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Say1 :41.A.00/ Ankara,
Konu : "Metotreksat" ile Ilgili Hazirlanan Doktor Bilgilendirme
Mektubu Hakkinda

BOLGE ECZACI ODASI

YONETIM KURULU BASKANLIGINA

Birligimize T.C. Saglik Bakanlhigi Tiirkiye Ilag¢ ve Tibbi Cihaz Kurumu tarafindan
gonderilen 26.09.2019 tarih ve E.149332 sayili yazi ile,

Saglik meslegi mensuplarinin ilag giivenligi ile ilgili konularda meydana gelen
gelismelerden ivedilikle haberdar olmalar1 amaciyla mektup dagitilmasi uygulamasimin Kurum
tarafindan yiirtitiildigl bildirilerek,

Gebelik oncesinde, gebelik sirasinda ve emzirme doneminde "Metotreksat" isimli etken
madde maruziyeti riski hakkinda bilgilendirmede bulunan ve Kurumca onaylanan doktor
bilgilendirme mektubunun Birligimiz tarafindan duyurulmasi istenmektedir.

Ilgili Kurum yazis1 ve doktor bilgilendirme mektubu yazimiz ekinde yer almakta olup
bilgilerinizi ve konu hakkinda {iyelerinizin bilgilendirilmesini saygilarimla rica ederim.
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TURK ECZACILARI BIRLIGI
Mustafa Kemal Mah. 2147 Sokak No:3 06510
CANKAYA/ANKARA

Saglk meslegi mensuplarinin ilag giivenliligi ile ilgili konularda meydana gelen
gelismelerden ivedilikle haberdar olmalart amaciyla mektup dagitilmas: uygulamasi
Kurumumuzea yiiriitiilmektedir. Bu  dogrultuda, “Metotreksat kullanmmi  ile gebelik,
kontrasepsiyon ve fertiliteye dair giincellenmis uyarilar” bashgiyla dagitilmasi Kurumumuzca
onaylanan ¢kte yer alan doktor bilgilendirme mektubunun resmi internet sitenizin ana
sayfasinda duyurularak iiyelerinize ulastirilmasi hususunda bilginizi ve geregini rica ederim.

Uzm. Ecz. Hacer COSKUN CETINTAS
Kurum Bagkam a.
Daire Bagkani

Ek: Mektup (2 sayfa)

Sogiitézii Mahallest, 2176.Sokak No:5 06520 Cankaya/ANKARA
Tel: (0312} 218 30 00— Fax : {0 312) 218 34 60

Bu belge 5070 sayih Elcktrenik Imza Kanunu uyarinca clektronik olarak imzalanmustr. Dokiiman hitp://cbs.titck.gov.tr/Basvurw/Elmza/K ontrol
adresinden kontro! edilebilir. Giivenli elektronik imza ashi ile aynidir. Dokiimanin degrulama kodu : SHY 383kOMOFyMOFyZmxXZ1 AxZW56
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METOTREKSAT iCEREN ILACLARA DAIR GUVENLILIKLE iLGiLI ONEMLI BiLGILER:
METOTREKSAT KULLANIMI iLE GEBELIK, KONTRASEPSIYON VE FERTILITEYE

DAIR GUNCELLENMIS UYARILAR

Savin Saghk Meslegi Mensubu,

Bu mektubun amaci; gebelik dncesinde, gebelikte ve emzirme déneminde metotreksat maruziyeti riski
hakkmnda sizleri bilgilendirmektir.

Bu mektup, Saglik Bakanligi Tiirkiye Ilag ve Tibbi Cihaz Kurumu tarafindan, ruhsat sahipleri ile mutabik
kalmarak hazirlanmigtir. Bu mektuba https://www titck.gov.tr/ adresinden de ulasabilirsiniz.

Ozet

e Gebelik; Yakin zamanlarda yapilmis bir ¢alismaya dayanilarak, diisiik bir metotreksat dozu (30
mg/haftadan az) ile tedavi edilen gebe kadinlarn %42,5'inde spontan diisiik olaylar gézlemlenmisgtir.
Metotreksattan baska ilaglarla tedavi edilen ve benzer bir hastaligi bulunan hastalarda rapor edilen
disik oramt %22,5'tir. Gebelikleri sirasinda diisiik bir metotreksat dozu (30 mg/haftadan az) alan
kadinlarmn yaptigi canli dogumlarin %56,6'sinda ciddi dogum kusurlari rapor edilmistir. Metotreksattan
baska ilaglarla tedavi edilen ve benzer bir hastaligi bulunan hastalarda etkilenen canlt dogumlarin orant
yaklagik Ye4'tiir.

o Erkeklerde kontrasepsiyon: Hayvanlar iizerinde yapilan c¢absmalarda metotreksatin genotoksik
oldugu gériilmiistiir, sperm {izerindeki genotoksik etki riski tamamen diglanamamaktadir. Smirh klinik
kanitlar babanin diisik bir metotreksat dozu (30 mg/hattadan az) almis olmas: halinde artan bir
anormallik veya diistik riski oldugunu géstermemektedir. Babanin maruziyetini takiben anormallik
veya diisiik riskinin degerlendirilmesi igin daha ytliksek dozlarda yeterls veriler yoktur.

Giivenlilik sorunu iizerine ayrintih bilgiler

Metotreksat terapotik antimetabolitler ve immiinosupresanlar sinifina ait olan bir folik asit analogudur.
Her ne kadar metotreksat baslangigta kemoterapotik bir ajan olarak gelistirilmis olsa da ilag diisik
dozlarda yaygin olarak bazi otoimmiin hastahiklarin tedavisinde kullanilmaktadir.

Erkeklerde kontrasepsiyon/erkeklerin fertilitesi ve Gebelik/Gebelik dncesi maruziyet konusu, metotreksat
etkin maddesi igin Avrupa [lag Ajans1 (EMA)’nin yapmig oldugu bir inceleme prosediirii sirasinda
degerlendirilmistir. Babanmn maruziyetinden sonra diisiik dozlu metotreksat tedavisinin (30 mg/haftadan
az) erkek fertilitesi ve gebelifin neticesi iizerindeki etkisinin arastinldii yeni tarihli literatiir
calismalarinda artan bir risk gériilmemistir ki bu da diigiik dozlu metotreksatin erkek fertilitesi iizerinde
ﬁd@‘g%%tﬁ@&‘aiﬁli h@tﬁﬁh@%ﬂkﬁ&%ﬂﬂ%é&@éﬁh&&%@k&ﬁdi!;yzalanmlsm. Doktman http://ebs.titck.gov.tr/Basvur/Elmza/Kontrol

adresinden kontrol editebilir. Giivenli elektronik imza asli ile aynidir. Dokiimanin dogrulama kodu : 1 YaUyRG83ZmxXZmxXSHY 3RG8353k0
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Yakin zamanda yapilan genis bir prospektif calismada (Weber-Schondorfer ve ark. 2014) diisiik dozlu
metotreksat tedavisine (30 mg/haftadan az) maruziyet sonrasinda spontan diisik ve 6nemli dogum
kusurlar1 i¢in kiimiilatif risk arastrilnustr. Caligmada diisik dozlu metotreksat tedavisine (30
mg/haftadan az) maruz kalan gebe kadmlarin %42 5'inde spontan diigiik rapor edilirken metotreksat
haricinde bagka ilaclar ile tedavi edilen benzer hastalifa sahip hastalarda rapor edilen oran %22,5
olmustur. Gebelik srasinda digiik dozlu metotreksat tedavisine (30 mg/haftadan az) maruz kalan
kadnlarin yaptigi canli dogumlarin %6,6'sinda malformasyon goriiliirken bu oran genel popiilasyondaki
canli dogumlarda %2 ila 3 ve metotreksat haricinde bagka ilaglar ile tedavi edilen benzer hastalia sahip
hastalarda yaklasik %4 olmustur, Ayrica, ¢calismada gebelik dncesinde maruziyet durumunda spontan
diisiik veya malformasyonda bir artis gézlemlenmemistir.

Saghk mesle#i mensuplari icin éneriler

Regete yazan hekimler bu giincellenmis uyarilardan haberdar olmalidir. Buna gore, fertilite iizerindeki
olasi etkiler, spontan diisiik ve konjenital malformasyonlar dogurganlik ¢aginda olan kadin hastalar ile
tartigtimalidir. Eger dogurganlik ¢agindaki kadmnlar tedavi ediliyorsa, bu kadmnlar tedavi sirasinda ve
tedavi sonrasmda en azindan alt1 ay boyunca etkili bir gebelikten korunma yontemi kullanmalidir. Eger
metotreksat tedavisi swrasinda veya sonrasindaki alti ay boyunca gebelik meydana gelirse, gocuk iizerinde
tedaviyle ilgili zararh etki riskine dair doktora danigiimalidir. Cinsel agidan aktif erkek hastalar veya bu
hastalarin kadin partnerleri metotreksat tedavisi srasimnda ve tedavinin sonunu takip eden en azindan alt1
aylik siire boyunca giivenilir gebelikten korunma ydntemleri kullanmalidir, Erkekler ayrica bu dénem
boyunca sperm bagisinda da bulunmamalidir.

Biitiin ilgili diriinlere ait Kisa Urtin Bilgisi ve Kullanim Talimatlary; metotreksat kullanim ile iliskili
gebelik, emzirme ve fertiliteye dair glincellenmis bilgiler cklenerek gilincellenecektir.

Bildirim gerekliligi

Metotreksat regete edilirken yukarida belirtilen hususlara dikkat edilmesini ve séz konusu ilacmn kullanimi
sirasinda advers reaksiyon olusmas1 durumunda T.C. Saglik Bakanhg, Tirkiye Ilag ve Tibbi Cihaz
Kurumu, Farmakovijilans ve Kontrole Tabi Maddeler Dairesi, Tiirkiye Farmakovijilans Merkezi'ni

(TUFAM) (e-posta: tufam@titck.gov.tr; tel: 0 800 314 00 08; faks: 0 312 218 35 99) bilgilendirmenizi
hatirlatiriz.

Saygilarimizla,
Saglik Bakanlif1
Tiirkiye Ilag ve Tibbi Cihaz Kurumu
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