Rapporter om alvorlige bivirkninger i Japan ved bgrnevaccinerne
Prevenar (PVC7)® og Act-Hib ®

Efter fire indberetninger om dgdsfald
blandt bgrn har de japanske myndig-
heder midlertidigt suspenderet mar-

kedsfaringstilladelsen til vaccinerne

Prevenar (PCV7)® og Act-Hib®.

Dgdsfaldene er indtruffet inden for f&
uger.

| Danmark har vi ikke brugt nogle af de
lots/batches af vaccinerne Prevenar
(PCVT)® og Act-Hib®, der er blevet
brugt i Japan. Derfor vurderer Laege-
middelstyrelsen, at der ikke er grund
til tiltag i Danmark. Situationen i
Japan felges ngje.

Antallet af dedsfald i Japan er ikke
starre end forventet i forhold til antal
fadte og vaccinerede barn i gvrigt —
hverken i Japan eller andre vestlige
lande. Et ekspertpanel i Det Japanske
Sundhedsministerium har efterfal-
gende vurderet, at der ikke er nogen
klar sammenhaeng mellem vacci-
nationerne og dadsfaldene. De afven-
ter dog yderligere oplysninger, for de
giver tilladelse til at genoptage vacci-
nation med de implicerede vacciner.

Dgdsfaldene er indtruffet hos to barn,
der havde alvorlige misdannelser og
hos et rask barn, der ved obduktion fik
konstateret alvorlig lungebetaendelse.
Yderligere et barn dgde under diagno-
sen vuggedad tre dage efter vaccina-
tion.

Indberetninger i Danmark

Laes mere pa Leegemiddelstyrelsens
hjemmeside: Rapporter om alvorlige
bivirkninger i Japan ved bgrnevacci-

nerne Prevenar (PCV7)® og Act-Hib®.

| Danmark bliver Prevenar (PCV7)® ikke brugt rutinemeessigt mere.
Prevenar13® indgér i dag i bgrnevaccinationsprogrammet.

Vi har i Danmark modtaget i alt to indberetninger om dadsfald efter vacci-
nation med Prevenar (PCV7)®. Det ene tilfaelde fra 2008 omhandler et

15 méaneder gammelt barn, der dgde af luftvejsinfektion ti dage efter vacci-
nation med Prevenar (PCV7)®. Det andet tilfeelde fra 2009 omhandler et

6 2 maneder gammelt barn med fremadskridende neurologisk sygdom,
som dgde af respirations- og hjertestop.

Der er ligeledes indberettet to dgdsfald efter vaccination med Act-Hib®.
Begge er tilfeelde af vuggedad fra henholdsvis fra 1997 og 2002. Dette er
ikke hyppigere, end vi forventer i forhold til antal fedte og vaccinerede bgrn
i gvrigt. Vi har vurderet, at der er en meget lille risiko for, at dedsfaldene

skyldes vaccinationen.

Rapporter om alvorlige bivirkninger i Frankrig
ved bgrnevaccinen Prevenar13®

De franske leegemiddelmyndigheder
har for nyligt udsendt en meddelelse
om tre tilfeelde af vuggeded efter vac-
cination med Prevenar13®.

| to ud af de tre tilfaelde i Frankrig

er der tale om vuggedad fra 2011.

Det drejer sig om et 3 maneder og et 9
maneder gammelt barn, som er blevet
vaccineret med Prevenar13®. | et
tredje lignende tilfeelde fra 2010 dede

et 2,5 maneder gammelt barn dagen
efter vaccination med Prevenar13®.
Myndighederne vurderer ikke, at det
forste og det tredje tilfeelde skyldes

vaccinationen. Det andet tilfeelde er
stadig under udredning.

Laes mere pa Leegemiddelstyrelsens
hjemmeside: Rapporter om alvorlige
bivirkninger i Frankrig ved bgrnevacci-
nen Prevenar13®.

| Danmark har Prevenar13®
vaeret en del af bgrnevaccina-
tionsprogrammet siden 2010.

Der er ingen indberetninger om
dadsfald i Danmark, der kan
relateres til Prevenar13®. Leege-
middelstyrelsen vurderer, at

der ikke er grund til videre tiltag
i Danmark, men situationen i
Frankrig felges ngje.
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Indikationen for Zerit® (stavudin) begraenses pa
grund af potentielle alvorlige bivirkninger

Den Europeeiske Komité for Leege-
midler til Mennesker (CHMP) anbe-
faler, at indikationen for Zerit®
begreenses.

Zerit® er i kombination med anden
antiretroviral medicin indiceret til
behandling af HIV-inficerede. Under-
sggelser har nu vist, at sammenlignet
med andre HIV-behandlinger er der
ved brug af Zerit® en gget risiko for
potentielt alvorlig toksicitet, som
laktatacidose, lipoatrofi og perifer
neuropati.

Rotarix og RotaTeq® og risiko for intussusception

Den Europaeiske Komité for Laege-
midler til Mennesker (CHMP) anbefa-
ler, at information om intussusception
(invagination) inkluderes i produkt-
resumeerne for Rotarix og RotaTeq®
(rotavirusvacciner).

Baggrunden er, at post-marketingdata
indikerer, at der kan veere en let gget
risiko for intussusception inden for de
forste 31 dage, og primeert de farste

7 dage, efter forste dosis. | kliniske
studier med Rotarix og Rotateq er der
dog ikke observeret gget risiko for
intussusception sammenlignet med
placebo.

Pa grund af ovennaevnte post-marke-
tingdata ber sundhedsfagligt perso-
nale vaere opmaerksomme pa ethvert
tegn pa intussusception: Svaere mave-

Derfor bliver det anbefalet, at Zerit®
kun anvendes, hvis der ikke findes en
anden hensigtsmaessig behandling,
og at det bliver brugt i sa kort tid som
muligt.

Produktinformationen for Zerit® vil
blive opdateret, og der vil blive ud-

sendt et laegebrev til infektionsmedici-

nere og hospitalsfarmaceuter.

smerter, vedvarende opkastninger,
blod i affgringen, oppustet mave og/
eller hgj feber.

Ligeledes bgr foreeldre opfordres til
straks at kontakte deres laege ved
neevnte symptomer.

Rotavirusvaccinerne er indiceret til aktivimmunisering af bgrn i alderen

Lees CHMP’s ménedsbrev (s.3):

her.

Lees CHMP’s manedsbrev (s.4):

her.

fra 6 uger til forebyggelse af gastroenteritis forarsaget af rotavirus-

infektion.

Vaccinerne bruges i et begreenset omfang i Danmark, og vi har ikke mod-
taget indberetninger om intussusception i forbindelse med vaccination

med Rotarix og RotaTeq®.
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Tygacil® (tigecyclin) og gget dedelighed observeret

i kliniske studier

Den Europeeiske Komité for Leege-
midler til Mennesker (CHMP) har
revurderet risk/benefit ved Tygacil®

i forbindelse med produktets gen-
registrering. Det skete ved en gennem-
gang af data fra kliniske studier og

fra post-marketing. Gennemgangen
involverede ogsa studier for behand-
ling af infektioner, som produktet ikke
er godkendt til.

CHMP fandt, at Tygacil® er associeret
med en gget dgdelighed sammenlig-
net med komparator. De anbefaler
dog stadig, at produktet kan bruges,
men kun til den godkendte indika-
tion. Derudover anbefaler CHMP, at

Tygacil® kun bruges, nér der ikke er
anden egnet medicin.

Produktinformationen for Tygacil® vil
blive opdateret, og der udsendes et
leegebrev for at gegre leeger opmeerk-
somme pa den ggede dgdelighed.
Laegebrevet vil blive udsendt til
intensivafdelinger, hospitalsfarma-
ceuter og til diverse speciallaeger
inden for intern medicin og kirurgi.

Lees CHMP's ménedsbrev (s.3):
her.

Thalidomid Celgene (thalidomide) og risiko for
myokardieinfarkt og blodpropper

Den Europaeiske Komité for Laege-
midler til Mennesker (CHMP) oplyser,
at post-marketingdata har pavist, at
patienter i behandling med Thalidomid
Celgene har en gget risiko for arterielle
blodpropper, som fx myokardieinfarkt
og blodpropper i hjernen, ligesom de
ogsé har risiko for blodpropper i dybe
vener og i lungerne.

Det er derfor vigtigt at veere opmeerk-

som pé at reducere alle modificerbare
risikofaktorer, som fx. rygning, hyper-

tension og hyperlipideemi.

Produktresumeet vil blive opdateret
med den nye viden, og et laegebrev vil
blive udsendt til hospitalsfarmaceuter
og relevante laeger.

Laes CHMP’s ménedsrapport (s.4): her.

Tygacil® er indiceret til behand-
ling af komplicerede hud- og
bladdelsinfektioner (med und-
tagelse af diabetiske fodinfek-
tioner) og komplicerede intra-
abdominale infektioner.

Tygacil bruges kun i et begreenset
omfang i Danmark.

| Danmark er der godkendt ét
thalidomidpreeparat, Thalidomid
Celgene.

Thalidomide Celgene er godkendt
som fagrstevalgsbehandling i
kombination med melphalan og
prednison til patienter med hidtil
ubehandlet myelomatose i alde-
ren >65 ar, eller patienter som
ikke bgr f& hgjdosis kemoterapi.
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Nye anbefalinger for brugen af Brinavess®

| starten af marts 2011 blev der ud-

sendt et leegebrev med ny sikkerheds-

information for Brinavess® (vernaka-
lant). Den nye sikkerhedsinformation
blev sendt ud p& baggrund af en
alvorlig bivirkning med hypotension
og efterfglgende kardiogent chok hos
en patient, der fik vernakalant i.v. i et
igangveerende klinisk studie i USA.

Den nye sikkerhedsinformation om-
kring brugen af Brinavess® (vernaka-
lant) omfatter fglgende anbefalinger:

* Patienter, der far vernakalant, skal
monitoreres hyppigt, iseer skal
patienternes blodtryk méles, bade
under infusionen og i mindst 15
minutter efter afsluttet infusion.

* Hjerterytmen skal monitores
lgbende under administration af
vernakalant i to timer efter start
af infusion, og indtil de kliniske
parametre og EKG er stabiliseret.

 Patienten ma ikke fa intravengse
antiarytmika (klasse | og lll) i fire
timer far og i fire timer efter admini-
stration af vernakalant.

Hvis en patient under infusionen med
Brinavess® udvikler bradykardi, bliver
hypotensiv eller udvikler EKG-foran-
dringer, bagr administration af Brina-
vess® seponeres, og patienten skal
stabiliseres.

Leegebrevet informerer om, hvilke
endringer der skal indfgres i afsnit
4.2,4.3,4.4 og 4.8 i produktresuméet.
Her skal det naevnes, at afsnit 4.8

vil inkludere udtrykket “kardiogent
shock” (hyppighed = ikke almindelig
(=1/1.000 til <1/100).

Lees CHMP’s manedsbrev (s.3) her.

Brinavess® (vernakalant) er indiceret til hurtig konvertering af nyligt
opstaet atrieflimren (AF) til sinusrytme hos:

* Voksne patienter, der ikke er blevet opereret og med AF < syv dages

varighed

* Voksne patienter efter hjerteoperation med AF < tre dages varighed.

Brinavess® blev godkendt i september 2010. | sygehussektoren er der
frem til d. 31. januar 2011 brugt 71,5 DDD (Defineret Dggn Dosis) svarende

til 40 solgte pakninger.
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Laegemiddelstyrelsen har faet en ny indberetning om et dedsfald
i forbindelse med behandling med Concerta® (methylphenidat)

til behandling af ADHD

| januar 2011 fik vi i Leegemiddel-
styrelsen en bivirkningsindberetning,
der drejer sig om en 34-&rig mand,
der var i behandling med Concerta®
(methylphenidat) mod ADHD, og som
dade pludseligt. Manden havde inden
for det sidste halve &r vaeret i behand-
ling med Concerta® i ca. seks uger.
Det kan ikke udelukkes, at Concerta®
har medvirket til dedsfaldet.

Leegemiddelstyrelsen afventer i gje-
blikket en obduktionsrapport, som vil
kunne give os et neermere svar pd, om
der er tale om en kausal sammenhang
mellem dgdsfaldet og behandlingen
med Concerta®.

Dgdsfaldet er det andet, Laegemiddel-
styrelsen har faet indberettet inden for
det sidste halve ar, der drejer sig om
en voksen i behandling for ADHD med
et methylphenidatpraeparat.

Leegemiddelstyrelsen vil derfor gerne
fremhaeve, at methylphenidat ikke er

godkendt til behandling af ADHD hos
voksne.

Ifglge produktresumeet er hjerte/
karsygdomme en mulig bivirkning,
som laeger skal veere seerlig opmeerk-
som pa, nar de behandler barn og
unge. Dette er ikke mindre vigtigt
for gruppen af voksne, da det er vel-
dokumenteret, at risikoen for hjerte-
karsygdomme stiger med alderen,
samt at visse livsstilsfaktorer hos
voksne, som fx rygning og alkohol,
ogsa gger risikoen for hjertekarsyg-
domme.

Leegemiddelstyrelsen opfordrer til
at falge anbefalingerne i produkt-
resumeerne for medicin, der inde-
holder methylphenidiat:

Far behandling med preeparatet op-
startes er det vigtigt, at der optages
en detaljeret anamnese — herunder
en vurdering af familieanamnese i

forhold til pludselig hjerteded, ufor-
klarlig ded eller malign arytmi samt

Antidepressiv medicin (SSRI) og dadsfald eller
alvorlige bivirkninger hos spadbgrn

I slutningen af februar omtalte flere
medier bivirkninger ved den anti-
depressive medicin fluoxetin, herunder
dadsfald hos nyfedte, hvis magdre var

i behandling med fluoxetin. Efter-
falgende har Leegemiddelstyrelsen
den 28. februar samt 11. marts infor-
meret herom pd vores hjemmeside.

| Leegemiddelstyrelsens bivirknings-

database er der pr. 7. marts 2011 regi-
streret i alt 51 danske indberetninger
om formodede alvorlige bivirkninger

hos nyfgdte som faglge af moderens

brug af antidepressiv medicin af typen
SSRI under graviditeten. Heraf om-
handler 22 indberetninger medfadte
sygdomme eller misdannelser, og fire
indberetninger omhandler dgdsfald.

Selv om risikoen er lille, kan der
forekomme alvorlige bivirkninger
hos fostret og det nyfgdte barn, nar
gravide bliver behandlet med anti-
depressiv medicin af typen SSRI.
Risikoen skal vurderes i forhold til
den gavnlige effekt af SSRI-preepa-
rater for gravide, der lider af en

en base-line evaluering af den kardio-

vaskuleere status.

justering eller hver 6. maned, og
patienter, som far symptomer sdsom
palpitationer, brystsmerter udlgst af
anstrengelse, uforklarlig besvimelse,
dyspng eller andre symptomer, der

tyder pé hjertesygdom under behand-

ling med methylphenidat, skal om-
géende have hjertet undersggt af en
specialist.

Stimulerende stoffer som
methylphenidat anbefales ikke til
bern eller unge med kendte struktu-
relle misdannelser i hjertet, kardio-
myopati, alvorlige forstyrrelser i
hjerterytmen eller andre alvorlige
hjerteproblemer, som kan medfgre
@get sarbarhed over for sympatomi-
metiske virkninger af et stimulerende
leegemiddel.

Laes Nyt Om Bivirkninger, 16. december
2010.

alvorlig behandlingskreevende
sygdom.

Lees en mere detaljeret beskrivelse
af indberetningerne vedrarende
dedsfald eller alvorlige bivirkninger
hos spaedbgrn ved madres brug af
antidepressiv medicin (SSRI) pa
Leegemiddelstyrelsens hjemmeside:
Bivirkningsdata om dadsfald eller alvor-
lige bivirkninger hos spadbarn ved
brug af antidepressiv medicin (SSRI)
Laes ogsa Nyt Om Bivirkninger,

15. april 2010

Blodtryk og puls bgr méales ved dosis-
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Forbrug og bivirkninger ved slankemidlet Regenon®

Leegemiddelstyrelsen har netop
gennemgaet udviklingen i forbrugs-
menstret for slankemedicin i Danmark
i en ny rapport. Rapporten konkluderer
generelt, at omsaetningen savel som
antallet af personer, som tager slanke-
midler, er faldende.

Handkgbsmedicinen Alli var det
slankemiddel, der omsatte mest i
2010, men ogsa her har salget vaeret
faldende, siden det kom p& markedet
i maj 2009.

Slankemidlet Regenon®, der indehol-
der amfepramon, er det eeldste slanke-
middel pa markedet i Danmark*, og
der er i produktresuméet for medici-
nen angivet en raekke forsigtigheds-
regler for anvendelsen.

Behandlingstid med Regenon®
generel leengere end anbefalet
Regenon® er kun godkendt til kort-
tidsbehandling, fire til seks uger, og
behandlingstiden ber ifelge anvis-
ningerne ikke vaere leengere end tre
maneder. Laegemiddelstyrelsens ana-
lyse viser imidlertid, at over 75 pro-
cent af Regenon-brugerne har veeret

i behandling leengere end de de tre
maneder, som anbefales, og det tyder
ogsé pa, at enkelte Regenon-brugere i
hvert fald har veeret i behandling siden
1994 (Leegemiddelstyrelsens leege-
middelstatistikregister kan kun traekke
data tilbage fra 1994, hvor registret
blev oprettet).

Knap halvdelen af Regenon-
brugerne er ogsa i behandling
med psykofarmaka eller har
haft et misbrug pa trods af
kontraindikation

P& grund af sin bivirkningsprofil bar
Regenon® ikke udskrives til patienter
med psykiske lidelser eller patienter
med tilbgjelighed til misbrug. Men
ifglge vores analyse har 42 procent

af Regenon-brugerne enten veeret i
behandling med antidepressiva eller
antipsykotika eller haft et misbrug af
alkohol, opioider eller langvarigt brug
af benzodiazepiner.

Psykiske reaktioner, som fx psykoser
og depression, er almindeligt fore-
komne bivirkninger ved Regenon®,
som laeger bar vaere opmeerksomme
pa. Legemiddelstyrelsens analyse
viser, at ud af den gruppe Regenon-
brugere, som ikke tidligere har veeret i
behandling for psykiske lidelser, er kun
en lille del (0,74 procent) opstartet en
behandling med antidepressiva eller
antipsykotika, mens de var i behand-
ling med Regenon®, hvilket kan indi-
kere optraeden af alvorlige psykiske
bivirkninger hos disse patienter.

Yderligere analyse af data viste, at

84 procent stadig er i behandling med
Regenon® 90 dage efter opstart med

antidepressiva eller antipsykotika, og

78 procent efter et ar.

P& baggrund af rapportens
konklusioner vil Legemiddel-
styrelsen gerne understrege
felgende anbefalinger for
anvendelsen af Regenon®:

* Regenon® bgr kun anvendes til
patienter med adipositas (BMI>30),
der ikke har responderet tilfredsstil-
lende pa et veegtreducerende pro-
gram. Behandlingstiden er 4-6 uger
og maksimalt 3 méneder.

* Regenon® bgr ikke anvendes til
patienter med tidligere eller nuvae-
rende psykiske lidelser, der omfat-
ter anorexia nervosa og depression,
eller til patienter med tilbgjelighed
til medicinmisbrug eller kendt alko-
holisme. Regenon® bgr heller ikke
ordineres til patienter med nuvee-
rende eller tidligere kardiovaskuleer,

cerebrovaskuleer lidelse eller hyper-

tension*.

* Generelt skal alvoren af de mulige
bivirkninger altid vurderes i forhold
til den mulige effekt af medicinen.
Regenon® bgr derfor ikke anvendes

til rent kosmetisk veegttab.

Lees Leegemiddelstyrelsens rapport

om forbrug af slankemidler: Faldende

salg af slankemidler 2010.

| Leegemiddelstyrelsens
bivirkningsdatabase er der fra
december 1984 til januar 2011
registreret 16 indberetninger,
der vedrgrer Regenon®. Heraf
fire, der drejer sig om psykiske
bivirkninger.

1 2010 var der 7.600 personer i
Danmark, der kgbte Regenon
(amfepramon).

* Regenon® blev godkendt 18. maj
1960, mens Regenon Retard® blev
godkendt 26. oktober 1982.

** Den fulde liste over kontraindika-

tioner of bivirkninger for Regenon®
kan findes i produktresuméet: her.
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