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Suspendering af Numeta G13%E og nye
risikominimeringsforanstaltninger for Numeta G16%E

P& grund af risikoen for forhgjet magnesiumindhold i blodet (hypermagnesizemi) skal
markedsfgringstilladelsen for Numeta G13%E suspenderes ifglge en anbefaling, der enstemmigt er
vedtaget i Koordinationsgruppen vedrgrende gensidig anerkendelse og decentraliserede
godkendelsesprocedurer — human (CMDh) (en leegemiddelmyndighed, der repreesenterer EU’s
medlemsstater). Numeta G13%eE, der indgives i en vene pa for tidligt fedte bgrn som erneeringsstgtte
(intravengs eller parenteral erneering), skal forblive suspenderet, indtil et omformuleret preeparat
foreligger.

For et andet ernaeringspraeparat, Numeta G16%E, der indgives i en vene pa fuldbarne nyfgdte og bgrn
op til to ar, vedtog CMDh, at forholdet mellem fordele og risici stadig er positivt, dog under
forudseetning af, at sundhedspersoner overvager magnesiumindholdet i patientens blod bade far
preeparatets indgivelse og efterfglgende i henhold til seedvanlig klinisk praksis og den enkelte patients
kliniske behov. Hos patienter med forhgjet magnesiumindhold i blodet eller tegn pa hypermagnesiaemi
skal behandlingen med Numeta G16%E ophgre eller infusionshastigheden nedseettes.

Numeta-preeparater gives som er ernaeringsstgtte til bgrn, der ikke kan indtage naering gennem
munden eller med sonde. De indeholder neeringsstoffer sdsom sukker (glukose), fedtstoffer (lipider),
aminosyrer og andre vigtige stoffer, herunder magnesium.

Hypermagnesiaemi er en alvorlig tilstand, der kan give symptomer i form af svaghed, kvalme og
opkastning, andedreetsbesveer, for lavt blodtryk (hypotension) og uregelmeaessig hjerterytme
(arytmier).

Gennemgangen af Numeta G13%E og Numeta G16%E blev foretaget af Det Europeeiske
Leegemiddelagenturs Udvalg for Risikovurdering inden for Leegemiddelvurdering (PRAC) efter en raekke
indberetninger om hypermagnesiszemi (uden kliniske symptomer) hos for tidligt fedte bgrn. Som
sikkerhedsforanstaltning besluttede leegemidlets fremstiller frivilligt at treekke G13%E tilbage i EU.
PRAC vurderede de foreliggende data om risikoen for hypermagnesieemi med preeparaterne Numeta
G13%E og Numeta G16%E fra kliniske undersggelser, indberetninger efter markedsfgring og den
videnskabelige litteratur, og tog de eksisterende retningslinjer p4 omradet i betragtning. Involverede
parter blev desuden opfordrede til at indsende alle relevante oplysninger til stgtte for vurderingen, og
der blev sggt radgivning hos agenturets paediatriske udvalg (PDCO).
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Efter gennemgang af de foreliggende retningslinjer og relevant litteratur og under hensyntagen til
magnesiumindholdet i Numeta konkluderede PRAC, at indgivelse af Numeta G13%E kunne medfgre
gget risiko for hypermagnesizemi. Desuden konstaterede PRAC, at denne risiko er yderligere forhgjet
hos for tidligt fadte nyfadte, fordi deres nyrer er umodne og darligere i stand til at udskille magnesium
af kroppen. PRAC tog desuden hensyn til, at det er vanskeligt at fastsla symptomer pa
hypermagnesiezemi hos for tidligt fadte nyfgdte, hvilket indebeerer, at hypermagnesizemi kan forblive
uopdaget, indtil der opstar alvorlige komplikationer.

For Numeta G16%E konkluderede PRAC, at skent magnesiumindholdet i produktet kan medfgre en
smule hgjere magnesiumindtag end det anbefales i visse retningslinjer, er de foreslaede
foranstaltninger — bestaende i opdatering af produktinformationen og en yderligere undersggelse —
tilstreekkelige til at sikre risikofri anvendelse af produktet. Produktinformationen bgr revideres i
henhold hertil, og sundhedspersoner bgr informeres skriftligt, dels om den ggede risiko for
hypermagnesieemi hos bgrn med nedsat nyrefunktion og bgrn af mgdre, der fik magnesiumtilskud far
fadslen, dels om de ngdvendige foranstaltninger til minimering af denne risiko. Desuden anbefalede
PRAC, at der udfgres yderligere undersggelse til vurdering af de iagttagne magnesiumveerdier i blodet
hos nyfgdte og bgrn op til to ar efter behandling med Numeta G16%E.

Da PRAC’s anbefalinger blev vedtaget enstemmigt af CMDh, vil de nu blive gennemfgrt direkte af alle
medlemsstater i henhold til den aftalte tidsplan.

Oplysninger til foreeldre og omsorgsgivere

e P& grund af risikoen for forhgjet magnesiumindhold i blodet (hypermagnesiaemi) er
ernaeringspraeparatet Numeta G13%E blevet trukket tilbage fra markedet, indtil et preeparat med
en anden sammenseaetning er til rddighed. Numeta G13%eE indgives i en vene for at tilfgre
neeringsstoffer til for tidligt fgdte spsedbgrn, der ikke kan indtage fade gennem munden eller
gennem sonde.

e Erneeringspraeparatet Numeta G16%E kan fortsat anvendes hos fuldbarne nyfgdte og bgrn op til to
ar, men laegen skal overvage magnesiumindholdet i barnets blod, fer praeparatet gives og
efterfglgende med passende mellemrum. Hvis magnesiumindholdet er hgjt, skal lsegen ophgre med
at give Numeta G16%E eller give Numeta mindre hyppigt.

e Sveer hypermagnesieemi er sjeelden, men kan have negative fglger for patienten. Leegen bgr
overvage nyfadte og barn, der far Numeta G16%E, for symptomer pé svaghed, kvalme og
opkastning, andedreetsbesveer, for lavt blodtryk (hypotension) og uregelmaessig hjerterytme
(arytmier).

e Foreeldre, der har spgrgsmal eller beteenkeligheder, skal tale med den behandlende laege eller en
anden sundhedsperson.

Information til sundhedspersoner

For Numeta G13%eE:

e Efter flere indberetninger om hypermagnesizemi hos preemature spaedbgrn er ernseringspreeparatet
Numeta G13%E blevet suspenderet, indtil et omformuleret preeparat er til radighed. Mens Numeta
G13%E er suspenderet, skal sundhedspersoner anvende andre naeringsoplgsninger, der kan
omfattegodkendte standardiserede eller individuelt fremstillede oplgsninger.
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For Numeta G16%kE:

Benefit/risk-forholdet er fortsat positivt for ernaeringspreeparatet G16%E ved anvendelse hos
fuldbarne nyfgdte og bgrn op til to ar. Sundhedspersoner bgr dog veere opmaerksomme pa den
potentielle risiko for hypermagnesiszemi. Denne risiko er forhgjet hos patienter med nedsat
nyrefunktion og hos nyfadte bgrn af mgdre, som fik magnesiumtilskud far fadslen.

Ved administration af Numeta G16%E bgr leegen overvage blodets indhold af serum-magnesium
forruden andre elektrolytter ved baseline og efterfglgende med passende intervaller. Dette bgr ske
efter saedvanlig klinisk praksis og den individuelle patients behov.

Leegen skal desuden overvage patienterne for tegn og symptomer pa hypomagnesiszemi sdsom
kvalme, opkastning og rgdme, almen svaghed, respirationssvigt, hypotension og arytmier. Der vil
ikke ngdvendigvis veere kliniske tegn, medmindre hypermagnesisemien er alvorlig.

Ved hypermagnesiszemi bgr infusionen af Numeta G16%E standses eller infusionshyppigheden
nedseaettes, og der bgr ordineres andre vaesker, naeringsstoffer og elektrolytter, alt efter hvad der
anses for klinisk hensigtsmaessigt,

Yderligere oplysninger om det EU-daekkende sikkerhedseftersyn:

Den virksomhed, der markedsfgrer Numeta, identificerede 14 indberettede tilfeelde om
hypermagnesizemi med Numeta G13%E. Magnesiumveerdierne 1a hovedsagelig i omradet mellem
1,025 mmol/l og > 1,5 mmol/Il, og der blev ikke indberettet kliniske tegn eller symptomer i nogen
af tilfeeldene.

Det er usikkert, hvad der er en passende parenteral tilfarsel af magnesium hos preemature
spaedbgrn. Almindeligt anerkendte retningslinjer!? anbefaler dog et parenteralt magnesiumindtag
pa 0,15-0,25 mmol/kg/dag. Den maksimale samlede godkendte maengde magnesium, der kan
gives til preemature spaedbgrn med Numeta G13%E, er 0,55 mmol/kg/dag, hvilket er over det
anbefalede indtag.

Virksomheden identificerede ét tilfeelde af hypermagnesiaemi i forbindelse med Numeta G16%E.
Denne indberetning var konfunderet, idet der kan vaere givet ekstra magnesiumtilskud.

I henhold til produktinformation er den maksimale maengde magnesium med Numeta G16%E, der
kan gives til fuldbarne bagrn 0,3 mmol/kg/dag. Skgnt dette er inden for de veerdier, der anbefales i
litteraturen som helhed, at det lidt hajere end det, der foreslas i visse anerkendte retningslinjer®?3
(0,15-0,25 mmol/kg/dag og 0,2 mmol/kg/dag til fuldbarne spaedbgrn op til et ar, 0,15-0,25

mmol/kg/dag og 0,1 mmol/kg/dag til bgrn fra et ar til to ar).
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Mere om lasegemidlet

Numeta G13%E og Numeta G16%eE er | parenterale ernaeringsoplgsninger (sukker, fedtstoffer,
aminosyrer og elektrolytter). Parenteral erneering er tilfarsel af naeringsstoffer og veesker gennem en
blodare hos patienter, der ikke kan indtage naering gennem munden eller ved sondeernaering (med en
sonde, der er fart direkte ind i tarmen). Parenteral ernsering er ngdvendig hos for tidligt fadte nyfadte
og hos visse fuldbarne spsedbgrn for at undga komplikationer i form af nedsat veekst og
andedreetsbesveer og for at fremme den normale udvikling af hjernen.

Numeta G13%E og Numeta G16%E har veeret godkendt siden 2011 via nationale procedurer i fglgende
medlemsstater: @strig, Belgien, Tjekkiet, Danmark, Finland, Frankrig, Tyskland, Graekenland, Irland,
Italien, Luxembourg, Malta, Nederlandene, Norge, Polen, Portugal, Spanien, Sverige og Det Forenede
Kongerige

Mere om proceduren

Eftersynet af Numeta G13%E og Numeta G16%E blev indledt den 13. juni 2013 pa anmodning fra
Sverige i medfgr af artikel 107i i direktiv 2001/83/EF, ogsa kaldet EU-hasteproceduren.

Gennemgangen blev foretaget af Udvalget for Risikovurdering inden for Laegemiddelvurdering (PRAC).
Da gennemgangen kun omfatter nationalt godkendte lsegemidler, blev anbefalingerne fra PRAC
overgivet til koordinationsgruppen vedrgrende gensidig anerkendelse og decentraliserede
godkendelsesprocedurer — human (CMDh), som vedtog et endeligt standpunkt. CMDh er en
leegemiddelmyndighed, der repraesenterer EU’'s medlemsstater.

Da CMDh'’s standpunkt blev vedtaget enstemmigt, vil det blive direkte gennemfgrt i de medlemsstater,
hvor lsegemidlerne er godkendt.

Kontakt vores pressesekreteerer

Monika Benstetter eller Martin Harvey
TIf. +44 (0)20 7418 8427

E-mail: press@ema.europa.eu
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