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AMK: 11/2020 Zulassungsbeschrankung fur
,Otriven® 0,025% Nasentropfen“ — ohne Rickrufl)
Otriven 0,025 Prozent Nasentropfen: nicht mehr
fur Sauglinge
Problem: Erhthtes Risiko der Fehldosierung durch —

Tropfpipettel)2)3)

Alternative fur Sauglinge:
,Nasivin® Dosiertropfer 0. Kons. Baby 0,01%"
Vorteil: Genauere Dosierung, @ Konservierungsmittel?)

Otriven 0,025 Prozent Nasentropfen gegen Schnupfen dirfen nicht mehr bei Sauglingen angewendet werden,

05/2022 Wiederzulassung fur ,Otriven® 0,025%" Dei | st s i
Sauglingen - nun mit Dosiertropfer?

Otriven gegen Schnupfen 0,025 Prozent Nasentropfen darf nicht mehr bei Sauglingen
angewendet werden. Die Arzneimittelkommission der Deutschen Apotheker (AMK)
informiert, dass fortan die abschwellenden Nasentropfen erst bei Kleinkindern ab einem
Alter von einem Jahr verwendet werden diirfen. Fiir Sduglinge ist Otriven Abb.1




Fallbeschreibungen
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Mevyburg et al 20064

= 3 Neugeborene (Alter 1W. - 2W.)
= Vorbest. Resp. Infekt

=  Behandlung mit Benzylimidazolinen
(2x Xylometazolin, 1x Oxymetazolin)

=  Symptome: Apnoe, red. AZ, Blasse,
Zuckungen, t.w. komatos

Bielenberg 19989

= Nach Xylometazolin: 4 Jahrige
halluziniert ,Krabbeltiere*

= Nach Xylometazolin: 5 Jahrige
halluzinierte Kafer auf Bettdecke

(
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DAZ.online

Fachinfo Erganzung Punkt 4.3 Gegenanzeigen -> ,Bei Sauglingen unter 1 Jahr.”

3 e ”
angewendet werden. Die Arzneimittelkommission der De
informiert, dass fortan die abschwellenden Nasentropfen erst bei Kleir

Alter von einem Jahr verwendet werden diirfen. Fiir Sduglinge ist Otriven
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Tropfpipette

Abb.44

Dosiertropfer
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Neugeborene (< 1 Monat): immer arztliche Vorstellung

= Sauglinge (1 Monat - < 1 LJ):
=) regelrechte Dosierung:

- aktuell arztlich verordnet = bei Symptomen arztliche Vorstellung
- aktuell nicht arztlich verordnet = arztliche Vorstellung

= bei jeglicher Fehldosierung / Symptomatik / Uberdosierung:
immer arztliche Vorstellung, ggf. Uberwachung (mind. 6 h)
= > 0,1 mqg/kQ:

immer arztliche Vorstellung + Uberwachung (mind. 6 h), ggfs. Kohle / Monitoring etc.

» Kleinkinder (ab 1 LJ) bis Erw.:
=) bei Symptomen / immer ab > 0,2 mg/kQ:

arztliche Vorstellung + Uberwachung (mind. 6h), ggfs. Kohle / Monitoring etc.
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Muss wirklich jeder Séaugling bei 1 Tropfen zuviel in die Kinderklinik?
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Methode / Einschlusskriterien

Retrospektive Auswertung der ADAM-Datenbank des GIZ Mainz
(01.01.1995 bis 31.12.2021)

Einschluss Monointoxikationen durch Xylometazolin / Oxymetazolin
Alter < 14 Jahre (Neugeborene bis Schulkinder)
Separate Auswertung von Fallen mit Follow Up

Plausibilitatskontrolle der Symptome und ihrer Schweregradeinteilung
nach PSS



Xylometazolin vs. Oxymetazolin
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Imidazolin - Derivate mit Benzylgruppe

Agonisten an a — Adrenozeptoren
=> Sympathomimetischer Effekt mit primar
lokaler Vasokonstriktion®

Agonisten an Imidazolin — Rezeptoren (I, — 1)
& zentralen a - Rezeptoren

=> Sympatholythischer Effekt mit
Hypotension, Sedierung und Bradykardie?8)9)

CHs
N
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HSC HN
CHs
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® CH .
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Abb.8
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CHa
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Xylometazolin vs.

Oxymetazolin
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Xylometazolin

Lipophiler als Oxymetazolin
Wirkeintritt nach 4 — 10min®
Wirkdauer: 7 — 9h10)

LD50y,,s — Ooral: 215mg/kg®

Oxymetazolin
Durch OH-Gruppe sauer

Wirkeintritt nach 3 - 8min®
Wirkdauer: 5 — 7h10

LD50y,,s — Oral: 10mg/kg?

CHs
N
=
HSC HN
CHs
HC
® CH .
3 Xylometazolin
Abb.8
CHjy
HO N
=
HaC HN
CHa
HaC
CH3 ;
Oxymetazolin
Abb.9




Atiologie und Epidemiologie Xylometazolin
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Gesamt: N = 3553

Monointoxikationen: N = 3472

Falle mit FUP: N = 1205

Follow-up Rate 34,7% aller eingeschlossenen Falle

Atiologie: 99,6% akzidentell Geschlecht N %
M 1781 51,3
Pforte: 66,3% oral, 28,5% nasal, 4,6% andere w 1564 45,0
U 127 3,7




Atiologie und Epidemiologie Oxymetazolin
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Gesamt: N = 146
Monointoxikationen: N = 139
Falle mit FUP: N =47

Follow-up Rate 33,8% aller eingeschlossenen Falle

Atiologie: AusschlieRlich akzidentell Geschlecht N %
M 77 55,4
Pforte: 48,2% oral, 48,2% nasal, 3,6% andere W 53 38,1
U 9 6,5
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EpidemiOIOQie fur das Saarland

0,5% Altersverteilung
2,3%| 0.7% Xylometazolin

Altersverteilung
Oxymetazolin

mU 0O<1J ®m1-<3J] BE3-<6J mE6-<10J m10-<14J 0<1J ml1-<3J) ®@B3-<6J ®mM6-<10J ®m10-<141

Altersgruppen N % Altersgruppen N %
Neugeborene/s 30 0,9 Neugeborene/s 2 1,4
Saugling/e 772 22,2 Saugling/e 32 22,6
Kleinkind/er 2572 74,1 Kleinkind/er 102 74,0
Schulkind/er 98 2.8 Schulkind/er 3 2.1
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Produktvielfalt

ABDA-Datenbank: 121 verkehrsfahige Xylometazolin-haltige Nasal-Praparate
Gelbe Liste: 100 Xylometazolin-haltige Nasalprodukte

ABDA — Datenbank: 58 verkehrsfahige Oxymetazolin-haltige Nasal-Praparate
Gelbe Liste: 6 Oxymetazolin-haltige Nasalprodukte

In Auswertung:
- ca. 37 verschiedene Xylometazolin — Produkte

- ca. 17 verschiedene Oxymetazolin — Produkte



Haufigste Produkte mit Xylometazolin

Produkt

Otriven Nasentropfen
0,025%
fur Sauglinge & Kleinkinder

Olynth Nasentropfen
0,025%

Otriven Nasentropfen
0,05% fir Kinder

Nasentropfen AL
0,05% fur Kinder

Nasenspray Ratiopharm
0,1% fir Erwachsene

Applikationsform

- Pipette (aulRer Handel)
- Dosiertropfer

- Pipette (aulRer Handel)
- Pipette
- Pipette

- Dosierspray

Dosierung?
1Tr. = 23l = 6ug
1Tr. = ?pl =?pg
1Tr. = 25pl = 13pg

1Tr. = ?2ul = ?ug

1 Hub = 90ul = 90ug
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Anteil Monointox
N (Prozentsatz)

1 508 (43,4%)

312 (9,0%)
227 ( 6,5%)
170 (4,9%)
105 ( 3,0%)
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Haufigste Produkte mit Oxymetazolin
Produkt Applikationsform Dosierung® Anteil Monointox

Nasivin Nasentropfen
0,01% gegen Schnupfen

Nasivin Nasentropfen
0,025% gegen schnupfen

Nasivin Dosierspray
0,025% fur Kleinkinder

Nasivin Dosierspray
0,05% fur Erwachsene &
Schulkinder

Nasivin Nasentropfen
0,05% fur Erwachsene &
Schulkinder

Dosiertropfer

Dosiertropfer
Pipette (auRer Handel)

Dosierspray

Dosierspray

Pipette

N (Prozentsatz)

1Tr.=28 ul =2,8 ug N = 27 (19,4%)

1Tr.=28 ul =2,8 ug N =17 (12,2%)

1 Hub = 45pl = 11,25ug N = 11 (7,9%)

1 Hub =45ul =22,5ug N = 9 (6,5%)

1 Tr. = 40ul = 20ug N = 7 (5,0%)



Schwere max nach PSS
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100%
90%
80%
70%
60%
50%
40%
30%
20%
10%

0%

®m Xylometazolin
Xylometazolin + FUP

® Oxymetazolin
Oxymetazolin+FUP

PSS 0
89,5%
85,9%

83,5%
72,3%

PSS 1
8,7%
13,1%

13,0%
21,3%

PSS 2
0,6%
0,8%

1,4%
4,3%

PSS 3 PSS9
0.03% 1.2%
0.1% 0.1%
0.0% 2.2%
0.0% 2.0%
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Xylometazolin - Symptomatik bei Vergiftungen PSS 2 & 3

Symptomgruppe

Neurologisch

Kardial

Gastrointestinal

Unspezifisch

unbekannt
Symptomgruppe

Neurologisch
Respiratorisch

PSS 2 - Symptom (N = 20)

Agitiert (4), Halluzination (2), Unruhe (2), mude (2),
Krampfanfall (1), Apathie (1), Gleichgewichtsstorung (1),
Miosis (1), Mydriasis (1), schlapp (1), Torkeln (1)

Hypertonie (3), Tachykardie (3), Arrhythmie (1)
Erbrechen, teils blutig (10), Diarrhoe (2)
Fieber (1), kaltschweil3ig (1), Schmerzen (1)
schlaft zur Zeit (2)

PSS 3 - Symptom (N =1)

Bewusstlosigkeit (1), kollabiert (1)
Apnoe (1)
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Oxymetazolin - Symptomatik bei Vergiftungen PSS 1 & 2

Symptomgruppe PSS 1 - Symptom (N = 18)
Unruhe (3), mude (1),Miosis (1), Mydriasis (2), Schlafrigkeit (1),
Neurologisch Schlafstoérung (1)
Kardial Tachykardie (1), Herzrhythmusstérung (1)
Gastrointestinal Erbrechen (5), Brechreiz (1), Magenbeschwerden (1)

Unbekannt /Unspezifisch Fieber (1), R6tung (1), Brennen (1), schlaft zur Zeit (2)

Symptomgruppe PSS 2 - Symptom (N = 2)
Neurologisch Unruhe (1), agitiert (1)
Kardial Tachykardie (2)
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Nasentropfen Dosis prwdoq Up, /75’[/ aentropfen Dosis pro Tropfen

0.028 [...] ,Die Information wieviel pug bzw. ul / Sprihstol3 enthalten sind, liegt
" Runs leider nicht vor* [...]

0,05% 22,5-25 ug
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Fazit 1 fur das Saarland

Wie haufig treten relevante Vergiftungen mit Benzylimidazolinen auf?

Auswertung GIZ Mainz 01.01.1995 - 31.12.2021

=  Gesamtanzahl Humanintoxikationen: 671 741 Falle
= Monointoxikationen mit Benzylimidazolinen: 3 611 Falle
» Gesamtanzahl schwerer & mittelschwerer (PSS 2 & 3): 23 Falle

>Antei| Benzylimidazoline an Gesamtintoxikationen: 0,54%

> Anteil schwerer & mittelschwerer Falle: 0,64%
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Fazit 2

Ist Oxymetazolin weniger gefahrlich als Xylometazolin?

NEIN !

=  Toxizitat: Oxymetazolin 20 fach héher als Xylometazolin

=  Anteil mittelschwerer und schwerer Falle relativ hoher

> 1,4% Oxymetazolin vs. 0,65% Xylometazolin

= Grenzdosen sollten fur Oxymetazolin spezifiziert werden



Fazit 3
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Muss wirklich jeder Saugling bei 1 Tropfen zuviel in die Kinderklinik?

Keine klare Aussage zu treffen
Risiko gering, jedoch nicht ausgeschlossen

Abhangig von u.a.:
- Produktidentifikation
- Dosierungsvariabilitat
- Vorerkrankungen / Alter / Sensitivitat des Kindes

Weitere Untersuchungen notwendiq!
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geringe Stichprobe Oxymetazolin — Falle
Alte Falle schwer nachzuverfolgen

Unvollstandigkeit der Angaben zu Dosisangaben
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Vielen Dank fur lhre Aufmerksamkeit!
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Diskussion

Wie handhaben andere Giftnationszentren Intoxikationen mit
abschwellenden Nasenpraparaten?

Sollte arztliche Supervision/ Verordnung strenger oder entspannter
gehalten werden?
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Dosierungsschemata:
q) Nach Fachinformationen der Produkte sowie individuell eingeholten Angaben von Herstellern / Pharmakonzernen

Kéfer: https://publicdomainvectors.org/de/kostenlose-vektorgrafiken/Winzige-schwarze-K%C3%A4fer/87557.html

Endabbildungen:

a) Fachinformation - GSK Otriven gegen Schnupfen 0,025 %Nasentropfen fir Kleinkinder unter 2 Jahren — Stand August 2021

b) https://de.freepik.com/vektoren-premium/kinder-mit-einer-erkaeltung-auf-weissem-hintergrund_26277570.htm#query=schnupfen&position=29&from_view=keyword
c) Information fir Anwender - GSK Otriven gegen Schnupfen 0,025 % Nasentropfen Fur Sauglinge und Kleinkinder unter 2 Jahren
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