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Bakanhgimizca saglik meslegi mensuplarmin ilag givenliligi ile ilgili konularda
meydana gelen gelismelerden ivedilikle haberdar olmalan amaciyla mektup yazilmasi
uygulamasina karar verildigi ilgi yazimz ile daha 6nce tarafiniza bildirilmigtir.

Bu dogrultuda, filgrastim-pegfilgrastim ve lenograstim hakkinda dagitilmasi
Bakanligimizca onaylanan iki adet doktor bilgilendirme mektubunun resmi internet sitenizin
ana sayfasmda duyurularak tiyelerinize ulagtiriimasi hususunda bilginizi ve geregini rica

ederim.
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Ek: iki Adet Mektup (4 sayfa)

Bu belge 5070 sayili Elektronik imza Kanunu uyarinca elektronik olarak imzalanmugtir.
Dokilman https://e-islemler.iegm.gov.tr/eimza/eimzakontrol.aspx adresinden kontrol edilebilir.
Giivenli elektronik imzal ash ile aymdir.
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FILGRASTIM ve PEGFILGRASTIM KULLANIMI iLE
KAPILER KACIS SENDROMU RiSKi iLISKiSi

Saymn Doktor,

Bu mektup, filgrastim ve pegfilgrastim ile iligkili kapiller kagis sendromu (KKS) olugum riski
konusunda sizi bilgilendirmek amaciyla Tiirkiye Ilag ve Tibbi Cihaz Kurumu, Risk Yonetimi
Daire Bagkanligi tarafindan hazirlanmistir. Bu mektuba www.titck.gov.tr adresinden de
ulagabilirsiniz.

Ozet

KKS, kemoterapi goren hastalar ve periferik kan projenitor hiicre mobilizasyonu
goren saghkh bir dondr de dahil olmak iizere filgrastim alanlarda rapor
edilmistir.

KKS, kemoterapi géren pegfilgrastim kullameilarinda rapor edilmigtir.

Epizotlar siddet ve sikhk bakimindan degiskenlik gostermekle birlikte, fatal
olabilmektedir. KKS hipotansiyon, hipoalbiiminemi, ddem ve
hemokonsantrasyon ile karakterize bir sendromdaur.

Saghk meslegi mensuplari, filgrastim ve pegfilgrastim alan hastalarr ve saghkh
dondrleri KKS semptomlar1 agisindan yakindan izlemelidir, Semptomlarin
ortaya c¢ikmasi halinde derhal (yofun bakumi da icerebilen) standart
semptomatik tedavi uygulanmahdr.

Hastalara ve saghklh dondrlere, viicuttaki yaygmn sismeler, kabartilar (daha az
sikhkta idrara ¢ikma ile iligkili olabilir), nefes almada giicliik, abdominal
siskinlik ve yorgunluk gibi semptomlar gelistirmeleri halinde derhal
doktorlaryla temasa gegmeleri tavsiye edilmelidir.

Mevcut veriler degrultusunda, filgrastim ve pegfilgrastimin yararlan, onayh
endikasyonlarda kullamldiginda risklere agir basmaya devam etmektedir.

Giivenlilik kavgiari hakkinda ek bilgiler

KKS, grantilosit koloni-uyarici faktér (G-CSF) iirtinleri filgrastim veya pegfilgrastim alan ve
periferik kan projenitdr hiicre mobilizasyonu goren saglikli bir dondrde ve kemoterapi géren
kanserli hastalarda-raporlanmugstir. Raporlar, genellikle ileri evre malign hastaliklar, sepsisi
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olan kisileri, birden fazla kemoterapi ilag tedavisi alanlani veya aferez gérenleri kapsamistir.
KKS’nin mekanizmasi hala bilinmemektedir.

Filgrastim i¢in, Nisan 1991 ve Agustos 2012 tarihleri arasinda diinya capinda 34 pazarlama
sonrast KKS raporu alinmgtir. S6z konusu raporlardaki bir vaka kok hiicre mobilizasyonu ve
aferez géren saglikli bir donér ile ilgilidir. 12 vakada, ilag kesildiginde ve destekleyici tedavi
veya kortikosteroidler ile tedavi edildiginde (de-challenge) yan etkinin diizeldigi gorilmiistiir.
Vakalann gogunlugunda, KKS semptomlan filgrastim tedavisinin ilk dozundan sonra ortaya
eikmustir. 2 vakada, semptomlar ilk doz sonrasinda ve ikinci doz sonrasinda da (re-challenge)
ortaya ¢ikmmgtir. Alt1 vaka KKS kaynakli fatal sonug vermistir.

Pegfilgrastim igin Agustos 2002 ve Agustos 2012 tarihleri arasinda diinya ¢apinda 4
pazarlama sonrasi KKS raporu ahnmugstir. KKS semptomlan 2 vakada pegfilgrastimin ikinci
dozundan sonra gériilmiistiir. S6z konusu vakalarnn birinde, KKS pegfilgrastimden bir glin
sonra ortaya ¢ikmus olup, bu da gegici bir iligkiyi ileri stirmektedir. Baska bir vakada, hasta
KKS kaynakli fatal sonug vermistir,

Yukarida ifade edilen toplam KKS rapor sayisi, pazarlama sonras: filgrastime maruz kalan 8.5
milyonun izerinde hastada ve pegfilrastime maruz kalan 4 milyonun iizerinde hastada
gorillmiistir.

Filgrastim ve pegfilgrastim igeren iiriinler igin Kisa Uriin Bilgileri ve Kullanma Talimatlari bu
veni bilgileri igerecek sekilde giincellenecektir..

Bildirim Cagrisi

Filgrastim ve pegfilgrastim recete edilirken yukarida belirtilen giivenlilik uyanlarma dikkat
edilmesini ve bu triinlerin kullanimi sirasinda advers etki olugsmas: durumunda Tiirkiye ilag
ve Tibbi Cihaz Kurumu Tirkiye Farmakovijilans Merkezi’ni (TUFAM) (e-posta:
tufam@titck.gov.tr; faks: 0312 218 35 99; tel: 0312 218 33 00, 0800 314 00 08) ve/veya ilgili
firma yetkililerini bilgilendirmenizi hatirlatiriz.

T.C. Saglik Bakanlig1
Tiirkiye Ilag ve Tibbi Cihaz Kurumu
Risk Yonetimi Dairesi
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GRANOCYTE (LENGRASTIM) KULLANIMINI iLE iLiSKiLi

KAPILLER KACIS SENDROMU RisSKi

Sayin Doktor,

Bu mektup, lenograstim ile iliskili kapiller kagis sendromu (KKS) olusum riski konusunda sizi
bilgilendirmek amaciyla Tiirkiye ilag ve Tibbi Cihaz Kurumu, Risk Yonetimi Daire bagkanlig ile mutabik
kalinarak hazirlanmigtir. Bu mektuba www.titck.gov.tr adresinden de ulasabilirsiniz.

Ozet

# KKS, kemoterapi giren hastalar ve periferik kan projenitér hiicre mobilizasyonu géren saghkl
bir dondr de dahil olmak iizere lenograstim alanlarda rapor edilmistir.

# Epizotlar siddet ve sikitk bakimindan degiskenlik gostermekle birlikte fatal olabilmektedir. KKS
hipotansiyon, hipoalbiiminiiri, 5dem ve hemokonsantrasyon ile karakterize bir sendromdur.

# Saglik meslegi mensuplar, lenograstim alan hastalan ve saglikh donérleri KKS semptomlan
agpisindan yakindan izlemelidir. Semptomiann ortaya glkmasi halinde derhal (yogun bakim: da
icerebilen} standart semptomatik tedavi uygulanmahdir.

# Hastalara ve saglikli dondrlere, viicuttaki yaygin sismeler, kabarular ( daha az sikitkta idrara
¢ikma ile iligkili olabilir), nefes atmada giglik, abdominal sigkinlik ve yorguniuk gibi
semptomlar gelistirmeleri halinde derhal doktorlariyla temasa gecmeleri tavsiye edilmelidir.

» Lenograstimin yararlari, onayl endikasyonlarinda kullanitdiginda risklere agir basmaya devam
etmektedir.

Giivenlilik kaygilari hakkinda ek bilgiler

Kapiller kagis sendromu, graniilosit koloni-uyanici faktér (G-CSF) olan lenograstim alan ve periferik
kan projenitdr hilcre mobilizasyonu géren saghkh bir dondrde ve kemoterapi géren kanserli
hastalarda raporlanmustir. Raporlar, genellikle ileri evre malign hastaliklan, sepsisi olan kisileri, birden
fazia kemoterapi ifag tedavisi alanlari veya aferez gérenleri kapsamistir. KKS'nin mekanizmast hala
bilinmemektedir.

Lenograstim icin, 04 Ekim 1991 [uluslararasi dogum tarihi) ve 31 Ekim 2013 tarihleri arasinda 11 adet
pazarlama sonrast vaka bildiriimistir. Bu 11 rapordan 1 rapor sistemsel hiicre mobilizasyonu ve aferez
uygulanan saghkl donér ile iligkilidir. Saghkli dondrler dahil 7 vakada destekleyici tedavi ve
kortikosteroid ile tedavi edildiginde (de-challenge) yan etkinin diizeldigi gorilmustir. Vakalann
¢ogunda, KKS semptomlari lenograstim tedavisinin ilk dozundan sonra veya sirasinda ortaya ¢tkmistir,
Diger 1 vakada ise ilacin yeniden verilmesi ile birlikte semptomlarin yeniden géraldugi bildirilmistir.
Iki vaka Bliimle sonugtanmistir,




Yukarida belirtilen toplam kapiller kagig sendromu vaka sayis: 31 Ekim 2013 itibariyte lenograstim
regete edilen 1.5 milyonun zerindeki hasta igerisinde gizlenmistir.

Lenograstim iceren driinlere ait Kisa Uriin Bilgileri ve Kullanma Talimatlan bu yeni bilgileri icerecek
sekilde glincellenecektir.

Raporlama Gerekliligi

Lenograstim iceren ilaclari recete ederken yukanda belirtilen giivenlik uyartarina dikkat edilmesini ve
bu ilaglarin kullammt sirasinda advers etki olusmasi durumunda Turkiye iac ve Tibbi Cihaz Kurumu
Tiirkiye Farmakovijilans Merkezi'ni (TUFAM) (e-posta: tufam@titck.gov.tr; faks: 0 312 218 35 99; tel:
0312 218 33 00, O 800 314 D0 08 ve/veya Eczacibast Jlag Pazarlama A.$. Medikal Ygnetici Dr. Feza
Diyarbekir’i (e-posta feza.divarbekir@eczacibasi.com.tr tel: 0 212 350 84 37,0212 350 84 39)
bilgilendirmenizi hatirlatiriz,

EiP ECZACIBASI ILAGC PAZARLAMA AS.
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