TNF-alfa Blokerleriyle ilgili Ciddi Guivenlik Uyans:

02 Nisan 2009
Degerli Hekimlerimiz,

S_izleri Tumdr Nekroz Faktor-alfa (TNF-alfa) blokeri ilaglarin kullanimina iligkin
ciddi fungal enfeksiyon riski konusunda 8nemli giivenlik verisiyle ilgili olarak
bilgilendirmek istiyoruz.

Amerikan Gida ve llag Dairesi (FDA), 4 Eylil 2008 tarihinde resmi internet
sayfasinda, TNF-alfa blokerlerinin kullanildig: hastalarda Histoplazmoz,
Koksidiyomikoz ve Blastomikoz tirlerini igeren invazif fungal enfeksiyonlarin
ortaya cikmasi ile ilgili bir uyan yaynlanmistir. FDA yakin bir tarihte 240
histoplazmos vakasini gbzden gegirmistir; bu vakalarin gogu Amerika Birlesik
Devletleri'nde, Histoplazmoz fungi turiiniin yaygin oldugu Ohio Nehri ve Mississipi
Nehri vadilerinde yasayan kigilerde meydana gelmistir. Bu vakalarin en az 21’inde
fungal enfeksiyon tanisi saglk mesledi mensuplan tarafindan baglangicta
konamamig ve fungal enfeksiyon tedavisi gecikmistir. Bu yirmi bir hastanin on ikisi
OlmUstar. FDA'ya ayrica TNF-alfa blokeri kullanan hastalarda Koksidiyomikoz ve
blastomikoza bagli 6lim de dahil olmak izere bildirimler yapilmistir. Birlikte ele
alindiginda bu veriler histoplazmoz ve diger invazif fungal enfeksiyonlarin TNF
alfa blokeri ilaglar ile tedavi edilen hastalarda her zaman taninmadigini 6ne
strmektedir. Bu durum uygun tedavide gecikmelere neden olmus ve invazif fungal
enfeksiyonu olan bazi hastalar 6imastir.

Onaylandiklan tarihten beri, TNF alfa blokeri ilaglar olan Humira, Enbrel, Cimzia
(yalnizca ABD’de onayli olan) ve Remicade’e iligkin prospektils bilgileri fungal
enfeksiyonlar da dahil olmak iizere ciddi enfeksiyon riskine iligkin bilgileri
icermektedir. Bu bulgulara dayanarak, Amerikan Gida ve lla¢ ldaresi TNF alfa
blokeri ilaglarin Greticilerinden mevcut prospektiis bilgilerinin (Uyarilar ve Oniemler
bolumlerinin) firsatg: fungal enfeksiyonlarin olugma riskine iligkin bilgilerie
gliclendiriimesini talep etmistir. TNF alfa blokeri ilaglann prospektiislerinde bu
risklerin vurgulanmasi saghik mensuplannin s6z konusu advers etkileri
gdzlemlerken daha dikkatli oimalarini ve hastalar agisindan gesitli yarar ve riskleri
daha iyi degerlendirmelerini saglayacaktir.

TNF alfa blokeri ilaglarla tedavi edilen hastalar ayni zamanda dinyanin endemik
mikoz bdlgelerinde yagadiklan igin Amerika Birlesik devletieri'nin disinda
meydana gelen vaka sayis: son derece azdir. Tirkiye'de Saglik Bakanhg llag ve
Eczacilik Genel Mudariugu 2005 yihndan beri gesitli TNF alfa blokeri ilaglar

yakindan gézlemlemektedir. Bu konuda * llag Givenligi izlem Formu” uygulamasi
devam etmektedir.

Amerikan Gida ve llag Idaresi'nin invazif fungat enfeksiyonlara iligkin uyansinin
ardindan Saglik Bakanhg llag ve Eczacilik Genel Midariiga tarafindan 10 Ekim



2008 tarihinde Gi¢ TNF alfa blokeri ilacin Greticilerine bir yazi1 génderilerek Gran
prospektisiinde mevcut “Uyanilar” bélimanin degdistiriimesini talep edilmistir.

Bu dogrultuda Bakanhigimizin uyarisinin ilave ediimesi ile birlikte mevcut
prospektisimiziin Uyanilar/Onlemier bslumi su sekilde revize edilecektir.

Oldtiriicd, firsatgt fungal enfeksiyonlarin ortaya gikmasti igin zemin olusturur.
Hastada aktif fungal enfeksiyon veya invazif mantar enfeksiyon riski varsa
yarar/zarar orani dikkatle tartiimahdir.

TNF-alfa blokeri ilaglar regete edilirken yukanda belirtilen givenlilik uyarnlarina
dikkat edilmesini ve TNF alfa blokerlerinin kullanimi esnasinda advers etki
olugmasi durumunda Abbott Laboratuarian ve Saglik Bakanhg llag ve Eczacilik
Genel Madarlagi Tarkiye Farmakovijilans Merkezi (TUFAM)'ni (e-posta:
tufam@ieam.gov.tr , tel: 0 312 309 11 41/ 1192, fax: 0 312 309 71 18)
bilgilendiriimesinin gerektigini hatirlatinz.
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