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Sehr geehrte Damen und Herren,

in Abstimmung mit dem Bundesinstitut fiir Arzneimittel und Medizinprodukte
(BfArM) mdchten wir Sie auf eine Anderung der Fach- und Gebrauchsinforma-
tionen von Atomoxetin-haltigen Arzneimitteln hinweisen. Nach dem Beurtei-
lungsbericht des Ausschusses fur Risikobewertung im Bereich der Pharmakovi-
gilanz (PRAC) der Européischen Arzneimittel-Agentur (EMA) wird ein Zusam-
menhang zwischen Atomoxetin und beobachteten Féllen von Serotoninsyn-
drom sowie kérperlichen Ubergriffen oder bedrohlichem Verhalten und Ge-
danken bis hin zu Mordgedanken fiir méglich gehalten.

Das BfArM wird hierzu auf seiner Homepage informieren sowie in Kiirze im
Bulletin flr Arzneimittelsicherheit dariiber berichten.

In diesem Zusammenhang mdéchten wir Sie insbesondere darauf hinweisen,
dass diese Anderungen folgende Aspekte betreffen:

Hinweis zu unseren Datenschutzinformationen:

Thomas Miiller

Leiter der Abteilung 1
Arzneimittel, Medizinprodukte,
Biotechnologie

MauerstraRe 29, 10117 Berlin
Rochusstrafle 1, 53123 Bonn

Postanschrift:
11055 Berlin, 53107 Bonn

Tel. +49 30 18441-4600
1@bmg.bund.de

www.bundesgesundheitsministerium.de

Informationen zur Verarbeitung personenbezogener Daten sind in der Datenschutzerkldrung des BMG zu finden: www.bundesgesundheitsministerium.de ,Stichwort: Daten-
schutz" (Bundesgesundheitsministerium Datenschutz). Soliten Sie keinen Internetzugang haben, kann die Information auf dem Postweg zugesandt werden.
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Aggressive Verhaltensweise, Feindseligkeit oder emotionale Labilitit

Hierzu waren bereits Hinweise in Abschnitt 4.4. der Fachinformation und dem
entsprechenden Abschnitt der Gebrauchsinformation aufgefiihrt. Diese werden
nun um die Information erganzt, dass bei padiatrischen Patienten auch
schwerwiegende Fille beobachtet wurden, einschlieRlich Berichte tber kdrper-
liche Ubergriffe oder bedrohliches Verhalten und Gedanken, anderen Schaden
zuzufiigen. AuBerdem erfolgt der Hinweis, dass Familien und Betreuende von
Patienten angewiesen werden miissen, bei signifikanten Stimmungsanderun-
gen sofort einen Arzt zu benachrichtigen, welcher dann tber eine Dosisande-
rung oder Beendigung der Behandlung entscheiden muss.

Kumulativ wurden 61 Fille von Mordgedanken (englisch: homicidal ideation)
und sieben Fille von Mord (englisch: homicide) von einem pharmazeutischen
Unternehmer berichtet, davon drei neue wéhrend der Berichtsperiode des
PSUR. Dabei ist der Begriff “homicide ideation“ definiert als Gedanken {iber die
Ausiibung todlicher Gewalt gegen bestimmte oder unspezifische Ziele, unab-
hangig davon, ob ein tatsdchliches T6tungsdelikt stattgefunden hat oder nicht.
Mordgedanken kénnen bei Kindern und Jugendlichen auf ein breites Spektrum
an zu Grunde liegenden psychiatrischen, psychologischen und psychopharma-
kologischen Faktoren hinweisen (Vaughn et al. 2020; Carbone et al. 2022). In
28 dieser Falle wurde ein Kausalzusammenhang mit Atomoxetin als moglich
beurteilt und in zwei Fallen als wahrscheinlich, darunter 27 Falle mit einem po-
sitiven Dechallenge (Verminderung oder Aufhoren der unerwiinschten Reak-
tion nach Absetzen des Arzneimittels), einschlieBlich zwei Félle mit positivem
Rechallenge (erneutes Auftreten der Reaktion bei erneuter Anwendung des
Arzneimittels nach Absetzten der Therapie). In 66 % der Félle mit ausreichen-
den Angaben fiir eine Beurteilung lagen andere/weiter mogliche Ursachen o-
der Risikofaktoren vor. In EudraVigilance fanden sich 37 Berichte, 11 davon
wurden vom Lead-Asssessor des PSUSA-Bewertungsberichts als besonders re-
levant angesehen. Acht dieser Falle zeigten ein positives Dechallenge und zwei
Félle zeigten ein positives Rechallenge. In der eRMR-Datenbank wurde fiir
Atomoxetin disproportional hiufig tiber Mordgedanken berichtet (ROR (-):
27,62).

Serotoninsyndrom

Im Abschnitt 4.4 (Besondere Warnhinweise und VorsichtsmalRnahmen), Ab-
schnitt 4.5 (Wechselwirkungen) und Abschnitt 4.9 (Uberdosierung) der Fachin-
formation sowie in den entsprechenden Abschnitten der Gebrauchsinforma-
tion wird der Hinweis aufgenommen, dass bei gleichzeitiger Anwendung ande-
rer serotonerger Arzneimittel oder bei Uberdosierung iiber das Auftreten eines
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Serotoninsyndroms berichtet wurde. Kumulativ wurden 20 Félle von Sero-
toninsyndrom von einem pharmazeutischen Unternehmer berichtet, darunter
17 schwerwiegende Félle. In neun der schwerwiegenden Falle wurde (iber ein
positives Dechallenge berichtet, einschlielich sieben Fille, in denen tiber
Uberdosis oder serotonerge Begleitmedikation berichtet wurde. In der Litera-
tur wurden vier Fille von Serotoninsyndrom im Zusammenhang mit Atomoxe-
tin berichtet. In mindestens zwei dieser Fille lag eine Uberdosis bzw. sero-
tonerge Begleitmedikation vor.

AufRerdem wurde Bruxismus (Zdhneknirschen oder -pressen) neu in Abschnitt
4.8 (Nebenwirkungen) der Fachinformation und im entsprechenden Abschnitt
der Gebrauchsinformation fiir padiatrische Patienten aufgenommen.

Wir méchten Sie bitten, Ihre Mitglieder Gber diese neuen Warnhinweise in
Kenntnis zu setzen. Weiterhin bitten wir Sie um eine Einschédtzung beziiglich
der aktuellen Versorgungssituation bei den betroffenen Erkrankungsbildern
unter Berlicksichtigung der neuen Warnhinweise zu Atomoxetin.

Mit freundlichen GriiRen

Im Auftrag
/K‘z&f



