
oldugu bildirilmistir. Buradaki 6nemli olan diger bir konu da ¢ocugun kendisine
verilen bilgileri degerlendirebilecek durumda olmasi halinde arastirmaya
katilmamay1 segebileceginin belirtilmesidir. Ayrica verilen onam herhangi bir
zamanda geri c¢ekilerek arastirmadan ¢ikmanin miimkiin oldugu belirtilmistir.
Cocugun kendisiyle ilgili karar verememesi durumunda yetkilinin vasisi oldugu da

ortaya koyulmustur.

Yonetmeligin 8. maddesi gebeler, logusalar ve emziren kadinlarin arastirmaya
istirakleri ile ilgilidir. Bu maddeye gore, “Gebeler, logusalar ve emziren kadinlar
izerinde arastirma yapilamaz. Ancak arastirma konusunun dogrudan gebe, logusa
veya emziren kadinlari ilgilendirmesi veya sadece gebe, logusa veya emziren
kadinlarda incelenebilir klinik bir durum olmasi durumunda, arastirma goniillii
saglig acisindan Ongoriilebilir ciddi bir risk tasimiyor ve arastirmanin goniilliilere
dogrudan bir fayda saglayacagi umuluyor ise, 5. maddede belirtilen hususlar da
dikkate almmak suretiyle asagidaki hususlar g¢ercevesinde gebeler, logusalar ve

emziren kadinlar tizerinde arastirma yapilmasina izin verilebilir (66):
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a. Gebe, logusa veya emziren kadmlar, arastirmaya istirak etmeyi
reddetmeleri veya arastirmanin herhangi bir safhasinda arastirmadan
¢ekilme yoniinde istekte bulunmalar1 durumunda arastirmadan ¢ikarilir.

b. Arastirilacak triiniin gebeler, logusalar ve emziren kadinlar tizerinde
bilinen herhangi bir riskinin olmadig1 konusunda genel tibbi bir kanaatin
bulunmasi veya arastirilan iiriiniin gebe, logusa veya emziren kadina
saglayacag faydalarin bu iirtinden kaynaklanacak risklerden daha fazla

olmasi gerekir.” seklinde agiklama getirilmistir.

Kisithilarin aragtirmalara istiraki tizerinde 8. madde de durulmustur. Buna gore,
“Yogun bakimdaki hastalar, askeri gorevini yapan er ve erbaslar dahil olmak tizere
22/11/2001 tarihli ve 4721 sayili Tirk Medeni Kanununun 405 ila 408 inci
maddelerinde tanimlanan kisithilik halleri kapsamindaki kisiler {izerinde arastirma
yapilamaz. Ancak arastirma konusunun dogrudan kisitlilar1 ilgilendiren ya da sadece
kisitlilarda incelenebilir bir durum olmasi halinde veya kisitlinin hastaligiyla ilgili
mevcut tedavi segeneklerinin tamamen tiiketildigi durumlarda, arastirma kisith
saglig acisindan Ongoriilebilir ciddi bir risk tagimiyor ve arastirmanin kisitlilara
dogrudan bir fayda saglayacagi umuluyor ise, 5. maddede belirtilen hususlar da
dikkate alinmak suretiyle, asagidaki hususlar cergevesinde kisithlar {izerinde

aragtirma yapilmasina izin verilebilir (66):

a. “Kisith ve/veya yasal temsilcisi 5. maddenin birinci fikrasinin (¢) bendi
uyarinca bilgilendirildikten sonra yasal temsilcinin yazili oluru alinir.”

b. “Kisitli, kendisine verilen bilgi hakkinda degerlendirme yaparak bu konuda
kanaate varabilme kapasitesine sahip ise, arastirmaya istirak etmeyi
reddetmesi durumu veya aragtirmanin herhangi bir sathasinda arastirmadan
cekilme yoniindeki istegi dikkate alinir ve arastirmadan ¢ikarilir.”

C. “Arastirilacak {riinlin kisithlar iizerinde bilinen herhangi bir riskinin
olmadig1 konusunda genel tibbi bir kanaatin bulunmasi veya arastirilan
iriintin  kisithya saglayacagr faydalarin bu iriinden kaynaklanacak
risklerden daha fazla olmas1 gerekir.”

d. “Kisithlarda yapilacak klinik aragtirmalar igin kisithlarin arastirmaya

istiraki ile ortaya ¢ikacak zorunlu masraflarin karsilanmasi disinda herhangi
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ikna edici bir tesvik veya mali yonden onerilerde bulunulamaz.” denilerek
kisithlar iizerinde yapilacak arastirmalarin  kosullar1 ve nedenleri

tanimlanmustir (66).

Bu yonetmelik, insanlar {izerinde yapilacak arastirmalarin ¢ergevesinin
belirlenmesi, yerine getirilmesi gereken kosullarin ortaya koyulmasi, aydinlatilmig
onamin olmazsa olmaz bir kavram olarak tanimlanmasi, yetersiz bireyler ve ¢ocuklar
lizerinde yapilacak arastirmalarin cercevesinin ¢izilmesi acgisindan son derece
onemlidir. Bu yonetmelik ile farkli kanun maddeleri ve yonetmeliklerde yer alan
maddeler bir araya toplamis ve arastirma yapilirken dikkat edilmesi gereken konular
tek bir cat1 altinda belirtilmistir. Bu sayede bireylerin haklarinin korunmasi, daha az
zarar gormelerinin saglanabilmesi ve katilacaklar1 arastirmalarla ilgili net bilgilere
sahip olarak kararlarin1 verebilmeleri saglanabilecektir. Yonetmeligin bundan
sonraki yillarda bilim ve teknolojideki gelismeye bagli olarak giincellenmesi ve

ithtiyaglara cevap verebilmesinin saglanmasi énemlidir.

4.12.2. insan kokenli biyolojik materyallerle yapilan arastirmalar ile ilgili

hukuki diizenlemeler

Insanlar {izerinde yapilan deneyler ile ilgili olan yasal diizenlemeler ile
karsilastirlldiginda IKBM’ler iizerinde yapilan aragtirmalar ile ilgili yasal
diizenlemelerin daha smirli oldugu goriilmektedir. Tiirk Hukuk Sistemi’nde
IKBM’ler ile yapilacak aragtirmalar ile ilgili dogrudan iliskili olan hukuksal

diizenlemeler su sekilde siralanabilir:

e Organ ve Doku Alinmasi, Saklanmasi ve Nakli Hakkinda Kanun (1979),
e Organ ve Doku Nakli Hizmetleri Y6netmeligi (2000),

e Medeni Kanun (2001),

e Yeni Ceza Kanunun 90 ve 91. maddeleri (2004)

e Kordon Kan1 Bankacilig1 Yonetmeligi (2005)

e Kan ve Kan Uriinleri Kanunu (2007)

102



Insan kékenli biyolojik materyallerle yapilan arastirmalarda alman materyalin
canli ya da Oli bireylerden alinmasina gore hukuki diizenlemeler ayrim

gostermektedir.

4.12.2.1. Yasayan Kisilerden alinan insan kokenli biyolojik materyaller

Yasayan kisilerden IKBM alabilmek ve bunlar1 kullanabilmek igin belirli
sartlarin yerine getirilmesi gerekmektedir. Bu sartlardan ilki yazili aydinlatilmis
onamin alinmasidir. Medeni Kanunun 23. maddesinde “yazili riza {izerine
IKBM’lerin almmasi, asilanmasi ve nakli miimkiindiir” denilmektedir (73).
22.11.2001 tarihinde yiiriirliige giren medeni kanunda IKBM’ler ile arastirma
yapilabilmesi i¢in materyalin alinacagi kisinin onaminin gerekli oldugu belirtilerek

aydinlatilmis onamin 6nemi vurgulanmaistir.

Organ ve Doku Alinmasi, Saklanmasi ve Nakli Hakkinda Kanun’da organ ve
doku alinmasiyla ilgili onamimn kosullari agiklanmaktadir. Buna gore, onamin iki
tanik ontinde ve her tiirlii etkiden uzak olarak verilmesi gerekmektedir. Diger bir sart
ise, vericiye uygun bir bigimde ve ayrintili olarak, organ ve doku alinmasimin
yaratabilecegi tehlikeler ve tibbi, psikolojik, ailevi ve sosyal sonuglari, aliciya
saglayabilecegi yararlarin neler oldugunun anlatilmasidir. Tim bunlar 15181inda
vericinin aydinlatilmis onaminin alinmasi gerekmektedir. Organ ve doku alinmasi ve
kullanimu ile ilgili olarak ¢ocuklardan ve onam verme yetenegi olmayanlardan organ
ve doku alinmasi yasaklanmistir. Vericinin yasamini mutlak suretle sona erdirecek
veya tehlikeye sokacak olan organ ve dokularin alinmasina izin verilmemektedir.
Bedel ya da baska c¢ikarlar karsilig1 veya insancil amaglara uymayan diistincelerle,
organ ve doku alinmasi yasaktir. Organ ve doku alinmasindan once vericinin ve
alicinin yasam ve sagliklarin1 tehlikeye atamamak icin gerekli tibbi incelemeler
yapilmalidir. Son olarak, organ ve doku alinmasi, tedavi, teshis ve bilimsel amaglarla

yapilabilmektedir (23,26,68).

Kan ve Kan Uriinleri Kanunu’nun 3. maddesinde kan temininin bagis yoluyla

olacagi belirtilmektedir. Ancak, ticret karsiliginda da kan alinabilecegi belirtilmistir.
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Bunlarin disinda kan alimmasi ve verilmesinde, verici ve alicinin sagliginin
korunmasi zorunludur. Kan alinmasinin ve verilmesinin doktor denetiminde ve

gbzetiminde yapilmasi gerektigi belirtilmistir (65).

4.12.2.2. Olmiis kisilerden alinan insan kokenli biyolojik materyaller

Tiirkiye’de 6lmiis kisilerden IKBM almmasi ile ilgili kanunlardan bir tanesi
Organ ve Doku Alinmasi, Saklanmasi ve Nakli Hakkinda Kanun’dur. Bu kanunun
14. maddesinde “Bir kimse sagliginda viicudunun tamamini veya organ ve dokulari,
tedavi, teshis ve bilimsel amaglar igin biraktigi resmi veya yazili bir vasiyetle
belirtmemis veya bu konudaki istegini iki tanik huzurunda agiklamamis ise sirasiyla
6lim aninda yaninda bulunan esi, resit ¢ocuklari, ana veya babasi veya kardeslerden
birisinin; bunlar yoksa yaninda bulunan herhangi birinin muvafakatiyle éliidden organ
ya da doku alinabilir. Aksine bir vasiyet veya beyan yoksa kornea gibi ceset iizerinde
bir degisiklik yapmayan dokular alinabilir. Olii, sagliginda kendisinden &liimiinden
sonra organ veya doku alimmasina kargt oldugunu belirtmigse organ ve dokular
alimamaz” hiikkmii verilerek 6len kisilerden organ ve doku alinabilmesinin kosullarina
aciklik getirmistir. Ayn1 maddede kaza veya dogal afet nedeniyle 6len kisinin organ
ve dokulari, vasiyet ve onam aranmaksiniz alinabilecegi belirtilmistir. Bunun ig¢in,
Olen kisinin yaninda yukarida sayilan kisilerin olmamasi gerekmektedir. Bu sekilde
aliman organ ve dokular, yagami organ ve doku nakline bagli bulunan kisilere
verilebilmektedir. Viicudunu 6liimden sonra inceleme ve arastirma faaliyetlerinde
faydalanilmak {izere vasiyet edenler ve kimsesizlerin cesetleri lizerinde bilimsel

arastirma yapmak miimkiindiir (23,68).

4.12.2.3. Tiirkiye’de elde edilen insan kokenli biyolojik materyallerin arastirma

amaciyla yurt disina gonderilmesi

Ulkemizde bireylerden elde edilen IKBM 6rneklerinin  arastirmalarda

kullanilmak amaciyla yurt disina gonderilmesi s6z konusu olabilmektedir. Yurt
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disina ¢ok sayida ve herhangi bir kosul 6ne slirmeksizin gonderilen biyolojik
materyallerin iilke olanaklarinin ve kaynaklarinin sinirsiz kullandirilmasi anlamina
gelmektedir. Bu uygulama gerceklestirilirken bir standardin olmasi gerekliligi
aciktir. Yurt disina materyal gonderilmesiyle ilgili herhangi bir yasal diizenleme
olmamasina karsilik genellikle iiniversitelerde kullanilan ve “Biyolojik Materyal
Transfer Anlagmasi (BMTA) formu” olarak adlandirilan bir form bulunmaktadir.
Batili iilkelerde de materyal transferi s6z konusu oldugunda yaygin bir bi¢imde
kullanilmakta olan bu yontem i¢in heniiz iilkemizde ortaya koyulmus bir yasal
diizenleme ya da yonetmelik mevcut degildir, ancak uygulamanin Saglik Bakanlig
tarafindan incelendigi ve uygun bulundugu bildirilmistir. BMTA formu genelde
tiniversiteler arasinda imzalanan bir anlagsmadir. Bu formun kar amaci giidiilmeyen
bilimsel amacli calismalarda kullanilmak iizere hazirlanmis, arastirici haklarmni
korumaya yonelik olarak diizenlenmis ve uluslararast kabul goren beklentileri
icerdigi bildirilmektedir (22). Formun igeriginde, gonderen ve alici bilgilerini ve
anlagsmazlik halinde basvurulacak idari birimler olan kurum sorumlularinin
imzalarini iceren bir boliim, arastiricilarin projelerinin 6zeti ve biyolojik materyal
gonderme gerekgeleri, bu transfer sonrasinda taraflarin karsilikli beklentilerini
yazmalar1 gereken boliimler bulunmaktadir. Her ne kadar bu formun doldurulmasi ile
materyalleri alinan bireylerin haklarmin ve giivenliginin korunmasi amaglansa da,
materyallerin yurt disina gonderilmesi uygulamastyla ilgili olarak hem etik kilavuzlar
hem de yasal diizenlemeler yoniinden eksiklik bulundugu agiktir. Yurt digina
gonderilecek materyaller i¢in ortak bir aydinlatilmis onam formu ortaya koyulmasi
ve yasal cercevesinin ¢ok net olarak belirlenmesi gereklidir. Aksi takdirde,
materyalleri kullanilan bireyler icin hem etik hem de yasal acidan ciddi sonuglar

ortaya ¢cikmasi miimkiindiir.

4.12.3. insan kokenli biyolojik materyaller ile yapilan arastirmalarda

Tiirkiye’deki uygulamalar

Insan kokenli biyolojik materyaller ile yapilan arastirmalarda Tiirkiye’deki
uygulamalarin neler oldugunu ortaya koymak iizere Acibadem Universitesi, Istanbul

Universitesi, Marmara Universitesi, T.C. Adalet Bakanlig1 Adli Tip Kurumu’nda adli
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tip, fizyoloji, patoloji, histoloji ve genetik alanlarindaki 6gretim gorevlileri ile yiiz
yiize bir goriisme gerceklestirilmis ve Tirkiye’deki mevcut uygulamalarla ilgili
goriislerine basvurulmustur. Adli tip, fizyoloji, genetik, histoloji ve patoloji
alanlarmin segilme nedeni IKBM’lerin arastirma amaciyla en ¢ok bu boliimlerde
saklanmas1 ve kullanilmasidir. Yapilan sozlii goriismelerden ¢ikan sonuglar asagidaki

basliklar altinda 6zetlenmistir.

4.12.3.1. Arastirma alanlar

Insan kokenli biyolojik materyallerin (IKBM) fizyoloji alaninda genellikle spor
fizyolojisi alaninda kullamldigi bildirilmistir (B Yegen' 2010, sozlii goriisme).
IKBM’lerin histoloji alaninda siklikla biyomiihendislik ve doku miihendisligi
alanlarinda kullanilmasinin s6z konusu oldugu belirtilmistir (B Ahiskali® 2010, sozlii
goriisme). Patolojide, insan kdkenli olmayan bir materyalin deneysel olarak ancak
hayvanlardan elde edilmesinin miimkiin oldugu, bunun disinda sadece insan kaynakl
materyallerin kullanildigi, bagka bir materyalin kullanilmasi s6z konusu olmadigi
belirtilmistir. Patoloji kendi igerisinde anatomik patoloji ya da otopsi patolojisi,
cerrahi patoloji ve deneysel patoloji olmak iizere ii¢ boliime ayrilabilir. Otopsi de
diyagnostik patolojinin bir parcasidir. Deneysel patolojinin bir kismi olmak iizere
diger iki boliim insanlardan elde edilen dokularla ya da sivilarla ¢alismaktadir. Bu
baglamda patoloji alaninda ¢aligilan materyallerin biiylik boliimiinlin insan kdkenli
oldugu bildirilmistir. Insan kokenli olmayan materyallerle yapilan galigmalar
deneysel patoloji igerisinde yer almaktadir. Bu, deneysel ¢alismalardan g¢ikarimlar
yapilip daha sonrasinda insana uyarlanmak tizere kullanilabilmektedir (A Sav®, 2010,
sozlii goriisme). Adli Tip alaninda IKBM’lerin arastirma amaciyla kullanilmasinin
oldukga sinirli oldugu belirtilmistir. Bunun en biilyiik nedeni iilkemizde hastane
otopsisinin (klinik otopsi) nadiren yapilmasi oldugu bildirilmistir. Klinik otopsiler
hifzissthha kanununun 70. maddesine gore genellikle bulasici hastalik siiphesi olmasi

durumunda yapilmaktadir. Prosediir igerisinde otopsi yapilmasina hastane

! Prof. Dr. Berrak Yegen, Marmara Universitesi Fizyoloji Anabilim Dali
2 Dog. Dr. Biilent Ahiskali, Istanbul Universitesi Tip Fakiiltesi Histoloji Anabilim Dali
® Prof. Dr. Aydin Sav, Actbadem Universitesi Patoloji Anabilim Dali
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baghekimliginin olur vermesi gerekmektedir. Ayrica hasta yakinlarinin da
uygulanacak islem i¢in onaymin alinmasi gereklidir. Hastane otopsileri igin verilen
ornekte, Marmara Universitesi Hastanesinde 1988-2006 yillar1 arasinda yapilan
otopsi rakamlarinin hastanede dlen yetiskinlerde 1000°de 1 ¢ocuklarda ise 100°de 1
oldugu belirtilmistir. Bu dénemde, Marmara Universitesi Patoloji Anabilim Dalinda
170 otopsi yapildigi ve bunlardan 20 tanesinin eriskin 120 tanesinin ise gocuk
otopsileri oldugu belirtilmektedir. Hastane otopsisini yasal olarak engelleyen bir
durumun mevcut olmadigr ancak klinisyenlerin ve patologlarin pratik uygulamada
otopsi yapmaya pek sicak bakmamalari ve hastalarin ise bilgisinin olmamasi
nedeniyle otopsi yaptirmak istememelerinin hastane otopsilerinin yapilmamasinin
ontindeki en biiylik engel oldugu bildirilmistir (A Sav 2010, sozlii goriisme).
Tiirkiye’de yapilan otopsilerin hemen tamaminin adli otopsiler oldugu belirtilmistir.
IKBM’ler de ¢ogunlukla bu adli otopsiler esnasinda elde edilmektedirler. Adli
materyaller savcinin mali oldugu i¢in saveinin izni olmadan herhangi bir aragtirma
icin kullanilmasi miimkiin degildir. Tim bu nedenlerden dolayi, elde edilen
materyallerle 6zellikle bir arastirma yapilmamaktadir. Yapilan arastirmalar da rutin
uygulamalar esnasinda yapilmaktadir. Ornegin, bir otopsi incelemesi esnasinda
normal rutin yapilmasi gereken isler yapilmakta ayrica bir aragtirma yapilmasi
planlaniyorsa ve ozellikle yapilacak iglem invazif bir islemse, mutlaka bilimsel
kuruldan ve etik kuruldan onay alinmaktadir. Cesedin yakinindan da yapilacak
islemle ilgili onam alinmasinin sart oldugu dile getirilmistir (H Agritmis® 2010, s6zlii
goriisme). Adli otopsiler siipheli, ani, beklenmedik olaylar sonucu yasaya
dayanilarak yapilan otopsilerdir. Kan, viicut sivisi ile ilgili arastirma amaciyla
caligma yapilamamaktadir. Bunlar adli materyaller oldugu igin savcinin mali
sayildig1 ve delil teskil ettiginden iizerinde ¢aligma yapilamasinin miimkiin olmadigi
belirtilmektedir. Yapilacak ¢alismalar gerekli izinler alindiktan sonra rutin uygulama
esnasinda yapilabilmektedir. Alindiktan 6 ay sonra bu sivilar kanunlara uygun olarak
imha edilir. Alinan bu sivilardan elde edilen bilgiler iizerinde de herhangi bir ¢alisma

yapilmasi miimkiin degildir (A Inanici® 2010, s6zlii goriisme).

! Dr. Hasan Agritmus, Adli Tip Kurumu
2 Prof. Dr. Akif Inanic1, Marmara Universitesi Adli Tip Anabilim Dali
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4.12.3.2. Kullanim amaclari ve 6nemi

Fizyoloji alaninda IKBM’lerin normal fizyolojik diizenleme mekanizmalarini
ortaya koymak ve burada yer alan hormon ve ndrotransmitterlerin etkilesimini
belirlemek, fizyopatolojik siireglerin gelisimini aydinlatmak, hastaliklarin fizyolojisi
ve fizyopatolojik siireglerini ortaya ¢ikarabilmek i¢in kullanildigi belirtilmistir (M
Kaya1 2010, sozlii goriisme). IKBM’ler ile yapilacak arastirmalarin hayvan
deneylerini azaltabilme olasiliginin mevcut oldugu da bildirilmistir. Deneysel
hipotezlerin hayvan deneyleriyle kanitlanmasi her zaman miimkiin olamamaktadir
ancak IKBM’lerin kullanilmasi ile &rnegin hiicre kiiltiirlerinde yapilacak calismalar
ile bu hipotezlerin dogrulanmasi saglanabilir (B Yegen 2010, sozlii goriisme).
Histoloji alaninda, IKBM’lerin kullanilabilmesinin ¢ok énemli oldugu ve histolojik
yontemlerle dokularin degerlendirilebilmesi, mevcut bilgilerin arttirilmasi, egitim
saglanabilmesi amaglartyla kullanilabildigi belirtilmistir. Hiicre kiiltiirleri alaninda
yapilabileceklerin sinirimin  olmadigi, insanlardan alinacak tiimoér hiicrelerin
biyomiihendislikle islenerek yeni tedavi metotlarinin ortaya ¢ikabilecegi iletilmistir.
Buna ornek olarak, timor hiicrelerinin islenmesiyle kansere karsi yeni tedavilerin
olusturulmasi verilebilir. Mevcut ¢calismalarin daha ¢ok hayvanlar iizerinde yapildig
ve buradan elde dilen sonuglarin her zaman insanlar i¢in gegerli olmayabilecegi ve
elde edilen sonuglarin daha degerli olabilmesi icin IKBM’ler ile arastirma
yapilabilmesinin son derece dnemli oldugu belirtilmistir (B Ahiskali 2010, sozli
goriisme). Patoloji alaninda, IKBM’lerin tani, tedavi amaciyla, mevcut bilgilerin
arttirilmasi, bilinmeyenlerin tanimlanmasi, pragmatik ve pratik acidan tani koyup
tedavi etmek amacli kullanildig: bildirilmistir (A Sav, 2010, sozli goriisme). Adli tip
alaninda IKBM’ler o6liim nedeninin saptanmasi ve su¢ unsuru varsa ortaya
cikarilmasi amaciyla kullanilmaktadir. Elde edilen veriler ilizerinden retrospektif
calismalarin yapilmasmin miimkiin oldugu belirtilmistir (A Inanic1 2010, sozlii
goriisme). Adli Tip Kurumu igerisinde rutin uygulamalar yapilirken aragtirma
yapilabilmektedir, bunun en sik goriilen orneginin gergeklestirilen tez galigmalari
oldugu belirtilmistir. Ancak oncesinde bilimsel kuruldan izin alinmasinin gerekliligi

vardir. Arastirma yapilirken oOzellikle arastirma amaciyla degil rutin uygulama

! Prof. Dr. Mehmet Kaya, Istanbul Universitesi Tip Fakiiltesi Fizyoloji Anabilim Dali
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cergevesinde incelemeler yapilir ve bu uygulamalar sonucu elde edilen bilgiler s6z
konusu arastirmada kullanilabilir. Rutin uygulamalar esnasinda izlenen metotlarla
ilgili tez calismalar1 olabilmektedir. Arastirmalarin %80°1 retrospektif olarak
gerceklestirilmektedir. Ornegin, rutin uygulamada toksikoloji alaninda 15 madde
arastirtlmaktadir ancak ¢alisma yapilacaksa bu 15 maddenin haricinde 16. madde igin
aragtirma yapilabilir. Materyalin rutin uygulama bittikten sonra alinip bir aragtirma

i¢in kullanilamayacag belirtilmistir (H Agritmis 2010, s6zlii goriisme).

4.12.3.3. Elde edilme yollar1

Fizyoloji alaninda elde edilen IKBM’lerin genellikle kan ornekleri oldugu,
ayrica baska materyallerin de olabilecegi ama fizyoloji alanina yonelik 6zel bir elde
edilme mekanizmasinin olmadigr belirtilmistir. Spor fizyolojisi iizerine yapilan
arastirmalarda kisilerden kan oOrnekleri almmir ve bunlar lizerinde arastirmalar
gerceklestirilir. Biitce olusturulabilmesi durumunda ticari olarak elde edilebilen
(commercially avaliable) hiicre kiiltlirlerinin satin alinmasiyla da bu materyallerin
elde edilebilmesinin miimkiin olabildigi bildirilmistir (B Yegen 2010, sozli
goriisme). Histoloji alaninda, materyaller daha ¢ok klinikte uygulanan tani ve tedavi
uygulamalar1 esnasinda ortaya c¢ikan materyallerle yapilmaktadir. Goniillii olarak
materyal elde edilmesinin son derece nadir goriilen bir durum oldugu belirtilmistir (B
Ahiskal1 2010, sozlii gdriisme). Patoloji alaninda, IKBM’ler daha ¢ok biyopsi veya
ameliyatlar sonucu ¢ikarilan materyallerden elde edilir. Ayrica, diski ve idrar gibi
insan kaynakli biyolojik artiklar da aragtirma amactyla kullanilabilir. Dokular i¢in
materyal kaynaklari arasinda cerrahi patoloji, medikal patoloji ve otopsiler
sayilabilir. Sitolojik materyaller ise servikal smear alimi, gozyasi ve balgam
toplanmasi gibi klinik uygulamalardan gelen sitolojik materyaller ile elde edilir. Bu
materyaller usuliine gore muayeneler ve cerrahi esnasinda alinir, usuliine gore
saklanir, usuliine gore nakledilir ve patoloji laboratuarina gelince iki kisima ayrilarak
isleme alinir. Sivilarin bagka grup islemlere tabi tutuldugu, sivi olmayan yani
histopatolojik inceleme yapilanlarin ise yine farkli islemlere tabi tutuldugu

bildirilmigtir. Deneysel arastirmalarin da biiyiik kismi IKBM’ler iizerinde
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gerceklestirilmektedir (A Sav, 2010, sozlii goriisme). Adli Tip alaninda IKBM’lerin
hemen tamamui adli olaylarin sonucunda yapilan incelemelerden elde edilmektedir (A

Inanic1 2010, sdzlii goriisme).

4.12.3.4. Saklanmasi

Fizyoloji alaninda, 06zel olarak bir saklama mekanizmasinin olmadig
belirtilmistir. Genellikle, IKBM’ler arastirmalar yapildiktan hemen sonra imha
edilmektedir (M Kaya 2010, sozlii goriisme). Histoloji alaninda, tizerinde aragtirma
yapilan materyaller kodlandiktan sonra ¢esitli yontemlerle fiske edilerek
saklanabilmektedir. Daha biiyiik doku ya da organlar iizerinde arastirma yapilmasi
durumunda mevzuata uygun olarak arastirma bitiminde imha edildigi belirtilmistir (B
Ahiskali 2010, sozlii goriisme). Patoloji alaninda, Tiirkiye’de makroskopik
materyallerin 1 ay siireyle saklanabilecegi belirtilmistir. Parafin bloklar ve raporlarin
kosullarin uygun olmasi durumunda siiresiz, kosullarin uygun olmamasi durumunda
ise on y1l siireyle saklanabildigi bildirilmistir. Saklanan materyaller iizerinde kimlik
bilgileri ¢apraz sorguyla bulunabilmektedir. Alinan materyallere (lamlar, parafin
bloklar) kodlar verildigi ve bu kodlar tizerinden kime ait olduguna ulasilabildigi
belirtilmistir. Kullanilan kodlarin emsalsiz oldugu ve her materyalin emsalsiz kodlar
verilerek saklandigi bildirilmistir. Saklanan materyallerle retrospektif ¢aligmalar
yapilabilmektedir (A Sav, 2010, sozli gorisme). Adli Tip Alaninda, Adli Tip
Kanunu uygulama yonetmeliginde belirtilen sartlarda saklandigi bildirilmistir (A

Inanic1 2010, sozlii goriisme).

4.12.3.5. Onam

Fizyoloji alaninda, ¢aligsmalarin etik kurul onay1 alindiktan sonra yapilabildigi ve
bu nedenle IKBM’ler ile yapilacak arastirmalar &ncesinde her seferinde onam
alinmasimin zorunlu oldugu belirtilmistir (M Kaya 2010, sozlii gériisme). Standart

hale gelmis tek tip bir onam formu bulunmamaktadir. Standart onam formu yerine
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her kurumun kendisine 6zel ve genellikle her arastirma igin farkli olan onam
formlarinin mevcut oldugu bildirilmistir (B Yegen 2010, sozlii goriisme). Histoloji
alaninda, materyaller kullanilmadan 6nce materyali aliman kisiden mutlaka yazil
onam alindig belirtilmistir. Bu onam yapilan islemi tam olarak agiklayan, hastaya
herhangi bir zarar gérmeyecegini bildiren ve elde edilecek faydalarin detayli bir
bi¢imde anlatildig1 bir onamdir (B Ahiskali 2010, sozIi goriisme). Patoloji alaninda,
muayene esnasinda materyal alinirken s6zel olarak materyalin alinacagina dair onam
alindigi, kisinin onam vermemesi durumunda materyal alimimin gergeklestirilmedigi
belirtilmistir. Patoloji materyali i¢in aydinlatilmig onam formunun mevcut olmadigi
ve patoloji alaninda yapilan caligmalar genellikle arsiv c¢aligmasi oldugu igin
IKBM’lerin kullanim1 agisindan onam alinmasmin gerekli olmadigi bildirilmistir.
Retrospektif arsiv ¢aligmalarinda da onama ihtiya¢ duyulmadigi bunun nedeninin ise
materyalin kodlanmasi ile alindigi bireyin isminin sakli tutulmasi oldugu
bildirilmistir. Orneklerle ¢alisma yapilirken hastanin onamini gerektirecek bir durum
ortaya ciktiginda materyalin alindig1 kisiye ulasilip materyalin kullanimiyla ilgili
bilgi verilebilir ancak bu durum pek s6z konusu olmamaktadir. Genellikle patoloji
anlaminda rekiirens ortaya c¢iktigi durumlarda materyalin kimden alindigina
bakilabilmektedir. Bu inceleme sonucunda rekiirensin nedeni ortaya koyulmaya
calisiimakta ve nedeni anlayabilmek igin 6rnek iizerinde yeni yontemler de dahil
olmak tizere uygulamalar yapabilmektedir. Tiim bu islemler yapilirken de hastanin
kimlik bilgileri ortaya ¢ikarilmadig: igin genellikle onam alinmadigi belirtilmistir.
Materyali alinan hastalara bu materyallerin ileride arastirmalarda kullanilabilecegi ile
ilgili herhangi bir bilgi verilmedigi bildirilmistir (A Sav, 2010, s6zlii goriisme). Adli
Tip alaninda, onamin daha ¢ok canli muayeneleri gergeklestirilirken alindig1
belirtilmistir. Eger canlilarla ilgili bir arastirma yapilacaksa etik kurul onay1 alinmasi
gerekmektedir. Yapilacak arastirma muayeneye gelen kisilerle goriisme ve anket
seklinde olabilmektedir. Kisinin onaminin alinmasindan sonra etik kurul onayimna
bagvurulmakta, etik kurul onay verirse ¢aligma yapilabilmektedir. Etik kurulun bir
takim formlarinin bulundugu ve ¢alisma yapilabilmesi i¢in mutlaka bu formlarin
doldurulmasi gerektigi belirtilmistir. Dosyalanan bilgilerin sahiplerinden ¢alisma
yapilacagi zaman onam alinmasina gerek olmadigi c¢iinkii alinan materyalin artik

kurumun mali oldugu belirtilmistir. Otopsi yapilirken rutin uygulamanin digina
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cikilacaksa cesedin yakinlarindan onay alinmak suretiyle ¢calisma yapilabilmektedir
ancak bu durumun 6ncesinde bilimsel kurulun izin vermesi gerektigi bildirilmistir.
Ornegin, rutin otopsi uygulamasi esnasinda rutinin disina ¢ikilarak diz baglar
lizerinde caligma yapilmasi gerektiginde hem bilimsel kuruldan hem de savcidan da
onay alinmas1 gerekli olmaktadir. Tlgili ¢alisma ancak bu onaylar alindiktan sonra
gerceklestirilebilmektedir. Rutin uygulamada dosyalar tlizerinden retrospektif ¢alisma
yapilirken onam alinmasi sartinin hukuki olarak gerekli olmadigi belirtilmistir (H

Agritmis 2010, s6zli goriisme).

4.12.3.6. Bilgi gizliliginin saglanmasi

Fizyoloji alaninda, IKBM’ler ile arastirma yapilirken materyallerin kodlandig
ancak bu kodlamalarin ¢ok 06zel kodlamalar olmadigi ve kurumdan kuruma
degisiklik gosterdigi belirtilmistir. Materyallerin baska kurumlara verilemeyecegi ya
da paylasilamayacag bildirilmistir (M Kaya 2010, sozlii goriisme). Genelde yapilan
arastirmalarin sonucunda elde edilen bilgiler materyallerin alindig1 kisilere ayrica
bildirilmemektedir ancak bunun baz istisnalarinin oldugu da belirtilmistir. Ornegin,
ogrencilerle yapilan bir ¢alismada belli bir gen mutasyonunun sporla ve dikkat
performansla iligkiSinin arastirildigi ve kendilerinden kan alinan bireylerin 6zellikle
bilgi sahibi olmak istedikleri i¢in ¢ikan sonuglarla ilgili geri bildirimler yapildigi
belirtilmistir. Ancak ¢alismanin sonucunda elde edilen bilgilerde kan alinan kisilerin
adlar1  kesinlikle kullanilmamistir. Bu kisilerin sadece demografik bilgileri
kullanilmis ve ¢alismada yas ve cinsiyet bilgileri verilip, katilan kisiler Marmara
Universitesi Tip Fakiiltesi 6grencileri olarak gegmistir (B Yegen 2010, sozlii
goriisme). Patoloji alaninda gQizlilik materyalin kodlanmas1 ile saglandigi
belirtilmistir (A Sav, 2010, sozli goriisme). Adli Tip alaninda, gizliligin
materyallerin kodlanmasiyla saglandigi ve materyallerin kesinlikle baska kurum ve
kuruluslarla paylasilmadigi belirtilmistir. Yeni CMK’ya gore ¢alismalar yapilirken
isim kullanilmadigi sadece kodlarin kullanildigi belirtilmistir. Kodlardan kisi
bilgilerine ulasilabilmesinin miimkiin oldugu ancak materyallerle ¢alisan kisilerin bu

bilgiye ulasamadigi belirtilmektedir. Calisgma sonucunda elde edilen bilgiler
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aciklanirken kisi isimlerinin agiklanmadigi bildirilmistir (N Arican’ 2010, sozlii

goriisme).

4.12.3.7. imhasi

Fizyoloji alaninda, c¢alisma bitiminde Orneklerin  imhasimin  hemen
gergeklestirildigi belirtilmistir. Arastirma yapilan materyaller tibbi atiklar1 toplayan
kurumlara verilmekte ve imha islemini bu kurumlar gergeklestirmektedir (M Kaya
2010, sozlii goriisme). Histoloji alaninda, hiicresel boyutta olan materyallerin alkol
kullanilarak imhas1 gerceklestirilmektedir. Daha biiyiik materyaller i¢in tibbi atik
yonetmeligine uygun olarak islem yapildig1 belirtilmistir (B Ahiskali? 2010, sozlii
goriisme). Patoloji alaninda, tniversitenin bir imha ekibinin olmadigi yine ayni
sekilde tibbi atiklart toplayan kurumlara verilmek suretiyle imhasinin
gerceklestirildigi belirtilmistir (A Sav, 2010, sozlii goriisme). Adli Tip alaninda,
imha siirecinin kanuna gore degisiklik gosterdigi bildirilmistir. Buna gore, materyalin
sivi ya da doku olmasina gore imha siirecleri degisiklik gostermektedir (N Arican

2010, sozli goriisme).

Yapilan sozlii goriismeler sonucunda iilkemizde IKBM’ler ile arastirma
yapilirken pratikte gerceklesen uygulamalar hakkinda bilgiler elde edilmistir.
Gortsiilen tiim kisiler materyallerin kullanimimin bilimin ilerlemesi ve mevcut
bilgilerin arttirilmas: i¢in ¢ok Onemli oldugunu dile getirmislerdir. Materyallerin
kullanim amaglar1 temel bilimler tarafinda mevcut bilgilerin arttirllmasi ve yeni
tedavilerin ortaya ¢ikarilabilmesi ile iliskiliyken, klinik bilimler tarafinda bilgilerin
arttirtlmasinin yaninda dogrudan tan1 ve tedavi uygulamalariyla da iliskisinin oldugu
gorilmektedir. Yapilan goriismeler sonucunda iizerinde en fazla 6nem godsterilen
konunun aydinlatilmig onamin alinmasi oldugu dikkati cekmektedir. Onam genellikle
yazili bicimde alinmaktadir. Ortak kullanilan bir onam formu mevcut degildir ve
onamin igerigi kurumlar arasinda ¢esitlilik gosterebilmektedir. Bilgi gizliligi genelde

materyallerin kodlanmasi ile saglanmaktadir. Materyallerin imhas1 genellikle

1 Prof. Dr. Nadir Arican, Istanbul Universitesi Adli Tip Anabilim Dali
2 Dog. Dr. Biilent Ahiskali, Istanbul Universitesi Tip Fakiiltesi Histoloji Anabilim Dali
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arastirma bitiminde hemen gergeklestirilmektedir. Ancak, fikse edilmis bazi
materyaller ilerlemenin izlenebilmesi ya da retrospektif aragtirma yapilabilmesi
amaciyla saklanabilmektedirler. Genel olarak bakildiginda, iilkemizdeki uygulamalar
gelismis bati iilkelerindeki uygulamalardan ¢ok da farkli degildir. Ancak, genel goriis
insanlar ve IKBM’ler iizerinde yapilacak arastirmalarla ilgili mevcut yasal
diizenlemelerin yeterli olmadigi, daha net ve kapsamli yasal diizenlemelerin ¢ikmasi
yoniindedir. Ayrica, ¢ikarilacak yasalarin gerekli kosullarin saglanmasi halinde bu
materyallerin elde edilmesini ve arastirma yapilabilmesini kolaylastiriimasini

saglamasi gerektigi de belirtilmistir.

4.13. insan Kékenli Biyolojik Materyallerle Yapilan Arastirmalarda Tiirkiye ve
Diger Ulkelerin  Yasal Diizenleme ve Uygulama Agcisindan

Karsilastirilmasi

Insan kokenli biyolojik materyaller iizerinde yapilan arastirmalar yasal
diizenlemeler ve uygulama agisindan ele alindiginda iilkeler arasinda farkliliklar
gosterebildigi gibi bazi benzer uygulamalar ve yasal diizenlemeler de mevcuttur.
Ancak IKBM’ler ile yapilan arastirmalar i¢in tiim diinyada kabul edilmis ortak bir
uygulama ya da yasal diizenleme yoktur. Ulkeler bazi etik kilavuzlari ya da
bildirgeleri temel alarak bu arastirmalari gerceklestirebildigi gibi tamamen kendi
kurallarin1 koyan ve uygulayan iilkeler de mevcuttur. Ulkemizde de IKBM’ler ile
yapilan arastirmalar i¢in 6zel olarak hazirlanmis bir kanun ya da yasa maddesi
yoktur. IKBM’ler ile yapilan arastirmalar gesitli yasal diizenlemeler igerisinde

daginik bir sekilde yer almaktadir.

Ulkeler arasinda farklilik gdsteren temel noktalardan bir tanesi IKBM’lerin yasal
diizenlemeler icerisindeki tanimlar1 ve kapsamlar1 konusunda ortaya c¢ikmaktadir.
IKBM’lerin yasal mevzuat igerisinde yer alan tanimi ve kapsamu iilkeden iilkeye
farklilk gosterebilmektedir. Ornegin, Ingiltere’deki Insan doku Yasasi’na gore
IKBM igin gametler, sa¢ ve tirnak disinda kalan viicudun igerdigi tiim materyaller bu

tanimin i¢inde yer alirken, Fransa’daki kanuna gore cerrahi atik olarak tanimlanan
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veya tibbi prosediirler esnasinda ortaya g¢ikan ve daha sonrasinda arastirmalarda
kullanmak {izere saklanabilen materyaller kanun icerisinde yer almaktadir.
Ulkemizdeki IKBM’ler i¢in dogrudan bir yasa maddesi ya da kanun mevcut degildir.
Konuyla ilgili yasal diizenlemelerde IKBM’lerin tanimi yapilmamistir ancak alian
materyallerin ne sekilde kullanilabilecegi, hangi sartlar altinda alinabilecegi ve ne
sekilde ortadan kaldirilmast gerektigi ile ilgili ¢esitli kanun maddeleri ya da

yonetmeliklerde aciklanmustir.

IKBM’ler ile yapilan arastirmalarda belki de iizerinde ortak olarak bulusulan en
onemli nokta materyallerin aragtirmalarda kullanimiyla ilgili onam alinmasi
gerekliligidir. Ulkeden iilkeye almacak onamin metodu farklilik gdsterse de temel
olarak onam alinmasiyla ilgili ortak bir yonlenim mevcuttur. Ancak her ne kadar
onam alinmasi ortak bir 0zellik olarak karsimiza ¢iksa da alinacak onamin sekli,
tanimi1, kapsami ve gecerliligi {llkeler arasinda farkliliklar gostermektedir.
Ingiltere’de IKBM’ler ile arastirma yapilabilmesi i¢in mutlaka onam alinmasi, etik
kurul onaymin olmasi ve materyalin anonimlestirilmis olmasi gereklidir. Aym
kosullar alinan materyalin daha sonrasinda yeniden kullanilmasi durumunda da
gecerlidir. Fransa, IKBM’ler ile arastirma yapilmasini yazili onam alinmasi kosuluna
baglamistir. Daha sonraki arastirmalardaki kullanim ise kisinin aksi bir beyan1 yoksa
ve materyal alinirken bilgilendirme yapildiysa miimkiindiir. = Materyal
anonimlestirildiyse ikincil kullanim igin prosediirler daha basittir. Kanada yasalarina
gore almman materyalin anonim olmasi ya da anonimlestirilmesiyle bireylere
potansiyel olarak zarar verilmedigi siirece ve kanunun gerekli gordiigii durumlar
disinda alinan materyallerin aragtirma amacgli olarak daha sonraki projelerde
kullanilmasi i¢in vericinin onamina gerek yoktur. Burada otorizasyon modeli adi
verilen bir model uygulanmakta ve materyal alindig1 esnada kisilerden daha sonraki
kullanimlar i¢in onam talep edilebilmektedir. Ayrica bireylere kendilerinden alinan
IKBM’lerin daha sonraki tarihlerdeki kullanimlari igin genel ya da bos onam
verebilmeleri konusunda segenek sunulmaktadir. Bu veriler 1s1ginda Kanada’nin
IKBM’ler ile arastirmalarda diger iilkelere gore daha esnek yasalara sahip oldugunu
soylemek miimkiindiir. A.B.D.’de bireylere ¢cok tabakali onam adi verilen bir onam

tipi sunulmaktadir. Bu modele gore katilimcilara detayli bir bicimde hazirlanmis
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onam formlarinda farkli segenekler sunulabilmektedir. Materyalleri kullanilacak olan
katilimcilar verecekleri onama gore materyallerinin ne sekilde ve hangi amaglar i¢in
kullanilacaklarini belirleyebilmektedirler. Anonimlestirilmis biyolojik materyallerin
onam almmmadan arastirmalarda kullanilmasina izin verilmektedir c¢ilinkii bu
aragtirmalar insanlar lizerinde yapilan aragtirmalar icerisinde
degerlendirilmemektedir. A.B.D.’de bu konuyla ilgili olarak ortaya koyulmus 6zel
bir kilavuz mevcut degildir ve IRB uygulamalar1t ve kurallar1 degiskenlik
gostermektedir. IRB, aydinlatilmis onamin bazi ya da tiim bilesenlerini goz ardi
edebilen bir onam prosediirine onay verebilir. Arastirmanin zarar Vverme
potansiyelinin minimal olmasi, onamin géz ardi edilmesi ya da alinmamasinin
bireyin haklarint ve 1iyiligini etkilememesi ve arastirmanin onamin goz ardi
edilmemesi ya da alinmamasi durumunda yapilamamasi halinde onam gereksinimini
g0z ard1 edebilmektedir. Almanya’da numunelerin ve verilerin anonimlestirilmesi ya
da kodlanmasi (aragtirmacilarin bu kodlar tizerinden kaynaga erisebilmesi miimkiin
kilinmayarak) durumunda aydinlatilmis onamin goz ardi edilebilecegini bildirmistir.
Aydinlatilmis onamin g6z ardi edilebilmesi ancak etik komitenin karar1 ile miimkiin
olabilmektedir. Ulkemizde, bircok kanun maddesi, yonetmelik ve tiiziikte
aydinlatilmis onamla ilgili agiklamalara yer verilmistir. Aydinlatilmis onam olmadan
bireyler iizerinde ya da bireylerden elde edilen materyaller lizerinde arastirma
yapilabilmesi yasaklanmistir. Elde edilen materyallerin gelecekteki kullanimlar1 ya
da bagka arastirmalar igin saklanmalar1 ve sonraki kullanimlariyla ilgili yasal bir

diizenleme yoktur.

IKBM’ler ile yapilacak arastirmalarda iilkeler arasinda farklilik gdsteren temel
alanlardan birisi de Oliillerden, yetersiz bireylerden ya da cocuklardan alinan
materyallerle yapilan arastirmalardir. Ingiltere’de otopsi esnasinda ¢ikarilan
materyallere cerrahi uygulama esnasindan ¢ikarilanlara gore daha fazla hassasiyet
gosterilmektedir. Yetersiz bireyler ya da ¢cocuklardan alinan materyallerle yapilacak
aragtirmalarda ise oncelikle bireylerin kendinden onam alinmalidir, eger bu miimkiin
degilse yakinlarindan onam alinmasi1 gerekmektedir. Fransa’da her {i¢ durum i¢in de
bireyin Oncelikle kendisinden eger bu miimkiin degilse aile bireylerinden onam

alinmasi gereklidir. Kanada, IKBM’ler ile yapilacak arastirmalarda 6lii ya da canli
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ayrimina girmemistir. Canlilar i¢in gecerli olan yasal prosediirler Sliiler i¢in de
gecerlidir. Yetersiz bireyler ve ¢ocuklar ile gerceklestirilecek arastirmalar ise yetkili
vasilerinden aydinlatilmis onam alinmasi, minimal risklerden fazla risklerin mevcut
olmamas1 ve birey potansiyel olarak yetersiz olsa bile materyallerin kullanimina
karsi ¢ikmamasi durumunda yasal olarak yeterli olmayan bireyler {izerinde de
arastirma yapilabilmesi ve kendilerinden alinan materyallerin aragtirmalarda
kullanilabilmesi miimkiindiir. A.B.D.’de oliillerden elde edilen anonimlestirilmis
materyaller ve bunlardan elde edilen veriler ile ilgili net bir yasal ger¢ceve mevcut
degildir ¢iinkii bu aragtirmalar insanlar lizerinde yapilan arastirma kapsaminda
degerlendirilmemektedir. Yetersiz bireyler ve ¢ocuklardan alinacak materyallerle
yapilacak arastirmalar ise onam verebilecek yeterlilikteyse onaminin alinmasi ve
ailelerinin ya da yasal vasilerinin de onamlarinin alinmasi gereklidir. Almanya’da da
IKBM’lerin toplanmasi ve bu materyallerin ikincil kullanimlarina iliskin 6liiler ya da
canlilar arasinda bir ayrim yapilmamistir. Eger materyalleri kullanilacak olan birey
yasarken herhangi bir onam vermemisse, karst oldugunu bildiren bir bildirim
olmadig siirece yasal varisleri kendisinden materyal alinmasina ve bu materyallerin
arastirmalarda kullanilmasina onam verebilmektedirler. Ulkemizde canlilardan ya da
olen kisilerden alinan IKBM’lerin arastirmalarda kullanilmas: agisindan yasal olarak
bir ayrim mevcuttur. Buna gore, kisi 6lmeden once biyolojik materyallerinin
alinmas1 agisindan lehte ya da aleyhte herhangi bir beyanda bulunmadiysa birinci
derece akrabalarinin onayinin alinmasi sartiyla bu materyaller kisiden alinabilir.
Ancak kisi 6lmeden Once materyallerinin alinmasini istemedigini belirtmisse bu
materyaller kullanilamaz. Buradaki istisna korneanin nakil amaciyla alinabilmesidir.
Kornea i¢in onam sartt aranmamaktadir. Ayrica kaza ya da afet nedeniyle olen
kisilerin birinci derecede akrabalarmnin olmamasi kosuluyla organ ya da dokular
nakil ya da arastirmalarda kullanilabilmektedir. Yetersiz bireyler ve ¢ocuklardan elde
edilecek materyallerle arastirma yapilmasi konusu daha ¢ok bu bireyler iizerinde
yapilacak arastirmalar icin belirlenen kanunlarda belirtilmistir. Buna gore, lizerinde
aragtirma yapilmasi yasal olarak yapilacak arastirmadan elde edilecek sonuclarin
baska bir sekilde elde edilemeyecek olmasi veya arastirma sonucunda arastirma
yapilan kisiler i¢in dogrudan fayda elde edilmesi kosuluyla miimkiin olabilmektedir.

Yetersiz oldugu tespit edilen bir birey i¢in bu kosullar saglanmis olsa bile
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yakinlarinin izni olmadan kendisi ya da kendisinden alinan materyaller {izerinde bir
arastirma  yapilamaz. Cocuklar {izerinde arastirma yapilmast kanunen
yasaklanmistir. Ancak aragtirma konusunun dogrudan cocuklari ilgilendirdigi veya
sadece c¢ocuklarda incelenebilir klinik bir durum oldugu veya yetiskin kisiler
lizerinde yapilmig arastirmalar sonucu elde edilmis verilerin ¢ocuklarda da
gecerliliginin kanitlanmasinin zorunlu oldugu durumlarda, arastirma goniilli saglig
acisindan Ongorilebilir ciddi bir risk tagimiyorsa ve arastirmanin gontlliilere
dogrudan bir fayda saglayacagi bekleniyorsa gergeklestirilebilir. Cocuk kendisine
verilen bilgi hakkinda degerlendirme yapabilecek ve bu konuda bir kanaate
varabilecek kapasitede ise, arastirmaya istirak etmeyi reddetmesi veya arastirmanin
herhangi bir sathasinda arastirmadan ¢ekilme yoniinde istekte bulunmasi durumunda
arastirmadan c¢ikarilir. Tim bu bilgiler degerlendirildiginde ¢ocuklar {iizerinde
yapilacak arastirmalara dogrudan fayda saglamasi, sadece ¢ocuklar iizerinde
yapilarak sonuglarin elde edilebilecek olmas1 ve ciddi bir risk tasimamasi durumunda

onay verildigi goriilmektedir.

Genel olarak iizerinde ortak fikir birligi saglanildigi goriilen konulardan bir
tanesi de IKBM’lerin ticari bir kazang olarak goriilmemesidir. Ulkelerin biiyiik
boliimiinde IKBM’lerin ticari amaclar icin alinip satilmasi yasal olarak
engellenmistir. Ulkemizde de bu materyallerin satis1 ya da bunlar iizerinden ticari

kazang saglanmasi kanunen yasaklanmistir.
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5. GEREC VE YONTEM

Tezin hazirlanmas: esnasinda M.U. Tip Fakiiltesi Kiitiiphanesi, M.U. Deontoloji
Anabilim Dali Kiitiiphanesi, Istanbul Universitesi Tip Fakiiltesi Kiitiiphanesi’nde
konu ile ilgili olan kaynaklardan yararlanilmis, bunun yani sira internet ortaminda
yapilan arastirmalar sonucunda elde edilen bilgiler yardimi ile ulusal ve uluslararasi
yasal diizenlemeler, bildirgeler, biyoetik alaninda uzun yillardir faaliyet gosteren

kuruluslarin konu ile ilgili kilavuzlari incelenmistir.

Genel Bilgilerin birinci  boliimiinde, yerli ve yabanci kaynaklardan
yararlanilarak, IKBM’lerin tanimi yapilmistir. Bu kapsamda biyoetik alaninda
faaliyet gosteren organizasyonlarin kilavuzlari, konu hakkinda yasal diizenlemelerin
bulundugu iilkelerin mevzuat icerisindeki tanimlar1 ve konuyla ilgili bilimsel
dergilerde yer alan tanimlamalar incelenerek ortak bir tanim olusturulmaya

calisilmistir.

Genel bilgilerin ikinci béliimiinde IKBM’lerin arastirmalarda kullanilmas: ve
onemi konunun tarihsel gelisimi de incelenerek degerlendirilmistir. Bu kapsamda
materyallerin arastirmalarda kullanilmas1 esnasinda Onemli olan konular ele
alinmmistir.  Materyallerin ~ kullamildigr  alanlar tek tek ortaya koyularak

detaylandirilmigtir.

Genel bilgilerin iigiincii béliimiinde IKBM’lerin smiflandiriimasi biyoetik
alaninda faaliyet goOsteren cesitli kurumlarin kilavuz ve bildirgeleri incelenerek
olusturulmustur. Yapilan smiflandirma bigimleri  belirtilmis ve detaylar

agiklanmustir.

Genel bilgilerin doérdiincii béliimiinde IKBM’lerin elde edilme yollar1 ve

yontemleri incelenmistir.
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Genel bilgilerin besinci boliimiinde IKBM’lerin saklanmasi/arsivlenmesi konusu
incelenmistir. Oncelikle saklanma/arsivlenmenin tanimi yapilmis ve bu kapsamda
ortaya ¢ikan biyobanka kavrami ulusal ve uluslar arasi yaym ve kilavuzlar
cercevesinde tanimlanmistir. Biyobankalarin ¢esitleri diinyadaki oOrnekler de

incelenerek detayli olarak agiklanmistir.

Genel bilgilerin altinc1 boliimiinde IKBM’ler kullanilarak yapilan arastirmalarda
katilimeilarin haklarini korumak i¢in gerekli oldugu belirtilen gozeticilik ya da
yoneticilik kavrami incelenmistir. Bu kavram igerisine kimlerin dahil oldugu
belirtilmis, gorev ve sorumluluklar ile ilgili detayl1 bilgiler verilmistir. Bu kapsamda
Diinya Saghk Orgiiti ve benzeri kuruluslarin konuyla ilgili yapmus olduklari
aciklamalar derlenmis, ulusal ve uluslararasi yaklagimlarla karsilastirilarak bir

sonuca varilmaya ¢aligiimistir.

Genel bilgilerin yedinci bdliimiinde IKBM’ler ile yapilan ¢alismalardan sonra
materyallerin ne sekilde imha edilebilecegi yasal mevzuatlar g6z Oniinde

bulundurularak incelenmis ve gerekli degerlendirmeler yapilmistir.

Genel bilgilerin sekizinci boliimiinde konuyu daha detayli ele alabilmek
amactyla insan {izerinde yapilan deneyler ve IKBM’ler ile yapilan arastirmalarda
aydinlatilmis onam kavrami incelenmistir. Bu kapsamda aydinlatilmis onamin tanimi
yapilmig, aydinlatilmis onamin temel bilesenlerinin materyallerle yapilan
arastirmalardaki yeri detayli olarak incelenmis, onam alinmasinin 6nemi ve onamin
alinmamasi durumunda kisilerin gorebilecekleri zararlar konuyla ilgili ulusal ve
uluslararast makaleler, bildirgeler ve kilavuzlar incelenerek degerlendirme

yapilmistir.

Genel bilgilerin dokuzuncu béliimiinde IKBM’ler ile yapilan arastirmalarin etik
boyutu ele alinmig, bu konuyla ilgili ulusal ve uluslar arasi kuruluslarin
yayinladiklar1 raporlar, bildirgeler ve deklarasyonlar incelenerek konunun etik

boyutu degerlendirilmistir.  Arastirmalarda gizlilik ve mahremiyet kavramlarina
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uyulmamasi durumunda katilimcilarin gorebilecegi olasi zararlar ortaya koyulmus.

Gizlilik ve mahremiyetin korunabilmesi i¢in yapilmasi gerekenler belirtilmistir.

Genel bilgilerin onuncu béliimiinde IKBM’ler ile arastirmalarda uluslararasi
yaklagimlar ele alinmis, bu konuda yayinlanan belgeler incelenerek degerlendirme

yapilmustir.

Genel bilgilerin onbirinci bdliimiinde IKBM’ler ile yapilan arastirmalarin ulusal
boyutu incelenmis, konuyla ilgili farkl: {ilkelerin ¢ikardigi yasalar, yonetmelikler ve

etik kilavuzlar incelenmistir.

Genel Bilgilerin onikinci béliimiinde IKBM’ler ile yapilan arastirmalarda
Ulkemizdeki durum mevcut yasalar, yonetmelikler, tiiziikler ve belgeler incelenerek
degerlendirilmistir. Ayrica, IKBM’ler ile yapilan arastirmalarda Tiirkiye’deki
uygulamalarm neler oldugunu ortaya koymak {izere Acibadem Universitesi,
Marmara Universitesi, Istanbul Universitesi, T.C. Adalet Bakanhg Adli Tip
Kurumu’nda adli tip, fizyoloji, patoloji, histoloji ve genetik alanlarindaki 6gretim
gorevlileri ile yliz yiize bir goriisme gerceklestirilmistir ve Tiirkiye’deki mevcut
uygulamalarla ilgili goriislerine bagsvurulmus. Adli tip, fizyoloji, genetik, histoloji ve
patoloji alanlarinin segilme nedeni IKBM’lerin arastirma amaciyla en ¢ok bu
boliimlerde saklanmasi ve kullanilmasidir. Yapilan goriigmeler 1s18inda tilkemizdeki

uygulamalar degerlendirilmis ve konuyla ilgili tespitler yapilmistir.
Genel bilgilerin oniigiincii boliimiinde IKBM’ler ile yapilan arastirmalarda

Tiirkiye ve diger lilkelerin yasal diizenleme ve uygulama agisindan karsilagtirmasi

yapilmistir.
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6. BULGULAR

Hastaliklar hakkindaki bilgilerimizi arttirmak, daha iyi tani, korunma ve tedavi
yontemleri bulmak ve gelistirmek i¢in IKBM’ler iizerinde arastirmalar yillardan beri
stirdiiriilmektedir. Arastirmalarda kullanilan materyaller hastaliklarin toplumdaki
dagilimi, dagilim siklig, riskleri ve tedaviye cevaplari belirlemede son derece degerli
bilgilere kaynaklik etmektedirler. Teknoloji ve biyotip alanindaki gelismeler
IKBM’lerin arastirma degerinin ge¢mise gore daha da artmasma neden olmustur.
Ancak tiim bu gelismeler beraberinde mahremiyetin, 6zerkligin ve kisilik haklarinin

korunmasiyla ilgili endiseleri getirmistir.

Insan kokenli biyolojik materyallerle yapilan arastirmalar s6z konusu oldugunda
tizerinde fikir birligine varillan nadir konulardan bir tanesinin siniflandirma
yontemleri oldugu goriilmektedir. IKBM’lerin siniflandirilmasinda biyoetik alaninda
kapsamli ¢alismalar1 olan ¢esitli kuruluslarin yapmis olduklart simiflandirma cesitleri
genel olarak kabul goérmiistiir. Bu kuruluslarin yapmis olduklart siiflandirmalar
birbirine ¢ok benzemektedir. IKBM’lerin biiyiik ¢ogunlugu klinik tedavi esnasinda
ortaya ¢ikan materyallerden elde edildigi i¢in biiyiik boliimiiniin kimlik bilgileri
ortaya koyulabilmektedir. Aragtirmalarda kullanilan materyallerin kimlik bilgilerinin
ortadan kaldirilarak anonim hale getirilmesi ya da kodlanmasi yoniinde genel bir fikir
birligi mevcuttur. Siniflandirma ile ilgili etik ikilemler genellikle hastalarin kimlik
bilgilerinin ortaya koyulabildigi durumlarla iligkilidir. Kimlik bilgileri belli olmayan

numunelerle ilgili etik ikilemler de mevcuttur.

IKBM’ler arastirmalarda kullanilmak {izere arsivlenmektedirler ve materyallerin
arsivlendikleri yerlere genel olarak biyobanka adi verilmektedir. Biyobankalarda
hem materyal hem de materyalden elde edilen veriler saklanabilmektedir.
Giliniimiizde biyobankalarin bliyiik bir kismi, liniversiteler, patoloji merkezleri veya
aragtirma merkezleri bilinyesinde belirli bir hastalia 6zgii olusturulmus sayilari
birka¢ yiiz ile birka¢ bin arasinda olan 6rnegin depolandig1 kiiclik biyolojik 6rnek

arsivlerinden  olusmaktadir.  Epidemiyolojik  calismalara  yonelik  kurulan
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biyobankalarmm yam1 sira, baz1 iilkelerde biiyiilk c¢apta popililasyona spesifik
biyobankalar olusturulmus ve bu sayede genis yelpazede saglik problemleri ile ilgili
arastirma alt yapist saglanmistir. Ayrica kendi hastaliklariin tedavisi veya ticari
amaclarla da kisisel olarak olusturulmus biyobankalar mevcuttur. Her ne kadar,
biyobankalarin hastaliklarin nedenlerinin ve tedavilerinin ortaya koyulmasinda,
genetik aragtirmalarin yapilmasi1 ve genlerle ilgili bildiklerimizin ilerlemesinde
oldukca etkin bir rolii oldugu kabul edilse de, biyobankalar aydinlatilmis onam,
mahremiyet, biyolojik materyalin aidiyeti, biyobankalara erisim, ticari amaglar ve
ayrimcilikla ilgili endiseleri de beraberinde getirmektedirler. Biyobankalarin
olusturulmasi ve c¢alismasi siirecinde de ¢esitli etik sorunlarla karsilagilabilecegi g6z
oniinde bulundurularak  gerekli  diizenlemelerin  yapilmasi  gerekmektedir.
Biyobankalarin organizasyon ve yonetimi hakkinda uluslararasi bir goriis birligi

mevcut degildir.

Gozeticilik kavrami, IKBM’ler kullanilarak yapilan arastirmalar ve genetik
calismalarda katilimcilarin haklarin1 koruyacak bir model olarak goriilmektedir.
Insan kdkenli biyolojik materyallerin toplanmasi, saklanmasi ve kullanilmasinda yer
alacak olan gozetici kamu yararini ve materyalin alindig1 bireyin faydasi1 baglaminda
insan onurunu gdzetmekle yiikiimliidiir. Insan kdkenli biyolojik materyalin alindig
bireyin onam vermis olmasi kosuluyla, arastirma yapan diger arastirmacilara bu
bilgilere ulasilabilme serbestliginin saglanmasi1 ile materyalden elde edilecek
bilgilerin daha genis kesimlere ulastirilarak daha fazla fayda elde edilebilecegi
savunulmaktadir. Uluslararas: ¢esitli orgiitler (HUGO, UNESCO vb) biyolojik
materyalin bilimsel topluluga ac¢ik olmas1 gerektigini tavsiye etmektedir. Buna gore,
aragtirmacilar gizlilige siki bir bicimde bagl kalmak ve kimligi belirleyici bilgilerin

ortadan kaldirilmasi kosuluyla 6rneklere ulasabilmelidir.

Insanlar iizerinde yapilan arastirmalarda ya da insanlardan elde edilen biyolojik
materyaller lizerinde arastirma yapilmadan Once hastanin bilgilendirilmesi hasta
haklar1 1ile ilgili wuluslararas1 bildirgelerde o6zellikle belirtilmis bir haktir.
Aydinlatilmis onam arastirma neticesinde elde edilen verilerin elde edildigi kisiye

zarar verebilme olasiligi nedeniyle &nemlidir. IKBM’ler ile arastirmalar igin
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aydinlatilmis onamin gerekliligi tibbi tedavilerde alinan onamdan farklidir ¢linki
yapilan aragtirma tibbi tedavilerin aksine bu materyalin alindig1 bireye tedavi edici
bir fayda saglamayabilmektedir. insan kokenli biyolojik materyaller ile arastirma
yapilmadan 6nce onam alinmis olsa bile bu materyallerin daha sonrasinda baska
arastirmalarda  kullanilabilmesi de etik acidan baska bir sorun ortaya
cikarabilmektedir. Ayrica alinan materyallerin gelecekteki olas1 kullanimlari ile ilgili
onamin da ne sekilde almabilecegi ve ne kadar gecerli olacagi da énemlidir. Insan
kokenli biyolojik materyallerin sonraki tarihlerde yapilacak biyomedikal arastirmalar
icin toplanmasi ya da saklanmasinin ¢ok ciddi etik, yasal ve sosyal sorunlar ortaya
cikarabilir. Sonraki tarihlerde yapilacak arastirmalarla ilgili hem uluslararasi
kuruluglar hem de iilkeler arasinda farkli uygulamalar mevcuttur. Uygulama bazi
ilkelerde her seferinde onam alinmasi savunulurken digerlerinde bir kerelik alinacak
onamin yeterli oldugu belirtilmektedir. Bu konuyla ilgili olarak insanlarla yapilan
retrospektif goézden geg¢irmeler ya da anket c¢aligmalarinda arastirmaya katilan
katilimcilarin kendilerine ait IKBM’ler ile gelecekte yapilacak arastirmalara sinirsiz
onay verdikleri ortaya koyulmustur. Katilimcilardan onam istenmesinin yapilacak
caligmalar icin verilecek onamlarin sayisini arttiracagi ve bu sayede calismalarin

daha kolay bir bicimde yapilabilecegi gosterilmistir.

Karar verebilme yetisi olmayan bireylerde ve orselenebilen gruplardan
(¢ocuklar, 6grenciler, terminal donem hastalar vb) alinacak materyallerle yapilacak
caligmalarda, c¢alismanin sadece bu gruplarla yapilmasinin gerekli olmasi,
arastirmanin risk yarar oraninin iyi olmasi, onamin alinmasi eger bireylerden onam
alinmas1 miimkiin degilse anne-baba ya da birinci derece akrabalari ya da yasal
temsilcilerinden onam alinarak ¢alismanin yapilmas: gereklidir. Cocuklardan
aydmnlatilmis onam alinmadan Once verilecek bilgi ¢ocugun anlayabilecegi bir
sekilde sunulmalidir. Cocuktan onam alinmasi hukuken ondan sorumlu olan
bireylerden onam alinmamasini gerektirmez. Arastirmaya baslanmadan 6nce mutlaka

cocugun vasilerine yeterli bilgi verilmeli ve yazili aydinlatilmis onamlar1 alinmalidir.

Olen kisilerden alinacak materyallerle yapilacak ¢alismalarda bireyin dlmeden

once aksini gosteren bir bildirimi olmamigsa ya da ailesi veya yasal varisleri
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aragtirma yapilmasina izin veriyorsa miimkiindiir. Ulusal diizeyde bu konuyla ilgili
cesitli yaklasimlar mevcuttur. DSO uygun etik onam alinmasi durumunda 6liilerden
de biyolojik materyal alinmasina onay vermistir, Avrupa Konseyi ise arsivlenmis
arastirma materyallerinin kullanimi i¢in canli ya da 6li ayrimi yapmamistir ancak
kisinin yakinlarina yeterli bilgi verilmesi ve onam alinmasini gerekli kilmustir,
Avrupa Komisyonu 6liillerden alinan materyallerin arastirmalarda kullanilmasi i¢in
materyalin anonimlestirilmesi gerektigi ile ilgili tavsiyede bulunmustur. Genel
yaklasim, otopsi yapilmadan 6nce 6len kisinin yakinlarina ayrintili bilgi verildikten
ve aydinlatma saglandiktan sonra yazili onam alinmasi ve materyallerin tant ya da
arastirma amagh olarak gecici bir siire i¢in ¢ikarilip saklanabilecegine dair bir form

imzalatilmas1 yoniindedir.

IKBM’lerin ticari amaglar igin kullanilmasi birgok iilkede yasaktir ve konuyla

ilgili yasalar ve belgeler iilkeler arasinda benzerlik gostermektedir.

Arastirma amaciyla bagislanan numuneler i¢in fiziksel risklerin minimal olmasi
beklenmektedir. Incelenen materyallerden elde edilen bilgiler vericiye zarar
verebilme potansiyeline sahip olabilir. Arastirmacilar ortaya ¢ikabilecek zararlar1 ve
arastirmanin katilimcilarinin gorebilecegi zararlarla ilgili riskleri en aza indirmekle
yiikiimliidiirler. Uygun koruma saglanarak materyalleri kullanilan katilimecilara en az
seviyede zarar verilebilmesinin saglanmasi aragtirmalara ve arastirmacilara olan
giiveni arttirmaktadir ve bilimsel arastirmalara karst glivenin artmasi énemli bilimsel

kirilma noktalarina ulagilmasini saglayabilmektedir.

Biyolojik materyallerin kaynaklar1 ile materyaller arasinda iliski kurulmasi
kisilerin daha fazla zarar gorebilecegi olasiligini arttirmaktadir. Kimlik bilgileri belli
olmayan, iliskilendirilmemis, kodlanmis ve kimlik bilgileri belli olan numuneler i¢in
ayr etik kararlar ortaya koymak daha uygun olabilir. Ancak belli gruplar tizerinde
yapilan arastirmalarda (Orn. siyahlar, kadimlar vb.) her ne kadar bireyin kimlik bilgisi
belli olmasa da, ortaya ¢ikan sonuclara bagl olarak bu gruba mensup olan kisilere
karst1 bir ayrimcilik ya da damgalanma riski s6z konusu olabilir. Anonim

materyallerle karsilastirildiginda kimlik bilgileri belirlenebilen ya da kodlanmis
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materyallerle yapilan c¢alismalar sonucunda bireylerin, topluluklarin ya da
toplumlarin zarar gorme ihtimali ¢ok daha yiiksektir. Bu materyallerden elde edilen
bilgilerle materyalin alindig1 bireyin kimlik bilgileri tespit edilebildigi i¢in dogrudan
eslestirilebilir ve bu durum sonucunda ortaya ¢ikacak olan zararlar ¢ok daha ciddi
olabilir. IKBM’lerden elde edilen bilgilere ait veri giivenliginin saglanabilmesi igin
dosyalara sadece yetkili personelin ulasabilmesini saglamak, verilerin toplandig1 bu
sistemleri disa agik bilgisayar sistemlerinin disinda tutmak, bilgisayar sistemlerine

sifreli koruma saglamak gereklidir.

Uluslararas1 boyutta IKBM’ler ile yapilan arastirmalar ile ilgili cesitli
organizasyonlarin yayinlamis oldugu kilavuzlar, {ilkelerin yasal mevzuatlari
incelendiginde biyomedikal arastirmalar, biyomedikal arastirmalarda gizliligin
korunmasi, bireyin kendisi hakkinda karar verebilme hakki ve arastirmalar
sonucunda bireyin gorebilecegi zararin en aza indirilmesinin 6nemi hakkinda ortak
endiseler tasidiklar1 goriilmektedir. Bu endiseler icerisinde en 6nemlilerinin kisilik
onurunun zedelenmesi, hem klinik ¢aligmalar hem de arastirmalar icin arastirmaya
katilan ya da biyolojik materyali kullanilan bireylerden onamin alinmasi, insan
kaynakli biyolojik materyallerle yapilan arastirmalara bagli olarak kisilerin

ugrayabilecegi psikososyal zararlar ve ticarilestirme oldugu goriilmektedir.

Ulkeler arasinda aydimlatilmis onamm alinma sekli ve prosediirleri ile ilgili
farklar1 ortaya koymak iizere 6 Avrupa tilkesindeki 147 merkezde yapilan ampirik bir
calismada aydinlatilmis onam alinmasinin degisken ve heterojen oldugu ortaya
koyulmustur. Calismanin  gercgeklestirildigi  {ilkelerdeki merkezlerin  biiyiik
boliimiinde aydinlatilmig onam formlar1 biiylik 6l¢iide kullanilmaktadir ancak aym
iilkede ayni amag¢ i¢in alman farkli onam formlarinin mevcut oldugu ortaya
koyulmustur. Insan kokenli biyolojik materyallerle yapilan arastirmalar igin
kullanilan bu formlarin bir kisminda materyalin sonraki tarihlerde kullanimiyla ilgili

hicbir bilgi mevcut olmadigi tespit edilmistir.

IKBM’lerin toplanmasi ile olusturulan ve arastirmalarda kullanilmak {izere

materyal saglayan biyobankalar acgisindan da mahremiyetin saglanmasi ve
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materyallere ait verilerin gizlili§inin saglanmasi i¢in yasal diizenlemelere ihtiyag
bulunmaktadir. Avrupa iilkelerinde biyobankalarla ilgili bir standardin
olusturulabilmesi i¢in ortak bir komite tarafindan diizenlemelerin yapilmasi ve
biyolojik materyallerle yapilan arastirmalarin tek bir merkezden kontrol edilmesinin

gerekli oldugu belirtilmektedir.

IKBM’ler ile yapilan arastirmalara etik ve yasal yonden bakildiginda iilkeler
arasinda farkli uygulamalar oldugu goéze carpmaktadir. IKBM’lerin yasal mevzuat
igerisinde yer alan tanimi ve kapsami iilkeden iilkeye farklilik gosterebilmektedir.
Insan kokenli biyolojik materyaller {izerinde yapilan arastirmalar yasal diizenlemeler
ve uygulama agisindan ele alindiginda iilkeler arasinda farkliliklar gdsterebildigi gibi
bazi benzer uygulamalar ve yasal diizenlemeler de mevcuttur. Ulkeler arasinda
farklilik gdsteren temel noktalardan bir tanesi IKBM’lerin yasal diizenlemeler
igerisindeki tanimlar1 ve kapsamlar1 konusunda ortaya ¢ikmaktadir. Diger farkliliklar
ise alinacak onamin sekli, arastirmanin canli ya da Olmiis Kkisiler tizerinde
yapilmasiyla ilgili kurallar, otopsilerden elde edilen materyallerin arastirmalarda
kullanilmas: 1ile ilgilidir. Genel olarak yasalar ve etik kurallar canlilardan alinan
materyaller ile iliskilidir. Olmiis kisilerden alman materyallerle yapilacak
calismalarla ilgili etik kurallar ve yasalara ihtiya¢ bulunmaktadir. Ulkelerdeki
uygulamalar ve yasal mevzuat incelendiginde bulusulan ortak konularin basinda
materyallerin ticari amaglar i¢in kullanilmamasinin oldugu goriilmektedir. Ancak
IKBM’ler ile yapilan arastirmalar i¢in tiim diinyada kabul edilmis ortak bir uygulama
ya da yasal diizenleme yoktur. Ulkeler baz1 etik kilavuzlari ya da bildirgeleri temel
alarak bu arastirmalar gergeklestirebildigi gibi tamamen kendi kurallarini koyan ve
uygulayan iilkeler de mevcuttur. Bir¢ok {ilkede bu aragtirmalarin yapilabilmesi etik
komitelerden alinacak onam ile miimkiin olabilmektedir. Biyobankalarla ilgili
yasalar bir¢ok iilkede heniiz baslangi¢c asamasindadir ve hem yasal hem de etik

baglamda konu iizerinde daha fazla ¢alisma yapilmasina ihtiya¢ duyulmaktadir.
Ulkemizde insanlar iizerinde yapilacak arastirmalar1 diizenleyen ve tibbi

arastirmalara katilan goniillii deneklerin korunmasini giivence altina alan bazi yasalar

ve diizenlemeler bulunmaktadir. Bu yasa ve diizenlemelerin bir kism1 IKBM’ler ile
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yapilan arastirmalar1 da icerecek sekilde yorumlanabilir. Ancak dogrudan IKBM’ler
ile yapilan arastirmalart igeren hukuki diizenlemeler daha smirlidir. Ayrica,
iilkemizde elde edilen biyolojik materyallerin arastirma amaciyla yurt disina
gonderilmesiyle ilgili olarak kullanilan BMTA formlarmin etik ve yasal agidan

irdelenmesi ve gelistirilmesi gerekmektedir.

Ulkemizdeki uygulamalar agisindan bakildiginda en fazla 6nem gdsterilen
konunun aydinlatilmis onamin alinmasi oldugu dikkati cekmektedir. Onam genellikle
yazili bi¢imde alinmaktadir. Ortak kullanilan bir onam formu mevcut degildir ve
onamin igerigi kurumlar arasinda ¢esitlilik gosterebilmektedir. Bilgi gizliligi genelde
materyallerin kodlanmasi ile saglanmaktadir. Materyallerin imhas1 genellikle
arastirma bitiminde hemen gergeklestirilmektedir. Ancak, fikse edilmis bazi
materyaller ilerlemenin izlenebilmesi ya da retrospektif aragtirma yapilabilmesi
amaciyla saklanabilmektedirler. Genel olarak bakildiginda, tilkemizdeki uygulamalar
gelismis bati iilkelerindeki uygulamalardan ¢ok da farkli degildir. Ancak, genel goriis
insanlar ve IKBM’ler iizerinde yapilacak arastirmalarla ilgili mevcut yasal
diizenlemelerin yeterli olmadigi, daha net ve kapsamli yasal diizenlemelerin ¢ikmasi
yoniindedir. Ayrica, ¢ikarillacak yasalarin gerekli kosullarin saglanmasi halinde bu
materyallerin elde edilmesini ve arastirma yapilabilmesini kolaylastiriimasim

saglamasi gerektigi de belirtilmistir.
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7. TARTISMA VE SONUC

Hastaliklar, hastaliklarin tanilari, tedavileri ve hastaliklardan korunma yollari,
hastaliklarin toplumda daglimi, dagilim siklig1 konusunda daha fazla bilgi edinmek
amaciyla insan kokenli biyolojik materyaller iizerinde ¢alismalar siiregelmektedir.
Teknoloji ve biyotip alanindaki gelismeler IKBM iizerinde yapilan arastirmalarin
degerini daha da artirmistir. Ancak arastirmalarda kullanilan materyalin insan
kokenli olmasi, insanin kisilik haklarinin ve onurunun korunmasi konusunda
(6zellikle o6zerklik, mahremiyet agisindan) endiseleri giindeme getirmistir. Bu
baglamda bu arastirmalar, tip etigi ve biyoetik agisindan da pek ¢ok yeni sorunu

giindeme getirmistir.

Kisilerin arastirmalara dahil edilmesinde 6zgiir iradelerinin bulunmast (onam
vermeleri), arastirmalara dahil olmalarindan sonra arastirmalardan fiziksel ya da
ruhsal zarar gérmemeleri, mahremiyetlerinin korunmasi, bilgilerine ulasilamamasi,
bireylerin arastirmada kullanilmada izin verdikleri materyallerin baska bir alanda ve
amagla kullanilmamas1 gibi arastirmaya dahil edilen bireyin haklari1 konusunda pek
cok etik ve yasal sorun giindeme gelmektedir. Arastirma amaciyla bagislanan
numuneler icin fiziksel risklerin minimal olmas1 beklenmektedir. Incelenen
materyallerden elde edilen bilgiler vericiye zarar verebilme potansiyeline sahip
olabilir. Arastirmacilar ortaya cikabilecek zararlar1 ve aragtirmanin katilimeilarinin
gorebilecegi zararlarla ilgili riskleri en aza indirmekle yiikiimliidiirler. Uygun
koruma saglanarak materyalleri kullanilan katilimcilara en az seviyede zarar
verilebilmesinin  saglanmasi aragtirmalara ve arastirmacilara olan giiveni
arttirmaktadir ve bilimsel arastirmalara kars1 glivenin artmasi1 énemli bilimsel kirilma

noktalarina ulagilmasini saglayabilmektedir.

Bireylerin IKBM kullanilacak arastirmalara dahil edilmesi ve arastirmanin
devami ve sonrasinda kisilik haklarmin ve degerlerinin korunmasi anlaminda ulusal
ve uluslararast pek cok yasal diizenleme ve mesleki kodlara yer verilmistir. Bu

diizenleme ve belgelerin igeriginde IKBM’lerin smiflanmasi, kullaniimasi,
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simiflanmasi, saklanmasit ve korunmasi konusunda pek c¢ok ilke ve kurala yer
verilmistir. Bu anlamda arastirmalarda IKBM kullaniminda isaret edilen ve ¢oziimler
onerilen pek cok etik ve yasal sorun bulunmaktadir. Uluslararas1 boyutta IKBM’ler
ile yapilan aragtirmalar ile ilgili c¢esitli organizasyonlarin yayinlamis oldugu
kilavuzlar, iilkelerin yasal mevzuatlart incelendiginde biyomedikal arastirmalar,
biyomedikal arastirmalarda gizliligin korunmasi, bireyin kendisi hakkinda karar
verebilme hakki ve arastirmalar sonucunda bireyin gorebilecegi zararin en aza
indirilmesinin 6nemi hakkinda ortak endiseler tasidiklar1 gériilmektedir. Bu endiseler
igerisinde en 6nemlilerinin kisilik onurunun zedelenmesi, hem klinik ¢aligmalar hem
de aragtirmalar icin aragtirmaya katilan ya da biyolojik materyali kullanilan
bireylerden onamin alinmasi, insan kaynakli biyolojik materyallerle yapilan
arastirmalara bagli olarak kisilerin ugrayabilecegi psikososyal zararlar ve

ticarilestirme oldugu goriilmektedir.

Siniflandirma 1ile 1ilgili etik ikilemler genellikle hastalarin kimlik bilgilerinin
ortaya koyulabildigi durumlarla iliskilidir. Bu nedenle IKBM ile yapilan
arastirmalarda materyallerin anonimlestirilmesinin 6nemine dikkat cekilmektedir.
IKBM ile yapilan pek ¢ok ¢alismada 6zellikle tedavi siirecinde elde edilen IKBM ile
yapilan c¢aligmalarda hastanin kimlik bilgiler1 bilinmektedir. Arastirmalarda
kullanilan materyallerin kimlik bilgilerinin ortadan kaldirilarak anonim hale
getirilmesi ya da kodlanmasi yoniinde genel bir fikir birligi mevcuttur. Ancak belli
gruplar {izerinde yapilan arastirmalarda (Orn. siyahlar, kadinlar vb.) her ne kadar
bireyin kimlik bilgisi belli olmasa da, ortaya ¢ikan sonuclara bagli olarak bu gruba
mensup olan kisilere kars1 bir ayrimcilik ya da damgalanma riski s6z konusu olabilir.
IKBM’lerden elde edilen bilgilere ait veri giivenliginin saglanabilmesi igin dosyalara
sadece yetkili personelin ulasabilmesini saglamak, verilerin toplandig1 bu sistemleri
disa acgik bilgisayar sistemlerinin disinda tutmak, bilgisayar sistemlerine sifreli

koruma saglamak gereklidir.
Kimlik bilgileri belli olmayan numunelerle ilgili etik ikilemler de mevcuttur.

IKBM’ler arastirmalarda kullanilmak iizere arsivlenmektedirler ve materyallerin

arsivlendikleri yerlere genel olarak biyobanka adi verilmektedir. Biyobankalarin
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hastaliklarin ~ nedenlerinin  ve tedavilerinin ortaya koyulmasinda, genetik
arastirmalarin yapilmasi ve genlerle ilgili bildiklerimizin ilerlemesinde oldukga etkin
bir rolii oldugu kabul edilse de, biyobankalar aydinlatilmis onam, mahremiyet,
biyolojik materyalin aidiyeti, biyobankalara erisim, ticari amaglar ve ayrimcilikla
ilgili endiseleri de beraberinde getirmektedirler. Biyobankalarin olusturulmasi ve
calismasi siirecinde de g¢esitli etik sorunlarla karsilagilabilecegi gbéz Oniinde
bulundurularak gerekli diizenlemelerin yapilmasi gerekmektedir. Biyobankalarin
organizasyon ve yonetimi hakkinda uluslararasi bir goriis birligi mevcut degildir.
IKBM’lerin toplanmasi ile olusturulan ve arastirmalarda kullanilmak iizere materyal
saglayan biyobankalar agisindan da mahremiyetin saglanmasi ve materyallere ait
verilerin gizliliginin saglanmasi i¢in yasal diizenlemelere ihtiya¢ bulunmaktadir.
Avrupa lilkelerinde biyobankalarla ilgili bir standardin olusturulabilmesi i¢in ortak
bir komite tarafindan diizenlemelerin yapilmasi ve biyolojik materyallerle yapilan

arastirmalarin tek bir merkezden kontrol edilmesinin gerekli oldugu belirtilmektedir.

Gozeticilik kavram, IKBM’ler kullamlarak yapilan arastirmalar ve genetik
caligmalarda katilimcilarin haklarin1 koruyacak bir model olarak goriilmektedir.
Insan kdkenli biyolojik materyallerin toplanmasi, saklanmasi ve kullanilmasinda yer
alacak olan gozetici kamu yararini ve materyalin alindig1 bireyin faydasi baglaminda
insan onurunu gdzetmekle yiikiimliidiir. Insan kokenli biyolojik materyalin alindig
bireyin onam vermis olmasi kosuluyla, arastirma yapan diger arastirmacilara bu
bilgilere ulasilabilme serbestliginin saglanmasi1 ile materyalden elde edilecek
bilgilerin daha genis kesimlere ulastirilarak daha fazla fayda elde edilebilecegi
savunulmaktadir. Uluslararas1 ¢esitli orgiitler (HUGO, UNESCO vb) biyolojik
materyalin bilimsel topluluga ac¢ik olmas1 gerektigini tavsiye etmektedir. Buna gore,
arastirmacilar gizlilige siki bir bicimde baglh kalmak ve kimligi belirleyici bilgilerin

ortadan kaldirilmasi kosuluyla 6rneklere ulasabilmelidir.

Aydinlatilmis onam aragtirma neticesinde elde edilen verilerin elde edildigi
kisiye zarar verebilme olasiligi nedeniyle énemlidir. IKBM’ler ile arastirmalar igin
aydmnlatilmis onamin gerekliligi tibbi tedavilerde alinan onamdan farklidir ¢linkii

yapilan aragtirma tibbi tedavilerin aksine bu materyalin alindig1 bireye tedavi edici
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bir fayda saglamayabilmektedir. Insan kokenli biyolojik materyaller ile arastirma
yapilmadan 6nce onam alinmis olsa bile bu materyallerin daha sonrasinda baska
arastirmalarda  kullanilabilmesi de etik agidan bagka bir sorun ortaya

¢ikarabilmektedir.

Alman materyallerin gelecekteki olast kullanimlari ile ilgili onamin da ne sekilde
almabilecegi ve ne kadar gecerli olacagi da onemlidir. Insan kokenli biyolojik
materyallerin sonraki tarihlerde yapilacak biyomedikal arastirmalar i¢in toplanmasi
ya da saklanmasmin g¢ok ciddi etik, yasal ve sosyal sorunlar ortaya cikarabilir.
Sonraki tarihlerde yapilacak aragtirmalarla ilgili hem uluslararasi kuruluglar hem de
tilkeler arasinda farkli uygulamalar mevcuttur. Uygulama bazi iilkelerde her
seferinde onam alinmasi savunulurken digerlerinde bir kerelik alinacak onamin
yeterli oldugu belirtilmektedir. Bu konuyla ilgili olarak insanlarla yapilan
retrospektif goézden ge¢irmeler ya da anket g¢alismalarinda arastirmaya katilan
katilimcilarin  kendilerine ait insan kokenli biyolojik materyaller ile gelecekte
yapilacak arastirmalara sinirsiz onay verdikleri ortaya koyulmustur. Katilimcilardan
onam istenmesinin yapilacak ¢alismalar i¢in verilecek onamlarin sayisini arttiracagi

ve bu sayede ¢aligmalarin daha kolay bir bigimde yapilabilecegi gosterilmistir.

Karar verebilme yetisi olmayan bireylerde ve orselenebilen gruplardan (¢ocuklar,
Ogrenciler, terminal donem hastalar vb) alinacak materyallerle yapilacak
caligmalarda, c¢alismanin sadece bu gruplarla yapilmasinin gerekli olmasi,
arastirmanin risk yarar oraninin iyi olmasi, onamin alinmasi eger bireylerden onam
alinmas1 miimkiin degilse anne-baba ya da birinci derece akrabalari ya da yasal
temsilcilerinden onam alinarak ¢aligmanin yapilmasi gereklidir. Cocuklardan
aydinlatilmis onam alinmadan 6nce verilecek bilgi ¢ocugun anlayabilecegi bir

sekilde sunulmalidir.

Olen kisilerden almacak materyallerle yapilacak calismalarda bireyin dlmeden
once aksini gosteren bir bildirimi olmamigsa ya da ailesi veya yasal varisleri
arastirma yapilmasina izin veriyorsa miimkiindiir. Ulusal diizeyde bu konuyla ilgili

cesitli yaklagimlar mevcuttur. Genel yaklagim, otopsi yapilmadan dnce 6len kisinin
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yakinlarina ayritili bilgi verildikten ve aydinlatma saglandiktan sonra yazili onam
alinmasi1 ve materyallerin tan1 ya da arastirma amagli olarak gecici bir siire i¢in

cikarilip saklanabilecegine dair bir form imzalatilmas1 yoniindedir.

IKBM’lerin ticari amaglar icin kullanilmas: bircok iilkede yasaktir ve konuyla

ilgili yasalar ve belgeler iilkeler arasinda benzerlik gostermektedir.

IKBM’ler ile yapilan arastirmalar igin tiim diinyada kabul edilmis ortak bir
uygulama ya da yasal diizenleme yoktur. Ulkeler bazi etik kilavuzlari ya da
bildirgeleri temel alarak bu arastirmalar1 gergeklestirebildigi gibi tamamen kendi
kurallarin1 koyan ve uygulayan iilkeler de mevcuttur. Bir¢ok iilkede bu arastirmalarin

yapilabilmesi etik komitelerden alinacak onam ile miimkiin olabilmektedir.

Ulkemizdeki uygulamalar agisindan bakildiginda en fazla 6nem gosterilen
konunun aydinlatilmis onamin alinmasi oldugu dikkati ¢cekmektedir. Onam genellikle
yazili bigimde alinmaktadir. Ortak kullanilan bir onam formu mevcut degildir ve
onamin igerigi kurumlar arasinda c¢esitlilik gosterebilmektedir. Bilgi gizliligi genelde
materyallerin kodlanmasi ile saglanmaktadir. Materyallerin imhas1 genellikle
arastirma bitiminde hemen gergeklestirilmektedir. Ancak, fikse edilmis bazi
materyaller ilerlemenin izlenebilmesi ya da retrospektif arastirma yapilabilmesi
amaciyla saklanabilmektedirler. Genel olarak bakildiginda, tilkemizdeki uygulamalar
gelismis bati iilkelerindeki uygulamalardan ¢ok da farkli degildir. Ancak, genel goriis
insanlar ve insan kokenli biyolojik materyaller iizerinde yapilacak arastirmalarla
ilgili mevcut yasal diizenlemelerin yeterli olmadigi, daha net ve kapsamli yasal
diizenlemelerin ¢ikmasi yoniindedir. Ayrica, iilkemizde elde edilen biyolojik
materyallerin aragtirma amaciyla yurt digina gonderilmesiyle ilgili olarak kullanilan
BMTA formlarmin etik ve yasal agidan irdelenmesi ve gelistirilmesi gerekmektedir.
Her ne kadar bu formun doldurulmasi ile materyalleri alinan bireylerin haklarinin ve
giivenliginin korunmasi amaglansa da, materyallerin yurt disina gonderilmesi
uygulamasiyla ilgili olarak hem etik kilavuzlar hem de yasal diizenlemeler yoniinden
eksiklik oldugu goriilmektedir. Yurt disina gonderilecek materyaller i¢in ortak bir

aydinlatilmis onam formu ortaya koyulmasi ve yasal ¢ercevesinin ¢ok net olarak
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belirlenmesi, materyalleri kullanilan bireylerin ugrayabilecegi muhtemel zararlarin
Onlenmesi i¢in gereklidir. Ayrica, ¢ikarilacak yasalarin gerekli kosullarin saglanmasi
halinde bu materyallerin elde edilmesini ve arastirma yapilabilmesini

kolaylastirilmasini saglamasi gerektigi de belirtilmistir.
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9. EKLER

EK1

TURKIYE’DE KULLANILMAKTA OLAN BiYOLOJIK MATERYAL
TRANSFER ANLASMASI FORMUNUN BiR ORNEGI

Biyolojik Materyal Transfer Anlagmasi

ULUSLARARASI BiYOLOJIK MATERYAL NAKIL FORMU

CALISMANIN ADI:

GONDEREN ARASTIRICI BILGISI

Adi Soyadi

Kurumu

Kimligi/Anabilim Dali

Adresi

Telefon: Faks:

Goénderen aragtirici Klinik/ ABD Amiri
Tarih: Tarih:

imza: imza:

ALICI ARASTIRICI BILGISI

Adi Soyadi
Kurumu

Kimligi/Anabilim Dali

e-mail:

Kurum Amiri/Rektor

Tarih:

imza:
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Adresi

Telefon: Faks: e-mail:

Bu anlagsmada belirtilen kosullari okudum ve anladim. Génderilen materyalde bu anlagsmada
belirtilen kosullara uyacagimi taahht ederim.

Alici: Alici Birim Amiri Alici Kurum Amiri
Tarih: Tarih: Tarih:
imza: imza: imza:
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Biyolojik Materyal Transfer Anlagmasi

Biyolojik materyali gonderen arastirici ve kurum “........... ”isimli
calismada kullaniimak U(zere gonderilecek biyolojik materyali (........ccccovvvveeeeeeeennnn. (ne
gonderildigini ve miktari yaziniz...............ccccccvvneee. ) gondermeden 6nce ALICI arastirici ve

kurumdan asagidaki kosullari kabul etmesini istemektedir;

1. Gonderilen biyolojik materyaller kar amaci gudilmeyen bilimsel arastirmalar igin
kullanilacaktir.

2. Biyolojik materyal yalnizca asagida yazili amag ic¢in, ya da gonderici kurumun
yeniden yazili iznini almak kosulu ile ikincil amag igin kullanilabilecektir.

3. ALICI biyoljik materyali génderici kurumun yazili izni olmadan Uglinci sahislara
vermeyecektir. ALICI (glnci sahislardan gelebilecek istekleri GONDERICI'ye
bildirecektir.

4. Biyolojik materyaller GONDERICI tarafindan bireyin kimlik bilgileri olmaksizin
ALICl'ya gbnderilecektir.

5. ALICI biyolojik materyalleri Birlesmis Milletler insan Genomu ve insan Haklari
Evrensel Beyannamesine uygun olarak kullanacaktir.

6. llgili bilimsel arastirmalar ortak arastirmalar olup, sonuglari ALICI ve GONDERICI
tarafindan ortak olarak rapor edilecektir. Raporda biyolojik materyallerin nereden
alindid1 belirtilecektir.

7. Biyolojik materyalin saglandidi Kigilere ait onay formunun bos bir kopyasi Saglik
Bakanligina ve ALICI'ya génderilecektir.

8. Bu anlagma ile gonderilecek biolojik materyalin arastirma igin kullanilacak oldugu ve
bazi tehliklei 6zelliklerinin var oldugu alici tarafindan kabul edilmektedir. Biyolojik
materyali saglayan kurum bu konuda sorumlu degildir.

9. GONDERICI ve ALICI yapilacak ortak bir yayinla ya da dogabilecek patent hakki ve

ticari gelismelerle ilgili haklarini calisma baslangicinda karsilikli olarak belirleyecektir

IMZALAR
GONDERICI ALICI
Aragtirici Aragtirici
Klinik/ ABD Amiri Klinik/ ABD Amiri
Kurum Amiri/Rektor Kurum Amiri/Rektér
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Biyolojik Materyal Transfer Anlagmasi

10. Bu anlasma asagidaki iki maddeden herhangi birinin gergeklesmesi halinde son
bulacaktir

a. ARASTIRMANIN veya belirlenen ikincil amagclarin sonlanmasi durumunda,

b. Taraflardan herhangi birinin digerine génderdigi yazili uyariyi takiben 30 gin
iginde.

Anlasma kurallarina uymama; patent haklarinin ihlali veya saglik tehdidi olusturan riskler
disinda bu anlagsma 10 (b) kosulunda materyali saglayan tarafin yazili uyarisi ile
bitirilecek olursa ALICI'nin arastirmasinin engellenmemesi i¢in ve ALICI'nin istegi Uzerine
materyali saglayan arastirici 1 yila kadar varan bir sire igcinde anlasmanin sonlanacagi

bir tarih belirleyebilir.

11. ALICI bu anlagmanin bitiminde bitin érnekleri geri vermeyi veya ortadan kaldirmayi
kabul eder.

12. GONDERICI biyolojik materyali toplama, hazirlama ve gdéndermek igin bir licret talep
ediyorsa bu Ucret burada belirtilecektir.

13. Bu anlasmanin yirimesinde ALICI ve GONDERICI kurum amirleri sorumludur.

Anlasmazlik halinde ihtilafin ¢6zimd igin her iki Glke mahkemeleri de yetkilidir.

Bu anlasma u¢ kopya olarak hazirlanacak, her sayfasi imzalanacak ve kopyalardan biri TC

Saglik Bakanhgina, ikincisi ALICI'ya verilecektir

IMZALAR
GONDERICI ALICI
Aragtirici Aragtirici
Klinik/ ABD Amiri Klinik/ ABD Amiri
Kurum Amiri/Rektor Kurum Amiri/Rektor
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Biyolojik Materyal Transfer Anlagmasi

CALISMA KONUSU

Bashgi:

Ozeti:

IMZALAR

GONDERICI

Aragtirici

Klinik/ ABD Amiri

Kurum Amiri/Rektor

Aragtirici

Klinik/ ABD Amiri

Kurum Amiri/Rektér
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Agreement for Transfer of Biological Material

AGREEMENT FORM FOR THE INTERNATIONAL TRANSFER
OF THE BIOLOGICAL MATERIAL

TITLE OF THE STUDY:
PROVIDER INFORMATION

Provider Scientist

Bélim 1.01
Provider Organization (PROVIDER):

Unit/Department

Adress

Phone: Fax: e-mail:

Provider Unit/Department Chair Institutional Director/
University President

Date: Date: Date:

Signature: Signature: Signature:

RECIPIENT INFORMATION

Recipient Scientist

Recipient Organization (RECIPIENT)
Unit/Department
Adress

Phone: Fax: e-mail:

I have read and understood the conditions outlined in this agreement and | agree to abide by
them and in the receipt and use of this material

Recipient Unit/Department Chair Institutional Director/

University President

Date: Date: Date:

Signature: Signature: Signature:
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Agreement for Transfer of Biological Material

The PROVIDER of the biological material asks that the RECIPIENT and the
RECIPIENT scientist agree to the following before sending in the biological material
............................... to be used in the study

1. The biological material will be used for not-for-profit research.

2. The biological material will be used only for the purpose outlined below, or for
secondary purposes upon written approval by the PROVIDER

3. RECIPIENT shall not distribute the biological material to third party non-collaborators
without the PROVIDER’s written consent. The recipient shall refer any request by
third party non-collaborators for the biological material to the PROVIDER.

4. The biological samples will be de-identified by the PROVIDER before being sent to
the RECIPIENT

5. The RECIPIENT agrees to use the biological material in compliance with all
applicable statutes and regulations including United Nations’ Universal Declaration
of Human Genome and Human Rights.

6. The research contemplated under this agreement is of collaborative nature and as
such, the PROVIDER and the RECIPIENT will jointly publish the results of the
research. The recipient agrees to acknowledge the source of the biological material
in any publications reporting results of the research.

7. The PROVIDER acknowledges that it has obtained/will obtain all appropriate
approvals and patient consent form for the collection of biological material and
agrees to send a blank copy of this form to the RECIPIENT and the Turkish Ministry
of Health.

8. The RECIPIENT agrees to use the biological material for research purposes and
anticipates the hazards that are associated with the use of any biological material.
The PROVIDER does not bear any responsibility in this respect.

9. The PROVIDER and the RECIPIENT will determine their respective rights with
respect to collaborative publications, patent rights and commercial benefits that may

arise form the results of the research at the outset of the study.

SIGNATURES
PROVIDER RECIPIENT
Scientist Scientist
Unit/Department Chair Unit/Department Chair
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Institutional Director/ Institutional Director/

University President University President

Agreement for Transfer of Biological Material

10. This agreement will terminate on the earliest of the following dates

a. oncompletion of research and any approved secondary purposes

b. on thirty (30) days written notice by either party to the other party
In the vent that the PROVIDER terminates this agreement under 10 (b) other than for
breach of this agreement or for cause such as an imminent health risk or patent

infringement, the

PROVIDER will defer the effective date of termination for a period of to one year, upon

request from the recipient, to permit completion of research in progress.

11.The RECIPIENT agrees at PROVIDER'’s request to return or destroy all the biological

material on termination of this agreement.

12. If a fee is requested by the PROVIDER for collecting, preparing and transmitting the

biological material, the amount will be indicated here.......................l

13.The institutional directors of the PROVIDER and the RECIPIENT are responsible for
adherence of both parties to this agreement. In case of conflict, the legal courts of both

countries are in charge.

This agreement form will be signed on each page and one copy will be returned to the
Turkish Ministry of Health and one copy will be kept by the RECIPIENT.
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PROVIDER

Scientist

Unit/Department Chair

Institutional Director/

University President

SIGNATURES

RECIPIENT

Scientist

Unit/Department Chair

Institutional Director/

University President
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SUBJECT OF THE STUDY

Title:

Summary:

PROVIDER

Scientist

Unit/Department Chair

Institutional Director/

University President

Agreement for Transfer of Biological Material

SIGNATURES

RECIPIENT

Scientist

Unit/Department Chair

Institutional Director/

University President
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EK-2

YURT DISINDA KULLANILMAKTA OLAN BiYOLOJiK MATERYAL
TRANSFER FORMU ORNEGiI

CASE WESTERN RESERVE UNIVERSITY

BIOLOGICAL MATERIAL TRANSFER AGREEMENT

This document may NOT be used for the transfer of radioactive materials.

Parties to this Agreement:

Recipient Company/Organization/Institution:

Recipient’s Address:

Recipient’s Scientist(s):

Recipient Scientist’s Address:

Provider Company/Organization/Institution:

Provider’s Address:

Provider’s Scientist(s):

Definitions:

Effective Date:

Original Material:

Progeny: Unimodified descendant from the Original Material, such as virus from virus, cell from cell, or
organism from organism, and any immediate or remote progeny of or descendant from organisms or cell lines
containing the same genetic mutation(s) or lesion(s) as Original Material.

Unmodified Derivatives: Substances created by Recipient which constitute an unmodified functional sub-unit
or expression product of the Original Material, e.g., subclones of unmodified cell lines, purified or fractionated
sub-sets of the Original Material such as novel plasmids or vectors, proteins expressed by DNA or RNA,
antibodies secreted by a hybridoma.

Material: Original Material plus Progeny and Unmodified Derivatives.

Modifications: Substances created by Recipient which contain/incorporate any form of the Material (Original
Material, Progeny or Unmodified Derivatives).

Information: All information relating to Material or Modifications disclosed to Recipient by Provider.
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Research Purpose:

Terms and Conditions of this Agreement:

1. (a) The Material as defined above is and remains the property of Provider and is to be used by Recipient
only under the direction of Recipient's Scientist for the Research Purpose stated above. If Material includes
animals, then such animals may not be bred with animals of another strain or animals which contain a different
or additional genetic mutation or lesion without the express, prior written approval of Provider for each such
cross-breeding.

(b) Provider does not claim ownership of substances or Modifications produced as a result of Recipient's
research with the Material that are not included in the definition of Material above; however, Provider does
retain ownership of any form of the Material included in such substances or Modifications.

(c) Except as expressly provided in this Agreement, no rights are provided to Recipient under any patent
applications, trade secrets or other proprietary rights of Provider. In particular, no rights are provided to use the
Material or Modifications for profit-making or commercial purposes, such as sale; use in manufacturing; use in
drug screening, evaluation, and/or design programs; or provision of a commercial service based upon the
Material or Modifications.

(d) If Recipient desires to use the Material or Modifications for such profit-making or commercial
purposes, Recipient agrees that it must first negotiate a license or other appropriate agreement with Provider
and third parties as may be required, and it is further understood by Recipient that Provider shall have no
obligation to enter into such a license or agreement and in fact may grant exclusive or non-exclusive
comumercial licenses to others.

(e) Recipient agrees to obtain Provider’s written approval before entering into any sponsored research
agreement in which the sponsor (other than the government) gains rights to intellectual property arising from
research with the Material and/or Modifications.

2. The Recipient agrees not to transfer the Material or Modifications without the prior written consent of
Provider to anyone who does not work under the Recipient Scientist’s direct supervision. No person authorized
to use the Material shall be allowed to take or send the Material to any location other than the Recipient
Scientist’s Address without Provider's written consent.

3. The Recipient agrees to use reasonable efforts to hold confidential all Information identified as
confidential at the time of disclosure and, if orally disclosed, then confirmed in writing or other tangible
medium within thirty (30) days, except for Information that: (a) is now or will enter the public domain as the
result of its disclosure in a publication, the issuance of a patent, or otherwise without the legal fault of the
receiving party; (b) the receiving party can prove was in its possession at the time of the disclosure by the other
party other than by prior disclosure by Provider, or was developed by recipient alone or in collaboration with a
third party without knowledge of the Confidential Information; (c¢) comes into the hands of the receiving party
by means of a third party who 1s entitled to make such disclosure and who has no obligation of confidentiality
toward the disclosing party; or (d) must be disclosed pursuant to a court order or as otherwise required by law.
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Obligations of non-disclosure of Information shall terminate three (3) years from the Effective Date of this
Agreement.

4. If Recipient's research results in a discovery, invention, new use, or a product (collectively referred to as
"Invention"), Recipient agrees to disclose promptly such Invention(s) to Provider on a confidential basis.
Inventorship shall be determined in accordance with United States patent law ( if patentable) or by mutual
agreement between the parties ( if not patentable ) taking into account the role and contributions of individuals
involved in the development of the Invention. If Provider personnel are co-inventors of such inventions, the
Recipient agrees to enter into a license agreement with Provider concerning Recipient’s and/or Provider’s use
of the Invention, such license to provide a reasonable royalty to be negotiated in good faith based on the
respective parties’ contributions and relevant industry standards. If either Provider or Recipient is the sole
inventor of any Invention, that party shall be free to dispose of such Invention as it sees fit. Any educational
institution which is a party to this Agreement shall have the right to use for its mternal research purposes
Inventions developed through use of the Material under this Agreement without payment of license or royalty
fees.

5. This Agreement shall not be interpreted to prevent or unreasonably delay publication of research results
using the Material or Modifications. Recipient's Scientist and Recipient agree to provide appropriate
acknowledgment of the source of the Material in all publications and presentations based on use of the Material,
and agrees to furnish Provider with a copy of the manuscript or abstract disclosing such results prior to
submission thereof to publisher, and not less than thirty (30) days prior to publication to allow Provider an
opportunity to protect proprietary or intellectual property rights relating to the Material that might be contained
in such disclosure. Provider agrees to keep such copy confidential during the thirty (30) day period and until
publication. Other than as specified above, Provider will not use the Recipient's name or the names of its
schools or departments in any publication or marketing materials without prior written consent.

6. Any Material delivered pursuant to this Agreement is understood to be experimental in nature, and
PROVIDER MAKES NO REPRESENTATIONS AND EXTENDS NO WARRANTIES OF ANY KIND,
EITHER EXPRESS OR IMPLIED. THERE ARE NO EXPRESS OR IMPLIED WARRANTIES OF
MERCHANTABILITY OR FITNESS FOR A PARTICULAR PURPOSE, OR THAT THE USE OF THE
MATERIAL WILL NOT INFRINGE ANY PATENT, COPYRIGHT, TRADEMARK, OR OTHER RIGHTS.

7. In no event shall Provider be liable for any use by Recipient of the Material or for any loss, claim,
damage, or liability, of any kind or nature, that may arise from or in connection with the Recipient’s use,
handling, storage, or disposal of the Material, except as such claims, demands, costs, or judgments may arise
from Provider's gross negligence or willful misconduct. Recipient assumes responsibility for, and agrees to
indemnify and hold harmless Provider and Provider's trustees, officers, agents, and employees from any
liability, loss, or damage they may suffer as a result of any claims, demands, costs, or judgments against them
arising out of the use, handling, storage, or disposal of the Material by Recipient, except as such claims,
demands, costs, or judgments may arise from Provider's gross negligence or willful misconduct.

8. The Material shall in no event be used in human beings (including for diagnostic purposes). All research
involving the Material (including but not limited to research involving the use of animals and recombinant
DNA) and disposal of the Material shall be condueted in accordance with all federal, state, local, import/export
and other laws, regulations, and ordinances governing such research including applicable NIH guidelines.

9. (a) This Agreement will terminate on the earliest of the following dates: (1) when the Material becomes
generally available, for example, through reagent catalogs or from a repository under the Budapest treaty, in
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which case Recipient shall be bound by the least restrictive terms applicable to Material obtained from the
then-available sources, or (2) on completion of Recipient's proposed research studies with the Material, or (3)
on thirty (30) days written notice by either party to the other, or (4) one year from the date that this Agreement
is signed by Provider.

(b) On termination of this Agreement, Recipient will discontinue its use of the Material and will, unless
otherwise directed by Provider, return or destroy the Material. Recipient will also either destroy Modifications
or remain bound by the terms of this Agreement as they apply to Modifications.

(¢) Paragraphs 3, 4, 5, 6 and 7 shall survive termination.
10. This Agreement constitutes the complete and exclusive agreement between Provider and Recipient with
respect to the subject matter hereof, and supersedes all prior oral or written understandings, communications or
agreements not specifically incorporated herein. This Agreement may not be amended except in writing and

executed by both parties.

11. This Agreement is not assignable without the prior written consent of Provider, and shall be governed
by the laws of the State of Ohio, without reference to its choice of law provisions.

AGREED to this (day) (month), 20 :

Recipient Company/Organization/Institution:

(authorized signature and title) ( date )

Recipient's Scientist(s):

(signature) (date)

(signature) (date)

Provider Company/Organization/Institution

(authorized signature and title) (date)

(authorized signature and title) (date)

Provider’s Scientist(s):

(signature) (date)

Revised 09/08
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Directive 2004/23/EC Of The European Parliament and of
March 2004 on Setting Standarts of Quality and

Council of 31
the Safety for the Donation,
Procurement, Testing, Processing, Preservation, Storage and Distribution of

Human Tissue and Cells

L 102/48 Official Journal of the European Union 7.4.2004

DIRECTIVE 2004/23/EC OF THE EUROPEAN PARLIAMENT AND OF THE COUNCIL
of 31 March 2004

on seeting standards of quality and safety for the donation, procurement, testing, processing,
preservation, storage and distribution of human tissues and cells

THE EUROPEAN PARLIAMENT AND THE COUNCIL OF THE EURO-
PEAN UNION,

Having regard to the Treaty establishing the European
Community, and in particular Article 152(4)(a) thereof,

Having regard to the proposal from the Commission ('),

Having regard to the opinion of the European Economic and
Social Committee (3),

Following consultation of the Committee of the Regions,

Acting in accordance with the procedure laid down in Article
251 of the Treaty (),

Whereas:

(1) The transplantation of human tissues and cells is a
strongly expanding field of medicine offering great
opportunities for the treatment of as yet incurable
diseases. The quality and safety of these substances
should be ensured, particularly in order to prevent the
transmission of diseases.

(2) The availability of human tissues and cells used for
therapeutic purposes is dependent on Community citi-
zens who are prepared to donate them. In order to safe-
guard public health and to prevent the transmission of
infectious diseases by these tissues and cells, all safety
measures need to be taken during their donation,
procurement, ftesting, processing, preservation, storage,
distribution and use.

(3) It is necessary to promote information and awareness
campaigns at national and European level on the dona-
tion of tissues, cells and organs based on the theme ‘we
are all potential donors. The aim of these campaigns
should be to help European citizens decide to become
donors during their lifetime and let their families or legal
representatives know their wishes. As there is a need to
ensure the availability of tissues and cells for medical
treatments, Member States should promote the donation
of tissues and cells, including haematopoietic progeni-
tors, of high quality and safety, thereby also increasing
self-sufficiency in the Community.

() OJC 227 E, 24.9.2002, p. 505.

(% O] C 85, 8.4.2003, p. 44.

() Opinion of the European Parliament of 10 April 2003 (not yet
published in the Official Journal), Council common paosition of 22
July 2003 (O] € 240 E, 7.10.2003, p. 3), position of the European
Parliament of 16 December 2003 (not yet published in the Official
Journal) and decision of the Council of 2 March 2004.

) There is an urgent need for a unified framework in order
to ensure high standards of quality and safety with
respect to the procurement, testing, processing, storage
and distribution of tissues and cells across the Com-
munity and to facilitate exchanges thereof for patients
receiving this type of therapy each year. It is essential,
therefore, that Community provisions ensure that
human tissues and cells, whatever their intended use, are
of comparable quality and safety. The establishment of
such standards, therefore, will help to reassure the public
that human tissues and cells that are procured in
another Member State, nonetheless carry the same guar-
antees as those in their own country.

(5)  As tissue and cell therapy is a field in which an intensive
worldwide exchange is taking place, it is desirable to
have worldwide standards. The Community should
therefore endeavour to promote the highest possible
level of protection to safeguard public health regarding
quality and safety of tissues and cells. The Commission
should include in its report to the European Parliament
and to the Council information on the progress made in
this respect.

(6) Tissues and cells intended to be used for industrially
manufactured products, including medical devices,
should be covered by this Directive only as far as dona-
tion, procurement and testing are concerned, where the
processing, preservation, storage and distribution are
regulated by other Community legislation. The further
manufacturing steps are covered by Directive 2001/83/
EC of the European Parliament and of the Council of 6
November 2001 on the Community code relating to
medicinal products for human use (¥).

~

This Directive should apply to tissues and cells including
haematopoietic peripheral blood, umbilical-cord (blood)
and bone-marrow stem cells, reproductive cells (eggs,
sperm), foetal tissues and cells and adult and embryonic
stem cells.

(8) This Directive excludes blood and blood products (other
than haematopoietic progenitor cells) and human
organs, as well as organs, tissues, or cells of animal
origin. Blood and blood products are currently regulated
by

() OJ L 311, 28.11.2001, p. 67. Directive as last amended by Commis-

sion Directive 2003/63[EC (O] L 159, 27.6.2003, p. 46).
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(10)

(11

(12)

Directives 2001/83(EC and 2000/70/EC ('), Recommen-
dation 98/463/EC () and Directive 2002[98/EC ().
Tissues and cells used as an autologous graft (tissues
removed and transplanted back to the same individual),
within the same surgical procedure and without being
subjected to any banking process, are also excluded from
this Directive. The quality and safety considerations asso-
ciated with this process are completely different.

lThE use Of Organs to some extent raises ths same issues
as the use of tissues and cells, though there are serious
differences, and the two subjects should therefore not be
covered by one directive.

This Directive covers tissues and cells intended for
human applications, including human tissues and cells
used for the preparation of cosmetic products. However,
in view of the risk of transmission of communicable
diseases, the use of human cells, tissues and products in
cosmetic products is prohibited by Commission Direc-
tive 95/34/EC of 10 July 1995 adapting to technical
progress Annexes II, III, VI and VII to Council Directive
76/768[EEC on the approximation of the laws of the
Member States relating to cosmetic products (*).

This Directive does not cover research using human
tissues and cells, such as when used for purposes other
than application to the human body, e.g. in vitro research
or in animal models. Only those cells and tissues that in
clinical trials are applied to the human body should
comply with the quality and safety standards laid down
in this Directive.

This Directive should not interfere with decisions made
by Member States concerning the use or non-use of any
specific type of human cells, including germ cells and
embryonic stem cells. If, however, any particular use of
such cells is authorised in a Member State, this Directive
will require the application of all provisions necessary to
protect public health, given the specific risks of these
cells based on the scientific knowledge and their particu-
lar nature, and guarantee respect for fundamental rights.
Moreover, this Directive should not interfere with provi-
sions of Member States defining the legal term “person’
or ‘individual’.

() Directive 2000/70/EC of the European Padiament and of the
Council of 16 November 2000 amending Council Directive 9342/
EEC as regards medical devices inmrporal‘inﬁ stable derivates of

13!

human blood or human plasma (O] L 313,

2.2000, p. 22).

() Council Recommendation of 29 June 1998 on the suitability of
blood and plasma donors and the screening of donated blood in the
European Community (O] L 203, 21.7.1998, p. 14).

() Directive 2002/98/EC of the European Padiament and of the
Council of 27 January 2003 setting standards of quality and safety
for the collection, testing, processing, storage and distribution of
human blood and blood components (O] L 33, 8.2.2003, p. 30).

() OJL 167, 187.1995, p. 19.

(13

(14)

(16)

(17

(18)

(19

(20)

The donation, procurement, testing, processing, preser-
vation, storage and distribution of human tissues and
cells intended for human applications should comply
with high standards of quality and safety in order to
ensure a high level of health protection in the Com-
munity. This Directive should establish standards for
each one of the steps in the human tissues and cells
application process.

The clinical use of tissues and cells of human origin for
human application may be constrained by limited avail-
ability. Therefore it would be desirable that the criteria
for access to such tissues and cells are defined in a trans-
parent manner, on the basis of an objective evaluation
of medical needs.

It is necessary to increase confidence among the Member
States in the quality and safety of donated tissues and
cells, in the health protection of living donors and
respect for deceased donors and in the safety of the
application process.

Tissues and cells used for allogeneic therapeutic
purposes can be procured from both living and deceased
donors. In order to ensure that the health status of a
living donor is not affected by the donation, a prior
medical examination should be required. The dignity of
the deceased donor should be respected, notably
through the reconstruction of the donor’s body, so that
it is as similar as possible to its original anatomical
shape.

The use of tissues and cells for application in the human
body can cause diseases and unwanted effects. Most of
these can be prevented by careful donor evaluation and
the testing of each donation in accordance with rules
established and updated according to the best available
scientific advice.

As a matter of principle, tissue and cell application
programmes should be founded on the philosophy of
voluntary and unpaid donation, anonymity of both
donor and recipient, altruism of the donor and solidarity
between donor and recipient. Member States are urged
to take steps to encourage a strong public and non-
profit sector involvement in the provision of tissue and
cell application services and the related research and
development.

Voluntary and unpaid tissue and cell donations are a
factor which may contribute to high safety standards for
tissues and cells and therefore to the protection of
human health.

Any establishment may also be accredited as a tissue and
cell establishment, provided it complies with the stan-
dards.
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(21)

(22)

(23)

(25)

(26)

With due regard to the principle of transparency, all
tissue establishments accredited, designated, authorised
or licensed under the provisions of this Directive,
including those manufacturing products from human
tissues and cells, whether subject or not to other Com-
munity legislation, should have access to relevant tissues
and cells procured in accordance with the provisions of
this Directive, without prejudice to the provisions in
force in Member States on the use of tissues and cells.

This Directive respects the fundamental rights and
observes the principles reflected in the Charter of Funda-
mental Rights of the European Union () and takes into
account as appropriate the Convention for the protec-
tion of human rights and dignity of the human being
with regard to the application of biology and medicine:
Convention on human rights and biomedicine. Neither
the Charter nor the Convention makes express provision
for harmonisation or prevents Member States from
introducing more stringent requirements in their legisla-
tion.

All necessary measures need to be taken in order to
provide prospective donors of tissues and cells with
assurances regarding the confidentiality of any health-
related information provided to the authorised
personnel, the results of tests on their donations, as well
as any future traceability of their donation.

Directive 95(46/EC of the European Parliament and of
the Council of 24 October 1995 on the protection of
individuals with regard to the processing of personal
data and the free movement of such data () applies to
personal data processed in application of this Directive.
Article 8 of that directive prohibits in principle the
processing of data concerning health. Limited exemp-
tions to this prohibition principle are laid down. Direc-
tive 95/46/EC also provides for the controller to imple-
ment appropriate technical and organisational measures
to protect personal data against accidental or unlawful
destruction or accidental loss, alteration, unauthorised
disclosure or access and against all other unlawful forms
of processing.

An accreditation system for tissue establishments and a
system for notification of adverse events and reactions
linked to the procurement, testing, processing, preserva-
tion, storage and distribution of human tissues and cells
should be established in the Member States.

Member States should organise inspections and control
measures, to be carried out by officials representing the
competent authority, to ensure that tissue establishments

(') O] C 364, 18.12.2000, p. 1.
() O] L 281, 23.11.1995, p. 31. Directive as amended by Regulation
(EC) No 1882/2003 (O] L 284, 31.10.2003, p. 1).

(30)

31)

32)

comply with the provisions of this Directive. Member
States should ensure that the officials involved in inspec-
tions and control measures are appropriately qualified
and receive adequate training.

Personnel directly involved in the donation, procure-
ment, testing, processing, preservation, storage and
distribution of human tissues and cells should be appro-
priately qualified and provided with timely and relevant
training. The provisions laid down in this Directive as
regards training should be applicable without prejudice
to existing Community legislation on the recognition of
professional qualifications.

An adequate system to ensure the traceability of human
tissues and cells should be established. This would also
make it possible to verify compliance with quality and
safety standards. Traceability should be enforced through
accurate substance, donor, recipient, tissue establishment
and laboratory identification procedures as well as
record maintenance and an appropriate labelling system.

As a general principle, the identity of the recipient(s)
should not be disclosed to the donor or his/her family
and vice versa, without prejudice to legislation in force
in Member States on the conditions of disclosure, which
could authorise in exceptional cases, notably in the case
of gametes donation, the lifting of donor anonymity.

In order to increase the effective implementation of the
provisions adopted in accordance with this Directive, it
is appropriate to provide for penalties to be applied by
Member States.

Since the objective of this Directive, namely to set high
standards of quality and safety for human tissues and
cells throughout the Community, cannot be sufficiently
achieved by the Member States and can therefore, by
reason of scale and effects, be better achieved at Com-
munity level, the Community may adopt measures in
accordance with the principle of subsidiarity as set out
in Article 5 of the Treaty. In accordance with the prin-
ciple of proportionality, as set out in that Article, this
Directive does not go beyond what is necessary in order
to achieve that objective.

It is necessary that the best possible scientific advice is
available to the Community in relation to the safety of
tissues and cells; in particular in order to assist the
Commission in adapting the provisions of this Directive
to scientific and technical progress in the light of the
rapid advance in biotechnology knowledge and practice
in the field of human tissues and cells.
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(33)  The opinions of the Scientific Committee for Medicinal
Products and Medical Devices and that of the European
Group on Ethics in Science and New Technologies have
been taken into account, as well as international experi-
ence in this field, and will be sought in the future when-
ever necessary.

(34)  The measures necessary for the implementation of this
Directive should be adopted in accordance with Council
Decision 1999/468/EC of 28 June 1999 laying down
the procedures for the exercise of implementing powers
conferred on the Commission ('),

HAVE ADOPTED THIS DIRECTIVE:

CHAPTER I

GENERAL PROVISIONS

Artide 1
Objective

This Directive lays down standards of quality and safety for
human tissues and cells intended for human applications, in
order to ensure a high level of protection of human health.

Artide 2
Scope

1. This Directive shall apply to the donation, procurement,
testing, processing, preservation, storage and distribution of
human tissues and cells intended for human applications and
of manufactured products derived from human tissues and cells
intended for human applications.

Where such manufactured products are covered by other direc-
tives, this Directive shall apply only to donation, procurement
and testing.

2. This Directive shall not apply to:

(a) tissues and cells used as an autologous graft within the
same surgical procedure;

(b) blood and blood components as defined by Directive 2002/
98/EC;

(c) organs or parts of organs if it is their function to be used
for the same purpose as the entire organ in the human

body.

() OJL184,17.7.1999, p. 23.

Article 3
Definitions

For the purposes of this Directive:

(a) ‘cells’ means individual human cells or a collection of
human cells when not bound by any form of connective
tissue;

(b) ‘tissue’ means all constituent parts of the human body
formed by cells;

(c) ‘donor’ means every human source, whether living or
deceased, of human cells or tissues;

(d) ‘donation’ means donating human tissues or cells intended
for human applications;

(e) ‘organ’ means a differentiated and vital part of the human
body, formed by different tissues, that maintains its struc-
ture, vascularisation and capacity to develop physiological
functions with an important level of autonomy;

(f) ‘procurement’ means a process by which tissue or cells are
made available;

(g) ‘processing’ means all operations involved in the prepara-
tion, manipulation, preservation and packaging of tissues
or cells intended for human applications;

(h) ‘preservation’ means the use of chemical agents, alterations
in environmental conditions or other means during
processing to prevent or retard biological or physical dete-
rioration of cells or tissues;

‘quarantine’ means the status of retrieved tissue or cells, or
tissue isolated physically or by other effective means,
whilst awaiting a decision on their acceptance or rejection;

(j) ‘storage’ means maintaining the product under appropriate
controlled conditions until distribution;

(k) ‘distribution’ means transportation and delivery of tissues
or cells intended for human applications;

‘human application’ means the use of tissues or cells on or
in a human recipient and extracorporal applications;

(m) ‘serious adverse event' means any untoward occurrence
associated with the procurement, testing, processing,
storage and distribution of tissues and cells that might lead
to the transmission of a communicable disease, to death or
life-threatening, disabling or incapacitating conditions for
patients or which might result in, or prolong, hospitalisa-
tion or morbidity:

(n) ‘serious adverse reaction’ means an unintended response,
including a communicable disease, in the donor or in the
recipient associated with the procurement or human appli-
cation of tissues and cells that is fatal, life-threatening,
disabling, incapacitating or which results in, or prolongs,
hospitalisation or morbidity;
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(o) ‘tissue establishment means a tissue bank or a unit of a
hospital or another body where activities of processing,
preservation, storage or distribution of human tissues and
cells are undertaken. It may also be responsible for
procurement or testing of tissues and cells;

‘allogeneic use’ means cells or tissues removed from one
person and applied to another;

=

{q) ‘autologous use’ means cells or tissues removed from and
applied in the same person.

Artide 4
Implementation

1. Member States shall designate the competent authority or
authorities responsible for implementing the requirements of
this Directive.

2. This Directive shall not prevent a Member State from
maintaining or intreducing more stringent protective measures,
provided that they comply with the provisions of the Treaty.

In particular, a Member State may introduce requirements for
voluntary unpaid donation, which include the prohibition or
restriction of imports of human tissues and cells, to ensure a
high level of health protection, provided that the conditions of
the Treaty are met.

3. This Directive does not affect the decisions of the
Member States prohibiting the donation, procurement, testing,
processing, preservation, storage, distribution or use of any
specific type of human tissues or cells or cells from any speci-
fied source, including where those decisions also concern
imports of the same type of human tissues or cells.

4. In carrying out the activities covered by this Directive, the
Commission may have recourse to technical andfor administra-
tive assistance to the mutual benefit of the Commission and of
the beneficiaries, relating to identification, preparation, manage-
ment, monitoring, audit and control, as well as to support
expenditure.

CHAPTER 1T

OBLIGATIONS ON MEMBER STATES' AUTHORITIES

Attide 5
Supervision of human tissue and cell procurement

1. Member States shall ensure that tissue and cell procure-
ment and testing are carried out by persons with appropriate
training and experience and that they take place in conditions
accredited, designated, authorised or licensed for that purpose
by the competent authority or authorities.

2. The competent authority or authorities shall take all
necessary measures to ensure that tissue and cell procurement
complies with the requirements referred to in Article 28(b), ()
and (f). The tests required for donors shall be carried out by a
qualified laboratory accredited, designated, authorised or
licensed by the competent authority or authorities.

Article 6

Accreditation, designation, authorisation or licensing of
tissue establishments and cissue and cell preparation
processes

1. Member States shall ensure that all tissue establishments
where activities of testing, processing, preservation, storage or
distribution of human tissues and cells intended for human
applications are undertaken have been accredited, designated,
authorised or licensed by a competent authority for the
purpose of those activities.

2. The competent authority or authorities, having verified
that the fissue establishment complies with the requirements
referred to in Article 28(a), shall accredit, designate, authorise
or license the tissue establishment and indicate which activities
it may undertake and which conditions apply. It or they shall
authorise the tissue and cell preparation processes which the
tissue establishment may carry out in accordance with the
requirements referred to in Article 28(g). Agreements between
tissue establishments and third parties, as referred to in Article
24, shall be examined within the framework of this procedure.

3. The tissue establishment shall not undertake any substan-
tial changes to its activities without the prior written approval
of the competent authority or authorities.

4. The competent authority or authorities may suspend or
revoke the accreditation, designation, authorisation or licensing
of a tissue establishment or of a tissue or cell preparation
process if inspections or control measures demonstrate that
such an establishment or process does not comply with the
requirements of this Directive.

5. Some speciﬁed tissues and cells, which will be determined
in accordance with the requirements referred to in Article 28(i),
may, with the agreement of the competent authority or autho-
rities, be distributed directly for immediate transplantation to
the recipient as long as the supplier is provided with an accred-
itation, designation, authorisation or licence for this activity.

Article 7

Inspections and control measures

1. Member States shall ensure that the competent authority
or authorities organise inspections and that tissue establish-
ments carry out appropriate control measures in order to
ensure compliance with the requirements of this Directive.
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2. Member States shall also ensure that appropriate control
measures are in place for the procurement of human tissues
and cells.

3. Inspections shall be organised and control measures shall
be carried out by the competent authority or authorities on a
regular basis. The interval between two inspections shall not
exceed two years.

4. Such inspections and control measures shall be carried
out by officials representing the competent authority, who shall
be empowered to:

(a) inspect tissue establishments and the facilities of any third
parties as speciﬁed in Article 24;

evaluate and verify the procedures and the activities carried
P
out in tissue establishments and the facilities of third
parties that are relevant to the requirements of this Direc-
tive;

(c) examine any documents or other records relating to the
requirements of this Directive.

5. Guidelines concerning the conditions of the inspections
and control measures, and on the training and qualiﬁcation of
the officials involved in order to reach a consistent level of
competence and performance, shall be established in accord-
ance with the procedure referred to in Article 29(2).

6.  The competent authority or authorities shall organise
inspections and carry out control measures as appropriate
whenever there is any serious adverse reaction or serious
adverse event. In addition, such an inspection shall be orga-
nised and control measures shall be carried out at the duly
justified request of the competent authority or authorities in
another Member State in any such case.

7. Member States shall, upon the request of another
Member State or the Commission, provide information on the
results of inspections and control measures carried out in rela-
tion to the requirements of this Directive.

Artide 8
Traceability

1. Member States shall ensure that all tissues and cells
procured, processed, stored or distributed on their territory can
be traced from the donor to the recipient and vice versa. This
traceability shall also apply to all relevant data relating to
products and materials coming into contact with these tissues
and cells.

2. Member States shall ensure the implementation of a
donor identification system which assigns a unique code to
each donation and to each of the products associated with it.

3. All tissues and cells must be identified with a label that
contains the information or references allowing a link to the
information referred to in Article 28(f) and (h).

4. Tissue establishments shall keep the data necessary to
ensure traceability at all stages. Data required for full trace-
ability shall be kept for a minimum of 30 years after clinical
use. Data storage may also be in electronic form.

5. The traceability requirements for tissues and cells, as well
as for products and materials coming into contact with these
tissues and cells and having an effect on their quality and
safety, shall be established by the Commission in accordance
with the procedure referred to in Article 29(2).

6.  The procedures for ensuring traceability at Community
level shall be established by the Commission in accordance
with the procedure referred to in Article 29(2).

Article 9
Import/export of human tissues and cells

1. Member States shall take all necessary measures to ensure
that all imports of tissues and cells from third countries are
undertaken by tissue establishments accredited, designated,
authorised or licensed for the purpose of those activities, and
that imported tissues and cells can be traced from the donor to
the recipient and vice versa in accordance with the procedures
referred to in Article 8. Member States and tissue establish-
ments that receive such imports from third countries shall
ensure that they meet standards of quality and safety equivalent
to the ones laid down in this Directive.

2. Member States shall take all necessary measures to ensure
that all exports of tissues and cells to third countries are under-
taken by tissue establishments accredited, designated,
authorised or licensed for the purpose of those activities. Those
Member States that send such exports to third countries shall
ensure that the exports comply with the requirements of this
Directive.

3. (a) The import or export of tissues and cells referred to in
Article 6(5) may be authorised directly by the competent
authority or authorities.

(b) In case of emergency, the import or export of certain
tissues and cells may be authorised directly by the
competent authority or authorities.

{c) The competent authority or authorities shall take all
necessary measures to ensure that imports and exports
of tissues and cells referred to in subparagraphs (a) and
(b) meet quality and safety standards equivalent to those
laid down in this Directive.

4. The procedures for verifying the equivalent standards of
quality and safety in accordance with paragraph 1 shall be
established by the Commission, in accordance with the proce-
dure referred to in Article 29(2).

Article 10
Register of tissue establishments and reporting obligations

1. Tissue establishments shall keep a record of their activ-
ities, including the types and quantities of tissues andfor cells
procured, tested, preserved, processed, stored and distributed,
or otherwise disposed of, and on the origin and destination of
the tissues and cells intended for human applications, in
accordance with the requirements referred to in Article 28(f).
They shall submit to the competent authority or authorities an
annual report on these activities. This report shall be publicly
accessible.
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2. The competent authority or authorities shall establish and
maintain a publicly accessible register of tissue establishments
specifying the activities for which they have been accredited,
designated, authorised or licensed.

3. Member States and the Commission shall establish a
network linking the national tissue establishment registers.

Article 11
Notification of serious adverse events and reactions

1. Member States shall ensure that there is a system in place
to report, investigate, register and transmit information about
serious adverse events and reactions which may influence the
quality and safety of tissues and cells and which may be attrib-
uted to the procurement, testing, processing, storage and distri-
bution of tissues and cells, as well as any serious adverse reac-
tion observed during or after clinical application which may be
linked to the quality and safety of tissues and cells.

2. All persons or establishments using human tissues and
cells regulated by this Directive shall report any relevant infor-
mation to establishments engaged in the donation, procure-
ment, testing, processing, storage and distribution of human
tissues and cells in order to facilitate traceability and ensure
quality and safety control.

3. The responsible person referred to in Article 17 shall
ensure that the competent authority or authorities is or are
notified of any serious adverse events and reactions referred to
in paragraph 1 and is or are provided with a report analysing
the cause and the ensuing outcome.

4. The procedure for notifying serious adverse events and
reactions shall be established by the Commission, in accordance
with the procedure referred to in Article 29(2).

5. Each tissue establishment shall ensure that an accurate,
rapid and verifiable procedure is in place which will enable it
to recall from distribution any product which may be related to
an adverse event or reaction.

CHAPTER 111

DONOR SELECTION AND EVALUATION

Article 12
Principles governing tissue and cell donation

1. Member States shall endeavour to ensure voluntary and
unpaid donations of tissues and cells.

Donors may receive compensation, which is strictly limited to
making good the expenses and inconveniences related to the
donation. In that case, Member States define the conditions
under which compensation may be granted.

Member States shall report to the Commission on these
measures before 7 April 2006 and thereafter every three years.
On the basis of these reports the Commission shall inform the
European Parliament and the Council of any necessary further
measures it intends to take at Community level.

2. Member States shall take all necessary measures to ensure
that any promotion and publicity activities in support of the
donation of human tissues and cells comply with guidelines or
legislative provisions laid down by the Member States. Such
guidelines or legislative provisions shall include appropriate
restrictions or prohibitions on advertising the need for, or avail-
ability of, human tissues and cells with a view to offering or
seeking financial gain or comparable advantage.

Member States shall endeavour to ensure that the procurement
of tissues and cells as such is carried out on a non-profit basis.

Article 13
Consent

1. The procurement of human tissues or cells shall be
authorised only after all mandatory consent or authorisation
requirements in force in the Member State concerned have
been met.

2. Member States shall, in keeping with their national legis-
lation, take all necessary measures to ensure that donors, their
relatives or any persons granting authorisation on behalf of the
donors are provided with all appropriate information as
referred to in the Annex.

Article 14

Data protection and confidentiality

1. Member States shall take all necessary measures to ensure
that all data, including genetic information, collated within the
scope of this Directive and to which third parties have access,
have been rendered anonymous so that neither donors nor reci-
pients remain identifiable.

2. For that purpose, they shall ensure that:

E

data security measures are in place, as well as safeguards
against any unauthorised data additions, deletions or modi-
fications to donor files or deferral records, and transfer of
information;

{b) procedures are in place to resolve data discrepancies; and

(c) no unauthorised disclosure of information occurs, whilst
guaranteeing the traceability of donations.

3. Member States shall take all necessary measures to ensure
that the identity of the recipient(s) is not disclosed to the donor
or his family and vice versa, without prejudice to legislation in
force in Member States on the conditions for disclosure,
notably in the case of gametes donation.
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Article 15
Selection, evaluation and procurement

1. The activities related to tissue procurement shall be
carried out in such a way as to ensure that donor evaluation
and selection is carried out in accordance with the require-
ments referred to in Article 28(d) and () and that the tissues
and cells are procured, packaged and transported in accordance
with the requirements referred to in Article 28(f).

2. In the case of an autologous donation, the suitability
criteria shall be established in accordance with the requirements
referred to in Article 28(d).

3. The results of the donor evaluation and testing proce-
dures shall be documented and any major anomalies shall be
reported in accordance with the requirements referred to in the
Annex.

4. The competent authority or authorities shall ensure that
all activities related to tissue procurement are carried out in
accordance with the requirements referred to in Article 28(f).

CHAPTER IV

PROVISIONS ON THE QUALITY AND SAFETY OF TISSUES
AND CELLS

Article 16
Quality management

1. Member States shall take all necessary measures to ensure
that each tissue establishment puts in place and updates a
quality system based on the principles of good practice.

2. The Commission shall establish the Community standards
and specifications referred to in Article 28(c) for activities
relating to a quality system.

3. Tissue establishments shall take all necessary measures to
ensure that the quality system includes at least the following
documentation:

— standard operating procedures,

— guidelines,

— training and reference manuals,

— reporting forms,

— donor records,

— information on the final destination of tissues or cells.

4. Tissue establishments shall take all necessary measures to
ensure that this documentation is available for inspection by
the competent authority or authorities.

5.  Tissue establishments shall keep the data necessary to
ensure traceability in accordance with Article 8.

Article 17
Responsible person

1.  Every tissue establishment shall designate a responsible
person who shall at least fulfil the following conditions and
have the following qualifications:

(a) possession of a diploma, certificate or other evidence of
formal qualifications in the field of medical or biological
sciences awarded on completion of a university course of
study or a course recognised as equivalent by the Member
State concerned;

(b) at least two years' practical experience in the relevant fields.

2. The person designated in paragraph 1 shall be responsible
for:

(a) ensuring that human tissues and cells intended for human
applications in the establishment for which that person is
responsible are procured, tested, processed, stored and
distributed in accordance with this Directive and with the
laws in force in the Member State;

(b) providing information to the competent authority or autho-
rities as required in Article 6;

(¢} implementing the requirements of Articles 7, 10, 11, 15,
16 and 18 to 24 within the tissue establishment.

3. Tissue establishments shall inform the competent
authority or authorities of the name of the responsible person
referred to in paragraph 1. Where the responsible person is
permanently or temporarily replaced, the tissue establishment
shall immediately inform the competent authority of the name
of the new responsible person and the date on which the duties
of that person commence.

Article 18
Personnel

Personnel directly involved in activities relating to the procure-
ment, processing, preservation, storage and distribution of
tissues and cells in a tissue establishment shall be qualified to
perform such tasks and shall be provided with the training
referred to in Article 28(c).

Article 19
Tissue and cell reception

1. Tissue establishments shall ensure that all donations of
human tissues and cells are subjected to tests in accordance
with the requirements referred to Article 28(e) and that the
selection and acceptance of tissues and cells comply with the
requirements referred to in Article 28(f).

2. Tissue establishments shall ensure that human tissue and
cells and associated documentation comply with the require-
ments referred to in Article 28(f).
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3. Tissue establishments shall verify and record the fact that
the packaging of human tissue and cells received complies with
the requirements referred to in Article 28(f). All tissues and
cells that do not comply with those provisions shall be
discarded.

4. The acceptance or rejection of received tissues/cells shall
be documented.

5. Tissue establishments shall ensure that human tissues and
cells are correctly identified at all times. Each delivery or batch
of tissues or cells shall be assigned an identifying code, in
accordance with Article 8.

6. Tissue and cells shall be held in quarantine until such
time as the requirements relating to donor testing and informa-
tion have been met in accordance with Article 15.

Article 20
Tissue and cell processing

1. Tissue establishments shall include in their standard oper-
ating procedures all processes that affect quality and safety and
shall ensure that they are carried out under controlled condi-
tions. Tissue establishments shall ensure that the equipment
used, the working environment and process design, validation
and control conditions are in compliance with the requirements
referred to in Article 28(h).

2. Any modifications to the processes used in the prepara-
tion of tissues and cells shall also meet the criteria laid down in

paragraph 1.

3. Tissue establishments shall include in their standard oper-
ating procedures special provisions for the handling of tissues
and cells to be discarded, in order to prevent the contamination
of other tissues or cells, the processing environment or
personnel.

Article 21
Tissue and cell storage conditions

1. Tissue establishments shall ensure that all procedures
associated with the storage of tissues and cells are documented
in the standard operating procedures and that the storage
conditions comply with the requirements referred to in Article
28(h).

2. Tissue establishments shall ensure that all
processes are carried out under controlled conditions.

storage

3. Tissue establishments shall establish and apply procedures
for the control of packaging and storage areas, in order to
prevent any situation arising that might adversely affect the
functioning or integrity of tissues and cells.

4. Processed tissues or cells shall not be distributed until all
the requirements laid down in this Directive have been met.

5. Member States shall ensure that tissue establishments
have agreements and procedures in place to ensure that, in the
event of termination of activities for whatever reason, stored
tissues and cells shall be transferred to other tissue establish-
ment or establishments accredited, designated, authorised or
licensed in accordance with Article 6, without prejudice to
Member States' legislation concerning the disposal of donated
tissues or cells, according to the consent pertaining to them.

Article 22
Labelling, documentation and packaging

Tissue establishments shall ensure that labelling, documentation
and packaging conform to the requirements referred to in
Article 28(f).

Article 23
Distribution

Tissue establishments shall ensure the quality of tissues and
cells during distribution. Distribution conditions shall comply
with the requirements referred to in Article 28(h).

Article 24
Relations between tissue establishments and third parties

1. Tissue establishments shall establish written agreements
with a third party each time an external activity takes place
which influences the quality and safety of tissues and cells
processed in cooperation with a third party, and in particular
in the following circumstances:

(a) where a tissue establishment entrusts one of the stages of
tissue or cell processing to a third party;

(b) where a third party provides goods and services that affect
tissue or cell quality and safety assurance, including their
distribution;

(c) where a tissue establishment provides services to a tissue
establishment which is not accredited;

(d) where a tissue establishment distributes tissue or cells
processed by third parties.

2. Tissue establishments shall evaluate and select third
parties on the basis of their ability to meet the standards laid
down in this Directive.

3. Tissue establishments shall keep a complete list of the
agreements referred to in paragraph 1 that they have estab-
lished with third parties.

4. Agreements between tissue establishments and third
parties shall specify the responsibilities of the third parties and
detailed procedures.

5. Tissue establishments shall provide copies of agreements
with third parties at the request of the competent authority or
authorities.
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CHAPTER V

EXCHANGE OF INFORMATION, REPORTS AND PENALTIES

Article 25
Coding of information

1. Member States shall establish a system for the identifica-
tion of human tissues and cells, in order to ensure the trace-
ability of all human tissues and cells pursuant to Article 8.

2. The Commission, in cooperation with the Member States,
shall design a single European coding system to provide infor-
mation on the main characteristics and properties of tissues
and cells.

Article 26
Reports

1. Member States shall send the Commission, before 7 April
2009 and every three years thereafter, a report on the activities
undertaken in relation to the provisions of this Directive,
including an account of the measures taken in relation to
inspection and control.

2. The Commission shall transmit to the European Parlia-
ment, the Council, the European Economic and Social
Committee and the Committee of the Regions the reports
submitted by the Member States on experience gained in imple-
menting this Directive.

3. Before 7 April 2008 and every three years thereafter, the
Commission shall transmit to the European Parliament, the
Council, the European Economic and Social Committee and the
Committee of the Regions a report on the implementation of
the requirements of this Directive, in particular as regards
inspection and monitoring.

Article 27
Penalties

Member States shall lay down the rules on penalties applicable
to infringements of the national provisions adopted pursuant
to this Directive and shall take all measures necessary to ensure
that they are implemented. The penalties provided for must be
effective, proportionate and dissuasive. Member States shall
notify those provisions to the Commission by 7 April 2006
and shall notify it without delay of any subsequent amend-
ments affecting them.

CHAPTER VI

CONSULTATION OF COMMITTEES

Article 28

Technical requirements and their adaptacion co scientific
and technical progress

The following technical requirements and their adaptation to
scientific and technical progress shall be decided in accordance
with the procedure referred to in Article 29(2):

(a) requirements for the accreditation, designation, authorisa-
tion or licensing of tissue establishments;

(b) requirements for the procurement of human tissues and
cells;

{c) quality system, including training;
(d) selection criteria for the donor of tissues and/or cells;
{e) laboratory tests required for donors;

(f) cell andfor tissue procurement procedures and reception at
the tissue establishment;

(g) requirements for the tissue and cell preparation process;
(h) tissue and cell processing, storage and distribution;

(i) requirements for the direct distribution to the recipient of
specific tissues and cells.

Article 29
Committee
1. The Commission shall be assisted by a Committee.

2. Where reference is made to this paragraph, Articles 5 and
7 of Decision 1999/468/EC shall apply, having regard to the
provisions of Article 8 thereof.

The period referred to in Article 5(6) of Decision 1999/468/EC
shall be set at three months.

3. The Committee shall adopt its Rules of Procedure.

Article 30
Consultation of one or more scientific committees

The Commission may consult the relevant scientific commit-
tee(s) when defining or adapting the technical requirements
referred to in Article 28 to scientific and technical progress.

CHAPTER VII

FINAL PROVISIONS

Article 31
Transposition

1. Member States shall bring into force the laws, regulations
and administrative provisions necessary to comply with this
Directive not later than 7 April 2006. They shall forthwith
inform the Commission thereof.

When Member States adopt these measures they shall contain a
reference to this Directive or shall be accompanied by such
reference on the occasion of their official publication. The
methods of making such reference shall be laid down by the
Member States.

2. Member States may decide for one year after the date laid
down in the first subparagraph of paragraph 1 not to apply the
requirements of this Directive to tissue establishments bound
by national provisions before the entry into force of this Direc-
tive.
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3. Member States shall communicate to the Commission the Article 33
texts of the provisions of national law that they have already ddressees
adopted or which they adopt in the field governed by this Addressees
Directive. This Directive is addressed to the Member States.

Article 32 Done at Strasbourg, 31 March 2004,

Entry into force

A For the European Parliament For the Council
This Directive shall enter into force on the day of its publica- The President The President
tion in the Official Journal of the European Union. P. COX D. ROCHE

ANNEX

INFORMATION TO BE PROVIDED ON THE DONATION OF CELLS AND/OR TISSUES

A. Living donors

1. The person in charge of the donation process shall ensure that the donor has been properly informed of at least
those aspects relating to the donation and procurement process outlined in paragraph 3. Information must be
given prior to the procurement.

[

. The information must be given by a trained person able to transmit it in an appropriate and clear manner, using
terms that are easily understood by the donor.

-

. The information must cover: the purpose and nature of the procurement, its consequences and risks; analytical
tests, if they are performed; recording and protection of donor data, medical confidentiality; therapeutic purpose
and potential benefits and information on the applicable safeguards intended to protect the donor.

4. The donor must be informed that hefshe has the right to receive the confirmed results of the analytical tests,
clearly explained.

w

. Information must be given on the necessity for requiring the applicable mandatory consent, certification and
authorisation in order that the tissue andfor cell procurement can be carried out.

B. Deceased donors

1. All information must be given and all necessary consents and authorisations must be obtained in accordance with
the legislation in force in Member States.

2. The confirmed results of the donor's evaluation must be communicated and clearly explained to the relevant
persons in accordance with the legislation in Member States.
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COMMISSION DIRECTIVE 2006/17/EC

of 8 February 2006

implementing Directive 2004/23/EC of the European Parliament and of the Council as regards
certain technical requirements for the donation, procurement and testing of human tissues and cells

(Text with EEA relevance)

THE COMMISSION OF THE EUROPEAN COMMUNITIES,

Having regard to the Treaty establishing the European
Community, and in particular Article 152(4)(a) thereof,

Having regard to Directive 2004/23/EC of the European
Parliament and of the Council of 31 March 2004 on setting
standards of quality and safety for the donation, procurement,
testing, processing, preservation, storage and distribution of
human tissues and cells (1), and in particular points (b). (d),
(e), (f), and (i) of Article 28 thereof,

‘Whereas:

(1) Directive 2004/23/EC lays down standards of quality and
safety for the donation, procurement and testing of all
human tissues and cells intended for human applications,
and of manufactured products derived from human
tissues and cells intended for human applications, so as
to ensure a high level of human health protection.

(2)  In order to prevent the transmission of diseases by
human tissues and cells for human applications and to
ensure an equivalent level of quality and safety, Directive
2004{23/EC calls for the establishment of specific
technical requirements for each one of the steps in the
human tissue and cell application process.

(3)  The use of tissues and cells for application in the human
body carries a risk of disease transmission and other
potential adverse effects in recipients. That risk can be
reduced by careful donor selection, testing of each
donation and the application of procedures to procure
tissues and cells in accordance with rules and processes
established and updated according to the best available
scientific advice. Therefore, all tissues and cells, including
those used as starting material for the manufacture of
medicinal products, to be used in the Community
should meet the quality and safety requirements laid
down in this Directive.

(4 Reproductive cells have, due to the specific nature of
their application, specific quality and safety characteristics
that are taken into account in this Directive.

(5)  For the donation of reproductive cells between partners
that have an intimate physical relationship, it is justified
to require less stringent biological testing, given that in
this case the risk for the recipient is considered less than
for donation from third parties. In order to minimise the

(') O] L 102, 7.4.2004, p. 48.

risk of cross-contamination, biological testing of the
donor will be necessary only when the donated cells
will be processed, cultured or stored.

(6) This Directive is based on international experience drawn
upon through an extensive consultation, the Council of
Europe’s Guide to safety and quality assurance for organs,
tissues and cells, the European Convention on Human
Rights, the Council of Europe’s Convention for the
Protection of Human Rights and Dignity of the Human
Being with regard to the Application of Biology and
Medicine: Convention on Human Rights and Biomedicine
(Oviedo, 4.1V.1997), with its additional protocols, and
recommendations from the World Health Organisation.
In particular, with regard to further additional biological
testing for donors originating from high-incidence areas
of specific diseases or whose sexual partners or parents
originate from high-incidence areas, Member States will
refer to existing intemnational scientific evidence. The
Directive is consistent with the fundamental principles
set out in the European Charter of Fundamental Rights.

(7} The measures provided for in this Directive are in
accordance with the opinion of the Committee set up
by Directive 2004{23(EC,

HAS ADOPTED THIS DIRECTIVE:

Article 1
Definitions

For the purposes of this Directive, the following definitions
apply:

{a) ‘reproductive cells’ means all tissues and cells intended to be
used for the purpose of assisted reproduction;

(b) ‘partner donation’ means the donation of reproductive cells
between a man and a woman who declare that they have an
intimate physical relationship;

(c) ‘direct use’ means any procedure where cells are donated
and used without any banking;

(d) ‘quality system’ means the organisational structure, defined
responsibilities, procedures, processes, and resources for
implementing quality management and includes all activities
which contribute to quality, directly or indirectly;

Parliament and of Council as Regards Certain

of
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(e) ‘standard operating procedures’ (SOPs) means written
instructions describing the steps in a specific process,
including the materials and methods to be used and the
expected end product;

‘validation” (or ‘qualification’ in the case of equipment or
environments) means establishing documented evidence
that provides a high degree of assurance that a specific
process, SOP, piece of equipment or environment will
consistently produce a product meeting its predetermined
specifications and quality attributes; a process is validated
to evaluate the performance of a system with regard to its
effectiveness based on intended use;

(g) ‘traceability’ means the ability to locate and identify the
tissuefcell during any step from procurement, through
processing, testing and storage, to distribution to the
recipient or disposal, which also implies the ability to
identify the donor and the tissue establishment or the manu-
facturing facility receiving, processing or storing the
tissuefcells, and the ability to identify the recipient(s) at
the medical facility/facilities applying the tissuefcells to the
recipient(s): traceability also covers the ability to locate and
identify all relevant data relating to products and materials
coming into contact with those tissues/cells;

¢

‘procurement  organisation’ means a health care estab-
lishment or a unit of a hospital or another body that
undertakes the procurement of human tissues and cells
and that may not be accredited, designated, authorised or
licensed as a tissue establishment.

Article 2

Requirements for the procurement of human tssues and
cells

1. With the exception of partner donation of reproductive
cells for direct use, Member States shall ensure that the
procurement of human tissues and cells is accredited,
designated, authorised or licensed only when the requirements
in paragraphs 2 to 12 are met.

2. Procurement of human tissues and cells shall be carried
out by persons who have successfully completed a training
programme specified by a clinical team specialising in the
tissues and cells to be procured or a tissue establishment
authorised for procurement.

3. The tissue establishment or procurement organisation
shall have written agreements with the staff or clinical teams
responsible for donor selection, unless they are employed by the
same organisation or establishment, specifying the procedures
to be followed to assure compliance with the selection criteria
for donors set out in Annex L

4. The tissue establishment or procurement organisation
shall have written agreements with the staff or clinical teams
responsible for tissuefcell procurement, unless they are
employed by the same establishment or organisation, specifying
the type(s) of tissues andfor cells andfor test samples to be
procured and the protocols to be followed.

5. There shall be standard operating procedures (SOPs) for
the verification of:

(a) donor identity;

(C

the details of donor or donor family consent or authori-
sation;

(c) the assessment of the selection criteria for donors as detailed
in Article 3;

E

the assessment of the laboratory tests required for donors as
detailed in Article 4.

There shall also be SOPs describing the procedures for
procurement, packaging, labelling and transportation of the
tissues and cells to the point of arrival at the tissue estab-
lishment or, in the case of direct distribution of tissues and
cells, to the clinical team responsible for their application or,
in the case of tissue/cell samples, to the laboratory for testing, in
accordance with Article 5 of this Directive.

6.  Procurement shall take place in appropriate facilities,
following procedures that minimise bacterial or other contam-
ination of procured tissues and cells, in accordance with
Article 5.

7. Procurement materials and equipment shall be managed in
accordance with the standards and specifications laid down in
Annex IV, section 1.3, and with due regard to relevant national
and international regulation, standards and guidelines covering
the sterilisation of medicines and medical devices. Qualified,
sterile instruments and procurement devices shall be used for
tissue and cell procurement.

8. Procurement of tissues and cells from living donors shall
take place in an environment that ensures their health, safety
and privacy.

9. Where appropriate, the stalf and equipment necessary for
body reconstruction of deceased donors shall be provided. Such
reconstruction shall be completed effectively.

10.  The procedures for the procurement of tissues and cells
shall be carried out in accordance with the requirements
specified in Article 5.
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11. A unique identifying code shall be allocated to the donor
and the donated tissues and cells, during procurement or at the
tissue establishment, to ensure proper identification of the
donor and the traceability of all donated material. The coded
data shall be entered in a register maintained for the purpose.

12.  Donor documentation shall be maintained in accordance
with section 1.4 of Annex IV.

Article 3
Selection criteria for donors of tissues and cells

The competent authority or authorities shall ensure that donors
comply with the selection criteria set out in:

(a) Annex I for donors of tissues and cells, except donors of
reproductive cells;

(b) Annex I for donors of reproductive cells.

Article 4
Laboratory tests required for donors

1. The competent authority or authorities shall ensure that:

(a) donors of tissues and cells, except donors of reproductive
cells, undergo the biological tests set out in point 1 of
Annex II;

(b) the tests referred to in point (a) are carried out in

compliance with the general requirements set out in point

2 of Annex IL

2. The competent authority or authorities shall ensure that:

donors of reproductive cells undergo the biological tests set
out in points 1, 2 and 3 of Annex IIT;

=

b

the tests referred to in point (a) above are carried out in
compliance with the general requirements set out in point 4
of Annex IIL

Article 5

Tissue andfor cell donation and procurement procedures
and reception at the tissue establishment

The competent authority or authorities shall ensure that the
tissue andfor cell donation and procurement procedures and
the reception of tissues andfor cells at the tissue establishment
comply with the requirements set out in Annex [V.

Articdle 6

Requirements for direct distribution to the recipient of
specific tissues and cells

The competent authority or authorities may authorise the direct
distribution of specific tissues and cells from where the
procurement is carried out to a health care establishment for
immediate transplantation.

Aticle 7
Transposition

1. Member States shall bring into force the laws, regulations
and administrative provisions necessary to comply with this
Directive by 1 November 2006, at the latest. They shall
forthwith communicate to the Commission the text of those
provisions and a correlation table between those provisions and
this Directive.

When Member States adopt those provisions, they shall contain
a reference to this Directive or be accompanied by such a
reference on the occasion of their official publication. Member
States shall determine how such reference is to be made.

2. Member States shall communicate to the Commission the
text of the main provisions of national law which they adopt in
the field covered by this Directive.

Anticle 8

Entry into force

This Directive shall enter into force on the 20th day following
its publication in the Official Journal of the Furopean Union.

Anticle 9

Addressees

This Directive is addressed to the Member States.

Done at Brussels, 8 February 2006.

For the Commission
Markos KYPRIANOU
Member of the Commission
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ANNEX |

SELECTION CRITERIA FOR DONORS OF TISSUES AND/OR CELLS (EXCEPT DONORS OF REPRODUCTIVE

CELLS) AS REFERRED TO IN ARTICLE 3(a)

Selection criteria for donors are based on an analysis of the risks related to the application of the specific cells/tissues.
Indicators of these risks must be identified by physical examination, review of the medical and behavioural history,
biological testing, post-mortem examination (for deceased donors) and any other appropriate investigation. Unless
justified on the basis of a documented risk assessment approved by the responsible person as defined in Article 17 of
Directive 2004/23/EC, donors must be excluded from donation if any of the following criteria applies:

111

1.1.2.

1.1.3.

1.1.4.

1.1.6.

1.1.7.

1.1.8.

Deceased Donors
General criteria for exclusion

Cause of death unknown, unless autopsy provides information on the cause of death after procurement and none
of the general criteria for exclusion set out in the present section applies.

History of a disease of unknown actiology.

Presence, or previous history, of malignant disease, except for primary basal cell carcinoma, carcinoma in situ of
the uterine cervix, and some primary tumours of the central nervous system that have to be evaluated according
to scientific evidence. Donors with malignant diseases can be evaluated and considered for cornea donation,
except for those with retinoblastoma, haematological neoplasm, and malignant tumours of the anterior segment
of the eye.

Risk of transmission of diseases caused by prions. This risk applies, for example, to:

(a) people diagnosed with Creutzfeldr-Jakob disease, or variant Creurzfeldt-Jacob disease, or having a family
history of non-iatrogenic Creutzfeldt-Jakob disease;

(b) people with a history of rapid progressive dementia or degenerative neurological disease, including those of
unknown origin;

{c) recipients of hormones derived from the human pituitary gland (such as growth hormones) and recipients of
grafts of cornea, sclera and dura mater, and persons that have undergone undocumented neurosurgery (where
dura mater may have been used).

For variant Creutzfeldt-Jakob disease, further precautionary measures may be recommended.

Systemic infection which is not controlled ar the time of donation, including bacterial discases, systemic viral,
fungal or parasitic infections, or significant local infection in the tissues and cells to be donated. Donors with
bacterial septicacmia may be evaluated and considered for eye donation but only where the corneas are to be
stored by organ culture to allow detection of any bacterial contamination of the tissue.

History, clinical evidence, or laboratory evidence of HIV, acute or chronic hepatitis B (except in the case of
persons with a proven immune status), hepatitis C and HTLV /II, transmission risk or evidence of risk factors for
these infections.

History of chronic, systemic autoimmune disease that could have a detrimental effect on the quality of the tissue
to be retrieved.

Indications that test results of donor blood samples will be invalid due to:

{a) the occurrence of haemodilution, according to the specifications in Annex I, section 2, where a pre-trans-
fusion sample is not available; or

(b) trearment with immunosuppressive agents.
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1.1.9.

1.1.10.

L1111

1.1.12

1.1.13.

1.2,
1.2.1.

2.1.
2.1.1.

2.2,
2.2.1.

222,

2.23.

Evidence of any other risk factors for transmissible discases on the basis of a risk assessment, taking into
consideration donor travel and exposure history and local infectious disease prevalence.

Presence on the donor’s body of physical signs implying a risk of transmissible disease(s) as described in Annex
IV, point 1.2.3.

Ingestion of, or exposure to, a substance (such as cyanide, lead, mercury, gold) that may be transmitted to
recipients in a dose that could endanger their health.

Recent history of vaccination with a live attenuated virus where a risk of transmission is considered to exist.

Transplantation with xenografts.

Additional exdusion ariteria for deceased child donors

Any children bom from mothers with HIV infection or that meet any of the exclusion criteria described in
section 1.1 must be excluded as donors until the risk of transmission of infection can be definitely ruled out.

(a) Children aged less than 18 months born from mothers with HIV, hepatitis B, heparitis C or HTLV infection,
or at risk of such infection, and who have been breastfed by their mothers during the previous 12 months,
cannot be considered as donors regardless of the results of the analytical tests.

(b) Children of mothers with HIV, hepatitis B, hepatitis C or HTLV infection, or at risk of such infection, and who
have not been breastfed by their mothers during the previous 12 months and for whom analytical tests,
physical examinations, and reviews of medical records do not provide evidence of HIV, hepatitis B, heparitis C
or HTLV infection, can be accepted as donors.

Living donors
Autologous living donor

If the removed tissues and cells are to be stored or cultured, the same minimum set of biological testing
requirements must apply as for an allogeneic living donor. Positive test results will not necessarily prevent the
tissues or cells or any product derived from them being stored, processed and reimplanted, if appropriate isolated
storage facilities are available to ensure no risk of cross-contamination with other grafts andjor no risk of
contamination with adventitious agents andfor mix-ups.

Allogeneic living donor

Allogeneic living donors must be selected on the basis of their health and medical history, provided on a
questionnaire and through an interview performed by a qualified and trained healthcare professional with the
donor, in compliance with point 2.2.2. This assessment must include relevant factors that may assist in iden-
tifying and screening out persons whose donation could present a health risk to others, such as the possibility of
transmitting diseases or health risks to themselves. For any donation, the collection process must not interfere
with or compromise the health or care of the donor. In the case of cord blood or amniotic membrane donation,
this applies to both mother and baby.

Selection criteria for allogeneic living donors must be established and documented by the tissue establishment
{and the transplanting clinician in the case of direct distribution to the recipient), based on the specific tissue or

cells to be donated, together with the donor’s physical status and medical and behavioural history and the results
of clinical investigations and laboratory tests establishing the donor’s state of health.

The same exclusion criteria must be applied as for deceased donors with the exception of point 1.1.1. Depending
on the tissue or cell to be donated, other specific exclusion criteria may need to be added, such as:

(a) pregnancy (except for donors of umbilical cord blood cells and amniotic membrane and sibling donors of
haematopoietic progenitors);

(b) breastfeeding;

() in the case of haematopoictic progenitor cells, the potential for transmission of inherited conditions.
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ANNEX 1

LABORATORY TESTS REQUIRED FOR DONORS (EXCEPT DONORS OF REPRODUCTIVE CELLS) AS

22.

23.

REFERRED TO IN ARTICLE 4(1)

Biological tests required for donors

. The following biological tests must be performed for all donors as a minimum requirement:

HIV 1 and 2 Anti-HIV-1,2
Hepatitis B HBsAg

Anti HBc
Hepatitis C Anti-HCV-Ab
Syphilis See 1.4 (below)

. HTLV-I antibody testing must be performed for donors living in, or originating from, high-incidence areas or with

sexual partners originating from those areas or where the donor's parents originate from those areas.

. When anti-HBc is positive and HBsAg is negative, further investigations are necessary with a risk assessment to

determine eligibility for clinical use.

. A validated testing algorithm must be applied to exclude the presence of active infection with Treponema pallidum. A

non-reactive test, specific or non-specific, can allow tissues and cells to be released. When a non-specific test is
performed, a reactive result will not prevent procurement or release if a specific Treponema confirmatory test is
non-reactive. A donor whose specimen tests reactive on a Treponema-specific test will require a thorough risk
assessment to determine eligibility for clinical use.

. In certain circumstances, additional testing may be required depending on the donor’s history and the characteristics

of the tissue or cells donated fe.g. RhD, HLA, malaria, CMV, toxoplasma, EBV, Trypanosoma cuzi).

. For autologous donors, Annex I, point 2.1.1, applies.

General requirements to be met for determining biological markers

. The tests must be carried out by a qualified laboratory, authorised as a testing centre by the competent authority in

the Member State, using EC-marked testing kits where appropriate. The type of test used must be validated for the
purpose in accordance with current scientific knowledge.

The biological tests will be carried out on the donor’s serum or plasma; they must not be performed on other fluids
or secretions such as the aqueous or vitreous humour unless specifically justified clinically using a validated test for
such a fluid.

When potential donors have lost blood and have recently received donated blood, blood components, colloids or
crystalloids, blood testing may not be valid due to haemodilution of the sample. An algorithm must be applied to
assess the degree of haemodilution in the following circumstances:

(a) ante-mortem blood sampling: if blood, blood components andjor colloids were infused in the 48 hours
preceding blood sampling or if crystalloids were infused in the hour preceding blood sampling;

(b) post-mortem blood sampling: if blood, blood components andfor colloids were infused in the 48 hours
preceding death or if crystalloids were infused in the hour preceding death.

Tissue establishments may accept tissues and cells from donors with plasma dilution of more than 50 % only if the
testing procedures used are validated for such plasma or if a pre-transfusion sample is available.
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2.4,

2.6.

2.7.

2.8

In the case of a deceased donor, blood samples must have been obtained just prior to death or, if not possible, the
time of sampling must be as soon as possible after death and in any case within 24 hours after death.

. (a) In the case of living donors (except allogeneic bone marrow stem-cell and peripheral blood stem-cell donors, for

practical reasons), blood samples must be obtained at the time of donation or, if not possible, within seven days
post donation (this is the ‘donation sample’).

(b) Where tissues and cells of allogeneic living donors can be stored for long periods, repeat sampling and testing is
required after an interval of 180 days. In these circumstances of repeat testing, the donation sample can be taken
up to 30 days prior to and 7 days post donation.

{c) Where tissues and cells of allogencic living donors cannot be stored for long periods and repeat sampling is
therefore not possible, point 2(5)(a) above applies.

If in a living donor (except bone marrow stem-cell and peripheral blood stem-cell donors) the ‘donation sample’, as
defined in point 2(5)(a) above, is additionally tested by the nucleic acid amplification technique (NAT) for HIV, HBV
and HCV, testing of a repeat blood sample is not required. Retesting is also not required if the processing includes
an inactivation step that has been validated for the viruses concerned.

In the case of bone marrow and peripheral blood stem-cell collection, blood samples must be taken for resting
within 30 days prior to donation.

In the case of neonatal donors, the biological tests may be carried out on the donor's mother to avoid medically
unnecessary procedures upon the infant.
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ANNEX 111

SELECTION CRITERIA AND LABORATORY TESTS REQUIRED FOR DONORS OF REPRODUCTIVE CELLS

2

—

2.

o

2.

W

24,

26.

3.

—

3.2

33.

AS REFERRED TO IN ARTICLE 3(b) AND ARTICLE 4(2)
Partner domnation for direct use

Donor selection criteria and laboratory testing do not need to be applied in the case of partner donation of
reproductive cells for direct use.

Partner donation (not direct use)

Reproductive cells that are processed andfor stored and reproductive cells that will result in the cryopreservation of
embryos must meet the following criteria:

. the clinician responsible for the donor must determine and document, based on the patient's medical history and

therapeutic indications, the justification for the donation and its safety for the recipient and any child(ren) that might
result;

. the following biological tests must be carried out to assess the risk of cross-contamination:

HIV 1 and 2 Anti-HIV-1,2

Heparitis B HBsAg
Anti-HBc

Hepatitis C Anti-HCV-Ab

In case of sperm processed for intrauterine insemination and not to be stored, if the tissue establishment can
demonstrate that the risk of cross contamination and staff exposure has been addressed through the use of validated
processes, biological testing may not be required;

. where HIV 1 and 2, hepatitis B or hepatitis C test results are positive or unavailable, or where the donor is known to

be a source of infection risk, a system of separate storage must be devised;

HTLV-I antibody testing must be performed for donors living in or originating from high-incidence areas or with
sexual partners originating from those areas or where the donor's parents originate from those areas;

5. in certain circumstances, additional testing may be required depending on the donor's travel and exposure history

and the characteristics of the tissue or cells donated {eg. Rh D, malaria, CMV, T. cruzi);

positive results will not necessarily prevent partner donation in accordance with national rules.

Donations other than by partners

The use of reproductive cells other than for partner donation must meet the following criteria:

. donors must be selected on the basis of their age, health and medical history, provided on a questionnaire and

through a personal interview performed by a qualified and trained healthcare professional. This assessment must
include relevant factors that may assist in identifying and screening out persons whose donation could present a
health risk to others, such as the possibility of transmitting diseases (such as sexually transmitted infections), or
health risks to themselves {e.g. superovulation, sedation or the risks associated with the egg collection procedure or
the psychological consequences of being a donor);

the donors must be negative for HIV 1 and 2, HCV, HBV and syphilis on a serum or plasma sample, tested in
accordance with Annex II, point 1.1, and sperm donors must additionally be negative for chlamydia on a urine
sample tested by the nucleic acid amplification technique (NAT);

HTLV-I antibody testing must be performed for donors living in or originating from high-incidence areas or with
sexual partners originating from those areas or where the donor’s parents originate from those areas;
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3.4, in certain circumstances, additional testing may be required depending on the donor’s history and the characteristics
of the tissue or cells donated {eg. RhD, malaria, CMV, T. cruzi).

3.5. for autologous donors, Annex I, point 2.1.1 applies;

3.6. genetic screening for autosomal recessive genes known to be prevalent, according to intemational scientific evidence,
in the donor’s ethnic background and an assessment of the risk of transmission of inherited conditions known to be
present in the family must be carried out, after consent is obtained. Complete information must be provided, in
accordance with the requirements in force in Member States. Complete information on the associated risk and on
the measures undertaken for its mitigation must be communicated and clearly explained to the recipient.

4. General requirements to be met for determining biological markers

4.1. The tests must be carried out in accordance with Annex II, points 2.1 and 2.2.
4.2, Blood samples must be obtained at the time of donation.

4.3. Sperm donations other than by partners will be quarantined for a minimum of 180 days, after which repeat testing
is required. If the blood donation sample is additionally tested by the nucleic acid amplification technique (NAT) for
HIV, HBV and HCV, testing of a repeat blood sample is not required. Retesting is also not required if the processing
includes an inactivation step that has been validated for the viruses concerned.
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ANNEX IV

CELL AND/OR TISSUE DONATION AND PROCUREMENT PROCEDURES AND RECEPTION AT THE TISSUE
ESTABLISHMENT AS REFERRED TO IN ARTICLE 5

1. Donation and procurement procedures

1.1.  Consent and donor identification

1.1.1.  Before the procurement of tissues and cells proceeds, an authorised person must confirm and record:

(a) that consent for the procurement has been obtained in accordance with Article 13 of Directive 2004/23/EC;
and

(b) how and by whom the donor has been reliably identified.

1.1.2. In the case of living donors, the health professional responsible for obtaining the health history must ensure that
the donor has:

(a) understood the information provided;
(b) had an opportunity to ask questions and been provided with satisfactory responses;

(c) confirmed that all the information provided is true to the best of hisfher knowledge.

1.2, Donor evaluation (this section does not apply to partner donation of reproductive cells or to autologous donors)

1.2.1.  An authorised person must collect and record the donor's relevant medical and behavioural information
according ro the requirements described in section 1.4.

1.2.2. In order to acquire the appropriate informarion, different relevant sources must be used, including at least an
interview with the donor, for living donors, and the following when appropriate:

(a) the medical records of the donor;

(b) an interview with a person who knew the donor well, for deceased donors;
() an interview with the treating physician;

(d) an interview with the general practitioner;

(e) the autopsy report.

1.2.3. In addition, in the case of a deceased donor, and in the case of a living donor when justified, a physical
examination of the body must be performed to detect any signs that may be sufficient in themselves to
exclude the donor or which must be assessed in the light of the donor's medical and personal history.

1.2.4. The complete donor records must be reviewed and assessed for suitability and signed by a qualified health
professional.
1.3.  Procurement procedures for tissues and cells

1.3.1.  The procurement procedures must be appropriate for the type of donor and the type of tissue/cells donated.
There must be procedures in place to protect the safety of the living donor.

1.3.2.  The procurement procedures must protect those properties of the tissuefcells that are required for their ultimate
clinical use, and at the same time minimise the risk of microbiological contamination during the process,
particularly when tissues and cells cannot subsequently be sterilised.

1.3.3.  For deceased donation, the area of access must be restricted. A local sterile field using sterile drapes must be used.
Staff conducting procurement must be clothed appropriately for the type of procurement. Usually, this will
extend to being scrubbed, gowned in sterile clothing and wearing sterile gloves, face shields and protective masks.
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1.3.6.

1.3.7.

1.3.8.

1.3.9.

1.3.10.

1.4.2.

In the case of a deceased donor, the place of procurement must be recorded and the time interval from death to
procurement must be specified so as to ensure that the required biological andfor physical properties of the
tissues/cells are retained.

Once the tissues and cells have been retrieved from a deceased donor body, it must be reconstructed so that it is
as similar as possible to its original anatomical appearance.

Any adverse event occurring during procurement that has or may have resulted in harm to a living donor and the
outcome of any investigation to determine the cause must be recorded and reviewed.

Policies and procedures must be in place to minimise the risk of tissue or cell contamination by staff who might
be infected with transmissible diseases.

Sterile instruments and devices must be used for tissue and cell procurement. Instruments or devices must be of
good quality, validated or specifically certified and regularly maintained for the procurement of tissues and cells.

When reusable instruments must be used. a validated cleaning and sterilisation procedure for removal of
infectious agents has to be in place.

Wherever possible, only CE marked medical devices must be used and all concemed staff must have received
appropriate training on the use of such devices.

Donor documentation

For each donor, there must be a record containing:

{a) the donor identification (first name, family name and date of birth — if a mother and child are involved in
the donation, both the name and date of birth of the mother and the name, if known, and date of birth of the
child);

(b) age, sex. medical and behavioural history (the information collected must be sufficient to allow application of
the exclusion criteria, where required);

{c) outcome of body examination, where applicable;

{d) haemodilution formula, where applicable;

{e) the consent/authorisation form, where applicable;

{f) clinical data, laboratory test results, and the results of other tests carried out;

(@) if an autopsy was performed, the results must be included in the record (for tissues and cells that cannot be
stored for extended periods, a preliminary verbal report of the autopsy must be recorded);

{h) for haematopoietic progenitor cell donors, the donor's suitability for the chosen recipient must be docu-
mented. For unrelated donations, when the organisation responsible for procurement has limited access to
recipient data, the transplanting organisation must be provided with donor data relevant for confirming

suitability.

The organisation performing the procurement must produce a procurement report, which is passed on to the
tissue establishment. This report must contain at least:

(a) the identification, name and address of the tissue establishment to receive the cells/tissues;

(b) donor identification data (including how and by whom the donor was identified);

{c) description and identification of procured tissues and cells (including samples for testing);

{d) identification of the person who is responsible for the procurement session, including signing:

{e) date, time (where relevant, start and end) and location of procurement and procedure (SOP) used, including
any incidents that occurred; where relevant, environmental conditions at the procurement facility (description
of the physical area where procurement took place);
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14.3.

14.4.

1.6

1.7.

() for deceased donors, conditions under which the cadaver is kept: refrigerated (or not), time of start and end of
refrigeration;

{g) IDbarch numbers of reagents and transport solutions used.

The report must also contain the date and time of death where possible.

Where sperm is procured at home, the procurement report must state this and must contain only:
(a) the name and address of the tissue establishment to receive the cells/tissues;

(b) the donor identification.

The date and time of procurement may be included, where possible.

All the records must be clear and readable, protected from unauthorised amendment and retained and readily
retrieved in this condition throughout their specified retention period in compliance with data protection
legislation.

Donor records required for full traceability must be kept for a minimum of 30 years after clinical use, or the
expiry date, in an appropriate archive acceptable to the competent authority.
Packaging

Following procurement, all recovered tissues and cells must be packaged in a manner which minimises the risk of
contamination and must be stored at temperatures thar preserve the required characteristics and biological
function of the cells/tissues. The packaging must also prevent contamination of those responsible for
packaging and transportation of the tissues and cells.

The packaged cells/tissues must be shipped in a container which is suitable for the transport of biological
materials and which maintains the safety and quality of the contained tissue or cells.

Any accompanying tissue or blood samples for testing must be accurately labelled to ensure identification with

the donor, and must include a record of the time and place the specimen was taken.

Labelling of the procured tissues/cells

At the time of procurement, every package containing tissues and cells must be labelled. The primary tissue/cell
container must indicate the donation identification or code and the type of tissues and cells. Where the size of
the package permits, the following information must also be provided:

{a) date (and time where possible) of donation;

(b) hazard warnings;

{c) nature of any additives (if used);

{d) in the case of autologous donations, the label must state ‘for autologous use only’;

{e) in the case of directed donations, the label must identify the intended recipient.

If any of the information under points {a) to (e} above cannot be included on the primary package label, it must

be provided on a separate sheet accompanying the primary package.

Labelling of the shipping container

When tissues/cells are shipped by an intermediary, every shipping container must be labelled ar least with:
{a) TISSUES AND CELLS and HANDLE WITH CARE;

(b} the identification of the establishment from which the package is being transported (address and phone
number) and a contact person in the event of problems;

(c) the identification of the tissue establishment of destination {address and phone number) and the person to be
contacted to take delivery of the container;

180



L 38/52

Official Journal of the European Union

9.2.2006

2.1.

2.2,

2.3,

2.4,

(d) the date and time of the start of transportation;
{e) specifications concerning conditions of transport relevant to the quality and safety of the tissues and cells;
{f) in the case of all cellular products, the following indication: DO NOT IRRADIATE;

(2) when a product is known to be positive for a relevant infectious disease marker, the following indication:
BIOLOGICAL HAZARD:;

(h) in the case of autologous donors, the following indication: ‘FOR AUTOLOGOUS USE ONLY';

() specifications concerning storage conditions (such as DO NOT FREEZE).

Reception of the tissuefcells at the tissue establishment

When the retrieved tissuesfcells arrive at the tissue establishment, there must be documented verification that the
consignment, including the transport conditions, packaging, labelling and associated documentation and samples,
meet the requirements of this Annex and the specifications of the recciving establishment.

Each establishment must ensure that the tissue and cells received are quarantined until they, along with the
associated documentation, have been inspected or otherwise verified as conforming to requirements. The review
of relevant donorfprocurement information and thus acceptance of the donation needs to be carried out by
specified fauthorised persons.

Each tissue establishment must have a documented policy and specifications against which each consignment of
tissues and cells, including samples, are verified. These must include the technical requirements and other criteria
considered by the tissue establishment to be essential for the maintenance of acceprable quality. The tissue
establishment must have documented procedures for the management and segregation of non-conforming
consignments, or those with incomplete test results, to ensure that there is no risk of contamination of other
tissues and cells being processed, preserved or stored.

The data that must be registered at the tissue establishment {except for donors of reproductive cells intended for
partner donation) include:

{a) consent/authorisation; including the purpose(s) for which the tissues and cells may be used (i.e. therapeutic or
research, or both therapeutic use and research) and any specific instructions for disposal if the tissue or cells

are not used for the purpose for which consent was obtained;

(b) all required records relating to the procurement and the taking of the donor history, as described in the donor
documentation section;

(c) results of physical examination, of laboratory tests and of other tests (such as the autopsy report, if used in
accordance with point 1.2.2);

(d) for allogencic donors, a properly documented review of the complete donor evaluation against the selection
criteria by an authorised and trained person;

{¢) in the case of cell cultures intended for autologous use, documentation of the possibility of medicinal allergies
{such as to antibiotics) of the recipient.

In the case of reproductive cells intended for partner donation, the data to be registered at the tissue estab-
lishment include:

{a) consent; including the purpose(s) for which the tissues and cells may be used (such as reproductive only
andfor for research) and any specific instructions for disposal if the tissue or cells are not used for the purpose

for which consent was obtained;

{b) donor identification and characteristics: type of donor, age, sex, presence of risk factors and, in the case of a
deceased donor, the cause of death;

(c) partner identification;
{d) place of procurement;

(¢) tissues and cells obtained and relevant characteristics.
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