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KETOKONAZOL iCEREN ORAL PREPARATLAR HAKKINDA ONEMLI
GUVENLILIK KISITLAMALARI

Sayin Doktor,
Bu mektup, oral ketokonazol preparatlarinin Avrupa’da ruhsatlarinin askiya alinmasi {izerinde

tilkemizde uygulanacak kisitlamalar hakkinda sizi bilgilendirmek iizere Saglik Bakanlig:
Tiirkiye ilag ve T1bbi Cihaz Kurumu Risk Yénetimi Dairesi tarafindan hazirlanmustir.

Giivenlilik endisesi ile ilgili ayrintili bilgi ve oneriler

Avrupa ilag Ajansi (EMA), Fransa Saglik Otoritesinin 2011 yilinda s6z konusu iiriinlerin
ruhsatin1 askiya almasi kararini takiben bir inceleme baslatmig; 26 Temmuz 2013 tarihinde
oral ketokonazollerin ruhsatlarinin askiya alinmasini 6nermistir. EMA, fungal enfeksiyon
tedavisinde karaciger hasari riskinin yararlarindan daha fazla oldugunu belirtmistir. S6z
konusu duyuruda fungal enfeksiyon tedavisi i¢in oral ketokonazol almakta olan hastalarin
uygun bir alternatif tedaviye gecis i¢in doktorlar ile irtibata gegmeleri gerektigi belirtilmistir.
EMA’nin bu karari, sadece oral tablet formiilasyonlari i¢in gegerli olup diger formiilasyonlari
(krem, sampuan, oviil) kapsamamaktadir.

Amerika Gida ve Ilag Ajansi (FDA) ve Kanada Saglik Otoritesi s6z konusu ilaglarm
kullanimina kisitlama getirmis ve ruhsat iptali yoniinde karar almamustir.

Ulkemizde;
Fransa’nin 2011 yilinda ruhsatlar1 askiya alinmasi sonrasinda tarafiniza 26.09.2011 tarihinde
bilgilendirme mektubu gonderilmistir (mektuba www.titck.gov.tr adresinden ulasabilirsiniz)

FDA’in aldig1 kararla paralel olarak endikasyonda kisitlamaya gidilmesi yoniinde karar
almstir.

Bu karar dogrultusunda s6z konusu iiriinlerin “Terapotik Endikasyonlar” boliimii;

“Ciddi ve oliimciil hepatotoksisite riski nedeniyle, oral ketokonazol yalnizca, diger etkili
antifungal tedavi yontemlerinin bagarisiz oldugu veya bu tedavilere toleransin gelistigi ve
ketokonazoliin potansiyel yararlarimin potansiyel risklerinden fazla oldugu durumlarda
kullaniimalidir.

Ketokonazol tablet, diger tedavilerin basarisiz oldugu veya bu tedavilere tolerans gelistirmis
hastalarda  sistemik  fungal  enfeksiyonlarin  (blastomikozis,  koksidioidomikozis,
histoplazmozis, kromomikozis, ve parakoksidioidomikozis) tedavisinde endikedir.

Ketakonazoliin serebrospinal siwviya penetrasyonu zayif oldugundan fungal menenjit

tedavisinde oral ketokonazol kullanilmamalidir.” seklinde kisitlanmistir.

Kisa tiriin bilgilerine asagida yer alan kara kutu uyarisi ilave edilecektir.


http://www.titck.gov.tr/

Ciddi ve olimciil hepatotoksisite riski nedeniyle, oral ketokonazol yalnizca, diger etkili
antifungal tedavi yontemlerinin basarisiz oldugu veya bu tedavilere toleransin gelistigi ve
ketokonazoliin potansiyel yararlarinin potansiyel risklerinden fazla oldugu durumlarda
kullanilmalidir.

Hepatotoksisite

Oral ketokonazol kullanimina bagli olarak fatal seyreden veya karaciger transplantasyonu
gerektiren ciddi hepatotoksisite meydana gelmistir. Bu hastalarin bir kisminda, karaciger
hastalig1 i¢in belirgin risk faktorii bulunmamaktadir. Bu tedaviyi alan hastalar risk hakkinda
hekim tarafindan bilgilendirilmeli ve yakindan takip edilmelidir.

QT Uzamasi ve QT Uzamasina Neden Olan la¢ Etkilesimleri

CYP3A4 substratlar1 olan astemizol, bepridil, halofantrin, dizopramid, sisaprid, dofetilid,
levasetilmetadol (levometadil), mizolastin, pimozid, kinidin, sertindol ya da terfenadinin
ketokonazol ile birlikte kullanimi, bu tibbi {iriinlerin plazma konsantrasyonlarinin artmasi
sonucunda hayat1 tehdit edici QT uzamasina ve nadiren torsades de pointes’e yol actigindan
kontrendikedir.

Raporlama gerekliligi

Ketokonazol igeren iiriinleri regete ederken yukarida belirtilen giivenlilik uyarilarina dikkat
edilmesini ve bu iriinlerin kullanimi sirasinda advers etki olusmasi1 durumunda ilgili firma
yetkililerini ve/veya T.C. Saglik Bakanlhigi Tiirkiye Ilag ve Tibbi Cihaz Kurumu Tiirkiye
Farmakovijilans Merkezi’ni (TUFAM) (e-posta: tufam@titck.gov.tr; faks: 0312 218 35 99;
tel: 0312 218 33 00) bilgilendirmenizi hatirlatiriz.

Saygilarimizla,

T.C. Saglik Bakanlig1
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