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MabThcra Imnammı i1~ gözlemleııenviral reaktivasyon ve ölüme yol açalL
 
JlrogresifMultifokal Lölwcnsefalopati (PML) Uc ilişkili olarak Sağlık
 

Mcslcği Mc.mmplarıylaDoğrudan İlcti§im
 

Sayın Sağlık Mesleği Mensubu, 

MabThcra (rituksimah), glikozilc immünoglobulin yapısında monoklonal bir antikor olup 
T.C. Sağlık Bakanlığı 1laç ve Eczacılık Genel Müdürlüğü taraflndan düzenlenen ruhsaHanma 
cndikasyonları doğnıltusul1da kullanılmaktadır. 

Bu mektuhun amacı, Mabthcra'ıun (rituksilnab) kullanımında gÖliilebilen E~ 

Multifokal Lökoensefalopati (PML) ile ilgili Sağlık Mesleği Mensuplarını bilgilel1dirınektiL 

PML, ölüme veya ciddi sakatlığa yol açan, nadir göriihm, progresir, demiyelinizan bir 
merkezi sinir sİstemi hastalığı olup, sağlıklı yetişkinlerin %SO'iııde latent formda 
bulunan bir polyomavirüs olan JC virüsünün aktivasyomıyla ortaya çılınıaktadır. JC 
virüsü genellikle latent halde kalır ve sadece inımtin sistemi baskılanmış hastalarda 
PML'ye yol açar. Latent enfeksiyonun aktivasyomma yol açan unsurlar tanı olarak 
anlaşılamamıştir. 

31 Mart 2009 tarihlitibariyle finnamızm global gUvenımk veritabamnda, onaylı veya 
onaysız bir endUmsyon için Mabl'ben alan hastalar arasmda PMVye dair 
doğrulanmış veya şüpheli 129 rapor bulıımnaktadır [115 vaka onkoloji 
endikasyoııunda, 3 vaka hematoloji endikasyommda (2 otoimmün hemolitik anemi, 
1 idiyopatjk trombositopenik purpura), 7 vaka otoimmün hastalıldarda (2 SI~E, 1 
vaskülit, 1 Wegencr Granülomatozu, 1 dernıatomiyozit ve 2 RA) ve 4 adet bilimneyen 
bir endikasYOlıda]. 

Doktorlar öncelikle PMVnin ilk bulgu ve belirtilerine karşı dikkatli olmalıdırlar. 

Bunlar arasmda görsel hozulduldar, motor disfonl{siyon ve sakarhkla ilişkili bHişsel 

bozulduk, güçsüzlük, halsizlik, hemiparazi ve davramş değişiklikleri bulunur. İlave 
bulgular duyu bozulduldarı, baş dönmesi ve konvülzif nöbetlerdir. Eğer bir hastada 
nörolojik semptomlar gelişirse, hastanın PML olmadığı tespit edilene kadar MabThera 
tedavisİ kesilmelidir. Doktorlar, herhangi bir nörolojik anomıaliılin varlığım 

değerlendirmek vebusemptomlarm PML göstergesi olup olmadığım belirlemek için 
hastayı değedendirmelidir. Eğer öyleyse, bu disfonksiyonun PML göstergesi olup 
olmadığı belirlenmelidir. Eğer herhangi bir şüphe varsa MR taraması, BOS'ta JC viral 
DNA'mn varlığının araştırılması için lomber ponksiyon ve nörolojik değerlendirmenin 

tekrarlanmasıgibi yöntemlerin de içinde bulunduğu değerlendirmeler yapılmalıdır. 
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PJ~/lL "den şüphelenileta hasü!.ia.nia lvlab Thera kesibneli ve eş zamanlı immiJn!:mpresif 
tedavinin azaltElnUI!SE ve;.V!I! kesi/n/esi diJşiJn,übrtelidir.. fr.·fabThera ile tedavi edilen 
hasta/artitl PML göriUmesi halinde, PJ'viL :ıti güveItilir biçimde önleyecek veya ortaya 
çuklığında yeterli bir biçimde tedavi edebilecek herhangi bir yöntem bilinmemektedir. 

NHL tedavisi için MabThcra alan hastalarda bazı vakalarda ölümcül olabilen ciddi viral 
enfeksiyonlar (yeni enfeksiyonlar, reaktivasyonlar veya şiddetlenmeler)meydana gelmiştir. 

Bu hastaların çoğu MabThcra'yı kemoterapi ilc komhinasyon halinde veya !ıematopoetik 

kök hücresi transplantasyonunda kullammştır. Bu viral enfeı<siyonlara örnek olarak, herpes 
virüsleri (sitoltıegalovirüs, variseIJa zoster virüsCi ve herpes simpleks virüsü) ve hepatil B ve 
C virüsleri verilebilir. 

Bu gelişme nedeniyle, Sağlık Bakanlığı, flaç ve Eczacılık (J-ene! Müdürlüğü, Türkiye 
Farmakovijilans ~v:rerkezi (TÜFAM) tarafından tüm Mabthera preparatlanna aşağıdaki 
uyannın çerçeve içinde eklenmesi kararı alınmıştır. 

LL.JYARI: ÖLUMCÜL iN!,ÜZY~N REAKSiYONLARI, TÜMÖR Llz!Si SI(NDiloım~l 
(,][1,8), CiDDI MUKOKUTANOZ REAKSIYONLAR VE PROGRESIl? 
MUlLTİFOKAL JLÖKOENSEırALOPA Tİ (PMJL) 

İırafaiızymı Reaksiymllbrn 
MAıı:rrHJB:RA infiizymuliarı dddi, ölümcüJ oAabUcnıı inJfüiızycm ncaksiyondan ine 
sOl!ll1LH;l:mabiAh". MABTHERA infiizyoll11lj §oııuasımblld 241 saat içhııdc öRtinn vak:dan 
görüiıhmuü\ştiir. ÖUhncüiıJ! iufıtizyon ıneaksiymdarmmy.ddaşnk % BO'i ilk h:amzyoırda ilişkili 
olan'ak görülmüştüiır. İnfiizyoll1l sırasınıda hastalan dlikl,atlice giizlemleyh:niz. Evre :3 vey:ı 
4 ill1füiızyonı realksiymdan gelişıiırse MABTHERA ü:nfıi.izyommu kesinu ve tlibbi tedavi 
uygulaymu (bkz. bömm 41.41 Özel kuUamırn uyaınlian ve önlemleri, 4.8 İstemnıey~m 
etkiler). 

'Himör lAzisi Sendromu (TLS) 
Hodgkin dışı lıenfoma (NHL) hastaiarmm MABTHERA tedavisi sOlrrasuıda, TLS 
soımucu, diyaUz gcrektiınm ve öUhnle sORuııçInnan akut renal yetmezlik görülebilir. 

Ciddi Mukokiitanöz Reaksiyonlar 
MtABTHERA kwiRamm h~ıstadaırda ölümcül olabilen, ciddi nUlkoküt:möz reaksiymdaır 

meydana gelebinr (bkz. böUiım 4.4 Özel kuUanım uyanları ve önlemleri, 41.8 İstenmeyen i
i 

ietldJer). 

Progresi! MultifokaiLökoensefalopati (J~ML)
 

MARTHERA. kullanım hastalarda PML ile sonaliçlanan JC virUs aktivasyonu ve öUhn
 
m(i'~vırlıana gelebmr.
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İndişim bilgisi
 
H.er türlü şüpheli advers reaksiyon Sağlık Bakanlığı, llaç ve ECztıcıhk Genel MUdürlüğii,
 
TOFAM'a (e-posta; tufam@l§g111.gov,tr; Üıks O 312 309 71 18; tel: () 312309 114111192)
 
bildirilmelidir.
 

MabThera kullaııımına ilişkin herhangi bir sorunuz olursa ya da daha üızla bilgi almak
 
isterseniz lütfen RocheMüstahzarlan Sanayi ı\.Ş.'den Eez. Zeynep Yardımcı ile temas
 
kurunuz (Tel:0212 366 92 59, e··mail: zeynep.yardimci@roehe.com).
 

Saygılanmız1a, 

ROCHE MÜSTAHZAJ<"LARI 

ı.)NAYİ ifNİM ŞİRKETİ 

eynep Yarchnıcı ~ 
Ruhsat1andırma ve Ürün Güvenliği Uzmanı
 
Resmi İlişkiler Direktörü
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