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i Zusammenfassung

Im Jahr 2010 verzeichnete die Tierarzneimittel-Vigi-
- lance eine Zunahme der gemeldeten Ereignisse auf ein |
i Total von 160. Die Verteilung der eingegangenen Mel- !
. dungen blieb sowohl beziiglich betroffener Tierarten |
- als auch fiir die Medikamentenklassen wie in fritheren |
. Jahren: am hiufigsten wurden Reaktionen zu Antipa- |
 rasitika oder Antiinfektiva bei Hunden oder Katzen |
i eingereicht. Uber Umwidmungen und allergische !
| Manifestationen von Amoxicillin-Clavulansiure bei |
. Hunden wurde auch berichtet. Zusitzlich wurden 80 |
. Anfragen zu vermuteten unerwiinschten Wirkungen |
. von Tierarzneimitteln vom Schweizerischen Toxikolo- |
i gischen Informationszentrum (STIZ) bearbeitet. Eini- !
| ge dieser Anfragen betrafen eine iibermissige Aufnah- |
. me von Kautabletten mit entziindungshemmenden |
. Wirkstoffen durch Hunde und einige Katzen. Bei der |
. Vaccinovigilance Stelle des IVI gingen 179 Meldungen |
i zu Reaktionen nach Impfung gegen die Blauzungen- !
. krankheit und 82 Meldungen nach Anwendungen |
. von anderen Impfstoffen ein. Die Vigilance erhoht die |
Chance, seltene Ereignisse und seltene Interaktionen
. zu entdecken und trigt somit wesentlich zur Sicher- |
. heit der zugelassenen Tierarzneimittel bei. :

Schlisselworter: Pharmacovigilance, Umwidmung, .
Kautabletten, Vaccinovigilance, Blauzungenkrankheit

Einleitung

Seit Inkrafttreten des Heilmittelgesetzes im Januar 2002
werden in der Schweiz Meldungen zu unerwiinschten
Wirkungen von Tierarzneimitteln von Swissmedic und
dem Institut fiir Viruskrankheiten und Immunprophy-

| Vigilance for veterinary medicinal products:
| Declarations of adverse reactions in the year
| 2010

In 2010, we observed again an increase in the number
. of declarations reported to the vigilance system for vet- |
. erinary medicinal products up to a total of 160. The |
. species and drug classes reported remained the same |
| as in previous years: the majority of adverse drug re- |
i actions (ADRs) concerned either dogs or cats and the !
| most frequently involved drugs were either antiparasit-
. ic products or antiinfectives. Adverse reactions follow- |
| ing reconversions and 8 cases of suspected allergic reac- |
. tions following the use of amoxicillin-clavulanic acid |
i combinations in dogs were reported. Additional enqui- !
| ries were processed by the Swiss Toxicological Informa-
. tion Centre and transmitted to Swissmedic. 11 of these |
. reported accidental ingestions of flavoured tablets in |
. overdose by dogs and some cats. The vaccinovigilance |
i program received 179 declarations following immuni- !
| zation against blue tongue disease as well as 82 declara- |
| tions following the application of other vaccines. The |
. vigilance system increases the chance to identify rare |
| reactions or interactions and thereby contributes to the |
. security of veterinary medicinal products. :

i Keywords: pharmacovigilance, reconversion, fla-
. voured tablets, vaccinovigilance blue tongue disease

laxe (IVI) entgegengenommen und ausgewertet. Die
Meldungen werden hauptsichlich von praktizierenden
Tierdrzten und Vertreibern bzw. Herstellern iibermittelt,
beides Gruppen, fir welche das Heilmittelgesetz eine
Meldepflicht vorsieht (HMG Art. 59 Abs. 1 fiir Hersteller
und Vertreiber und HMG Art. 59 Abs. 3 fiir Tierdrzte und
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Apotheker; Anonym, 2002). Ziel der behordlichen Uber-
wachung zugelassener Priparate ist eine kontinuierliche
Verbesserung der Arzneimittelsicherheit unter anderem
durch die Entdeckung seltener Ereignisse und Interkati-
onen sowie von Qualitdtsmingeln. Die gesammelten Mel-
dungen werden nach international normierten Evaluati-
onskriterien begutachtet (ABON-System; EMEA, 2003a)
um allfillige neue Arzneimittelrisiken zu identifizieren
und zu bestitigen (Edwards und Aronson, 2000). Daraus
ergeben sich risikomindernde Massnahmen wie z.B. die
Anpassung der Arzneimittelinformation in Bezug auf
unerwiinschte Wirkungen, Kontraindikationen oder In-
teraktionen. Weitergehende Massnahmen wie Sistierung
oder Widerruf der Zulassung konnen bei Bedarf ebenfalls
verfiigt werden.

Das Meldesystem in der Schweiz sieht das Institut fiir Ve-
terindrpharmakologie und —toxikologie der Universitit
Zirich und das STIZ (Schweizerisches Toxikologisches
Informationszentrum, Ziirich) als periphere Melde-
zentren vor, wobei Meldungen auch direkt an Swissme-
dic adressiert werden konnen. Wihrend Hersteller und
Vertreiber primir den letzten Weg wihlen, wenden sich
Fachpersonen und Tierbesitzer primir an die jeweiligen
Vertreiber oder an die peripheren Meldezentren. In ca.
25% der letzten Fille wurden Meldungen direkt tiber die
Vetvigilance Webseite (www.vetvigilance.ch) erstattet.
Die Begutachtung der unerwiinschten Wirkungen fir
Tierarzneimittel erfolgt bei Swissmedic, fiir die Auswer-
tung der Reaktionen nach Anwendung von Impfstoffen
und Seren ist die Vaccinovigilance Stelle des IVI in Mit-
telhdusern zustindig (Miintener et al., 2004), die tiber die
speziell notwendige Expertise auf diesem Gebiet verfiigt.
Nachfolgend prisentieren wir eine Ubersicht iiber die 160
im Jahr 2010 eingegangenen Meldungen fiir Swissmedic
zugelassene Tierarzneimittel sowie deren Auswertung in
Bezug auf betroffene Tierarten, Medikamentenklassen
und Kausalzusammenhang zwischen Anwendung und
Reaktion. Die beim IVI eingegangenen 261 Reaktionen zu
Impfstoffapplikationen werden anschliessend vorgestellt.

Ubersicht iiber bei Swissmedic
eingegangene Meldungen

Im Jahr 2010 wurden 160 Meldungen zu unerwiinsch-
ten Wirkungen von Tierarzneimitteln eingereicht. Nach
einer Zunahme von 26 % in den Jahren 2008 und 2009
(108 resp. 134 Meldungen) verzeichnet die Tierarznei-
mittel-Vigilance erneut einen Zuwachs von beinahe 20 %.
Diese Zunahme ist primir auf die erhohte Bekanntheit
des Systems und die zunehmende Beteiligung der Prakti-
ker zurtickzufiihren. Gleichzeitig stieg im letzten Jahr die
Zahl der vom STIZ tibermittelten Meldungen. Im Gegen-
satz zu 2009 trugen die Neuzulassungen von Priparaten
mit neuen Wirkstoffen nur unwesentlich zur Gesamtzahl
bei. Die Verteilung der Primdrmelder und der Meldewege
zeigt sich im Vergleich zu den Vorjahren unverindert:
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52% (83) der Meldungen wurden von Tierdrzten iiber
Hersteller bzw. Vertreiber iibermittelt, 25% (40) direkt
von praktizierenden Tierdrzten an die regionalen Zentren
oder Swissmedic, 17 % der Fille (27) aus Beratungen des
STIZ und die restlichen 6% wurden von Besitzern oder
Vollzugsbehorden tibermittelt (je 3% oder 5 Fille).

Eine Ubersicht der eingegangenen Meldungen nach Tier-
arten zeigt, dass die Gruppe der Kleintiere mit Hunden
(88, 55% der Gesamtzahl) und Katzen (33, 20,6 %) mit
insgesamt 121 Meldungen (45,6 % der Gesamtzahl) wie
in den Vorjahren den gréssten Anteil bildet (Miintener
et al., 2010). Die starke Vertretung der Kleintiere ist eine
Konstante aller Vigilance-Systeme fiir Tierarzneimittel
(wie z.B. in Grossbritannien, Dyer et al., 2011) und wird
auf die hohe Kontaktintensitit zwischen Besitzern und
deren Tieren zuriickgefiihrt. Die zweithdufigste Gruppe
wird von Rindern und Kélbern mit 27 Meldungen (16,9 %
der Gesamtzahl) gebildet. Zu dieser Gruppe sind 11 Mel-
dungen zu unerwiinschten Riickstinden nach Einhaltung
der vorgeschriebenen Absetzfrist bei Anwendung von di-
versen Euterinjektoren eingegangen. In 7 von 11 Fillen
lag ein positiver Delvo-Test vor. Dieser Test, welcher auf
die Wachstumsinhibition eines Testkeimes basiert, weist
eine tiefe Spezifitit, so dass seine Anwendung bei Ein-
zeltieren hiufig zu falsch-positiven Resultaten fithrt und
somit eine definitive Kausalititsbeurteilung unmoglich
macht (Miintener et al., 2009). 5 Meldungen betrafen
Schweine wihrend fur alle tibrigen Tierspezies im ganzen
Jahr 2010 weniger als 5 Meldungen vorlagen.

Tabelle 1 sortiert die Meldungen nach ATCvet Klassen
der betroffenen Priparate. Diese Verteilung entspricht
ebenfalls derjenigen der Vorjahre: am besten reprasen-
tiert sind Antiparasitika mit 48 Meldungen (30% des
Totals). Unerwiinschte Wirkungen wurden in erster Linie
bei Kleintieren beobachtet und die am hiufigsten gemel-
deten Symptome waren lokale Reaktionen wie Juckreiz
oder Hautrotung bei topisch angewendeten Priparaten,
und selten Koordinationsstorungen oder Verhaltens-
anderungen nach Applikation von systemischen aber
auch topischen Mitteln gegen Flohe und Zecken. In ei-
nigen Fillen wurde iiber Unwirksamkeit, am hiufigsten
gegen Zecken, berichtet. In den meisten Fillen versch-
wanden die Symptome ohne besondere Behandlung
nach Absetzen der jeweiligen Priparate. Reaktionen nach
Anwendung von Antiinfektiva bilden die zweitstarkste
Gruppe mit 29 Meldungen (18,1%). Neben den bereits
erwihnten 11 Meldungen von unerwiinschten Riickstin-
den, erhielten wir eine Meldung einer starken Uberdo-
sierung mit fatalen Folgen bei 45 Hiithnern infolge eines
Druckfehlers in der Arzneimittelinformation. Dieser
Qualitidtsmangel wurde von der zustindigen Abteilung
bei Swissmedic umgehend angegangen und der Mangel
behoben. Einige Meldungen betrafen verschiedene aller-
gische Manifestationen, zum Teil mit todlichem Ausgang.
Neu traten 2010 die nicht-steroidalen Entztindungshem-
mer an dritter Stelle auf mit 23 Meldungen (14,4 %): die-
se Klasse besprechen wir separat weiter unten.
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Tabelle 1: Aufteilung der im Jahr 2010 gemeldeten unerwiinschten Wirkungen, sortiert nach ATCvet Code, mit spezifischer
Darstellung fiir Hunde und Katzen. Der Code QZ ist fiktiv und erlaubt Meldungen tiber unerwiinschte Arzneimittelwirkun-
gen bei umgewidmeten Priparaten (d.h. nicht bei der zugelassenen Tierart und/oder Indikation angewendet) spezifisch zu

gruppieren.

In 25 Fillen (15,7 %) konnten fiir die beobachtete Reakti-
on andere Ursache als die Medikamentenapplikation aus-
geschlossen werden und in weiteren 53 Fillen (33,3 %)
war die Applikation nur eine der moglichen Ursachen.
Bei 65 (40,9 %) Meldungen lagen zu wenig Informatio-
nen vor und in 16 Fillen (10,1 %) konnte ein Kausalzu-
sammenhang eindeutig ausgeschlossen werden.

Unerwiinschte Wirkungen nach
Umwidmungen

2010 gingen 15 Meldungen (10%) zu unerwiinschten
Wirkungen nach Umwidmungen bei Swissmedic ein.
Dabei wurden Arzneimittel bei einer anderen Spezies
oder fiir eine andere Indikation als zugelassen angewen-
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det. 8 Fille wurden vom Tierspital Ziirich gemeldet und
beschrieben allergische Reaktionen nach intravendser
Anwendung von Amoxicillin-Clavulansdure-Kombi-
nationspriaparaten bei Hunden. In allen Fillen wurden
Priparate zur Anwendung bei Menschen appliziert, da
kein vergleichbares Tierarzneimittel fiir die intravenose
Applikationsart zugelassen ist. In allen Fillen wurden
Urtikaria, Lidodem, Gesichtsschwellung, Tachypnoe und
Tachykardie mit einer Latenzzeit von 2 bis 30 Minuten
beobachtet. Diese Symptome konnen als allergischen
Manifestationen interpretiert werden. Nach Beobachtung
einiger solcher Fille, entschied man sich in der Klinik, das
Préparat zu wechseln, in der Hoffnung, die Inzidenz der
Reaktionen zu reduzieren. Der Wechsel brachte aber kei-
ne Verbesserung: Beide Priparate bestehen ausschliess-
lich aus Trockensubstanz zur Rekonstitution mit Wasser,
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Hilfsstoffe sind in dieser galenischen Form keine vor-
handen. Somit waren die zwei Priparate (das Original-
priparat und ein Generikum) absolut identisch und alle
Reaktionen wurden auf eine Allergie entweder auf Amo-
xicillin oder Clavulansdure zuriickgefiihrt. Allergische
Reaktionen auf Penicilline wie Amoxicillin sind in der
Fachliteratur ausfiihrlich beschrieben (z.B. in Sadaghiani
et al., 2005; Artunez et al., 2006; Gruchalla und Pirmo-
hamed, 2006; Torres und Blanca, 2010). Spezifische Pu-
blikationen fiir die Veterindrmedizin sind jedoch seltener,
auch wenn das allergisierende Potential von Amoxicillin
in Referenzwerken erwihnt wird (Plumb, 2008; Kroker et
al., 2010). Die Arzneimittelinformationen der relevanten
Priparate erwihnen die allergischen Manifestationen
(Tierarzneimittelkompendium der Schweiz, 2011). Als
Ausloser der unmittelbaren Reaktionen steht ein IgE-ver-
mittelter Mechanismus, welcher je nach Penicillinderivat
andere Strukturen erkennt (Blanca Gomez et al., 2004)
im Vordergrund. Die Variabilitit der Epitope wurde auch
fiir mogliche Kreuzreaktionen bzw. deren Fehlen (z.B.
mit Cephalosporinen) verantwortlich gemacht (Torres
und Blanca, 2010). Zudem zeigten iltere Studien beim
Menschen eine mit der Applikationsart variierende Inzi-
denz der Reaktionen: 0,3 % nach oraler, 2,5% nach in-
travenoser und 5% nach intramuskuldrer Applikation
(Weinstein und Weinstein, 1974). Vergleichbare Zahlen
liegen fiir die Veterindrmedizin nicht vor und es werden
lediglich Inzidenzen von 2 bis 2.5% erwahnt (Kroker et
al., 2010). Entgegen fritherer Publikationen (Edwards et
al., 1988) wurde in den letzten Jahren gezeigt, dass Cla-
vulansdure, bei Menschen ebenfalls allergische Reakti-
onen auslésen kann (Cahen und Wiithrich, 1997; Raison-
Peyron et al., 2003; Sanchez-Morillas et al., 2010; Torres
et al,, 2010). Fir diesen Wirkstoff fehlen Inzidenzanga-
ben in der Veterindrmedizin. Auf Grund des zeitlichen
Zusammenhangs sowie der Angaben in der Fachliteratur
wurde die Kausalitit bei allen Fillen als «mdoglich» be-
urteilt und die Kombination Amoxicillin-Clavulansiure
gegen eine Ampicillin-Sulbactam-Kombination aus-
getauscht. Zurzeit liegen uns keine Informationen zu
weiteren dhnlichen Fillen vor, weder mit Amoxicillin-
Clavulansdure noch mit Ampicillin-Sulbactam. Angaben
zur Héufigkeit der Anwendung der letzten Kombination
fehlen ebenfalls.

Anfragen an das STIZ und akzidentelle
Aufnahmen von Kautabletten

Im Jahr 2010 erhielt das STIZ insgesamt 80 Anfragen zu
unerwiinschten Wirkungen von Tierarzneimitteln bei
Tieren. Alle Fille wurden im Rahmen telefonischer Be-
ratungen aufgenommen und gemiss vertraglicher Ver-
einbarung innerhalb von 15 Tagen an Swissmedic weiter-
geleitet. Die Zahl entspricht 0,2% der insgesamt 30761
bearbeiteten Anfragen des Jahres. Die meisten der 80 Fille
bezogen sich auf Antiparasitika (36,3 %). Weitere betrof-
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fene Klassen waren Mittel zu Behandlung des Muskelap-
parates (v.a. als nicht-steroidale Entziindungshemmer,
31,3 %) Antiinfektiva (8,8 %) und Herztherapeutika (5 %).
In diesem Zusammenhang ist wichtig zu bemerken, dass
nicht alle weitergeleiteten Anfragen als Meldungen in die
Vigilance Datenbank aufgenommen werden, insbesonde-
re wenn zur Zeit der Beratung Symptome fehlen. Insge-
samt betrafen im Jahr 2010 23 Meldungen nicht-steroidale
Entziindungshemmer (ATCvet QM), wovon 11 vom STIZ
iibermittelt wurden. Diese beschrieben akzidentelle Auf-
nahmen in Uberdosis durch Hunde und einige Katzen.
Diese iibermissigen Aufnahmen sind im Zusammen-
hang mit verschiedenen Anstrengungen der Hersteller zu
verstehen, die Akzeptanz der Tabletten bei Kleintieren zu
verbessern. Dies wird in der Regel durch Zusatz von Aro-
mastoffen erreicht. Neben dem Begriff «Aromatica» in der
Deklaration sind solche Tabletten an Bezeichnungen wie
«Kautabletten», «flavour» oder «Hefetabletten» zu erken-
nen. Mit den zugeftigten Aromastoffen wurde die Akzep-
tanz aber derart verbessert, dass viele Hunde (und neulich
sogar einige Katzen) die Tabletten mit einer Belohnung
assoziieren und anschliessend selber aufsuchen. Einige
Praparate mit Entziindungshemmern sind zudem auf
Grund der nétigen Langzeitverabreichung bei chronischen
Zustinden in grossen Packungen von bis zu 100 Tabletten
erhiltlich. Gelingt es einem Hund, die Packung aufzu-
spiiren und aufzumachen bzw. zu zerbeissen, oder liegen
die Tabletten ausserhalb der Packungen oder des Blisters,
so konnen sie in potentiell sehr grossen Mengen aufge-
nommen werden. Exemplarisch prisentiert Tabelle 2 eine
Ubersicht fiir Praparate mit dem Wirkstoff Carprofen. Der
extremste Fall betraf einen 6 kg schweren Chihuahua, wel-
cher 20 Tabletten a 100 mg aufnahm, was einer 83 fachen
Uberdosierung gegeniiber der empfohlenen Dosierung
von 4 mg/kg entspricht! In einem anderen Fall nahmen
zwei Hunde zusammen insgesamt 70 Tabletten a 50 mg auf.
Solche Meldungen sind hiufig wenig detailliert, weil sie im
Rahmen einer telefonischen Beratung aufgenommen wur-
den. Da die Besitzer in vielen Fillen einige Minuten bis
Stunden nach der Aufnahme das STIZ kontaktierten, wa-
ren die meisten Tiere zur Zeit der Beratung symptomfrei
und hatten in einigen Fillen die aufgenommenen Tablet-
ten sogar bereits erbrochen. Der weitere Verlauf der Fille
ist ebenfalls nur in sehr seltenen Fillen bekannt. Aus Erfah-
rungen des STIZ geht aber hervor, dass einmalige Uberdo-
sierungen, wenn auch massiv, eher gut vertragen werden.
Die Therapie ist symptomatisch: wurden die Tabletten vor
kurzer Zeit aufgenommen und erbricht der Hund nicht, so
kann dies mit Apomorphin ausgelost werden. Zusitzlich
kann Aktivkohle verabreicht werden und es sollte zudem
auf eine adidquate Hydrierung und eventuelle Korrektur
des Saure-Basen-Haushaltes geachtet werden. Zum Schutz
der Magenschleimhaut kann Misoprostol, ein Prostag-
landin E2-Analog eingesetzt werden. Auf die Problematik
der akzidentellen Aufnahme von Kautabletten mit Ent-
ziindungshemmern wurde schon mehrmals hingewiesen
(Robinson und Simon, 2004; Robinson und Simon, 2005).
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Anpassungen der relevanten Arzneimittelinformationen
in der Schweiz wurden ebenfalls veranlasst (Tierarzneimit-
telkompendium der Schweiz, 2011).

In 3 weiteren dhnlichen Fillen wurden Cefalexin, Mar-
bofloxacin, oder Ivermectin durch Hunde sowie einmal
Benazepril durch eine Katze in Uberdosis aufgenommen.
Auf die Risiken der Aufnahme von Entwurmungsmitteln
fiir Pferde mit Ivermectin durch Hunde wird ebenfalls
in den Arzneimittelinformationen aufmerksam gemacht
(Tierarzneimittelkompendium der Schweiz, 2011). Zu-
dem hat im Jahr 2010 das zustindige Deutsche Bun-
desamt fur Verbraucherschutz und Lebensmittelsi-
cherheit tiber die Risiken solcher Aufnahmen gewarnt
(BVL, 2010): Die betroffenen Hunde suchten die Tablet-
ten selber auf und frassen sie in einigen Fillen samt Pa-
ckung. Auf Grund der hohen Dosierung von zum Teil
iiber 20 mg Ivermectin pro Tablette besteht das Vergif-
tungsrisiko sogar bei Hunden ohne MDRI1-Gendefekt.
Die toxischen Effekte konnen bei Hunden ab einer Do-
sis von 2 mg/kg Korpergewicht auftreten (BVL, 2010).
In diesem Zusammenhang mochten wir nochmals
auf wichtige Informationen an die Besitzer hinweisen:
Tabletten sollten generell immer direkt vor der Verab-
reichung aus der Packung genommen und dem Tier di-
rekt verabreicht werden. Nicht aufgenommene Tabletten
sollten entsorgt werden.
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IVI, Vaccinovigilance: Impfungen
gegen die Blauzungenkrankheit

Auch 2010 wurde die obligatorische Impfung von Rindern
und Schafen gegen die Blauzungenkrankheit (BT) ange-
ordnet. Dazu wurde als einziger Impfstoft Bovilis BTV8
(Intervet) verwendet. Im Gegensatz zu fritheren Jahren
konnten Tierhalter auf Gesuch hin von der Impfpflicht
dispensiert werden. Dies fiihrte zu einem markanten
Riickgang der Meldungen tiber unerwiinschte Wirkungen:
2009 erfolgten noch 1000 Meldungen, 2010 waren es nur
noch 179 bei einer nur geringfiigig kleineren Anzahl von
Impfungen. Die Inzidenz der Berichte tiber unerwiinschte
Wirkungen ging von 1 pro 1393 Impfungen im Jahr 2009
auf 1 pro 6088 Impfungen im Jahr 2010 zurtick. Auch
wenn nur Meldungen beriicksichtigt werden, welche als
wahrscheinlich oder moglich beurteilt wurden, hat sich
die Inzidenz von ca. 1:12°000 auf ca. 1:24°000 Impfungen
etwa halbiert. Es wird vermutet, dass das Impfobligatori-
um per se zu vermehrter Aufmerksamkeit und zur einer
erhohten Melderate gefiihrt hatte .

Eine Ubersicht iiber die Herkunft der Meldungen, die
aufgetretenen unerwiinschten Wirkungen und die Be-
urteilung der Kausalitit findet sich in Tabelle 3. Ahnlich
zum Vorjahr (Miintener et al., 2010) wurden 64 % der
Meldungen von Tierérzten, 4 % von Tierhaltern und 32 %

Tabelle 2: Vom STIZ gemeldete akzidentelle Aufnahmen in Uberdosis fiir Carprofen-haltige Priparate. Uberdosierung an-

hand der empfohlenen Dosierung von 4 mg/kg.

(*) Vorbehandlung mit Injektionslosung mit anschliessender akzidentellen Aufnahme.
**) Durchschnitt: 2 Hunde nahmen 70x 50mg auf.

(***)  Basierend auf Dosierung der Injektionslosung (4 mg/kg).

Tier Gewicht (kg) Aufnahme (mg) mg/kg Uberdosierung
Hed % L om wes 1
Cmed@ne s 1 w0 S wa
Hed 4 w05 4w nse | sm
CHundjackRuselMx L s L w0 0 ns
Hund,BorderColie | T 0 s
F » o w oL om
Cnd sy » o0 soss | ne
Hd L ows we o8 6
Cmwdpgesies 0 T Y s
HundLabradorMix s w0y w05 us
Cmedibedeas owm moen oo | 64
e T oo s 065 (™)
K i Y 0 5 emee



C. R. Miintener, L. Bruckner, A. Sttirer, F. R. Althaus, P Caduff-Janosa, Band 154, Heft 2, Februar 2012, 57— 65

62 Originalarbeiten

von kantonalen Veterindramtern eingereicht. Beim Rind
wurde die Impfung in erster Linie mit Aborten (61 %)
in Zusammenhang gebracht und in 16 Fillen wurde die
Impfung als mogliche Ursache betrachtet. Dabei trat der
Abort innert 2 bis 14 Tagen nach der Impfung gegen BT
auf und infektigse Ursachen konnten ausgeschlossen
werden. In diesen Fillen ist es moglich, dass die Impfung
oder der durch den Impfakt hervorgerufene Stress zum
Abort fithrte. In 35 Fillen mussten andere Ursachen wie
Infektionen oder Zwillingstrachtigkeiten als wahrschein-
lichere Ursache fiir den Abort angenommen werden. In
48 Fillen liess die Meldung auf Grund fehlender Anga-
ben keine ursdchliche Beurteilung zu. Zweithiufigste
vermutete unerwiinschte Wirkungen nach BT-Impfung
waren Mastitiden und Verdnderungen in der Milch wie

Schweiz. Arch. Tierheilk.
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zum Beispiel erhohte Zellzahlen. Bei einem Drittel dieser
Meldungen erscheint ein Zusammenhang moglich aber
in iiber 50 % der Fille waren die Angaben derart summa-
risch, dass es nicht moglich war Riickschliisse zu ziehen.
Bei den restlichen Fillen konnte ein Kausalzusammen-
hang ausgeschlossen werden. Tschuor et al. (2009) kamen
in der Begleitstudie zur BT-Impfung zum Schluss, dass
die Impfung keine nachhaltigen Effekte auf die Herden-
gesundheit hatte.

7 Meldungen betrafen vermutete allergische Reaktionen
nach der Impfung. Allergische Schockreaktionen treten
innerhalb Minuten oder weniger Stunden nach Verabrei-
chung auf; sie dussern sich durch Unrubhe, Zittern, erhohte
Atemfrequenz, Fieber. In sehr seltenen Fillen kann ein
Kreislaufversagen mit todlichem Ausgang eintreten. Aus

Tabelle 3: Meldungen tiber vermutete unerwiinschte Wirkungen nach BT-Impfung Jahr 2010. In einer Meldung kénnen

mehrere Symptome enthalten sein.
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der Schweiz liegen jedoch keine Meldungen mit todlichen  zwischen Impfung und den beobachteten Symptomen als
Ausgang vor. In fast allen Fillen wurde ein Zusammenhang  wahrscheinlich oder moglich beurteilt. 7 Meldungen (ge-
geniiber 86 im Jahr 2009) wurden
nach der Impfung von Schafen ein-
gereicht. Bei allen diesen Meldungen
waren die Angaben fiir eine definitive
Beurteilung nicht ausreichend.

IVI, Vaccinovigilance:
andere Impfungen

Eine Zusammenfassung der Mel-
dungen nach der Anwendung von
anderen immunologischen Arznei-
mitteln als BTV findet sich in Tabel-
le 4. Im Jahr 2010 wurden dem IVI
82 Meldungen eingereicht, welche
Hund, Katze, Pferd, Rind, Ziege und
Schwein betrafen. Keine Meldun-
gen erfolgten nach der Impfung von
Schafen, Gefliigel oder Kaninchen.
Auffillig ist die hohe Anzahl aller-
gischer Reaktionen nach Impfungen
beim Hund (meist bei kombinierten
Impfungen gegen Staupe, Hepati-
tis, Parvovirose, Parainfluenza und
Leptospirose, sowie Tollwutimp-
fungen). Kardinalsymptome waren
Juckreiz und Oedembildung (insbe-
sondere am Kopf: «Nilpferdkopf»).
Bei Katzen wurde nach Impfungen
verschiedentlich Erbrechen beob-
achtet, gelegentlich verbunden mit
Juckreiz. Moglicherweise handelt es
sich dabei um allergische Reaktio-
nen. Fibrosarkome werden mit In-
jektionen und Adjuvantien in Ver-
bindung gebracht (EMEA, 2003b);
aus der Schweiz wurde im Jahr 2010
iiber 5 Fille berichtet. Wiederum
gingen Meldungen zu Reaktionen
bei Rindern ein, welche innerhalb
weniger Stunden nach der Imp-
fung mit einem Lebendimpfstoff
gegen Trychophytie gestorben sind.
In 2 Fillen wurde der Impfstof,
entgegen den Empfehlungen in der
Arzneimittelinformation, nach dem
Auflosen iiber mehrere Tage gela-
gert. Es liegen keine Daten vor zu
den Konsequenzen einer solchen
Lagerung beziiglich Abbauprozesse
und deren mogliche toxische Wir-
kungen. Die Impfung gegen das
: : : : : : , i porcine Circovirus fithrte in 10 Fil-
1% len zum Tod einzelner geimpfter

Gemeldete Symptome

Tabelle 4: Meldungen tiber vermutete unerwiinschte Wirkungen von immunologischen Arzneimitteln im Jahr 2010. In einer Meldung kénnen mehrere Symptome enthalten sein.
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Ferkel. Todesfille ereigneten sich unabhingig vom ver-
wendeten Produkt. Fine Sektion der umgestandenen
Ferkel ist aber essentiell zur Beurteilung eines ursich-
lichen Zusammenhangs zwischen Impfung und Tod.
Insbesondere konnen dadurch andere Ursachen ausge-
schlossen werden: In allen 3 Fillen in denen eine Sektion
durchgefiihrt wurde, konnte eine Sepsis diagnostiziert
werden. Die Tatsache, dass verschiedene Produkte fiir
die gleiche Symptomatik verantwortlich sind, ldsst einen
Zusammenhang zwischen Impfstoff und Tod eher un-
wahrscheinlich erscheinen. Naheliegender ist, dass der
Tod eine Folge von Stress durch das Impfen ist.

Schlussfolgerung

Durch die zunehmende Bekanntheit des Vigilance-
Systems und dank der Mitwirkung der praktizierenden
Tierdrzte stieg in den letzten drei Jahren die Anzahl der
gemeldeten Fille kontinuierlich. Dies erh6ht die Chance,

| Pharmacovigilance des médicaments vétéri-
naires : annonces d’effets indésirables en 2010

' En 2010, la pharmacovigilance vétérinaire a vu aug-
. menter le nombre de cas annoncé a 160. La réparti- |
| tion des annonces est restée similaire aux années pré- |
. cédentes, qu'il s’agisse des espéces concernées ou des |
. classes de médicaments. Ce sont les réactions daes a |
i des antiparasitaires ou a des anti-infectieux chez les
| chiens et les chats qui ont été annoncées le plus sou-
. vent. On a également rapporté des cas de reconver- |
. sions et de manifestations allergiques a 'amoxicilline |
. — acide clavulanique chez des chiens. D’autre part, |
i 80 questions relatives a d’éventuels effets indésirables !
de médicaments vétérinaires ont été traitées par le
| Centre Suisse d’Information Toxicologique. Cer- |
taines de ces questions concernaient une prise exagé- |
. rée de comprimés a macher contenant des substance |
. anti-inflammatoires par des chiens et quelques chats. |
i La vaccinovigilance de I'IVI a enregistré 179 an- |
| nonces de réactions apres des vaccinations contre la |
| fievre catarrhale ovine et 82 annonces aprés d’autres |
| vaccinations. La pharmacovigilance augmente les |
. chances de découvrir des cas ou des interactions rares |
! et contribue ainsi de fagon décisive a la sécurité des !
médicaments vétérinaires autorisés. i
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seltene Ereignisse und seltene Interaktionen zu entde-
cken und trigt somit wesentlich zur Sicherheit der zuge-
lassenen Tierarzneimittel bei. Die Zusammenarbeit mit
dem STIZ erlaubt zudem Probleme zu entdecken, die
nicht direkt auf pharmakologische Eigenschaften eines
Wirkstoffes sondern auch auf die Anwendung zurtickzu-
fithren sind, wie die iibermissigen Aufnahmen von Kau-
tabletten zeigen. Wie in fritheren Jahren zeigt sich eine
Tendenz, eher Reaktionen mit vermuteter Kausalitit zu
melden. Deshalb méchten wir hier nochmals betonen,
dass jede beobachtete Reaktion einer Meldung Wert ist,
insbesondere, wenn der Zusammenhang zur Applikation
unklar erscheint.

Dank

Wir mdchten uns hier bei allen beteiligten Personen be-
danken, welche im Laufe des Jahres sich die Zeit nahmen,
Meldungen zu erstatten.

Vigilanza dei medicamenti per uso veterina-
| rio: notifiche degli effetti indesiderati nel 2010

Nell‘anno 2010 la vigilanza dei medicamenti a uso
| veterinario ha registrato un aumento delle notifiche |
| per un totale di 160. La ripartizione delle notifiche
giunte, in relazione alla specie animale e alla classe di
i farmaci, & rimasta sostanzialmente invariata rispetto !
agli anni precedenti, mentre le notifiche riguardanti
| reazioni ad antiparassitari o antiinfettivi nei cani e |
| nei gatti sono state inoltrate piu di frequente. Sono
| stati anche segnalati riclassificazioni e manifesta- |
zioni allergiche nei cani all‘amoxicillina-acido cla-
. vulanico. Al Centro Svizzero di Informazione Tos- |
sicologica (STIZ) sono state inoltrate 80 domande
. per probabili effetti indesiderati dovuti a farmaci ad
! uso veterinario. Alcune di queste richieste erano as- |
| sociate ad un‘eccessiva assunzione, da parte di cani |
. e alcuni gatti, di compresse contenenti sostanze an- |
. tiinflammatorie. Il centro di vaccinovigilanza dell‘ |
. IVI ha ricevuto 179 notifiche di reazioni dovute a
! vaccinazioni contro la malattia della lingua blu e |
| 82 dopo luso di altri vaccini. La vigilanza aumen- |
| ta le probabilita di scoprire eventi e interazioni rare |
. e contribuisce fondamentalmente alla sicurezza dei |
medicamenti autorizzati.
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