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Fallbeispiel 1: Bempedoinsiure
O
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Patient, 67 Jahre, BMI 25,1

Fettstoffwechselstorung, art. Hypertonie, Achillessehnenruptur vor Jahren

Medikation: Bempedoinsaure, Candesartan

Jetzt: spontane Achillessehnenruptur beim Gehen

Meldende vermuten Zusammenhang mit Bempedoinsaure
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Bempedoinsdure und Sehnenruptur: g2

g 2
Fachinformation Deutschland g 4
..................................................................................................................................................... CHEN AY
Tabelle 1: Nebenwirkungen
Systemorganklasse (SOC) Nebenwirkungen Haufigkeits-
kategorien
Erkrankungen des Blutes und Anamie Haufig
des Lymphsystems Hamoglobin emiedrig! Gelegentlich
Stoffwechsel und Ermahrungs- Gicht Haufig
stdrungen Hyperurikamie® Haufig
Leber- und Gallenerkrankungen Aspartataminotransferase erhoht Haufig
Alaninaminotransferase erhoht Gelegentlich
Erhihie Werte im Leberdunklionstest | Gelegentlich
Skelettmuskulatur-, Bindegewebs- | Schmerzen in den Extremitaten Haulig
und Knochenerkrankungen
Erkrankungen der Nieren und Kreatinin im Blut erhoht Gelegentlich
Hamwege Bluthamstoff erhaht Gelegentiich
Glomerulare Filtrationsrate vermin- | Gelegentlich Fachinformation Nilemdo 180 mg
dert Filmtabletten, Stand Okt. 2021
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Frage 1: Was wiirden Sie tun?
(N )
50T TR0
HEN A%

a) Fall ablegen, da die Reaktion nicht in der Fachinformation aufgefiihrt ist und
somit keine Nebenwirkung sein kann.

b) Vertieft bearbeiten, da dies ein Hinweis auf ein neues (relevantes) Risiko

sein kann.
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Warum ist Pharmakovigilanz wichtig?

Zum Zeitpunkt der Zulassung nicht alle Risiken bekannt, z. B.
* Sicherheitsprobleme im klinischen Alltag
Unbekannte / seltene Nebenwirkungen

Probleme bei Langzeitbehandlung

 Uberwachung nach Zulassung essentiell fiir fortlaufende Nutzen-Risiko-Bewertung

* Spontanmeldesystem kann - haufig frihzeitig - wichtige Informationen zu Risiken
bei breiter Anwendung liefern (,,Signaldetektion®)

- Risikomindernde Mafénahmen (z. B. Risikoinformation, Anderung der
Produktinformation, Marktriicknahme)
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Warum ist Pharmakovigilanz wichtig?

?“E:/ rrr o\“‘v{ig
e Zum Zeitpunkt der Zulassung nicht alle Risiken bekannt, z. B.
* Sicherheitsprobleme im klinischen Alltag
* Unbekannte / seltene Nebenwirkungen
. Bitte Verdachtsfalle von Nebenwirkungen tung
. an die AKdA melden (gemaf3 Berufsordnung) iken
DeT DTETteT AITVWETTTUITE TIETET I (;, STEITATTE TERTTOTT )

- Risikomindernde Mafénahmen (z. B. Risikoinformation, Anderung der
Produktinformation, Marktriicknahme)
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Welche Verdachtsfille von Nebenwirkungen sollen der AkdA g
gemeldet werden? s
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Alle (gemaf3 Berufsordnung)

Von besonderer Relevanz sind (vermutete) Nebenwirkungen,

die nicht in der Fachinformation aufgefiihrt sind,

die schwerwiegend sind,

von Arzneimitteln, die neu auf dem Markt sind (< 5 Jahre),

von Arzneimitteln unter zusatzlicher Uberwachung V.

Auf jeden Fall melden: (Vermutete) schwerwiegende Nebenwirkungen, die nicht in

der Fachinformation aufgefiihrt sind.

Weitere Informationen: Leitfaden ,Nebenwirkungen melden” (www.akdae.de)

Bundesdrztekammer | Arbeitsgemeinschaft der deutschen Arztekammern
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Bempedoinsiure und Sehnenruptur: %
Zulassungsstudien o (55
..................................................................................................................................................... RIS R

Assessment Report Nilemdo:

Von insg. 2424 Personen mit Bempedoinsaure haben in den Phase-III-Studien 4 eine
Sehnenruptur erlitten gegentiber 0 Fallen (von 1197) unter Plazebo.

; siehe Table 46: Treatment emergent serious
adverse events, placebo-controlled phase 3 studies (safety analysis set))
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https://www.ema.europa.eu/en/documents/assessment-report/nilemdo-epar-public-assessment-report_en.pdf
https://www.ema.europa.eu/en/documents/assessment-report/nilemdo-epar-public-assessment-report_en.pdf

Bempedoinsiure und Sehnenruptur: s %
Wissenschaftliche Literatur T 55

Ergebnisse aus CLEAR Outcomes Studie:

* Doppelblinde, plazebokontrollierte, randomisierte Studie
 Bempedoinsare vs. Placebo

* C(Ca. 14.000 Teilnehmende (in jeder Gruppe ca. 7000 Teilnehmende)

* Sehnenrupturen: Bempedoinsaure 1,2%, Placebo 0,9% (nicht signifikant)

(Nissen et al. Bempedoic acid and cardiovascular outcomes in statin-intolerant
patients. N Engl ] Med 2023; 388(15): 1353-1364)
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Bempedoinsiure und Sehnenruptur: o3 %
Hinweis in Schweizer Fachinformation S (5

Betroffene Lokalisationen bislang: Rotatorenmanschette, Bizepssehne, Achillessehne

Rupturen traten innerhalb der ersten Wochen bis Monate der Behandlung mit
Bempedoinsaure auf.

Risikofaktoren: Alter > 60 Jahre, Komedikation mit Fluorchinolonen oder
Kortikosteroiden, Niereninsuffizienz, Sehnenerkrankungen in der Vorgeschichte.

Bei Auftreten einer Sehnenruptur: Bempedoinsaure absetzen.

Bei Gelenkschmerzen, -schwellungen, -entziindungen: Absetzen erwagen
Bei ersten Symptomen: arztlichen Rat suchen

Bei Sehnenerkrankungen in der Vorgeschichte: Alternativen erwagen
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Information der Arzteschaft iiber den aktuellen Stand: ga %

Drug Safety Mail 2023-47

Arzneimittelkommission der deutschen Arzteschaft

OO Wissenschaftlicher Fachausschuss der Bundesarztekammer
TR
o

Arzneimittelsicherheit ¥ Arzneimitteltherapie v Stellungnahmen >  Fortbildung ¥ Die AkdA ¥ Service ¥

Bempedoinsaure: Fallbericht einer
Achillessehnenruptur

Drug Safety Mail 2023-47

10102023

Der AkdA wurde der Fall eines 67-jahrigen Patienten gemeldet (BMI 25,1), der beim Gehen eine spontane
Achillessehnenruptur erlitten hat. Die meldenden Arzte vermuten einen Zusammenhang mit Bempedeinsaure, die der
Patient wegen einer Fettstoffwechselstérung einnahm. Vor Jahrzehnten war bereits eine Achillessehnenruptur der
Gegenseite aufgetreten, deren Umstande nicht berichtet wurden. Als weitere Vorerkrankung bestanden eine koronare
Herzkrankheit und arterielle Hypertonie, die mit Candesartan behandelt wurde.

In der deutschen Fachinformation zu Bempedoinséure werden Sehnenrupturen oder andere Sehnenerkrankungen nicht
als mogliche Nebenwirkung aufgefuhrt (1). Allerdings werden in den Zulassungsunterlagen vier Falle von Sehnenruptur
unter Bempedoinsiure gegeniber keinen Fallen unter Placebo berichtet. Alle vier Betroffenen hatten ein hohes
kardiovaskulares Risiko und nahmen zusétzlich Statine in maximal vertraglicher Dosis ein (2). Eine Studie mit
Teilnehmenden mit hohem kardiovaskularem Risiko und keiner oder allenfalls gering dosierter Statintherapie ergab
einen nicht signifikanten Unterschied zwischen Bempedoinsiure und Placebo (3). In der Europaischen Datenbank
gemeldeter Verdachtsfalle von Nebenwirkungen (EudraVigilance) wurde bei insgesamt iiber 1300 Meldungen zu
Bempedoinsiure sieben Mal tber Sehnenriss (tendon rupture, MedDRA preferred term) berichtet. Nach Auskunft des
Bundesinstituts fir Arzneimittel und Medizinprodukte (BfArM) wird das Risiko ven Sehnenrissen im Zusammenhang mit
Bempedoinsiure auf europischer Ebene fortlaufend evaluiert und im kommenden regelméBigen Bericht ber die
Unbedenkiichkeit von Arzneimitteln (PSUR) erneut diskutiert.
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Bitte der AkdA:

Auch wenn Kausalzusammenhang zwischen
Bempedoinsaure und Sehnenruptur (noch?)
nicht bestatigt ist, sollten Sehnenrupturen und
andere Sehnenerkrankungen an die AkdA
gemeldet werden.

(https://www.akdae.de/arzneimittelsicherheit/drug
safety-mail /newsdetail /drug-safety-mail-2023-47)
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Drug Safety Mail: Information zu Arzneimittelrisiken
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Horme » Arzneimite nait > Drug Safety Mail » Bempedeinsal

2 Fallbericht einer Achi

Bempedoinsaure: Fallbericht einer
Achillessehnenruptur

Drug Safety Mail 2023-47

10102023

Der AkdA wurde der Fall eines 67-jahrigen Patienten gemeldet (BMI 25,1), der beim Gehen eine spontane
Achillessehnenruptur erlitten hat. Die meldenden Arzte vermuten einen Zusammenhang mit Bempedeinsaure, die der
Patient wegen einer Fettstoffwechselstérung einnahm. Vor Jahrzehnten war bereits eine Achillessehnenruptur der
Gegenseite aufgetreten, deren Umstande nicht berichtet wurden. Als weitere Vorerkrankung bestanden eine koronare
Herzkrankheit und arterielle Hypertonie, die mit Candesartan behandelt wurde.

In der deutschen Fachinformation zu Bempedoinséure werden Sehnenrupturen oder andere Sehnenerkrankungen nicht
als mogliche Nebenwirkung aufgefuhrt (1). Allerdings werden in den Zulassungsunterlagen vier Falle von Sehnenruptur
unter Bempedoinsiure gegeniber keinen Fallen unter Placebo berichtet. Alle vier Betroffenen hatten ein hohes
kardiovaskulares Risiko und nahmen zusétzlich Statine in maximal vertraglicher Dosis ein (2). Eine Studie mit
Teilnehmenden mit hohem kardiovaskularem Risiko und keiner oder allenfalls gering dosierter Statintherapie ergab
einen nicht signifikanten Unterschied zwischen Bempedoinsiure und Placebo (3). In der Europaischen Datenbank
gemeldeter Verdachtsfalle von Nebenwirkungen (EudraVigilance) wurde bei insgesamt iiber 1300 Meldungen zu
Bempedoinsiure sieben Mal tber Sehnenriss (tendon rupture, MedDRA preferred term) berichtet. Nach Auskunft des
Bundesinstituts fir Arzneimittel und Medizinprodukte (BfArM) wird das Risiko ven Sehnenrissen im Zusammenhang mit
Bempedoinsiure auf europischer Ebene fortlaufend evaluiert und im kommenden regelméBigen Bericht ber die
Unbedenkiichkeit von Arzneimitteln (PSUR) erneut diskutiert.
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Drug Safety Mail der AkdA:

E-Mail-basierter Newsletter

Information uber relevante
Risiken von Arzneimitteln

Grundlage z. B. Rote-Hand-
Briefe, Informationen von

Behorden/Institutionen,
Fallberichte

Link zu weiterfiihrenden
Informationen

Kostenfreie Anmeldung unter
www.akdae.de
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Fallbeispiel 2: Akzidentelle Uberdosierung mit Methotrexat

 Immer wieder Fallberichte von akzidenteller taglicher anstatt wochentlicher
Anwendung von Methotrexat bei entziindlichen Erkrankungen (z. B. rheumatoide
Arthritis).

* ,Schnittstellen” wie Einweisung ins Krankenhaus, Umzug ins Seniorenheim,
Behandlerwechsel risikoreich.

* Bekanntes Problem, zahlreiche wissenschaftliche Veroffentlichungen dazu.

&
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Methotrexat zur Behandlung von entziindlichen 5 %
Erkrankungen: Europaisches Risikobewertungsverfahren DO A,

Rote-Hand-Briefam 25.11.2019:
- EINMAL WOCHTENLICHE Applikation bei entziindlichen Erkrankungen
Nur Arzte mit Erfahrung mit MTX sollen dieses verschreiben

* Aufklarung von Pat. und Pflegenden iiber wochentliche Dosierung und
Symptome der Uberdosierung

Wochentag der Anwendung Klar festlegen
Warnhinweise auf der aufderen und inneren Verpackung
Einfithrung von Schulungsmaterial

& 2
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Schulungsmaterial

- Erginzende Informationen fiir Arzte, Apotheker und Patienten iiber
bestimmte Arzneimittel und deren sichere Anwendung

* Bestandteil der Zulassung
« Zur Verfiigung gestellt von Herstellern, abgestimmt mit Behérden
* ChecKlisten, Leitfaden, Videos, Patientenkarten...

 Abrufbar z. B. auf Webseiten von BfArM und PEI
o www.bfarm.de/schulungsmaterial

o www.pei.de/schulungsmaterial

& o
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Frage 3: Welche Aussage zum Schulungsmaterial trifft zu?
O%”Tguklov?\i&
a) Schulungsmaterial enthilt in der Regel Werbung und kann ignoriert
werden.
b) Schulungsmaterial gibt es nur fiir Arztinnen und Arzte.
c) Schulungsmaterial ist Bestandteil der Zulassung und mit den Behoérden
abgestimmt.
¢ Folie 16
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Methotrexat: Patientenkarte

Diese Patientenkarte ist nur fiir Patien-
ten bestimmt, die ein methotrexat-
haltiges Arzneimittel zur Behandlung
von Indikationen anwenden, die eine
einmal wochentliche Dosierung erfor-
dern, z.B. rheumatologische/dermato-
logische Erkrankungen oder Morbus
Crohn.

Wenn Sie Methotrexat gegen eine der
oben genannten Erkrankungen anwen-
den, dirfen Sie Methotrexat nur ein-
mal pro Woche einnehmen.

Patientenkarte

Methotrexathaltige Arzneimittel

Erinnerung fiir Patiente

Name der Arztin/des Arztes

Telefonnummer

Version 01,11/19

www.bfarm.de/schulungsmaterial

oNNg
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Tragen Sie den Wochentag der Einnahme
(vollstandig ausgeschrieben) ein:

Nehmen Sie nicht mehr als die verschrie-
bene Dosis ein.

Eine Uberdosierung kann zu schwerwie-
genden und moglicherweise tédlichen
Nebenwirkungen fiihren. Symptome einer
Uberdosis sind z. B. Halsschmerzen, Fieber,
Geschwiire im Mund, Durchfall, Erbrechen,
Hautausschlag, Blutungen und ungewohn-
liches Schwdchegefiihl. Wenn Sie vermu-
ten, mehr als die verschriebene Dosis
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eingenommen zu haben, wenden Sie
sich sofort an einen Arzt.

Zeigen Sie diese Karte stets allen medizi-
nischen Fachkraften, die nicht mit Ihrer
Methotrexat-Behandlung vertraut sind,
um sie Uber die einmal wachentliche An-
wendung zu informieren (z.B. bei Einwei-
sung in ein Krankenhaus oder Wechsel
der Pflegekraft).

Weitere Informationen finden Sie in der
Gebrauchsinformation, die der Packung
beiliegt.

&
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Rote-Hand-Briefe

 Information iiber bedeutende, neu identifizierte Arzneimittelrisiken, die eine
direkte Handlungskonsequenz zur Folge haben.

* Risikomindernde Mafdnahmen sind z. B. Widerruf der Zulassung, neue
Kontraindikation, Anderung der empfohlenen Dosierung.

* In der Regel vom pharmazeutischen Unternehmer erstellt;
e Mit zustandigen Behorden abgestimmt;
 AkdA ist nicht in die Erstellung von Rote-Hand-Briefen einbezogen;

 AkdA unterstiitzt die Verbreitung von Rote-Hand-Briefen durch die Drug Safety
Mail.

&
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Achtung: Falschmeldung in Aufmachung eines Rote-Hand- %
Briefs im Umlauf Tnd 4
..................................................................................................................................................... ¢ éﬂ& A%

Schreiben des ,Medizinischen Behandlungsverbunds“ an Arztinnen und Arzte vom 01.12.2023
Warnt vor Haftungsrisiken:

*  COVID-19-mRNA-Impfstoffe seien mit DNA kontaminiert.

* Konne ins menschliche Genom integriert werden.

«  Arzte sollten die Impfstoffe nicht anwenden und Proben in ein Labor senden.

Tragt Rote-Hand-Symbol:

«  Ahnelt einem Rote-Hand-Brief (ist aber keiner!)

* Verwendung des Symbols nicht autorisiert

* Aussagen des Schreibens wissenschaftlich nicht korrekt
(s. Statement des Paul-Ehrlich-Institut:

&
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https://www.pei.de/SharedDocs/Downloads/DE/newsroom/mitteilungen/231205-falschmeldung-rote-hand-brief-mrna-impfstoffe.pdf?__blob=publicationFile&v=8
https://www.pei.de/SharedDocs/Downloads/DE/newsroom/mitteilungen/231205-falschmeldung-rote-hand-brief-mrna-impfstoffe.pdf?__blob=publicationFile&v=8
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Statement des Paul-Ehrlich-Institut,
Drug Safety Mail der AkdA %,

ut fir Impfstoffe und he Arzneimittel . . <&, 06122025 . . . .
Federa Institute for Vacines and Bomedicines Paul-Enrlich-Institut S=4 Information des Paul-Ehrlich-Institut: Aktuelle Falschmeldung in der Aufmachung eines

Rote-Hand-Briefs im Umlauf

Ein Schreiben des Medizinischen Behandlungsverbunds GmbH (MBV) vom 01.12.2023,
welches das Rote-Hand-Brief-Zeichen tragt, ist, ebenso wie die dort abgeleiteten
Schlussfolgerungen falsch. Darauf weist das Paul-Ehrlich-Institut (PEI) in einem Statement

Langen, den 05.12.2023

Information fiir Arztinnen und Arzte sowie Apothekerinnen und hin.
Apotheker

Angehbrige der Gesundheitsherufe erhielten in den letzten Tagen ein Schreiben des MBY mit
AKTUELLE FALSCHMELDUNG IN DER AUFMACHUNG EINES Hinweisen zu vermeintlichen Haftungsrisiken fur Arztinnen und Arzte wegen DNA-
ROTE-HAND-BRIEFS IM UMLAUF Verunreinigungen in mRNA-basierten COVID-19-Impfstoffen. Das Schreiben &hnelt durch die

Verwendung des Rote-Hand-Symbols einem Rote-Hand-Brief. Das PEI weist darauf hin, dass
das Schreiben keine behérdlich gepriifte und autorisierte Information darstellt und zur

Angebliche (Haft -Risiken bei der Vi d RNA- . . L . .
ngebliche (Haftungs)-Risiken bei der Verwendung von m Verunsicherung durch gezielte Desinformation fiihrt.

Impfstoffen

Das Paul-Ehrlich-Institut hat Kenntnis davon erhalten, dass die Medizinische Das Rote-Hand-Brief-Zeichen wurde ohne Autorisierung des Bundesverbands der

Behandlungsverbund GmbH (MBV) am 01.12.2023 einen Aufruf zu Phalt:maze_utischen Industrie (BPI) verwepdet_‘ der Uber die M_arkenrechte fur dieses Zeichen
angeblichen Haftungsrisiken fir Arztinnen und Arzte wegen DNA- verflgt. Die Verwendung erfolgte auch nicht in Absprache mit dem PEI.

Verunreinigungen in mRNA-basierten COVID-19-Impfstoffen in der

medizinischen Fachcommunity verteilt hat. Das Schreiben ebenso wie die Das PE| weist explizit darauf hin, dass alle in Deutschland vertriebenen Chargen des mRNA-
dort abgeleiteten Schlussfolgerungen sind falsch. Der Aufruf stellt keine COVID-19-Impfsoffs Comirnaty® gepriift sind. Der Rest-DNA-Gehalt pro Dosis {iberschreitet

behérdlich gepriifte und autorisierte Information dar, sondern dient der

Verunsicherung durch gezielte Desinformation. Das Paul-Ehrlich-Institut
bittet darum, dem falschen Aufruf nicht Folge zu leisten. Das Rote-Hand-
Brief-Zeichen (RHB) wurde ohne Autorisierung des Bundesverbands der . B
Pharmazeutischen Industrie (BPI) verwendet. Das Paul-Ehrlich-Institut Das PEI bittet daher Arztinnen und Arzte, dem falschen Aufruf nicht Folge zu leisten und

betont ausdriicklich, dass - auch in internationaler Ubereinstimmung - der keinesfalls Impfstoffe, die noch verimpft werden kénnten, an die in dem Schreiben
Nutzen von COVID-19-mRNA-Impfstoffen gegeniiber méglichen Risiken angegebene Adresse, zu versenden

deutlich tiberwiegt. Die COVID-19-mRNA-Impfstoffe werden von den !
nationalen Impfkommissionen, in Deutschland von der Stindigen

nicht den in der Zulassung festgelegten Grenzwert. Die staatliche Chargenfreigabe wurde
nach erfolgreicher Priifung erteilt.

Impfkommission (STIKO), empfohlen. » Information des Paul-Ehrlich-Institut vom 05.12.2023
https://www.pei.de/SharedDocs/Downloads/DE/newsroom/mitteilungen/231205- : _ .
falschmeldung-rote-hand-brief-mrna-impfstoffe.pdf?__blob=publicationFile&v=8 Drug Safety Mail 2023-59 vom 06122023’ www.akdae.de
% . ,
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Rote-Hand-Brief zu Fluorchinolonen: A
. - o2 &
Erinnerung an Anwendungsbeschrankungen R
..................................................................................................................................................... JﬁCHT[NL #OV‘(L
07.06.2023
Systemisch und inhalativ angewendete
fluorchinolonhaltige Antibiotika — Erinnerung an die
Anwendungsbeschrankungen
Ciprofloxacin, Delafloxacin, Levofloxacin, Moxifloxacin, Norfloxacin, Ofloxacin
Folie 21
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Risikobewertungsverfahren zu Chinolon*- und A
Fluorchinolon-haltigen Antibiotika (systemisch/inhalativ) BN 5
..................................................................................................................................................... CH;}‘A“

EU-weite Uberpriifung durch EMA 2018:

* Risiko fiir schwerwiegende Nebenwirkungen, die das muskuloskelettale oder
Nervensystem sowie die Sinnesorgane betreffen, und fiir psychiatrische
Nebenwirkungen**

* Sehr selten
* Moglicherweise lang anhaltend

* Moglicherweise verzogertes Auftreten

*In D nicht am Markt

** z. B. Tendinitis, Sehnenruptur, Myalgie, Muskelschwache, Arthralgie, Gelenkschwellung, Gangstorung,
Parasthesien, Miidigkeit, Depression, Gedachtnisstorungen, Schlafstérungen, Seh-, Hor-, Geruchs-,
Geschmacksstorungen

&
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Risikobewertungsverfahren zu Fluorchinolonen (2018): %
Ergebnis o

Einschrankung der Anwendung von systemischen / inhalativen, Fluorchinolon-
haltigen Arzneimitteln

- Rote-Hand-Brief vom 8. April 2019

Drug Utilisation Study in Auftrag gegeben
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Fluorchinolone: Drug Utilisation Study
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Retrospektive Kohortenstudie, elektronische Patientendaten
Sechs europadische Lander, einschliefdlich Deutschland
Verordnungszahlen (ambulant) von 2016 - 2021

Verschreibungsraten 0,7-8,0/1000 pro Monat
Verordnung am hochsten bei Patienten = 75 Jahren

Indikation oft nicht klar. Haufig bei Infektionen des Respirationstrakts,
unkomplizierten Harnwegsinfektionen, Ohrinfektionen
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https://www.encepp.eu/encepp/openAttachment/studyResult/48007

Fluorchinolone: Drug Utilisation Study :

 Hoher Anteil an Off-Label-Verordnungen in Deutschland, auch nach dem
Rote-Hand-Brief von 2019;

* Verordnung von Fluorchinolonen nimmt in Deutschland ab, Abnahme
beginnt aber deutlich vor dem Rote-Hand-Brief von 2019 und kann somit
nicht (allein) damit erklart werden.

* Daher erneuter Rote-Hand-Brief im Juni 2023 versendet zur Erinnerung an
die Anwendungsbeschrankungen
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https://www.encepp.eu/encepp/openAttachment/studyResult/48007
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Frage 4: In welchen Indikationen konnen Fluorchinolone %
zulassungskonform angewendet werden? w,§
a) AKkute Bronchitis
b) Pravention von rezidivierenden Infektionen der unteren Harnwege
c) Unkomplizierte Zystitis (wenn iiblicherweise empfohlene Antibiotika

ungeeignet sind)
d) Nichtbakterielle Infektionen wie nichtbakterielle (chronische) Prostatitis
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Bekanntgabe der AKdA im Deutschen Arzteblatt vom
13.10.2023 ?%%T 4
.................................................................................. o ————_

Fluorchinolonen™ (1, 5)

KEINE Anwendung
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Nebenwirkungen nach
einem Chinolon oder
Fluorchinolon hatten

H H Nicht schwere oder Uberwiegend leichte Bestimmie schwere
MIH:EII un gE“ selbstimitierende bis mittelschwere Infektionen
Infektionen wie Infektionen wie Nach individueller Nut-
. = Pharyngitis = unkomplizierte zen-Risiko-Abwagung
Arzneimittelkommission der deutschen Arzteschaft » Laryngitis Zysitis 4.
= Tonsillis = akute Exazerbation
3 i it ; i
“u AW'HEWS Intﬁmatlﬂnal X- akute Bronchitis Elner cr:'lt_]tljonlf‘:hen
Nichtbakterielle ronchis U
" Infektionen, z. B. chronisch-
Anwendungsbeschrankun o s Lrgner
e g g (chronische) Prostalitis L“E‘:ﬂ"*’-{""ﬂ"*‘““ﬂ
® ambulant erworbene
H Pravention von Pneumonie
von Fluorchinolonen Rasedamos ot o ompinene
von rE_:zlcllvlerenden Haut- und Waich-
Infektionen der teilinfektionen
unigren Hamwege = zkute bakierielle
Prophylaxe bei Rhinosinusitis
Operationen oder = akute Otitis media
Eingrifien am Urogeni-
talirakt {2.B. transrek-
tale Prostatabiopsie)
* . .
Patienten, die zuwor Detalls Slehe
scuenwiegende jeweilige Fach-

information




Fallbeispiel 3: Agranulozytose im Zusammenhang mit s
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Metamizol O
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* Immer wieder Fallmeldungen Metamizol-induzierter Agranulozytosen;
* Teilweise verzogerte Diagnose (mit evtl. verschlechterter Prognose)
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Agranulozytose nach Selbstmedikation mit Metamizol
Bekanntgabe der AKdA im Deutschen Arzteblatt vom 14.04.23 )\ e
..................................................................................................................................................... Yoo onﬂ
Mitteilungen
Kasten 1: Anwendungsgebiete von Kasten 2: Typische Symptome einer
Metamizol gemaR Fachinformation (1) Agranulozytose (nach (6))
e Akute starke Schmerzen nach Verletzungen oder Operationen -
e Koliken ® Halsschmerzen
® Entzindliche Schleimhautlasionen wie:
¢ Tumorschmerzen _ _ - Stomatitis aphtosa
® Sonstige akute oder chronische starke Schmerzen, soweit ande- — Pharyngitis
re therapeutische MalRnahmen nicht indiziert sind - Tonsillitis
® Hohes Fieber, das auf andere MalRnahmen nicht anspricht. - Proktitis
ren an. Im Jahr 2021 wurden tber 260 Millionen definierte Ta
gesdosen zu Lasten der Gesetzlichen Krankenversicherung ver-
ordnet (4).
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Fallbeispiel 4: Anhaltende Beschwerden nach Comirnaty
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Meldung verschiedener, anhaltender, unspezifischer Symptome im
Zusammenhang mit Comirnaty
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,Post-Vac-Syndrom"
O{V/’TELKO\‘:?&

Anhaltende Symptome nach COVID-19-Impfung, dhnlich Long-COVID

Keine international anerkannte Definition

Haufig Meldung verschiedener anhaltender, unspezifischer Reaktionen

Codierte Erfassung in Datenbank (MedDRA)

Recherche in Datenbank? Signaldetektion?
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Auswertung des Paul-Ehrlich-Institut 5 2
(Bulletin zur Arzneimittelsicherheit 2 /2023) g

Recherche am 31.03.2023 zu folgenden MedDRA-Preferred-Terms:

- Chronic fatigue syndrome

- Post vaccination syndrome

- Postural orthostatic tachycardia syndrome

- Post-acute COVID-19 syndrome

- Post-exertional malaise

In Deutschland 1.452 Fallberichte (weltweit 2.657)

Verimpfte Dosen in Deutschland > 190 Millionen (weltweit 11 Milliarden)
Melderate in Deutschland 0,76/100.000 Impfungen
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Wirksamkeit von COVID-19-Impfungen gegen Long-/Post- o
COVID (Lundberg-Morris et al. BM] 2023; 383: ¢076990) M§

* Kohortenstudie (Schweden)
* Auswertung von verschiedenen Registern

* (a.590.000 Personen eingeschlossen, die bis Februar 2022 an COVID-19 erkrankt
sind.

* (Ca.300.000 Personen vor der Infektion mindestens einmal gegen COVID-19
geimpft, ca. 290.000 Personen ungeimpft.

* ,Post-COVID-Condition“ entwickelten 0,4% der Geimpften, 1,4% der Ungeimpften

e Adjustierte Hazard Ratio 0,42 (95%-KI: 0,38-0,46) fiir mindestens einmal
geimpfte gegenliber ungeimpften Personen

(Lundberg-Morris et al. BMJ 2023; 383: e076990)
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Save the Date - 24.-25. Oktober 2024, Berlin
X rer L‘f;f‘b«“

AKTIONSPLAN ZUR VERBESSERUNG DER
ARZNEIMITTEL 6. Deutscher Kongress fiir Patientensicherheit bei medikamentéser Therapie

THERAPIESICHERHEIT 24.-25. Oktober 2024 | Langenbeck-Virchow-Haus | Berlin, Deutschland

IN DEUTSCHLAND

6. Deutscher Kongress

3 Save the Date
u r 24.-25. Oktobor 2024, Berlin @ | Brmsiun
fir Gesundhait
Patientensicherheit
Einladung aufgrund eines Beschlusses des
= = un = Deutschen Bundestags.
bei medikamentoser Therapie S gavio e o
vor mehr als 15 Jahren wurde der Aktionsplan zur g der imi iesi it in
Deutschland” vom Bundesministerium far Gesundheit ins Leben gerufen, um die folgenden Frogen zu Wichtige Termine
analysieren: Wie gehen wir mit Fehlem um, wie konnen wir gemeinsam aus Fehlern lemen und vor allem "
- wie kdnnen wir Medikationsfehler kanftig vermeiden, um die Arzneimitteltherapie fir unsere 24.-25.Oktober 2024
Patientinnen und Patienten sicherer zu machen? 6. Deutscher Kongress far

Seit dem lotzten Kongress im Jahr 2018 hat sich viel ereignet, nicht nur im Bereich der Digitalisierung! Wir Patientensicherheit bei

Halten Sie sich den Termin schon jetzt frei - =i oo oo oo 75 e e
Wir freuen uns auf Sie!

bestehende und zukinftige ingen aus ive zu diskutieren.

|
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Halten Sie sich den Termin schon jetzt frel — Wir freuen uns auf Sie!

Mit freundlichen Graien
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Weitere Informationen zum Kongress unter:
https://www.patientensicherheit2024.de/

Arzneimittelkommission der
deutschen Arzteschaft (AkdA)
Wissenschaftlicher Fachausschuss der
Bundesarztekammer

o +49 40741053878
2 www.akdae.de

Prof. Dr. Petra Thirmann Prof. Dr. Woll-Dieter Ludwig

Kongressorganisation



https://www.patientensicherheit2024.de/
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Take-Home... )
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* Pharmakovigilanz essentiell fiir fortlaufende Nutzen-Risiko-Bewertung. Viele neu identifizierte Risiken basieren
auf Spontanmeldungen.

* Besonders relevante Fallmeldungen: (Vermutete) schwerwiegende oder nicht bekannte Reaktionen; Reaktionen
im Zusammenhang mit neuen Arzneimitteln und mit Arzneimitteln unter zusatzlicher Uberwachung V.

* Bempedoinsaure und Achillessehnenruptur: Kausalzusammenhang unklar; Bitte um Fallmeldungen.

«  Methotrexat bei entziindlichen Erkrankungen: EINMAL WOCHENTLICHE Applikation; Schulungsmaterial
beachten.

*  Fluorchinolone: Anwendungsbeschrankungen beachten, keine Anwendung bei nicht-
schweren/selbstlimitierenden Infektionen.

* Metamizol: Zugelassene Indikationen beachten, Aufklarung der Pat. iber Symptome der Agranulozytose, keine
Selbstmedikation.

* ,Post-Vac-Syndrom“: Weiterer Forschungsbedarf.
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Bericht iiber unerwiinschte E %2

Arzneimittelwirkungen %o, 3
2

Eingangsvermerk (auch verdachtsfalle) «J‘CHTEL;I_KK\Y‘L

an die Arzneimittelkommission der deutschen Arzteschaft

(AkdA) gemaB der Berufsordnung fur Arzte

Postfach 120864 » 10598 Berlin

Fax: 030 / 400456-555 » Tel.: 030 / 400456-500 » www.zkdae.de

Per E-Mail senden

Patient / in Beobachtete unerwiinschte Wirkung
Initialen Geburtsdatum
L
Geschlecht  Schwangerschaft
o w o m + Monat
Gewicht GréBe
kg em

Aufgstreten am

[TTT

Arzneimittel (Genaue Bezeichnung / | Applikation | Dosierung | Dauer der Anwendung | Indikation
Darreichungsform / PZN / Ch.-B.)

[ —

Dauer

von bis

wlalwlm

Vermutster Zusammenhang mit Arzneimittel Nr. [0 1 O 2 Ol3 Ols O's &

ind. ein A

Krankheiten und andere anamnestische Besonderheiten
(z. B. Allergien, Rauchen, Alkohol, Leber- / Nierenfunktionsstsrungen,
ggf. 1CD-Codierung)

Folgen der vermuteten UAW
O Tod  (sektion: O 32
O tebensbedrohend
O ohne schaden erholt

O/ nein)

O krenkenhausaufenthalt
i O Krankenhausaufenthalt verlangert
Relevante Untersuchungsergebnisse

(z. B. Laborwerte mit Datum) noch nicht erholt

o
O bleibende Schaden oder Behinderung
[ medizinisch schwerwiegend

O sonstiges:

O unbekannt

Therapieabbruch nach UAW

Oia O nein O keine Angabe

Besserung nach Therapieabbruch
i nein [ keine Angabe

MaBnahmen / Therapie

Verschlechterung nach erneuter Gabe
ja nein keine Angabe

Das Beilegen des Arztbriefes und / oder des
Krankenhausentlassungsbriefes ist in Fallen schwerer UAW hilfreich.

Fachrichtung:

Datum

Anschrift:

Unterschrift

Vielen Dank fir
Thre Aufmerksamkeit!

Danke fiir Unterstiitzung:

 Fachmitgliedern der AkdA

* Kolleginnen und Kollegen im Dezernat 1
der BAK

* Allen Meldenden

ursula.koeberle@baek.de
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