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BOLUM 1 AMAC, KAPSAM, DAYANAK VE TANIMLAR

1.1.Amac¢

Bu kilavuzun amaci; tibbi cihaz, aktif implante edilebilir tibbi cihaz ve in vitro tibbi tanm
cihazlarinin insan saghigina zarar vermeyecek sekilde gilivenli ve kaliteli bir bigimde
iiretilmesini saglamak iizere tibbi cihaz iiretim yerlerinde uygulanacak Iyi Uretim
Uygulamalarina ait usul ve esaslarla iiretim yeri denetimlerine iliskin standartlari

diizenlemektir.

1.2. Kapsam

Bu kilavuz; 4703 Sayili Uriinlere Iliskin Teknik Mevzuatin Hazirlanmasi ve Uygulanmasina
Dair Kanunda belirtilen bir iriinii tireten, imal eden, 1slah eden veya flriine adini, ticari
markasini veya ayirt edici isaretini koymak suretiyle kendini tiretici olarak tanitan ger¢ek veya

tiizel kisiler ile denetimle gorevli personel igin hazirlanmistir.

1.3.Dayanak

Bu kilavuz; 11/10/2011 tarihli ve 663 sayili Saglik Bakanligi ve Bagli Kuruluslarinin Tegkilat
ve Gorevleri Hakkinda Kanun Hilkkmiinde Kararnamenin 27 nci Maddesine, 25/06/2007 tarih
ve 26563 sayili Resmi Gazetede yayimlanarak yiirtirliige giren Saglik Bakanliginca Yapilacak
Piyasa Go6zetimi ve Denetimin Usul ve Esaslart Hakkinda Yonetmelik’in Piyasa Gozetimi ve
Denetimine Iliskin Genel Esaslar baslikli 6’mc1 Maddesine ve Tiirkiye Ila¢c ve Tibbi Cihaz

Kurumu Uriin Denetmenligi Y&netmeligi’nin 6’inc1 Maddesine dayanilarak hazirlanmistir.

1.4. Tamimlar

1.4.1.Aksesuar: Kendi basina tibbi cihaz sayilmayan ancak tibbi cihazin amacina uygun bir
sekilde kullanilmasini temin etmek i¢in bu cihaz ile birlikte kullanilmak {izere imal edilen
pargay1 veya pargalarti,

1.4.2.Bilesen: Bir tibbi cihaz, viicuda yerlestirilebilir aktif tibbi cihaz ve in vitro tibbi tani
cihazinin tretiminde kullanilan ve bitmis iiriiniin pargasi olarak igermesi amaglanan ham

madde, madde, parga, kisim, yazilim, donanim, ambalaj, etiket veya kullanim kilavuzunu,
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1.4.3.Bitmis Uriin: Kullanim i¢in uygun ambalajlanmis ve etiketlenmis tibbi cihaz, viicuda
yerlestirilebilir aktif tibbi cihazi veya in vitro tibbi tani cihazi ya da aksesuart,

14.4.Cihaz Ana Kaydi: Bitmis {riin elde etmek igin spesifikasyonlari, talimatlari ve
prosediirlerle beraber, kurulum, servis ve bakimi i¢ceren dokiimanlarin biitiiniint,

1.4.5.Cihaz Ge¢misi Kaydi: Bitmis iiriine dair iiretim ge¢misini igeren kayitlarin biitiiniini,

1.4.6.Hasar: Bir kisinin sagliginin fiziksel bozulmaya veya yaralanmaya ugramasi, ya da g¢evre
ve esyanin ugradig zarart,

1.4.7.Kalibrasyon: Belirli kosullarda, bir 6lglim aleti veya 6lglim sisteminin gosterdigi ya da
maddi bir dlgiitle temsil edilen degerlerle, bir referans standardin buna karsilik gelen bilinen
degerleri arasindaki iligkiyi ortaya koyan bir dizi iglemi,

1.4.8.Kalifikasyon: Bir ekipmanin dogru olarak ¢alistigin1 ve beklenen sonuglar1 gergekten
iirettigini kanitlanma islemini,

1.4.9.Kalite: Bir tibbi cihaz, viicuda yerlestirilebilir aktif tibbi cihaz ya da in vitro tibbi tani
cihazinin giivenlik ve performansini da iceren kullanima uygunluk gereklerini karsilamasini
saglayan husus ve karakteristiklerin tiimiindi,

1.4.10.Kalite Kontrolii: Bir bitmis {riiniin ve {retimin tiim asamalarinda kullanilan
materyallerin kalitelerinin yeterli olduguna karar verilmesini saglayan numune alma, test etme,
organizasyon, dokiimantasyon ve serbest birakma prosediirlerini kapsayan faaliyetleri,

1.4.11 Kalite Politikasi: Bir firmanin, yonetim kadrosu tarafindan belirlenen kaliteye iliskin
tiim amaglar1 ve kilavuzlari,

1.4.12 Kalite Sistemi: Kalite yonetimi i¢in gerekli organizasyon yapisi, sorumluluklar,
prosediirler, spesifikasyonlar, prosesler ve kaynaklari,

1.4.13.Kayit: Kalite sistemi standartlarina ve prosediirlere uygunluguna iliskin veri, bulgu,
spesifik kanit ya da sonugclari iceren fiziksel ve elektronik dokiimanlari,

1.4.14.Lot(parti) veya Seri: Temel 6zelligi homojenlik olan, iriiniin ya da sterilizasyon
dongiisiinlin miktarini,

1.4.15.0lusturmak: Tanimlamayi, dokiimante etmeyi ve uygulamayzi,
1.4.16.Risk: Ortaya ¢ikma olasilig1 ve hasarin siddeti arasindaki kombinasyonu,

1.4.17 Risk Yonetimi: Bitmis bir iirin ya da prosesle ilgili risklerin analiz edilmesini,
degerlendirilmesini, kontrol ve gézlemlenmesini saglayan sistematik prosediir ve politikayi,

1.4.18.Sanitizasyon: Belirli bir ylizeydeki istenmeyen mikroorganizmalarin sayisinin belirli
seviyeye indirilmesi iglemini,

Denetim Hizmetleri Baskan Yardimcilig
Tibbi Cihaz Denetim Dairesi ver.001
Tibbi Cihaz Uretim Yerleri Denetimi Birimi



TURKIYE iLAC VE TIBBi CIHAZ KURUMU TIBBi CIHAZ iYi IMALAT UYGULAMALARI
KILAVUZU

1.4.19.Seri/lot(parti) numarasi: Bitmis triiniin satin alma, tiretim, ambalajlama, etiketleme
ve dagitimma dair tim gecmis verilerine ulagsmayi garanti eden farkli harfleri ve/veya
numaralar: ve/veya her ikisini,

1.4.20.Servis: Bitmis {iriiniin belirlenen baslangig spesifikasyonlarina donebilmesi i¢in gerekli
bakim ya da tamiri,

1.4.21.Spesifikasyon: Uriiniin, bilesenlerinin, iiretim aktivitelerinin, hizmet ve servisin, kalite
sistemi ya da diger aktivitelerin uymak zorunda oldugu gerekleri,

1.4.22.Sterilizasyon: Bir iiriinii, canli mikroorganizmalardan arinmis hale getirmek i¢in gegerli
kilinmus siireci,

1.4.23.Steril Bitmis Uriin: Canli mikroorganizmalardan arindirilmis olan bitmis iiriinii,

1.4.24.Sikayet: Uriiniin kalitesine, dayaniklihgina, giivenligine, etkinligine ve/veya
performansina dair ret gerekgesinin yazili, sozlii ya da elektronik iletisim yollarindan herhangi
biriyle tanimlanmasini,

1.4.25. Tasarim Ciktis1: Tasarimin her bir fazinda yliriitiilen isin ve tasarimin nihai sonucunu,

1.4.26.Tasarim Ge¢misi Kaydi: Bitmis tirline dair tiim tasarim ge¢gmisini igeren dokiimanlarin
biitiiniindi,

1.4.27.Tasarim Girdisi: Bir tibbi cihaz, viicuda yerlestirilebilir aktif tibbi cihaz veya in vitro
tibbi tan1 cihazinin diger gerekleri yaninda, tasarimina temel olusturacak fiziksel niteliklerin,
kullanim amaci, performans, uyumluluk, giivenlik, etkinlik, ergonomi, kullanilabilirlik, bir
onceki tasarim bilgileri ve risk yonetimi sonuglarinin tanimlanmasini,

1.4.28.Tasarimin Gozden Gegirmesi: Tasarim gelistirme asamasinda, olusturulmus hedef ve
planlara uygunlugu saglamak adina belgelenmis sistematik incelemeyi,

1.4.29.Tehlike: Potansiyel zarar kaynagini,
1.4.30.Uygunsuzluk: Onceden tanimlanmis gereklere uymayan iiriin veya prosesi,

1.4.31.Uretici: Bir tibbi cihazi tasarlayan, iireten, birlestiren ya da bitmis bir iiriinii proses eden,
sterilizasyon, ambalajlama, etiketleme gibi islemleri de icra eden gercek veya tiizel kisiyi,

1.4.32.Uretim: Belirli bir iiriiniin, bilesenlerinden baslayarak islenmesi ve ambalajlanarak
bitmis bir iiriin elde edilene kadar uygulanan tiim operasyonlari,

1.4.33.Uriin: Tibbi Cihaz Y&netmeliginde tanimlana tibbi cihaz ve aksesuar ile Viicut Disinda
Kullanilan Tibbi Tani Cihazlar1 Y6netmeliginde tanimlanan in vitro tibbi tani cihazi ile viicuda
yerlestirilebilir aktif tibbi cihazlar ile aksesuarlari,

1.4.34.Validasyon: Belirli bir amag i¢in tanimlanan gereklerin siirekli olarak beklenen sonuca
gotlirdiigiiniin  analiz ve nesnel verilerle kanitlanmasini, tasarim ig¢in ise iriin
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spesifikasyonlarinin kullanicinin ihtiyaglarini ve hedeflenen kullanim amacini karsiladiginin
nesnel kanitlarla olusturulmasini ve dokiimante edilmesini;

1.4.35.Verifikasyon: Analiz ve nesnel kamtlarin sunulmasiyla belirlenen gereklerin
karsilandiginin onaylanmasini ve olusturulmus spesifikasyonlara uygunlugunun belirlenmesi
icin herhangi bir islemin sonuglarinin incelenmesi proseslerini,

1.4.36.Yeniden Isleme: Bir bilesenin, yar1 iiriiniin ya da bitmis iiriiniin cihaz ana kaydinda
tanimlanmis spesifikasyonlarini karsilamasi igin; bilesene, yar iiriine ya da bitmis iiriine dair
tespit edilen uygunsuzlugun giderilmesi amaciyla yapilan kismi ya da toplam {iretim
operasyonunu,

1.4.37.Yonetim Kadrosu: Firmanin kaynak saglama sorumlulugunda olan, kalite sistemini
kurma ve degistirme yetkisine sahip iist yonetimi ifade eder.

BOLUM 2 KALITE YONETIM SiSTEMi GEREKLERI

2.1. Genel Hiikiimler

2.1.1. Her iretici, tiretmis oldugu tirtinlerin bu kilavuzun gereklerine uygun oldugunu
gostermek; tirliniin giivenli, etkili ve kullanim amacina uygun olarak tiretildigini
garanti altina almak icin bir kalite sistemi olusturmali ve bunu siirdiirmelidir.

2.1.2. Her iiretici, bu kilavuzun gereklerini saglamak i¢in kalite sistemine uygun
olarak prosediirler ve talimatlar hazirlamalidir.

2.2. Yonetimin Sorumlulugu

2.2.1. Kalite Politikasi: Ust yonetim, kendi kalite yonetim politikasini olusturmal,
Olciilebilir hedefler koymal1 ve organizasyonun tiim seviyelerinde bu politikay1
uygulamalidir. Kalite politikasinin, kalite el kitabinda agiklandigindan ve iiriin
kalitesini etkileyen veya etkileyebilecek calisanlar tarafindan anlasildigindan
emin olunmalidir. Kalite politikas1 anlasilabilir olmalidir.

2.2.2. Organizasyon: Her fiiretici, tirtinlerin bu kilavuzun gereklerine uygun olarak
tiretildigini garanti etmek icin organizasyon semasinda temsil edilen yeterli
personelle uygun organizasyon yapisini olusturmali, siirdiirmeli ve bunu
organizasyon semasinda belirtmelidir.

2.2.3. Sorumluluk ve Yetki: Her iiretici, bu kilavuzun her boliimiinde kaliteyle ilgili

yonetim, performans ve kontrol islerini yiiriiten tiim personelin sorumluluklarini,
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yetki ve karsilikli iliskilerini gérevlerini uygun bir sekilde yerine getirebilmeleri
icin yeterli serbestlikle birlikte belirlemelidir.

2.2.4. Dogrulama Faaliyetleri i¢in Kaynak ve Personel: Uretici dogrulama
faaliyetlerini gergeklestirmek igin egitimli personeli belirlemeli ve uygun
kaynaklar1 saglamalidir.

2.2.5. Yonetim Temsilcisi: Her organizasyonun {ist yonetimi, diger fonksiyonlarina
bakilmaksizin, bu kilavuz ile uyumlu bir kalite sisteminin kurulup
stirdiiriildiigiinii garanti edecek yetkiye sahip, kalite sisteminin performansini tist
yonetime raporlayacak ve Kalite sistemi gelismeleri hakkinda bilgi saglayacak
kisiyi belirlemeli ve belgelemelidir.

2.2.6. Yonetimin Gozden Gegirmesi: Her organizasyonun {ist yonetimi, kalite
sisteminin etkinligini ve uygunlugunu, bu kilavuzun gereklerini karsiladigini ve
kurulan kalite politikas1 ile uyumlu oldugunu belirli araliklarla gézden
gecirmelidir. YoOnetimin gozden gegirmesi, olusturulan gozden gegirme
prosediirlerine uygun olmali ve sonuglar belgelenmelidir. Denetim sonuglari,
pazar sonrasi bilgiler, siirecin isletilebilirligi, tirliniin uygunlugu, diizeltici ve
Onleyici faaliyetlerin durumu, kalite sistemini veya iriin uygunlugunu
etkileyebilecek degisiklikler, yasal gereklilikler ve diger bilgiler ydnetim

degerlendirmesi i¢in girdi olarak dikkate alinmalidir.

2.3. Personel

2.3.1. Genel Talimatlar: Her tiretici bu kilavuzda 6ngdriilen tiim faaliyetlerin diizgiin
yerine getirilmesini saglamak amaciyla yiiriitiilecek siirece uygun bilgi,
uzmanhk ve egitime sahip yeterli sayida personele sahip olmalidir.
Organizasyonun her bir boliimiinde ¢alisacak kisilerin yetki ve sorumluluklari
belgelenmelidir.

2.3.2. Egitim: Her {iretici, tiim personelin gorevlerini yapabilmeleri i¢in egitimlerini
saglamalidir. Egitim, nitelikli kisiler tarafindan olusturulan prosediirlere ve
gorevlerine uygun olarak yapilmalidir. Personelin egitimleri belgelenmelidir.

2.3.3. Damigsman: Her iiretici; tasarim, satin alma, iiretim, ambalajlama, etiketleme,
sterilizasyon, depolama, sevkiyat, kurulum veya tiriinlerin bakimi i¢in kullanilan
yontem veya kontrollerinde calisanlara rehberlik etmek i¢in danigsmanin bilgi,
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egitim ve uzmanlik yoniinden yeterli nitelikte oldugunu garanti etmeli ve
antlasma bu kilavuzun gereklerini saglayan satin alma prosediirlerine uygun

olarak yuriitilmelidir.

2.4. Risk Yonetimi

2.4.1. Her iiretici, tibbi cihaz, viicuda yerlestirilebilir aktif tibbi cihaz veya in vitro tibbi
tan1 cihaz1 ile alakali tehlikeleri tanimlamak, riskleri tahmin etmek,
degerlendirmek, kontrol etmek ve olusturulan kontrollerin etkinligini
degerlendirmek icin, lriiniin fikir asamasindan hizmetten kaldirilincaya kadar
tiim yagam dongiisiinii de iceren siirekliligi saglanmis risk yonetimi programini
olusturmali ve silirdiirmelidir. Bu program; analiz, degerlendirme, denetim ve
risk takibi unsurlarini i¢ermelidir. Risk yonetimi EN ISO 14971:2012 Tibbi
Cihazlara Risk Yo6netimin Uygulanmasi standardi dogrultusunda yiiriitiilmelidir.

2.4.2. Ust yonetim risk kabul kriterlerini belirlemek, risk yonetiminin etkinligini ve
yeterliligini kontrol ve garanti etmek amaciyla risk yonetimine dair eylemleri

periyodik olarak gézden gegiren sorumlu personeli belirlemelidir.

2.5. Satin Alma Kontrolleri

2.5.1. Her iretici, uglinci sahislar tarafindan dretilen, islenen, etiketlenen,
ambalajlanan, sterilize edilen veya onlarin sartname ile uyumlu sézlesmeleri
altinda depolanan bilesenlerin ve bitmis iriinlerin 6nceden belirlenen
spesifikasyonlarla uyumlu olarak sagladigini garanti etmek amaciyla prosediirler
olusturmali ve siirdiirmelidir.

2.5.2. Uriin ve Hizmet Tedarikgilerinin Degerlendirilmesi: Her iiretici, bitmis {iriiniin
kalitesi tizerindeki etkisine gore, kalite gereklerini de igeren gerekleri
karsilayacak tedarikgilerin belirlenme Kriterlerini tanimlamak amaciyla
prosediirler olusturmali ve stirdiirmelidir.

2.5.3. Her firetici, belirlenen spesifikasyonlar1 karsilayabilecek olasi tedarikgileri
degerlendirmeli, onayli tedarikgilerin listesini olusturmali ve muhafaza
etmelidir.
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Satin alma kayitlari: Her {iretici, bilesenler, {iretim materyalleri, bitmis {iriin ve
talep edilen ya da sozlesmesi yapilan servislere dair kalite gereklerini de igeren
spesifikasyonlari agikca tanimlayan ya da atifta bulunan siparis formu kayitlarini
olusturmalidir. Degerlendirme kayitlarinin yan1 sira degerlendirme sonuglar1 da
tutulmalidir. Onay tarihini ve sorumlunun imzasini da ig¢eren siparis onaylari
belgelenmelidir.

Tedarikgiler ve iireticiler arasinda bitmis iiriiniin kalitesine etki edebilecek {iriin
veya hizmette bir degisiklik olmasi durumunda, ireticiyi uyaracagina dair
hiikmiin de yer aldig1 s6zlesme belgelenmelidir.

Her tiretici satin aldig1 Giriinleri serbest birakmadan once gozden gegirmeli ve

onaylamalidir.

BOLUM 3 - KALITE DOKUMANLARI VE KAYITLAR

3.1. Genel Hiikiimler

3.1.1.

3.1.2.

3.1.3.

3.14.

3.15.

Her {iretici, bu kilavuzda gerek goriilen dokiimanlarin dogru ve kullanim
amacina uygun oldugunu garantilemek amaciyla dokiiman kontrol prosediirii
olusturmali, siirdiirmeli ve bu prosediirlerin iiriinlin kalitesini etkileyecek tiim
calisanlar tarafindan anlasildigin1 garanti etmelidir.

Dokiimanlarin Onayr ve Yaymmi: Her iretici, bu kilavuzda belirtilen
dokiimanlarin yayimindan 6nce degerlendirilmesi ve onaylanmasi i¢in sorumlu
kisileri belirlemelidir. Yetkili kisinin imzasini ve onay tarihini de i¢eren onay
belgelenmelidir.

Dokiimanlarin Dagitimi: Her iiretici, dokiimanlarin giincel ve kullanim
alanlarinda ulagilabilir oldugunu, gereksiz ve siiresi dolan dokiimanlarin
kullanimdan kaldirildigini ya da istenmeyen kullanimdan korundugunu garanti
etmelidir.

Dokiiman Degisikligi: Spesifikasyonlar, metotlar ya da kalite sistemiyle ilgili
dokiimanlarin degisiklikleri, orijinal revizyonu yapan ve onaylayan yetkiliye en
az esdeger yetki ve fonksiyonda olan yetkili tarafindan degerlendirilmeli, gozden
gecirilmeli, onaylanmali ve belgelenmelidir.

Dokiiman Degisiklik Kayitlari: Her tiretici; degisikligin tanimi, degistirilen ve
etkilenen dokiimanlarin belirlenmesi, sorumlu kisinin tanimlanmasi,

degisikligin onay tarihi ve yiirlirliige giris tarihini de igeren degisiklik kayitlarini
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tutmalidir. Sadece giincel ve onayli dokiimanlarin kullanimda oldugunu
garantilemek i¢in gecerli dokiimanlarin bir listesini tutmalidir.

3.1.6. Dokiiman ve Kayit Arsivi: Tiim kalite dokiimanlar1 ve kayitlar1 okunakli olmals,
kayiplar1 6nleyecek ve kurtarilmayr destekleyecek sekilde saklanmalidir.
Elektronik olarak dosyalanan her bir dokiiman yedeklenmelidir.
3.1.6.1. Gizlilik: Ureticisi tarafindan gizli olarak degerlendirilen her dokiiman

ve kayit, yetkili saglik otoritesini uyaracak sekilde isaretlenmelidir.
3.1.6.2. Kayit ve Dokiimanlarin Muhafaza Siiresi: Uriinle alakali tiim gerekli

dokiimanlar en az {riiniin raf dmrii boyunca muhafaza edilmelidir.

Ancak bu siire hi¢bir kosulda dagitim tarihinden itibaren iki yildan az

olmamalidir.

3.2. Cihaz Ge¢cmis Kaydi

3.2.1. Her fretici cihaz gegmis kaydi tutmalidir. Her bir seri/lot(parti) iriiniin bu
kilavuz gereklerine ve cihaz ana kaydina gore tiretildigini gostermek i¢in cihaz
geemis kaydi prosediirii olusturmali ve siirdiirmelidir. Cihaz ge¢mis kaydi
asagidaki bilgileri icermeli ya da atifta bulunmalidir:
3.2.1.1. Uretim tarihi,
3.2.1.2. Kullanilan bilesenler,
3.2.1.3. Uretilen miktar,
3.2.1.4. Test ve muayene sonuglari,
3.2.1.5. Ozel proses parametreleri,
3.2.1.6. Dagitim igin serbest birakilan {iriin miktart,
3.2.1.7. Etiketleme,
3.2.1.8. Cihaz seri/lotunun(parti) belirlenmesi,

3.2.1.9. Bitmis trtiniin serbest birakilmas.
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3.3. Muayene ve Test Kayitlar:

Her {iretici, cihazin kalite 6zellikleri ile ilgili test ve muayene sonuglarinin kayitlarini
tutmalidir. Bu kayitlar kabul kriterleri, sonuglar, kullanilan ekipmanlar, tarih ve yetkilinin

imzasini igermelidir.

BOLUM 4 - TASARIMIN KONTROLU VE CiHAZ ANA KAYDI

4.1. Tasarmmn Kontrolii

4.1.1. Genel Talimatlar: Her tretici, tasarim i¢in belirlenen gereklerin saglandigini
garantiye alan iiriin tasarim kontrol prosediirleri olusturmali ve siirdiirmelidir.

4.1.2. Tasarim ve Gelistirmenin Planlamasi: Her iretici, tasarim ve gelistirme
aktivitelerine atifta bulunan ya da tanimlayan ve her bir aktivite i¢in yetkiliyi
tanimlayan planlar1 olusturmali ve siirdiirmelidir. Planlar cihaz tasariminda
etkiye sahip, etkilesimde bulunulan farkli teknik grup ya da teskilatlar1 da
belirten tasarim gelistirme faaliyetlerini tanimlamali ya da bu faaliyetlere atifta
bulunmalidir.  Planlar, tasarirm  gelistirme siirecinde oldugu  gibi
degerlendirilmeli, giincellenmeli ve onaylanmalidir.

4.1.3.Tasarim Girdileri: Her {retici, Uriinle ilgili gereklerin hasta ve kullanici
ihtiyaglarin1 da karsilayacak sekilde, kullanim amacina ve kilavuz gereklerine
uygunlugunu kanitlayan prosediirler olusturmali ve siirdiirmelidir. Prosediirler,
tamamlanmayan, belirsiz ya da ¢eliskili adimlarin nasil ele alinacagini gdsteren
mekanizmayr da i¢ermelidir. Tasarim girdisi, nitelikli personel tarafindan
degerlendirilmeli, onaylanmali ve belgelenmelidir. Tarih ve yetkili kisinin
imzasi1 da iceren onay belgelenmelidir. Uretici tarafindan tanimlanmast,
onaylanmasi ve kayit altina alinmasi gereken tasarim gelistirme girdilerinde
asgari asagidaki veriler saglanmalidir:
4.1.3.1. Bitmis Uriinlin amaclanan kullanim sekli,
4.1.3.2. Bitmis tiriiniin kullanimina dair gostergeler,
4.1.3.3. Iddia edilen performans,
4.1.3.4. Performans sartlari(normal kullanim, depolama, tasima ve bakim

dahil),
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4.1.3.5. Kullaniciya, hastaya iligkin sartlar,

4.1.3.6. Fiziksel nitelikler,

4.1.3.7. Insan etkeni/kullamslilik,

4.1.3.8. Emniyet ve giivenlik,

4.1.3.9. Toksisite ve biyouyumluluk,

4.1.3.10. Elektromanyetik uyumluluk,

4.1.3.11. Kullanim sinirlar1 ve toleranslar,

4.1.3.12. Olcme ve izleme araclari,

4.1.3.13. Risk yonetimi veya hasar/risk analizinde belirtilen risk azaltma
yontemleri,

4.1.3.14. Onceki iiriinlere dair raporlanmis yan etkiler/sikayetler,

4.1.3.15. Diger ge¢mis verileri,

4.1.3.16. Onceki tasarimlara iligkin dokiimantasyon,

4.1.3.17. Aksesuar ve harici cihazlar ile uyumluluk,

4.1.3.18. Ambalajlama ve etiketleme,

4.1.3.19. Miisteri/kullanic1 egitimi,

4.1.3.20. Potansiyel pazarlar,

4.1.3.21. Yasal ve diizenleyici sartlar,

4.1.3.22. Uygulanan standartlar,

4.1.3.23. Uretim siirecleri,

4.1.3.24. Sterilite sartlari,

4.1.3.25. Iade stratejisi,

4.1.3.26. Uriin 6mri,

4.1.3.27. Servis ihtiyaci.

4.1.4. Tasarim Verifikasyonu: Her iiretici iirlin tasarim verifikasyonu i¢in prosediir
olusturmali ve siirdiirmelidir. Tasarim verifikasyonu, belirlenmis personel
tarafindan  yiriitilmeli; tasarim  girdilerinin,  ¢iktilarii  karsiladigt
garantilenmelidir. Verifikasyonu saglanan tasarimin tanimlanmasi, verifikasyon
metotlari, tarih ve sorumlu kisiyi de tanimlayan tasarim verifikasyon sonuglari
belgelenmelidir.

4.1.5. Tasarim Ciktilari: Her firetici, tasarim ¢iktilarinin, tasarim girdisi olarak
belirlenen gereklere uygunlugunu degerlendirmeye olanak saglayan prosediirleri
olusturmali ve siirdiirmelidir. Tasarim ¢iktis1, girdi gereklerini karsilamali, kabul
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kriterlerini icermeli ve iirtiniin kullanim amacina esas olan tasarim ozelliklerini

belirlemelidir. Tasarim ¢iktis1 belgelenmeli ve serbest birakmadan dnce gozden

gecirilmelidir. Tasarim ¢iktilarinda asgari olarak asagidaki veriler saglanmalidir:

4.1.5.1. Hammaddelere, bilesenlere ve montaj elemanlarma iliskin
sartnameler,

4.1.5.2. Cizimler ve parga ¢iktilari,

4.1.5.3. Siire¢ ve malzeme sartnameleri,

4.1.5.4. Uriin ve siire¢ yazilimi,

4.1.5.5. Kalite giivence prosediirleri,

4.1.5.6. Uretim ve denetim prosediirleri,

4.1.5.7. Cihaz i¢in gereken iiretim ortami sartlari,

4.1.5.8. Ambalajlama ve etiketleme,

4.1.5.9. Tanimlama ve izlenebilirlik sartlari,

4.1.5.10.Kurulum ve servis prosediirleri ve bunlarin malzemeleri,

4.1.5.11.Uygun oldugunda, bitmis {irliniin pazara sunuldugu yerlerdeki
diizenleme otoritelerine uyulduguna dair dokiimantasyon,

4.1.5.12.Her bir tasarimin, tasarim ve gelistirme planlamasina uygun olarak
gelistirildigini ve dogrulandigini1 gdsteren kayitlar.

4.1.6. Tasarimin Gozden Gegirilmesi: Her iiretici, tasarim gelistirmesinin her
asamasinda, tasarim  sonuclarmin  degerlendirilmesinin  planlandigini,
yiriitiildiiglinii ve dokiimante edildigini garanti eden prosediirleri olusturmali ve
sirdlirmelidir. Prosediirler, tasarim asamasiyla direkt olarak ilgili tim
asamalarin gézden gecirildigini, ilgili alanlardan kisilerin ve gerekli uzmanlarin
da dahil oldugunu garanti etmelidir. Tasarim gézden gecirmesinin sonuglari
cihaz ge¢cmis kayitlarinda belgelenmelidir. Tasarim ve gelistirmenin belirli
asamalarinda gozden gecirme faaliyetlerinde uygun oldugunda asgari asagidaki
maddeler incelenmelidir:
4.1.6.1. Tasarimlarin iirlin i¢in belirlenmis sartlar1 karsilayip karsilamadigi,
4.1.6.2. Girdilerin, tasarim ve gelistirme faaliyetlerini gerceklestirmek igin

yeterli olup olmadig,
4.1.6.3. Uriin tasarimmmin, iiriinii isleme imkanlar1 ile uyumlu olup olmadigi,
4.1.6.4. Emniyete iliskin konulara yer verilip verilmedigi,

4.1.6.5. Uriiniin cevre iizerindeki muhtemel etkilerinin neler oldugu,
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4.1.6.6. Tasarimlarin, islevsel ve operasyonel sartlari, 6rnegin performans ve
giivenilirlik hedeflerini karsilayip karsilamadigi,

4.1.6.7. Uygun malzemelerin se¢ilip sec¢ilmedigi,

4.1.6.8. Uygun tesislerin secilip se¢ilmedigi,

4.1.6.9. Malzemenin, bilesenlerin ve/veya hizmet unsurlarinin uyumlulugunun
yeterli diizeyde olup olmadig,

4.1.6.10.Tasarimin tiim beklenen g¢evre sartlarina ve sevkiyat sartlarina uygun
olup olmadigi,

4.1.6.11.Bilesenlerin veya servis unsurlarinin standardize edilip edilmedigi ve
giivenilirlik, temin edilebilirlik ve siirdiirebilirlik saglayip saglamadigi,

4.1.6.12.Toleranslarda ve/veya Kkonfigiirasyonda degistirilebilirlige ve
yenilemeye yonelik bir sartin olup olmadigi,

4.1.6.13.Tasarim hesaplamalarinda modellemede veya analizlerde bilgisayar
yazilimi1 kullaniliyorsa, bu yazilimin uygun sekilde dogrulamaya,
gecerlilik  onayma, yetkilendirmeye ve denetime tabi tutulup
tutulmadigi,

4.1.6.14.Girdiler ile g¢iktilarin uygun sekilde dogrulanip dogrulanmadigi ve
dokiimante edilip edilmedigi,

4.1.6.15.Tasarim ve gelistirme siireglerinde yapilan varsayimlarin gecerli olup
olmadigi,

4.1.6.16.Model ve prototip deneylerinin sonuglarmin géz dnitinde bulundurulup
bulundurulmadigy,

4.1.6.17.Risk analizi faaliyetlerinin gergeklesip geceklesmedigi ve yeterli olup
olmadigi,

4.1.6.18.Etiketlemenin yeterli olup olmadig,

4.1.6.19.Tasarimin, amaglanan kullanimin makul sekilde uygulanmasina imkan
verip vermedigi,

4.1.6.20. Ambalajlamanin 6zellikle steril cihazlar i¢in yeterli olup olmadig,

4.1.6.21.Sterilizasyon siirecinin yeterli olup olmadig,

4.1.6.22.Bitmis iiriiniin sterilizasyon yontemi ile uyumlu olup olmadigi,

4.1.6.23.Degisikliklerin ve bunlarin etkilerinin tasarim ve gelistirme siireci
boyunda nasil kontrol edildigi,

4.1.6.24.Uriiniin dogrulama ve gegerlilik hedeflerini karsilayip karsilamadig,

4.1.6.25.Sorunlarin tespit edilebilip edilemedigi ve diizeltilip diizeltilemedigi,
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4.1.6.26.Planlanan tasarim ve gelistirme siirecinde ne kadar ilerleme saglandigi,
4.1.6.27.Tasarim ve gelistirmenin iyilestirmesi i¢in firsatlarin olup olmadigi.

4.1.7. Tasarim Transferi: Her iretici; tiriin tasariminin iiriin spesifikasyonlarina dogru
sekilde transfer edildigini kanitlayan prosediirleri olusturmali ve siirdiirmelidir.

4.1.8. Tasarim Validasyonu: Her iiretici, iirliniin tasarimini valide etmek i¢in prosediirler
olusturmal1 ve siirdiirmelidir. Tasarim validasyonu, énceden belirlenen operasyon
sartlarinda ilk seri veya lot(parti) iriiniin baslangi¢ iiretiminde yapilmalidir.
Tasarim  validasyonu; {iriiniin, kullanicinin  ihtiyaglarint  ve  kullanim
endikasyonlarmi karsiladigini gosteren test sonuglari ile iirliniin gercek ya da
simiilasyon ortamindaki test sonuglarini da igermelidir. Tasarim validasyonu
uygulanabilir oldugunda yazilim validasyonunu da igermelidir. Tasarim
validasyonunun tanimlanmasi, metotlar1 ve verileri, sorumlu kisinin imzasin1 da
iceren tasarim validasyonu sonuglari, tasarim ge¢misi dosyasinda belgelenmelidir.
Uygulanabilir oldugunda stabilite ¢alismalart da yiiriitilmelidir.

4.1.9. Tasarim Serbest Birakma: Her {iretici, belirlenen sorumlu kisilerin onay1 olmadan
tasarimin serbest birakilmayacagini garantilemelidir. Belirlenen kisiler tasarim
geemisi dosyasi i¢in gerekli olan kayitlarin tam olmasindan ve son tasarimin serbest
birakilmasindan 6nce onaylanan planlara uygun oldugunu gézden gecirmelidir.
Tasarimin serbest birakilmasi, sorumlu kisinin imzasini ve tarihi de igerecek sekilde
belgelenmelidir.

4.1.10. Tasarim Degisikligi: Her tretici, yiirtrlige konulmadan once risk yonetimi
siirecine dahil olan risk degerlendirmesini de iceren tasarim degisikliklerini
tanimlamak, belgelemek, valide etmek, gozden ge¢irmek ve onaylamak ic¢in
prosediirler olusturmali ve siirdiirmelidir.

4.1.11. Tasarim Gegmisi Dosyas1: Her iiretici, her bir iiriin i¢in tasarim ge¢misi dosyasi
olusturmali ve silirdiirmelidir. Tasarim ge¢cmisi dosyasi, tasarimin bu kilavuzun
gereklerine ve onayli tasarim planina uygun olarak gelistirildigini gostermek igin

gerekli tim kayitlar icermeli ya da atifta bulunmalidir.

Denetim Hizmetleri Baskan Yardimcilig
Tibbi Cihaz Denetim Dairesi ver.001
Tibbi Cihaz Uretim Yerleri Denetimi Birimi



TURKIYE iLAC VE TIBBi CIHAZ KURUMU TIBBi CIHAZ iYi IMALAT UYGULAMALARI

KILAVUZU

4.2. Cihaz Ana Kaydi

4.2.1.Her iiretici cihaz ana kaydi olusturmalidir. Her bir {iriin tipi i¢in cihaz ana kaydi

asgari asagidaki bilgileri icermeli ya da atifta bulunmalidir:

4.2.1.1.

4.2.1.2.

4.2.1.3.

4.2.1.4.
4.2.15.

Esdeger cizimler, bilesim, formiil, bilesen spesifikasyonlari, yazilim,
tasarim spesifikasyonlarini ve tasarim kodlarin1 da igeren iirlin
spesifikasyonlari,

Altyap1 spesifikasyonlari, aletler, iiretim metotlari, talimatlar1 ve
iretimin c¢evresel spesifikasyonlarmi da igeren iiretim siireg
spesifikasyonlari,

Kullanilan metot ve islemleri de iceren ambalajlama ve etiketleme
spesifikasyonlari,

[liskili kabul kriterleri ile birlikte test ve inceleme prosediirleri,

Kurulum, bakim, servis i¢in metot ve prosediirler.

BOLUM 5 - PROSES VE URETIiM KONTROLLERI

5.1. Genel Hiikiimler

5.1.1. Her iiretici, iiriiniin spesifikasyonlarina uyuldugunu gdsteren iiretim proseslerini

5.1.2.

tasarlamali, yiiriitmeli, kontrol etmeli ve izlemelidir. Imalat prosesi neticesinde

iirlin spesifikasyonlarinda herhangi bir sapma oldugunda, iiretici spesifikasyona

uygunlugu kanitlamak icin gerekli proses kontrollerini tanimlayan proses

kontrol prosediirlerini olusturmali ve siirdiirmelidir. Proses kontrolleri asgari

asagidaki verileri saglamalidir:

5.1.1.1.

5.1.1.2.
51.13.

5.1.1.4.

Belgelenmis talimatlari, Standart operasyon prosediirlerini, iretim,
kurulum ve bakim metodunu tanimlayan ve kontrol eden metotlari,
Proses parametrelerinin gozlem ve kontroliinti,

Teknik kurallara, standartlara veya iyi uygulama kodlarina
uygunlugunu,

Proses baslangicini ve serbest birakma talimatlarini.

Tesis, tim operasyonlari yiiriitmeye olanak saglayacak sekilde, bilesenlerin, ara

tirtinlerin ve bitmis iirliniin kontaminasyonunu ve karismasini dnleyecek sekilde

tasarlanmalidir.
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5.1.3. Cevresel Kontrol: Her firetici, tiriinde meydana gelebilecek kontaminasyonu ve
diger yan etkileri engellemek igin uygun cevresel sartlari saglamalidir.
Olusturulan ¢evresel kontrol yonteminin dogru isleyisi gozlemlenmeli ve
kayitlar tutulmalidir.
5.1.3.1. Temizlik ve Sanitizasyon: Her iretici, iretim  proses

spesifikasyonlarinin gereklerini karsilayan prosediirlerini,  uygun

temizlik ve sanitizasyon prosediirlerini olusturmali, siirdiirmeli ve

calisanlarin bu prosediirleri anladigin1 garanti etmelidir. Steril olarak

piyasaya arz edilecek bitmis iriinler asgari asagidaki gerekleri

saglamalidir:

5.1.3.1.1. Uriinler sterilizasyon oncesinde iiretici tarafindan
temizlenmelidir.

5.1.3.1.2. Sterilizasyon ve/veya kullanimdan Once temizleme
islemine tabi tutulacak iirlinler, nonsteril olarak tedarik
edilmelidir.

5.1.3.1.3. Uretim smrasinda olusan/kullamlan proses ajanlari
iirinlerden uzaklastirilmalidir.

5.1.3.2. Kontaminasyon Kontrolii: Her iiretici; aletlerin, bilesenlerin, ara ve

bitmis iirtinlerin temizlik ve dezenfeksiyon maddeleri ile oldugu gibi

zararli maddeler veya iiretim prosesi sirasinda olusan kirlilikler ile

kontaminasyonunu engellemek igin de gerekli prosediirleri olugturmali

ve siirdiirmelidir. Bir hasere kontrol programi olusturulmali, kimyasal

gjanlar  kullanildiginda ise iriin  kalitesinin  etkilenmedigini

garantilemelidir. Ureticiler {iriin gereklerini karsilamak adma

uygulanabilir oldugu durumlarda:

5.1.3.2.1. Bina, ¢calisma alanu, iliskili alanlar,

5.1.3.2.2. Proses ekipmanlari ( yazilim ve donanim da dahil),

5.1.3.2.3. Destekleyici servisler (nakliye ve iletisim gibi),

5.1.3.2.4. Toz, nem, bocek ve hasere kontrolii gerektiren {iriinler igin
toz, nem, bocek ve hagere kontrolii saglanabilecek bina ve
tesisat,

5.1.3.2.5. Uretim prosesinde zehirli gazin mevcut oldugu iiriinler igin,

zehirli gazin uzaklastirilmasini saglanacak bina ve tesisat,
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5.1.3.2.6. Her iiretici, liretim prosesi ve Uriiniin ¢esidine bagli olmak
kaydiyla, tiretim icin gerekli kalitede ve miktarda suyun
saglanmast i¢in gerekli tesis ve bina altyapisini
saglamalidir.

Uriin temizliginin ve kontaminasyon kontroliiniin saglanmasi 1SO 14644 Temiz
Odalar ve Bunlarla Ilgili Kontrollii Ortamlar, temizlemenin etkinligi
mikrobiyolojik olarak izlenecekse ISO 11737-1 Tibbi Cihazlarin
Sterilizasyonu - Mikrobiyolojik Metodlar ve standartlar1 dogrultusunda
olmalidir.

5.1.3.3. Personelin Saglik ve Hijyeni: Her dretici, iiriinle ve/veya cevresiyle
temasta olan caligsanlarin ya da diger kisilerin saglikli ve yapilan
aktiviteye uygun giyimli oldugunu kanitlamalidir. Sorumlunun
kontrolii sirasinda ya da muayenelerde iiriinii etkileyecek saglik
kosullarinda oldugu tespit edilen kisiler islemden uzaklastirilmalidir.
Her iiretici, personelini karsilagilan bu gibi durumlardan sorumlulari
haberdar etmek konusunda yonlendirmelidir.

5.1.3.4. Personel Aliskanliklari: Her {iretici, iiretim alanlarini etkilememek
adina yiyecek, igecek ve tiitiin tiiketimini sinirlandirmalidir.

5.1.3.5. Cop ve Kimyasal Atigin Uzaklastirilmasi: Coplerin, kimyasal atiklarin
ve yan uriinlerin nasil muamele edilecegi ve gidecegi yer yiiriirliikteki
yasalara uygun sekilde olmalidir.

5.1.3.6. Biyolojik giivenlik standartlari, biyolojik riskin oldugu durumlarda
incelenmelidir.

5.1.4. Is¢i Saghgi: Her iiretici, yapilan isgiicii prosesi ile uyumlu kisisel koruyucu
donanimin kullanimini da igeren is¢i sagligr ile ilgili standartlara uygunlugunu
belgelemelidir.

5.1.5. Ekipman: Her iiretici; liretim prosesinde kullanilan her bir ekipmanin kolay bir
sekilde bakimini ayarlamasini, temizlenmesini ve kullanimini saglamak
amaciyla, kullanim amacma uygun, diizglin tasarlandigini, yapildigin1 ve
kuruldugunu gosteren bir program olusturmali ve stirdiirmelidir.
5.1.5.1. Bakim Programi: Her iiretici bakim, ayarlama ve uygulanabilir

oldugunda ekipmanin temizligini gosteren bir bakim programini tiim
tiretim spesifikasyonlariin karsilandigin1 gosteren bir bakim programi

olusturmali ve siirdiirmelidir. Bakim plan1 kullanicilarin ve bakimdan
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sorumlu kisilerin kolayca ulasabilecegi yerde olmalidir. Bakimin
gerceklestirildigi tarih ve gorevli kiginin tanimini da igeren bakim
kayitlar1 tutulmalidir.
5.1.5.2. Ayarlama: Her iiretici periyodik olarak ayarlanmasi gereken cihazlara
ait kabul edilebilir tolerans seviyelerini ve kalitsal sinirlamalarini
periyodik ayarlamasi yapilacak cihazlarin yaninda, goriilebilir ve
ayarlamadan sorumlu kisinin kolayca ulasabilecegi sekilde muhafaza
etmelidir.
5.1.5.3. Istenmeyen Proses Ajanlari: Her iiretici, istenmeyen (spesifikasyon
dis1) proses ajanlarmin iriinden uzaklastirildigini ya da iiriiniin
kalitesini etkilemeyecek sekilde belirlenmis bir miktarda bulundugunu
garantilemek igin istenmeyen proses ajanlarinin  kullanimi ve
uzaklastirilmasi ile ilgili prosediirleri olusturmali ve siirdiirmelidir.
5.1.6. Ozel Prosesler: Spesifikasyonlara uygunlugu garantilemek i¢in daha 6nceden
olusturulan prosediir ve parametrelere uygun sekilde yiriitilmelidir. Kritik
parametreler cihaz ge¢mis kayitlarina kaydedilmeli ve kontrol edilmelidir.
5.1.6.1. Steril bitmis {irtinler igin:
5.1.6.1.1. Her diretici, her bir sterilizasyon partisi i¢in kullanilan
sterilizasyon proseslerine iligkin parametrelerin kayitlarini
tutmalidir.
5.1.6.1.2. Her iretici, sterilizasyon kayitlarinin iiretilen her bir tibbi
cihaz partisi i¢in izlenebilir oldugundan emin olmalidir.
5.1.6.1.3. Her {iretici, 5.1.3.2.°de belirtilenlere ek olarak asagidaki

altyapiy1 saglamali ve siirdiirmelidir:

-Uriinlerin iiretim prosesine gore, partikiillerin ve mikroorganizmalarin

kontaminasyonunu 6nlemek i¢in bina ve tesis ihtiyaglarini,

- Uriinler igin montaj veya ambalajlama islemlerinin yapildig1 ¢alisma
odalarinda veya kontrollii ¢calisma alanlarinda (Calisma odalarindan
olusan alanlar, koridorlar, yemek yerleri, vb. ) iiriinlerin tiretim siirecine

gore temizlik sinifint muhafaza eden binayi ve tesisi,

-Uriinlerin montaj veya ambalajlama islemlerinin yapildig1 calisma

odalarinda veya kontrollii ¢alisma alanlarinda {iriinlerin tiiriine ve
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iretim siirecine gore gerekli olan kalitede ve miktarda su temin eden

tesisi,
-Uretim igin iiriinlerin tiiriine gore sterilizasyon ekipmanlari,

- Uriinlerin tiiriine gore sterilizasyonun kontrolii igin gerekli

ekipmanlari.

5.2. Ambalajlama, Etiketleme ve Kullanim Kilavuzunun Kontrolii

5.2.1. Uriin Ambalajlamasi: Her iiretici iiriniin prosesi, depolamasi, sevkiyati ve
dagitimi  sirasinda meydana gelebilecek  degisiklikten, hasardan ve
kontaminasyondan korumak i¢in ambalajlama prosediirleri olusturmali ve
stirdiirmelidir.
5.2.2. Uriin Etiketlemesi: Uriin etiketleri EN ISO 15223 Tibbi Cihaz Etiketlerinde,
Etiketlemede ve Sunulacak Bilgide Kullanilacak Semboller standardi
dogrultusunda hazirlanmalidir.
5.2.2.1. Her liretici biitiinliigii saglamak ve etiketlerin, kullanim kilavuzlarinin,
ambalajlama materyallerinin kaza eseri karigmasini engellemek igin
prosediirler olusturmali ve siirdiirmelidir.

5.2.2.2. Her iiretici, eger uygulanabilirse etiketlerin, iirliniin proses, dagitim ve
kullanim basamaklarinda okunakli ve ilistirilmis kalacak sekilde
tasarlandigini ve yazdirildigini garantilemelidir.

5.2.3. Etiket ve Kullanim Kilavuzlarinin Kontrolii: Her iiretici, kullanim kilavuzu ve
etiket tizerindeki bilgilerin uygunlugunu denetlemeden ve onaylamadan serbest
birakmamalidir. Kullanim kilavuzlart EN ISO 1041 Tibbi cihazlarla birlikte
imalatc1 tarafindan saglanan bilgiler standardi dogrultusunda hazirlanmalidir.
Tarih, sorumlu kisinin isim ve imzasini igeren onay cihaz ge¢mis kayitlarinda

belgelenmelidir.

5.3. Kontrol ve Testler

5.3.1. Genel Talimatlar: Her {iretici, tiim {iretim zincirinin belirlenmis gereklere
uygunlugunu garantilemek adina kontrol, test ve diger dogrulama yontemleri

icin prosediirler olusturmali ve siirdiirmelidir. Uretim sathalarinda ve son iiriin
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kabuliinde oldugu gibi bilesenlerin, istenmeyen proses ajanlarinin da kabul
islemlerinin sonuglari (kabul/ret durumu) belgelenmelidir.

5.3.2. Buislemler i¢in yetkili ve sorumlu personel iiretici tarafindan belirlenmelidir.

5.3.3. Ara driinler ve iade iriinlerde oldugu gibi bilesenlerin de gereklilikleri
karsiladig1 dogrulanana kadar proses edilmemeli ve kullanilmamalidir. Her
tiretici; bilesenlerin, ara iirlinlerin ve iade iiriinlerin muayene, test ve diger
dogrulama islemleri tamamlanana kadar serbest birakilmamasi i¢in prosediirler
olusturmal1 ve stirdiirmelidir.

5.3.4. Bitmis ftriinler, cihaz ana kaydinda tanimlanan islemler tamamlanmadikga,
belirlenen kisi tarafindan gézden gecirilmedikge ve bu siiregler belgelenmedikge
serbest birakilmamalidir. Tarih ve sorumlu kisinin imzasini da igeren serbest

birakma onay1 belgelenmelidir.

5.4. Muayene, Olciim ve Test Cihazlar

5.4.1. Her iretici mekanik, otomatik ve elektronik cihazlar1 da igeren test ve 0lglim
ekipmanlarinin hedeflenen amaca uygun oldugunu ve gegerli sonug verebildigini
garanti etmelidir. Ekipmanlarin rutin olarak kalibre, muayene ve kontrol
edildigini garantilemek igin prosediirler olusturmali ve siirdiirmelidir. Ol¢iim
ekipmanlari, kalibrasyon durumlari belirli olacak sekilde etiketlenmelidir.

5.4.2. Kalibrasyon: Her firetici, kesinlik ve dogruluk limitlerini ve bu limitler
karsilanmadiginda diizeltici faaliyetlerin neler oldugunu gosteren kalibrasyon
prosediirleri olusturmali ve siirdiirmelidir. Kalibrasyon, gerekli bilgi, egitim,
tecriibe ve uzmanliga sahip kisiler tarafindan yapilmalhdir.

5.4.3. Kalibrasyon Standartlari: Her firetici, 6l¢iim ekipmanlari i¢in ulusal ya da
uluslararasi standartlar ile takip edilebilir kalibrasyon standartlar1 olusturmal1 ve
sirdiirmelidir. Uygulanabilir standardin olmadigi durumda {iretici kendi
standardini olusturup stirdiirmelidir.

5.4.4. Kalibrasyon Kayitlari: Her {iretici 6lglim sonucunu, sorumlu kisi ve islem
tarihini de iceren kalibrasyon kayitlarmin takibini garantilemelidir. Kayaitlar,
tiretici tarafindan siirdiiriilebilir olmalidir. Kalibrasyon kayitlar1 bu ekipmani

kullanan kisilerin ve kalibrasyondan sorumlu kisilerin ulasimina ag¢ik olmalidir.
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Bakim: Her {iretici; bakim, test, 6l¢iim ve muayenesi yapilacak ekipmanin,
kullanim i¢in kesinlik ve uygunlugunu garanti etmek adina korunmasini ve

gbzetimini garanti edecek prosediirleri olusturmali ve slirdiirmelidir.

5.5. Validasyon

5.5.1.

5.5.2.

5.5.8.

5.5.4.

Ozel prosesler daha énceden olusturulmus prosediirlere gore valide edilmelidir.

Tarih ve sorumlu kisinin onayini da i¢eren validasyon sonuglari kaydedilmelidir.

Analitik metotlar, proses ve gevre kontroliinii destekleyen yardimci sistemler,

otomatik bilgisayarli sistemler ve {iriiniin kalitesini ya da kalite sistemini

etkileyebilecek yazilimlar da valide edilmelidir.

Her iiretici, periyodik olarak prosesleri, analitik metotlari, proses ve c¢evresel

kontrolleri destekleyen yardimei sistemleri, otomatik bilgisayarli sistemleri,

valide yazilimlar1 ve eger uygulanabilirse yeniden validasyonun sikligini

dogrulayacak sistemleri olusturmali ve stirdiirmelidir.

Sterilizasyon Prosesinin Validasyonu:

5.5.4.1. Uretici, sterilizasyon prosesi validasyonu igin dokiimantasyon
prosediiriinii olugturmalidir.

5.5.4.2. Uretici, sterilizasyon proseslerinin ilk uygulamadan o6nce valide
oldugunu garanti etmelidir.

5.5.4.3. Uretici, her bir sterilizasyon prosesinin validasyon kayitlarmimn

tutuldugundan emin olmalidir.

5.6. Degisiklik Kontrolii

5.6.1.

5.6.2.

5.6.3.

Her iiretici; yardimc sistemler, yazilim, prosesler ve metotlardaki degisikligi
kontrol etmek amaciyla risk yonetimi dahilindeki risk degerlendirmesini de
iceren degisiklik kontrol prosediirleri olusturmalidir.

Prosediirler, gerektiginde yeniden validasyonu da igeren alinacak aksiyonlari
tanimlamalidir.

Degisiklikler resmi olarak talep edilmeli, belgelenmeli ve yiiriirliige konulmadan

once onaylanmalidir.
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BOLUM 6- SEVKIYAT, DEPOLAMA, DAGITIM VE iZLENEBILIRLIiK

6.1. Sevkiyat

6.1.1. Her iiretici; degisim, hasar bozulma ya da diger advers etkilerin, sevkiyatin

herhangi bir adiminda bilesenleri, ara iirlinleri, bitmis {iriin ve kalite kontrol

tirlinlerini etkilemedigini gdsterecek prosediirleri olusturmall ve stirdiirmelidir.

6.1.2. Her lretici; bilesenler, ara iiriinler ve bitmis {iriinlerden geregine uygun olarak

onaylananlarin kullanildigimi ve dagitildigini garantilemek igin prosediirler

olusturmal1 ve stirdiirmelidir.

6.1.3. Prosediirler bilesen, ara {irlin ve/veya bitmis iriiniin kalite ya da belirlenen

kullanim sartlarinda zamanla bozulma meydana geldiginde kullanilmayacagini

ya da dagitilmayacagini garanti etmelidir.

6.1.4. Prosediirler; son kullanma tarihine en yakin bilesen, ara {iriin ya da bitmis {irliniin

ilk kullanilacagini ya da dagitilacagini, son kullanma tarihi ge¢mis iiriinlerin de

kullanilmayacagini garanti etmelidir.

6.2. Depolama

6.2.1. Her iiretici; bilesenler, ara iiriinler, bitmis tiriinler ve kalite kontrol {iriinlerinin

karigmasin1 engellemek i¢in ayirt edici sekilde tanimlanmasini saglayan

prosediirleri olusturmali ve siirdiirmelidir. Bunlar, depolama sirasinda hasari,

bozulmay1 ya da diger yan etkileri engelleyecek sekilde fiziksel ve cevresel

sartlarda depolanmalidir.

6.3. Dagitim

6.3.1. Her firetici asgari asagidaki maddeleri iceren ya da atifta bulunan dagitim

kayitlarin siirdiirmelidir:
6.3.1.1. Alicinin ad1 ve adresi,
6.3.1.2. Gonderilen iirliniin tanimi, miktari, tarihi,

6.3.1.3. Takip edilebilirlik i¢in herhangi numerik kontrol.

Denetim Hizmetleri Baskan Yardimcilig
Tibbi Cihaz Denetim Dairesi
Tibbi Cihaz Uretim Yerleri Denetimi Birimi

ver.001



TURKIYE iLAC VE TIBBi CIHAZ KURUMU TIBBi CIHAZ iYi IMALAT UYGULAMALARI
KILAVUZU

6.4. Tamimlama ve izlenebilirlik

6.4.1. Her iiretici, siparigin dogru olarak tamamlandigin1 garantilemek ve karisikligi
engellemek i¢in depolamanin, iiretimin, sevkiyatin, dagitimin ve kurulumun her
basamaginda bilesenler, ara iiriinler ve bitmis iirlinlerin iyi tanimlanmasini
saglayacak prosediirleri olusturmali ve siirdiirmelidir.

6.4.2. Her iiretici her bir iiriin birimini, grubunu, lotunu, seri ya da birim numarasi ile

tanimlamalidir. Bu tanimlamalar cihaz gegmis kayitlarinda yer almalidir.

6.5. Uygun Olmayan Bilesenler ve Uriinler

6.5.1. Her tretici; spesifikasyonlar1 kargilamayan bilesenlerin, ara iiriinlerin, bitmis
iriin ve iade iriinlerin yanlhghkla kullanilmadigimi ve Kkurulumunun
yapilmadigimmi garanti edecek prosediirleri olusturmali ve siirdiirmelidir.
Prosediirler; uygunsuz bilesenlerin, ara {riinlerin ve bitmis {irliniin
tanimlanmasinin, belgelemesinin, degerlendirmesinin ve bertarafinin nasil
yapilacagna dair yontemi de i¢ermelidir. Uygunsuz tiriiniin degerlendirilmesi,
uygunsuzluk icinde yer alan kurum ve kisilere haber verilmesini ve
arastirilmasin1  igermelidir. Degerlendirme sonuglari ve son arastirma
kaydedilmelidir.

6.5.2. Uygun olmayan bilesenlerin, ara liriinlerin, bitmis triinlerin ve iade trtinlerin
uygun olmadigma dair karar1 vermeye yetkili kisi belirlenmelidir. G6zden
gecirme karar prosesi, olusturulmus prosediirle tanimlanmalidir. Kararin ve
gerekcenin kaydi, yetkili kisinin imzasini da igerecek sekilde saklanmalidir.
Kullanima karar verildigi durumda, kararin dayandirildig: risk degerlendirmesi
teknik olarak ag¢iklanabilir olmalidir.

6.5.3. Her iiretici, ara iiriin ya da bitmis {lirliniin yeniden islenmesi sonrasinda, yeniden
islenmesi, muayenesi ve degerlendirilmesi icin orijinal spesifikasyonlari
karsiladigin1 garanti eden prosediirleri olusturmali ve siirdiirmelidir. Uriiniin
yeniden islenmesinden kaynaklt problemleri de igeren {iriiniin yeniden
islenmesini ya da degerlendirmesine dair siirecler cihaz ge¢cmis kaydinda

belgelenmelidir.
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BOLUM 7 - DUZELTICIi FAALIYET

7.1. Diizeltici ve Onleyici Faaliyet

7.1.1.

7.1.2.

7.1.3.

7.14.

7.1.5.

7.1.6.

7.1.7.

7.1.8.

Her iiretici, tirlin proses ve kalite sistemi ile ilgili mevcut uygunsuzlugun
belirlenmesi i¢in prosesleri, kalite denetim raporlarini, kalite kayitlarini, servis
kayitlarini, sikayetleri, iade triinler ve diger kalite verilerini analiz edecek
prosediirleri olusturmali ve stirdiirmelidir. Bu analizler uygulanabilir oldugunda,
tekrar eden kalite problemlerinin belirlenebilmesi i¢in gecerli istatistiksel
teknige dayanmalidir.

Her {iretici; tirlin, siire¢ ve kalite sistemi ile ilgili uygunsuzluk kaynaklarinin
belirlenmesi i¢in prosediirler olugturmali ve stirdiirmelidir.

Her iiretici, uygunsuz olay1 diizeltmek ve uygunsuzlugun tekrarin1 dnlemek
adina gerekli faaliyetlerin belirlenmesi ve uygulanmasi i¢in prosediirleri
olusturmal1 ve stirdiirmelidir.

Her iiretici, diizeltici faaliyetin {iriine olumsuz bir etkisinin olmayacagina dair
diizeltici faaliyetin etkisinin validasyonunu veya dogrulanmasini saglayacak
prosediirleri olusturmali ve siirdiirmelidir. Bu amagla, yapilan herhangi bir
degisikligin, degisiklik kontrol prosediirlerine ve validasyon protokollerine
uymast gerekmektedir.

Her tretici, diizeltici ve Onleyici faaliyetlerin kaydmin tutuldugunu garanti
edecek prosediirleri olugturmali ve stirdiirmelidir.

Her firetici, kalite sorunu ve {irlin uygunsuzlugu ile ilgili bilginin, {iriin
kalitesinin saglanmasi ya da uygunsuzlugun tekrarinin engellenmesinden
sorumlu kisilere iletiminin saglanmasi amaciyla prosediirler olusturmali ve
stirdlirmelidir.

Her iiretici, belirlenen kalite konulari, diizeltici onleyici faaliyetlerine dair
bilgilerin izlenmesi ve bilgilendirilmesi igin {ist yonetime ve yetkili saglik
otoritesine iletilmesini garanti edecek prosediirleri olusturmali ve stirdiirmelidir.
Her {iiretici, dagitimi saglanmis triinlerle ilgili geri gekme ve saha faaliyetlerini

belirleyecek prosediirleri olusturmali ve siirdiirmelidir.
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7.2. Sikayet Yonetimi

7.2.1. Her iretici sikayetin bildirilmesi, incelenmesi, degerlendirilmesi, arastirilmasi

ve dosyalanmasi i¢in prosediirler olusturmali ve siirdiirmelidir.

7.2.1.1. Sikayetler, resmi olarak belirlenmis bir birim tarafindan alinmali,
belgelenmeli, incelenmeli, degerlendirilmeli ve belgelenmelidir.

7.2.1.2. Gerekli oldugu durumlarda, sikayetler yetkili saglik otoritesine
bildirilmelidir.

7.2.1.3. Sikayetler incelenmeli, degerlendirilmeli ve gerektiginde detayli olarak
arastirilmalidir. Eger arastirma yapilmamis ise arastirmanin neden
yapilmadig1 ve bu karar1 kimin verdigi belgelenmelidir.

7.2.1.4. Her dretici, muhtemel iiriin uygunsuzluguna dair bildirimleri
incelemeli, degerlendirmeli ve arastirmalidir. Oliim, sakatlik ya da halk
saglhigini tehdit eden sikayetler derhal incelenmeli, degerlendirilmeli ve
arastirilmalidir.

7.2.1.5. Arastirma kayitlar1 saklanmali ve su bilgileri igermelidir:
7.2.1.5.1. Uriin adu,
7.2.1.5.2. Sikayetin alinma tarihi,
7.2.1.5.3. Sikayet kaydina dair kullanilan kontrol numarasi,
7.2.1.5.4. Sikayet sahibinin adi, adresi ve telefon numaras,
7.2.1.5.5. Sikayetin igerigi,
7.2.1.5.6. Gergeklestirilen faaliyeti de igeren arastirma sonucu ve

tarihi.

7.3. Kalite Denetimi

7.3.1. Her dretici, kalite sisteminin belirlenen gereklere uygunlugunu garanti etmek
adina kalite denetimleri yapmali ve belgelemelidir.

7.3.2. Kalite denetimleri, denetim prosediirlerine uygun bir sekilde, denetlenen yer ile
iligkisi olmayan egitimli kisiler tarafindan yapilmalidir.

7.3.3. Kalite denetiminin sorumlusu, uygunsuzluk belirlendigi durumlarda, denetim
yapilan  sahalarin  sorumlularina  uygunsuzluga dair bilgilendirmede

bulunmalidir.
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BOLUM 8 - KURULUM VE SERVIS

8.1. Kurulum

Her iretici, triinin dogru sekilde kurulumunu temin etmek icin uygun talimatlar
olusturmali ve siirdiirmelidir. Uretici ya da yetkili temsilci cihazin kurulumunu
gerceklestirdiginde, cihazin belirlenmis kriterlere uygun olarak ¢alistigini dogrulamalidir.
Dogrulama sonuglar1 kaydedilmelidir. Kurulum talimat ve prosediirlerinin cihaz ile birlikte
dagitilmast ya da bunlarin cihaz kurulumundan sorumlu kisi i¢in erisilebilir olmasi

saglanmalidir.

8.2. Servis

8.2.1. Her iiretici, hizmete sunulan bitmis iiriiniin spesifikasyonlar1 karsiladigini
dogrulamak i¢in prosediirler olusturmali ve siirdiirmelidir.

8.2.2. Servis Kayitlari: Her firetici, servis kayitlarinin tutuldugunu dogrulayan
prosediirler olusturmali ve stirdiirmelidir. Kayitlar asgari olarak:
8.2.2.1. Servis saglanan iiriiniin tanimi,
8.2.2.2. Kullanilan servis kontrol/ takip numarasi,
8.2.2.3. Servis tarihi,
8.2.2.4. Servisi uygulayan kisi,
8.2.2.5. Servisin tanima,
8.2.2.6. Onay igin test ve/veya muayene sonucunu da igermelidir.

8.2.3. Her iiretici diizenli olarak servis kayitlarini degerlendirmelidir. Analizler, tehlike
arz eden egilim ortaya koydugunda ya da ciddi sakatlik veya 6liim iceren kayitlar
s6z konusu oldugunda diizeltici/6nleyici faaliyetler bu kilavuz gereklerine gore

uygulanmalidir.

BOLUM 9 — iSTATISTIKSEL TEKNIiK

9.1. Her iiretici, Kalite sistemi performansinin ve siirecin gerekleri karsilayabilme
kapasitesinin degerlendirilmesi i¢in gegerli istatistiksel tekniklerin belirlenmesine
yonelik prosediirler olusturmali ve siirdiirmelidir.

9.2. Numune alma planlar1 gegerli istatistiksel mantiga uygun sekilde ve yazili olmalidir.
Her firetici numune alma metodunun amaglanan kullanim igin yeterli oldugunu ve
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diizenli sekilde gbézden gecirildigini dogrulayan prosediirler olusturmali ve
stirdiirmelidir. Numune alma plani revizyonu iiriindeki uygunsuzlugu, kalite denetim
raporu ve diger gostergeleri géz oniinde bulundurmalidir. Numune alma planlar1 ISO

2859 standartlarina uygun yiiriitiilmelidir.

BOLUM 10 - YURURLUK

Bu Kilavuz, Tiirkiye lag ve Tibbi Cihaz Kurumu Baskani onayi ile yayin tarihinde yiiriirliige
girer.

BOLUM 11- YORUTME

Bu Kilavuz hiikiimlerini Tiirkiye Ilag ve Tibbi Cihaz Kurumu Bagkan1 yiiriitiir.
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