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Saglik meslegi mensuplaninin ilag giivenliligi ile ilgili konularda meydana gelen
gelismelerden ivedilikle haberdar olmalan amaciyla mektup dagitilmast uygulamast
Kurumumuzca yiiriitiilmektedir. Bu dogrultuda, Zaltrap 200mg/8ml IV Infiizyonluk
Konsantre Cozelti Iceren Flakon” ve “Zaltrap 100 Mg/4 M1 TV Infiizyonluk Konsantre
Cozelti Tceren Flakon” isimli ilaglarin gene osteonekrozu riski hakkinda énemli tavsiyeleri
iceren ve Kurumumuzca onaylanan ekteki doktor bilgilendirme mektubunun resmi internet
sitenizin ana sayfasinda duyurularak iiyelerinize ulagtinlmas: hususunda bilginizi ve geregini
rica ederim.
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01 Subat 2017

VZALTRAP (AFLIBERSEPT) ICIN CENE OSTEONEKROZU RISKINE YONELIK
BiLGILENDIRME

Sayin Hekim,

Bu mektubun amaci, Zaitrap (Aflibersept) ile ilgili gene osteonekrozu riski konusunda sizleri
bilgilendirmektir.

Bu mektup, Saghk Bakanhgm Tiirkiye flag ve Tibbi Cihaz Kurumu, Farmakovijilans ve
Kontrole Tabi Maddeler Dairesi ile mutabtk kalinarak hazirlanmishr. Bu mektuba
www.titck.gov.tr adresinden de ulagabilirsiniz.

Ozet

s Zaltrap ile tedavi edilen kanser hastalarinda gene osteonekrozu bildirilmigfir.

Bu hastalarin bazilan ¢ene osteonckrozunun tamimlanmi§ bir risk olarak
tammmlandif intravendz bifosfonatlar ile eszamanh tedavi almigtir.

e Zaltrap tedavisi ¢ene osteonekrozu geligmesi aqisindan ilave bir risk faktbra
olabilir.

¢ B risk, ézellikle Zaltrap ve infravendz bifosfonatlar eszamanh olarak veya art
arda uygulandifinda diiglintilmelidir.

o lInvazif dig islemleri de g¢eme osteonekrozu acismdan tamimlanmis bir risk
faktoridir. Zaltrap ile tedaviye baglamadan once dis muayenesi ve uygun
koruyucu dig hekimligi ditgliniilmelidir.

o Zaltrap ile tedavi edilen ve daha Snce intravendz bisfosfonat almi§y veya §u an
almakta olan hastalarda miimkiinse invazif dis islemlerinden kagmiimaldr.

Giivenlilik sorunu hakkinda daha fazla bilgi ve gneriler

Ug faz 3 ¢aligmamn (EFC10262/VELOUR, EFC10261/VITAL, EFC10547/VANILLA) meta
analizinde aflibersept ile tedavi edilen hastalarda % 0,2 (3 hasta, N=1333) ve plascbo alan
hastalarda <% 0,1 (1 basta, N=1329) oraninda genel ¢ene osteonekrozu sikli1 saptanmigtir.

3 Apustos 2015 itibariyle, Zaltrapn diinya gapinda 22.700'den fazla kanser hastasina
uygulandign tahmin edilmektedir. Sanofi, 3 Agustos 2015 tarihine kadar diinya ¢apmda

kiimiilatif olarak Zaltrap alan hastalarda meydana gelen 8 gene osteonekrozu bildirimi almugtir.

Bu olgularn iigiinde gene osteonekrozunun bir risk olarak tanimlandi1 eszamanli bisfosfonat
kullarmu bildirilmistir. Ug olguya invazif dig iglemleri uygulanmistir. Dig islemi uygulanan
{i¢ olgudan ikisi aym zamanda eszamanh olarak bisfosfonat kullanmus veya yakin zamanda
bisfosfonatlar ile tedavi edilmistir. Olgulardan higbirinde Sliimciil sonug gbrillmemistir.

Klinik ¢aligmalardaki bulgular, bildirilen olgularin incelemesi ve vaskiiler endotelyal blyiime
faktorii (VEGF) yolaklarim hedef alan antianjiyojenik ajanlann potansiyel suuf etkisi dikkate
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atindiginda, Kisa Uriin Bilgisi ve Kullanma Talimati g¢ene osteonekrozuna iliskin yeni
giivenlilik bilgilerini igerecek yekilde ve hastalarin tedavisine iligkin Oneriler saglayacak
sekilde glincellenecektir.

Invazif dig iglemleri gene osteonekrozu agisindan tanumlanmg risk faktdridiir. Bu nedenle,
Zaltrap ile tedaviye baglamadan once dis muayenesi ve uygun koruyucu dis hekimligi
dustinfilmelidir.

Zaltrap ve intravendz bifosfonatlar egzamanh olarak veya art arda uygulandiginda dikkatli
clunmahdir.

Zaltrap ile tedavi edilen, daha dnce intravendz bisfosfonat almyg veya su almakta olan
hastalarda miimkiinse invazif dig islemlerinden kagimimahdsr.

Zaltrap;

- Birinci basamak tedavide OXALIPLATIN bazh tedavi ile kombine anti-EGFR tedavisi almig ve sonrasinda
progresyon gostermis RAS wild tip metastatik kolorektal kanserleri olan hastalarda FOLFIRI tedavisi ile
kombinasyon halinde progresyona kadar kuilanim endikedir.

- Birinci basamak tedavide OXALIPLATIN bazh tedavi ile herhangi bir anti-VEGF tedavi almis ve sonrasinda
progresyon gtstermis RAS wild tip metastatik kolorektal kanserleri olan hastalarda kullamlamaz.

_ Birinci basamak tedavide OXALIPLATIN bazh tedavi almis ve sonrasinda progresyon ghstermiz RAS mutant
metastatik kolorektal kanserleri olan hastalarda FOLFIRI tedavisi ile kombinasyon halinde progresyona kadar
kullanmm endikedir.

Raporlama gereklilifi

Zaltrap adli ilac1 regete ederken yukarida belirtilen gitvenlilik uyarisma dikkat edilmesi ve bu
firtinlerin kullanmm sirasinda advers reaksiyon olugmas: durumunda Saghk Bakanhi Tiirkiye
flag ve Tibbi Cihaz Kurumu Tilrkiye Farmakovijilans Merkezi'ne (TUFAM) (tel: 0312 218
30 00, faks: 0312 218 35 99, e-posta: tufam@titck.gov.tr) ve/veya Sanofi Saghk Uriinleri Ltd.
Sti’ye (tel: 0 212 339 10 68, faks: O 212 339 10 79, e-posta
farmakovijilans.turkiye@sanofi.com) bildirilmesi rica olunur.

WBu ilag ek izlemeye tabidir. Bu Gggen yeni givenlilik bilgisinin hizh olarak belirlenmesini saglayacaktir.
Saphk meslegi mensuplarmin ytpheli advers reaksiyonlar1 bildirmeleri beklenmektedir. Raporlama yapilmasi,
ilacin yarar/risk dengesinin stirekli olarak izlenmesine olanak saglamaktadir.

Saygilarnimizla,

Ugztn. Ecz. Mehtap Ozaltay Dr. Edibe Taylan
Ulke Farmakovijilans Miidliri Ulke Medikal Direktorit
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