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ZOSTEK aaRİVUDİNız FLOROPİRİMİDİNLERİNy BRİVUDİN İLE TED AVİDEN 
KISA BİR SÜRE öNCEı TEDAVİ SIRASIIŞDA VEYA TEDAVİNİN BİTİMİNDEN 
SONRAKI 4 HAFTA IÇINDE KULLANILMASI HALINDE POTANSIYEL OLARAK 

ÖLÜMCÜL TOKSİSTTESİ HAKKINDA 

Sayın Sağlık Mesleği Mensubuş 

Bu mektupş Sağlık Bakanlığış Türkiye İlaç ve Tıbbi Cihaz Kurumuş Farmak vijilans ve 
Kontrole Tabi Maddeler Dairesi Başkanlığı ile mutabık kalınarak hazırlanmıştır Bu mektuba 
vvvvvvıtitckıgovıtr adresinden de ulaşabilirsiniz 1 

Özet 

o Brivudin ve floropirimidinler törnı7 florourasiL kapesitabinı tegafury flusitozim 
arasındaki etkileşimin bir sonucu olarak ölümler meydana gelebilirı 

O Brivudin tedavisinin bitiminden sonra bir floropirimidin tedavisine başlamadan 
önce en az 4 hafta beklenmelidirr Birçdk olguda bu 4 haftalık beklene süresine 
uyulmadığında törneğinş florourasil siklusları arasında brivudin a ındığındai 
ölümler meydana gelmiştirı

l 

I Bu nedenleş aşağıdaki önlemler alınmıştııiz 
o Brivudin ve floropirimidin tedavisii arasındaki 4 haftalık aralığa uyulmasına 

yapılan vurguyu güçlendirmek için kısa ürün bilgisiş kullanma alimatı ve 
kutu etiketleri değiştirilecektirş 

o Hastalar ve sağlık mesleği mensupları için gerekli bilgileri vurgulayan bir 
hasta uyarı kartı ambalaja dahil edilecektirı 

0 Ek olarak7 reçete yazan hekimlerinş hastanın brivudin tedav si almaya 
uygunluğunu kontrol etmelerine yardımcı olmak için bir reçetelendirme 
kontrol listesi sağlanacaktırt 

Güvenlilik endişesi üzerine avrıntılı bilgiler 

Brivudinş ana metaboliti bromovinil urasil tBVUi yoluylay florourasiL kapesitabin tegafur ve 
flusitozin gibi pirimidin bazlı ilaçları metabolize eden bir enzim olan dihiddopirimidin 
dehidrogenazı tDPDi inhibe ederı Bu enzimin inhibisyonunun bir socu olarak 
floropirimidinlerin düzeyleri artan Floropirimidin toksisitesini arttıran bu etkileşi potansiyel 
olarak ölümcüldürı 
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Bu nedenle brivudin aşağıdaki hasta gruplarında kontrendikedirz 
i Topikal preparatlarıy ön ilaçları çömt kapesitabinç tegafurl ve bu etkin maddeleri veya 

diğer floropirimidinleri içeren kombinasyon ürünleri de dahil olmak üzere florourasil 
içeren ilaçlarla yakın zamanda kanser kemoterapisi almış veya halihazırda alan veya 
alması planlanan i4 hafta içinde1 hastalart 

r Az miktarda flusitozinin florourasile metabolize olması nedeniyle yakn zamanda 
flusitozin içeren antifungal tedavi almış veya halihazırda alan hastalart 

e Yakın zamanda kanser kemoterapisi almış veya halihazırda alanlar gibi immün sistemi 
baskılanmış hastalar veya immünosüpresif tedavi alan hastalart 

Buna ek olarak hasta ve sağlık mesleği mensupları için bu potansiyel olar k ölümcül 
etkileşim hakkında önemli bilgiler içeren bir hasta uyarı kartı ambalaja yerle tirilecektirt 
Lütfen hastayaç brivudin tedavisinin bitiminden sonraki en az 4 hafta boyunca lerhangi bir 
hekime idermatologlar dahiD yaptıkları herhangi bir vizitte hasta uyarı kart nı yanında 
bulundurması ve başka herhangi bir tıbbi ürün almadan önce bu kartı eczacısına göstermesi 
gerektiğini bildirinı 

Ek olarak reçete yazan hekimlerint hastanın brivudin tedavisi almaya uygunluğunu kontrol 
etmelerine yardımcı olmak için bir reçetelendirme kontrol listesi sağlanacaktır ibkr t Ekli 

Raporlama gerekliliği 

Brivudin içeren ilaç reçete edilirken yukarıda belirtilen hususlara dikkat edilmesi e bu ilacın 
kullanımı sırasında advers reaksiyon oluşması durumunda TC Sağlık Bakanlığıy Türkiye İlaç 
ve Tıbbi Cihaz Kurumuç Farmakovijilans ve Kontrole Tabi Maddeler Dairesiç Türkiye 
Farmakovijilans Merkeziini iTÜFAMi oyymvıtitcktgovıtri eapostaz tufamğğtitckıgovltrr faksz 
0312 218 35 99r telz 0312 218 30 003 0800 314 00 081 velveya Ufsa İlaç Sanay ve Ticaret 
AtŞİye ieepostaz phvçzbiemenariniıcomttri teli 0212 467 11 llt faksz 0212 4 67 12 121 
bildirmenizi hatırlatırızı Ayrıca advers reaksiyonları hastanenizde görevli 44Farnııakovijilans 
İritbat Noktasıii aracılığıyla da bildirilebilirt 

Saygılarımızla7 
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Drı Melte Özel Karataş Eczt Merv ÇALIŞIR ÇAĞAL 
Medikal Direktör Farmakovijilans Yetkilisi 
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Eki Reçetelendirme kontrol listesi 

Önemli Riski Floropirimidinlerin iörnu Seflorourasily kapesitabiny tegafury flusitozinit 
brivudin ile tedaviden kısa bir süre önce tedavi sırasında veya tedavinin bitiminden 
sonraki 4 hafta içinde kullanılması halinde potansiyel olarak ölümcül toksisi esit 
Brivudin uygulamasından sonra bekleme süresiz 

Brivudin Uygulaması 1 hafta 2 hafta 34 hafta 4 hafta
~ ~ 

s ııııııııııııııı Floropirimidinlerin potansiyel olarak ölümcül toksisitesi ssssssss a a a a e 

Yukarıda belirtilen nedenlerden dolayıy lütfen hastanızın brivudin almaya uygun alduğundan 
emin olmak için aşağıdaki kontrol listesini doldurunt 

Brivudini sadece aşağıdaki soruların tümü uHayıru olarak cevaplandırılırsa reçete edin 

Hasta yakın zamanda kanser kemoterapısı aldı mı veya halihazırda DEV et DHayır

~ 

alıyor mu7 
Hasta kemoterapi siklusları arasında dinlenme döneminde mn ızıE et üHayır 

Floropirimidinlerle tedavi planlanıyor mutİ uEvet ızıHayır 

Hasta yakın zamanda flusitozin ile antifungal tedavi gördü müii DE et üHayır 

Son zamanlarda hastaya bir sistemik mantar enfeksiyonu tanısı 
konuldu mu ve flusitozin ile tedaviye başlandı mıfi EE et üHaylr 

Hastanın immün sistemi baskılanmış mı7 ızıE et DHayır 

Hasta ve sağlık mesleği mensupları için bu potansiyel olarak ölümcül etkileşim hakkında 
önemli bilgiler içeren özel bir hasta uyarı kartı ambalaja yerleştirilmektirt Lütfi n hastaya 
brivudin tedavisinin bitiminden sonraki en az 4 hafta boyunca herhangi bir hekime 
idermatologlar dahili yaptıkları herhangi bir vizitte hasta uyarı kartını yanında bLIundurması 
ve başka herhangi bir tıbbi ürün almadan önce bu kartı eczacısına göstermes gerektiğini 

bildirinı 
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