IGN- och NBL-arenden - nastan

Under de senaste knappa tre manaderna har NBL avgett endast tva yttranden
och IGN tio. Av dessa totalt tolv yttranden avser hela atta brister i minimi-
informationen enligt artikel 17 i Regler for lakemedelsinformation. IGN har
dessutom haft drenden rérande felaktig doseringsanvisning, ifragasatt alltfor
knapphéndig och vilseledande information samt anvdndningen av beteckningen

"viktigt meddelande”.

Doseringsanvisning saknade stdd i pro-
duktresumén

Enligt den grundldggande bestimmel-
sen i artikel 2 i Regler for lakemedels-
information utgér den godkénda pro-
duktresumén den sakliga utgangs-
punkten f6r informationen om ett 14-
kemedel. I artikeln anges sarskilt att
endast godkédnda indikationer och do-
seringar far anges sdvida inte Lakeme-
delsverket medgett annat.

IGN uppmaéirksammade en annons
fran Ferring Liakemedel AB for Penta-
sa/Pentasa Sachet (mesalazin) som ar
indicerat for mild till medelsvar ulce-
ros kolit (IGN 473). Enligt produktresu-
mén dr doseringen for likemedlet “In-
dividuell dosering, upp till 4 g mesala-
zin en gang dagligen eller uppdelat pa
2-4 doser.” I annonsen pastods "4
gram Pentasa anvdnds >6 manader
som induktionsbehandling minskar
signifikant risken for aterfall (85 %
jamfort med behandling i 3-6 ména-
der)”.

IGN Kkonstaterade att doseringen i
annonsen avvek frdn den dosering som
anges i produktresumén. Annonsen
ansags saledes inte uppfylla kraven i
artikel 2. Avsteget bedémdes vara en
overtrddelse av normalgraden och
IGN-avgiften sattes darfor till 110.000
kr.

Ifrdgasatt vilseledande information om
effekt

GlaxoSmithKline Consumer Healthca-
re ApS (GSK) anmilde Bayer AB:s
marknadsféring av Nasonex nisspray,
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som &r avsett for vuxna och barn 3 &r
och dldre for behandling av symtom
vid sdsongsbunden allergisk eller pe-
renn rinit. Lakemedlet dr ocksa avsett
f6r behandling av nispolyper hos vux-
na 18 ar och dldre. GSK:s kritik
avsadg en grafisk symbol i
form av en cirkel med
texten “4x lindring”
placerad i mitten
och omgiven av or-
den “néstdppa,
rinnsnuva, kldda,
nysningar” (IGN
482).

GSK ansédg sym-
bolen vara mycket
knapphindig och att
informationen latt kunde
misstolkas som effektmatt for
Nasonex; namligen att anvandaren er-
haller fyra génger sa bra lindring av
dessa symtom och inte att det 4r fyra
olika sorters symtom som lindras vid
anvandning av produkten. Ett sddan
pastdende har inte stod i produktresu-
mén fér Nasonex. GSK hivdade att
Bayers information var vilseledande
och att den stred mot artikel 104 i Reg-
ler f6r lakemedelsinformation.

Bayer bestred anmérkningen och
pekade bland annat pa att de symtom
som Nasonex kan lindra ndmns i direkt
anslutning till “4x lindring”. Det fram-
holls ocksé att informationen inte inne-
holl ndgon jamforelse med andra pro-
dukter. Bayer hdvdade att det inte kun-
de rdda ndgon tvekan om att "4x lind-
ring” syftade pa just dessa fyra sym-

tom och menade att GSK:s tolkning av
symbolen framstod som verklighets-
franvénd.
IGN noterade att enligt bipackse-
deln f6r Nasonex minskar ldkemedlet
svullnad och irritation i ndsan
och lindrar p4 sa satt nys-
ningar, kldda, néstap-
pa eller rinnande
ndsa orsakad av
hésnuva eller pe-
renn rinit. Namn-
den ansag att en
genomsnittlig
mottagare av re-
skulle
uppfatta symbolen
och tillhérande text
som att Nasonex lindrar

klamen

fyra olika symtom — néstép-
pa, rinnsnuva, kldda och nysningar —
vid sdsongsbunden allergisk eller pe-
renn rinit. Mot bakgrund av detta fann
IGN inte anledning till ndgon anmérk-
ning mot Bayer pa de grunder som an-
forts i anmaélan.

Foretag som gor en resultatlos an-
malan ska aldggas administrativ IGN-
avgift som i detta fall for GSK ApS be-
stamdes till 50.000 kr.

"Viktigt meddelande” och liknande ar
forbehallet vissa meddelanden

Enligt artikel 15 i Regler for ldkeme-
delsinformation géller strikta krav for
anvandningen av beteckningen “vik-
tigt meddelande” eller liknande ut-
tryck. Sddana beteckningar ar forbe-
hallna sérskilda meddelande som av-



ser nya ron om allvarliga biverkningar,
kontraindikationer, begrdansningar
ifrdga om indikationer eller beslut om
indragning av tillverkningssatser eller
lakemedel.

IGN observerade ett pliktexemplar
fran Takeda Pharma AB i form av ett
informationsbrev for denguevirusvac-
cinet Qdenga. Brevet var stallt till “La-
kemedelskommittéer och berdrda
verksamheter (infektionskliniker, vac-
cinationscentraler och barnkliniker)”.
Brevet 16d:

"Viktig information gallande Qdenga
(tetravalent denguevaccin (levande, forsva-
qat)

Europeiska kommissionen (EC) godkiin-
de den 5 december 2022 QDENGA som
ddrmed innehar marknadsforingstillstand
i samtliga EU-lander.

https:/lec.europa.eu/health/documents/
community-register/html/h1699.htm

QDENGA iir indicerat for att forebygga
denguefeber ... Vinligen skicka girna den-
na information vidare till berorda verksam-
heter och kontakta oss vid eventuella frd-

”

gor.
IGN ansdg att beteckningen "viktig

information” i brevets rubrik stred mot
artikel 15, vilket Takeda ocksd medgav.

IGN hénvisade ocksa till praxis,
bland annat NBL 913/11, dar det fram-
héllits att det dr av betydelse att stor
forsiktighet iakttas i likemedelsinfor-
mationen s att det undviks att termen
“viktigt meddelande” och liknande
forlorar sin speciella innebord. Avsteg
fran artikel 15 har i sddana tidigare
drenden bedomts som allvarliga och
dubbla avgifter kommit att ddmas ut. I
dessa dldre drenden hade utskicken
distribuerats brett till ldkare till skill-
nad fran Takedas brev som sants till
likemedelskommittéer och berérda
verksamheter. Bland annat av detta
skdl bedomdes Takeda-drendet milda-
re och IGN avgiften sattes till normal-
beloppet 110.000 kr.

bara "pliktinformation’

Minimiinformation enligt artikel 17

Det &dr unikt att sdsom nu skett sa stor
del av NBL- och IGN-drenden avser
bristande eller helt utelimnad minimi-
information. Néar det géaller utelamnad
information handlar det om ganska ty-
piska och vanliga fall av tekniska eller
manskliga misstag. [ frdga om bristan-
de information handlar det om den
ibland svartolkade punkt 17.5 med kra-
vet pd att ldkemedelsinformation skall
innehélla “erforderliga varningsfore-
skrifter eller begransningar ifrdga om
lakemedlets anvandning”. I det senare
fallet ar ett NBL-yttrande, som jag be-
handlar avslutningsvis, sdrskilt intres-
sant eftersom det kan sédgas tillféra en
ny aspekt som inte tidigare betonats i
praxis enligt punkt 17.5.

Uteldmnad minimiinformation

I tva drenden (IGN 486 och IGN 480) an-
maérkte IGN pa att annonser pa olika
webbplatser helt saknade minimiinfor-
mation enligt artikel 17. Bagge foreta-
gen medgav anméarkningen men for-
klarade att avsikten varit att sddan in-
formation skulle ha visats och att bris-
ten omedelbart dtgdrdats ndr man blev
varse om felet. Detta hade uppstétt vid
hanteringen av materialet mellan an-
nonserande likemedelsforetag och
mediaforetaget. Det handlade bland
annat om felaktiga filformat. IGN no-
terade att lakemedelsforetag har ett
langtgdende ansvar for all sin informa-
tion och att vad som orsakat felet inte
friade fran detta ansvar. Vid en samlad
bedémning av omstidndigheterna i
arendena sattes dock IGN-avgiften till
endast 55.000 kr.

Enligt artikel 23 i Regler for lakeme-
delsinformation f&r, men behover inte,
minimiinformation tas med i underrét-
telser om muntlig lakemedelsinforma-
tion (bokningsbrev). Dock skall enligt
samma bestimmelse sddan finnas med
om underrittelsen innehéller produkt-

logotyp eller annan grafisk utformning
som forknippas med visst varumarke.
For underréttelser som avser lakeme-
del som vid tidpunkten for underrét-
telsen dnnu inte godkants géller sar-
skilda regler.

Vid genomgang av insdnda plikt-
exemplar noterade IGN tva olika bok-
ningsbrev som innehéll produktlogo-
typer for marknadsférda lakemedel.
Minimiinformation om produkterna
saknades dock (IGN 476 och IGN 474). Bag-
ge foretagen medgav att bokningsbre-
ven pa grund av férekomsten av pro-
duktlogotyp borde ha innehallit mini-
miinformation. I det ena fallet férkla-
rade foretaget att det bokningsbrev
som godkants internt saknade pro-
duktlogotyp men att sddan senare lagts
till for att anpassa underrattelsen till
ett digitalt format. Aven i dessa bagge
fall sattes IGN-avgiften till 55.000 kr.
Nu motiverades detta med att det
handlade om ett avsteg frn reglerna
som var av mer formell art.

Forhallandet att férekomsten av
produktlogotyper i underrittelser om
muntlig information medfor krav pa
minimiinformation aktualiserades
ocksd i ett drende rérande webbsidor
med méjlighet att boka méoten (IGN 483).
P& webbplatsen pfizerpro.se gavs moj-
lighet att klicka pd "Boka webbmote
med oss” varpd man kom till en sida
for webbokning for sju olika lakeme-
del. P4 denna webbokningssida fanns
produktlogotyper for respektive like-
medel samt en lank fér Produktinfor-
mation och en link “Boka webbmote
med...” for respektive lakemedel. Oav-
sett om man klickade pa "Produktin-
formation” eller pd “Boka webbmdéte
med...” kom man till en sida ddr man
kunde boka in ett mote for respektive
lakemedel. Minimiinformation for de
aktuella ldkemedlen saknades pa saval
sidan “Boka webbmote med 0ss” som
pa sjdlva bokningssidan som man ham-
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nar pd via lankar for respektive pro-
dukt.

IGN ifragasatte om de tva webbsi-
dorna stred mot artikel 17 genom att
sakna minimiinformation for de aktu-
ella ldkemedlen. I ett omfattande svar
bestred Pfizer att sidorna stred mot ar-
tikel 17. Sammanfattningsvis havdade
foretaget att de inte inneholl produkt-
information, produktpéstadenden eller
annan information av kommersiellt
syfte och att sidorna darmed inte ut-
gjorde marknadsfoéringsmaterial. En-
ligt Pfizer kunde inte minimiinforma-
tion kravas pa de aktuella webbsidorna
endast pa grund av att dar férekom
produktlogotyper.

IGN hénvisade till flera tidigare av-
goranden dédr man framhallit att ett 14-
kemedels logotyp i sig utgdr marknads-
féring av likemedlet och att anvdnd-
ningen av logotyp darfor kraver mini-
miinformation enligt artikel 17. Man
framholl att detta ocksa har stod i arti-
kel 23. Eftersom det inte fanns ndgon
minimiinformation pa de patalade si-
dorna med logotyper och inte heller pa
nagon av de sidor som man lankades till
frdn denna sida kom IGN fram till att
webbsidorna stred mot artikel 17.

Erforderliga varningsforeskrifter enligt
artikel 17.5

Den del av artikel 17 som &r svarast att
tolka ar otvivelaktigt punkt 5 med kra-

9 7

vet pa “erforderliga varningsforeskrif-
ter eller begransningar ifrdga om like-
medlets anvandning”. Vad som ér er-
forderligt eller inte far enligt praxis
beddémas utifrdn omstiandigheterna i
varje enskilt fall.

En speciell omstindighet som det
funnits skil att dterkommande ta upp
i flera av mina senaste artiklar i PI ar
bilder av kvinnor i fertil dlder som le-
der till att eventuell varning for gravi-
ditet eller amning maste anges i mini-
miinformationen. Aven den hir gdngen
finns det ett IGN-drende dar féorekom-
sten av en saddan bild ledde till att ett
foretag fdlldes enligt artikel 17.5
(IGN 477).
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Ett védsentligt intressantare drende
rérande bedémningen av vad som ar
erforderligt eller inte enligt artikel 17.5
dr NBL 1125/22. Detta géllde en ett ny-
hetsbrev fran AbbVie rérande kronisk
lymfatisk leukemi (KLL) och cancerli-
kemedlet Venclyxto som IGN tagit upp
till behandling pa eget initiativ. I pro-
duktresumén for likemedlet framhalls
bland annat att risken for tumorlys-
syndrom (TLS) grundas pa flera fakto-
rer, inklusive annan samtidig sjukdom
(i synnerhet nedsatt njurfunktion), tu-
morbérda och splenomegali vid KLL.
Under rubriken ”Varningar och férsik-
tighet” i minimiinformationen namn-
des inget om detta och dér férekom en-
dast uppgifter om vissa sederande ef-
fekter. Eftersom brevet handlade om

just behandling av KLL ifrdgasatte IGN
om inte minimiinformationen borde ha

innehallit uppgifter om forsiktighet
och begransningar vid TLS. Efter det
att AbbVie inkommit med ett omfat-
tande och vilmotiverat yttrande réran-
de tolkningen av artikel 17.5 hanskot
IGN é&rendet till NBL utan eget beslut.

NBL inledde med att framhalla att
formuleringen “erforderliga varnings-
foreskrifter och begransningar i fraga
om likemedlets anvandning” i punkt
51 artikel 17 ska ses mot bakgrund av
vad som sdga punkt 11; ndmligen “han-
visning till Fass.se for ytterligare infor-
mation”. Namnden fortsatta: "Av detta
foljer att inte all information om ett 14-
kemedel maste ndamnas sarskilt vid
varje informationstillfalle. Punkten 5



mdste avse sddana varningsforeskrifter
och begransningar i frdga om likemed-
lets anvandning som 4r sa viktiga att
det inte rdcker att hdnvisa ldsaren till
Fass.se. Det far i varje enskilt fall bedo-
mas om det finns ndgon uppgift som
ar sd angeldgen for foérskrivaren och pa-
tienten att den méste framhaéllas i den
aktuella ldkemedelsinformationen”.
NBL framholl att TLS &r ett allvar-
ligt tillstdnd som enligt produktresu-
mén for Venclyxto bland annat lett till
fatala fall och att dar anges att risken
for TLS grundas pa olika faktorer,
bland annat splenomegali vid KLL.
Omsténdigheten att informationsma-
terialet handlade om just KLL talade
enligt nimnden starkt fér att TLS borde
ha tagits upp i nyhetsbrevet. Till detta

kom att alla patienter enligt produkt-

resumén ska utvarderas med avseende
pa risk och ska ges lamplig profylak-
tisk behandling mot TLS.

NBL diskuterade darefter vad som
faktiskt sades under rubriken ”Var-
ningar och férsiktighet” i minimiinfor-
mationen. Ndmnden noterade att dar
tagits upp lakemedlets effekt pa forma-
gan att framfora fordon och anvinda
maskiner och att effekten angetts vara
forsumbar och fortsatte ”Nar bara det-
ta tas upp skymmer det sikten for all-
varligare férhéallanden som det kan fin-
nas skal att informera om”.

Sammantaget fann NBL att AbbVies
nyhetsbrev stred mot artikel 17.5.

Det intressanta med det nya NBL-
beslutet menar jag dr namndens reso-

nemang om att nyhetsbrevet text om
sederande effekter “skymmer sikten for
allvarligare férhallanden som det kan
finnas skél att informera om”. Att man
vid bedémningen av vad som éar erfor-
derligt enligt artikel 17.5 skall beakta
hur allvarliga olika biverkningar och
forsiktighetsmétt ar (bdde kvalitativt
och kvantitativt) dr naturligtvis ingen
nyhet. Att man kan behéva avsta fran
att namna vissa lindrigare biverkning-
ar ar dock en aspekt som knappast fo-
rekommit tidigare. Emellertid maste
bedomningen ske med hdnsyn ocksa
till andra omstandigheter sdsom vilken
sjukdom eller patientgrupp som tas
upp i informationen; alla omstandig-
heter i det enskilda fallet skall beaktas.
Att AbbVies informationsmaterial i det
hér fallet handlade om KLL &r natur-
ligtvis en mycket viktig omstiandighet
- kanske den viktigaste.

Att AbbVie valt att ha med uppgifter
om sederande effekter kan kanske for-
klaras av att det tidigare varit obliga-
toriskt med sddana. Detta gallde nar
lakemedelsforpackningar forsdgs med
en rod triangel stdende pa sin bas for
att upplysa om just risken for sederan-
de effekter. Denna symbol skulle enligt
tidigare praxis aterges dven i lakeme-
delsinformationen. Sedan den togs bort
fran férpackningarna, féreligger inte
langre nagot obligatorium att ldmna
uppgifter om sederande effekter. Om
uppgifter om sederande effekter maste
lamnas eller inte far nu bedémas pa
samma sdtt som andra biverkningar
och forsiktighetsmatt i allmédnhet, det
vill siga med hénsyn till alla omstén-
digheter i det enskilda fallet. Ett reser-
vationslost obligatorium att alltid ha
med viss biverkan giller numera bara
ifrdga om sd kallad “narkotikavar-

”

ning

TORSTEN
BRINK

Jur kand
Brilex AB
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