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Saglik meslegi mensuplarinin ilag giivenliligi ile ilgili konularda meydana gelen gelismelerden
ivedilikle haberdar olmalart amaciyla mektup dagitilmas: nygulamas1 Kurumumuzca yiiriitiilmektedir. Bu
dogrultuda, “Tegretol 100mg/5ml Oral Siispansiyon: Yenidoganlarda Kullamim Sinirlamasi 7 bashgiyla
dagitilmas1 Kurumumuzca onaylanan ekte yer alan doktor bilgilendirme mektubunun resmi internet
sitenizin ana sayfasinda duyurularak iiyelerinize ulastirilmasi hususunda bilginizi ve geregini rica ederim.
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TEGRETOL 100 MG/5 ML ORAL SUSPANSIYON: YENIDOGANLARDA
KULLANIM SINIRLAMASI

Saym Saglik Meslegi Mensubu,

Bu mektubun amaci TEGRETOL® 100 mg/5 ml oral siispansiyon i¢in yenidoganlarda
kullanim sinirlamast hakkinda sizi bilgilendirmek:tir. Bu mektup, Saglk Bakanlig Tiirkiye Ilag
ve Tibbi Cihaz Kurumu, Farmakovijilans ve Kontrole Tabi Maddeler Dairesi ile mutabik
kalinarak hazirlanmistir. Bu mektuba www.titck. pov.tr adresinden de ulasabilirsiniz.

Ozet

e Tegretol (karbamazepin) 100 mg/5S ml oral siispansiyon (OS), formiilasyonundaki

! propilen glikol (PG) miktan nedeniyleI artik yenidoganlar (ferm bebekler icin <4
haftalik  veya pre-term bebekler icin 44 haftaliktan kiiciik yagstaki) igin
onerilmemektedir.

o Diger herhangi bir formiilasyonun (tablet gibi) pozolojisinde veya hasta
popiilasyonunda herhangi bir degisiklik énerilmemektedir. '

e Tegretol® 100 mg/S5ml oral siispansiyon icin devam eden iiriin bilgileri
giincellenme prosediiric sirasinda, bu iiriin formiilasyonunda Kkullamlan bir
yardimci madde olan propilen glikol miktarmin, term bebekler icin 4 haftadan
kiiciik yastaki veya pre-term bebekler icin 44 haftahktan kiiciik yastaki
yenidoganlara ait esik degerin (1 mg/kg/giin) (EMA 2017) iizerinde oldugun
saptanmistir. Dolayisiyla bu popiilasyonda Tegretol® 100 mg/Sml oral
siispansiyon kullanilmasi artik énerilmemektedir ve buna uygun olarak iiriin
bilgilerinin giincellenmesi planlanmaktadir. 4 haftahktan biiyiik c¢ocuklar icin
iiriin bilgileri énerilerinde herhangi bir degisiklik yoktur. Bu giincelleme, yalmzca
Tegretol® 100 mg/Sml oral siispansiyona yoneliktir; diger formiilasyonlarin
higbiri etkilenmemistir. f;

b

Giivenlilik sorunuyla ilgili ayrintili bilgiler ve tavsiyeler

Propilen glikol (PQ), igerigi 125 mg/5 ml olan Tegretol® 100 mg/5 ml oral slispansiyon
dahil olmak iizere gesitli farmasétik formiilasyonlarda kullanilan bir yardumcr maddedir. Klinik
- olarak PG'nin tbbi irinlerde yardunci madde olarak kullantm genellikle 1y1 tolere
edilmektedir. Ancak PG igeren ilaglarm uzun sireli tedavide ve/veya hastalarda gok yiiksek
dozlarda uygulanmasi durumunda literatiirde hiperozmolalite, laktik asidoz; bébrek fonksiyon
bozuklugu (akut tiibiiler nekroz), akut bobrek yetmezligi, kardiyotoksisite (aritmi, .
hipotansiyon); merkezi sinir sistemi bozukluklan (depresyon, koma, nébetler); solunum
depresyonu, dispne; karaciger fonksiyon bozuklugu; hemolitik reaksiyon (intravaskiiler
hemoliz) ve hemoglobiniiri veya goklu sistem organ fonksiyon bozuklugu gibi advers etkileri
tammlanmustir. Yenidoganlar i¢in, 1 mg/kg/giin'den yiiksek propilen glikol maruziyetine iliskin
olarak iiriin bilgilerinde 6zel agiklamalarin yer almasi gerekir (EMA 2017). Ozellikle 4
haftaliktan kii¢iik venidoganlar igin karbamazepinin 6nerilen maksimum giinlilkk dozu (35
mg/kg/giin) goz oniine alindiginda, Tegretol® 100 mg/5ml oral siispansiyondan kaynaklanan
PG maruzi¥eti PG }?glilgxgagéﬁhﬂar@}" gﬁgﬁgﬁﬂ@*ﬁa&ﬂﬂ&@ﬁiﬂS mg/kg/glin'e ulagacaktir (EMA
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2017). Mevcut klinik dncesi veriler ve ayrica yenidoganlarda PG'nin hem metabolik hem de
renal klirenslerinin heniiz tam olarak olgunlagmamis oldugu géz dniine alindiginda, propilen
glikol miktarindan kaynaklanan riskler potansiyel faydalardan daha fazladir ve bu nedenle 4
haftaliktan kiigiik pediatrik hastalarda kullanimi artik 6nerilmemektedir. 4 haftahktan biiytik
yenidoganlarda PG dozu énerilere (EMA 2017) halen uygundur.

Dikkat g¢ekici bir husus olarak, karbamazepinin yenidoganlarda kullaniminin genel
klinik uygulamada olduk¢a siirh oldugu goriilmektedir. Epilepsiye Karsi Uluslararas: Birlik
(ILAE) Yenidogan Gorev Giicii (Neonatal Task Force) tarafindan yaynlanan Uluslararas:
Klinik Kilavuzlarda (Pressler ve ark., 2023), nébetlerin muhtemel nedeni kanalopati olmadif
stirece, karbamazepin yenidofan ndébetleri igin birinci basamak tedavi olarak kabul
edilmemektedir.

Bu baglamda, liitfen asafidakileri goz oniinde bulundurunuz.

¢ 4 haftaliktan biiyiik hastalarda pozoloji degismemektedir.

¢ Su anda Tegretol® 100 mg/5ml oral siispansiyonun Kisa Uriin Bilgisi ve Kullanim
Talimatlarinin ilgili boliimlerinde glincellemeler devam etmektedir.

e Anti-Nobet Ilaglan  (ASM)  gerektiren nobetleri olan  yenidoganlarda,
formiilasyonundaki propilen glikol igerigi nedeniyle Tegretol 100mg/5mL oral
slispansiyon yerine diger onaylhh birinci basamak ASM'lerin regetelenmesi igin
uluslararasi yayinlanan mevcut klinik uygulama kilavuzlar: (ILAE gibi, Pressler ve ark.
2023) izlenmelidir.

Raporlama Gerekliligi

Saglik meslegi mensuplarinin siipheli advers reaksiyonlar bildirmeleri beklenmektedir.
Raporlama yapilmasi, ilacin yarar/risk dengesinin siirekli olarak izlenmesine olanak
saglamaktadir, Meydana gelen herhangi bir advers reaksiyonu, asagidaki irtibat bilgilerini
kullanarak iiriine ait seri numarasimi da belirterek bildirmeye devam etmenizi rica ederiz.

T.C. Saghk Bakanhi, Tirkiye Ilag ve Tibbi Cihaz Kurumu, Farmakovijilans ve
Kontrole Tabi Maddeler Dairesi, Tiirkiye Farmakovijilans Merkezi (TUFAM) (E-posta:
tufam(@titck.gov.tr; Faks: 0312 218 35 99; Telefon: 0312 218 30 00, 0800 314 00 80) ve/veya
Novartis Saghk, Gida ve Tartm Uriinleri San. ve Tic. AS. (E-posta:
drug_safety.turkey(@novartis.com, Novartis Cagr1 Merkezi Telefonu: 0 8504700 111)

Daha fazla bilgiye ihtiya¢ duyarsamz bizlerle iletisime gegebilirsiniz.

Saygilarimizla,

|
Ecz. Aygiil Olgag Dr. Mehmet Barutgugil

Farmakovijilans Yetkilisi Medikal Direktor
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