Medikamentensicherheit
bei der Versorgung von Kindern
Jost Kaufmann

Zusammenfassung

Patienten aller Altersgruppen sind nicht nur theoretisch, sondern sehr kon-
kret durch Medikamentenfehler bedroht. Das zeigen die immer wieder do-
kumentierten Inzidenzen. Ebenso klar und vielfach gezeigt kommt es bei
Kindern besonders hiufig zu Medikamentenfehlern, denn es bestehen al-
tersgruppenspezifische Besonderheiten. Neben Kontraindikationen sind auch
adiquate Dosierungen abhingig vom Alter der Kinder und in jedem Fall ist
eine individuelle Berechnung der zu gebenden Dosis erforderlich. Aufgrund
der sehr unterschiedlichen Alter, Griflen und Korpergewichte von Kindern
kann keine Vertrautheit mit einer ,,normalen’ Dosis entstehen. Selbst gro-
be Unter- oder Uberdosierungen sind nicht so offensichtlich durch ,,unge-
wohnliche” Mengen erkennbar wie in der Erwachsenenmedizin. Je grofer
der Zeitdruck und die Dichte der Medikationen, desto mehr spielen auch
stressbedingte Faktoren eine Rolle, sodass besonders in Notfallsituationen
potenziell erhebliche Gefahren bestehen. Beispielsweise kann schon z.B.
das falsche Setzen eines Kommas bei der Berechnung einer Adrenalin-Dosis
zur Reanimation das Uberleben des Kindes verhindern. Zum Gliick gibt
es einfach und sicher umsetzbare Mafnahmen sowie evaluierte Hilfsmittel,
mit denen das Risiko von Medikationsfehlern reduziert werden kann. Letzt-
endlich sind alle Mafnahmen, welche die kognitiven Anforderungen an das
medizinische Personal verringern, erfolgreich. Der zentrale Schliissel zur
Medikamentensicherheit ist eine gute Fehlerkultur, fiir die eine Akzeptanz
der eigenen Fehlbarkeit erforderlich ist. Diese Ubersichtsarbeit zeigt mogliche
Fehlerquellen im Verordnungs- und Verbreichungsprozef von Medikamenten
astf und nennt Mafinalimen, die zur Verbesserung der Medikamentensicher-
heit bei der Versorgung von Kindern beitragen kinnen. Dabei wird der Fokus
auf einfache Umsetzbarkeit und Effektivitit gelegt.
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Hintergrund

In den USA wird vom ,,Institute of Medicine* angegeben, dass jihrlich
schitzungsweise 7.000 Todesfille iiber alle Altersgruppen hinweg durch
Medikamentenfehler verursacht werden. Zweifelsohne sind Kinder
wesentlich hiufiger von Medikationsfehlern betroffen als Erwachsene.
Beispielsweise wurde in einem Kinderkrankenhaus bei Routine-Medi-
kamentenverordnungen auf peripheren Versorgungstationen eine Rate
an potenziell bedrohlichen Verordnungsfehlern beobachtet, die dreimal
hoher war als in einer vergleichbaren Untersuchung bei Erwachsenen.
Zu den wichtigsten Griinden dafiir gehdren die Notwendigkeit einer
individuellen Dosisberechnung und das Fehlen einer Vertrautheit mit
der Dosis. Wihrend eine falsch berechnete oder bereitgestellte zehnfa-
che Menge einer Erwachsenen-Dosis meist augenscheinlich als fehler-
haft erkennbar ist (weil beispielsweise zehn Ampullen dafiir aufgebro-
chen werden miissen), sind derartige Abweichungen bei der Versorgung
kleiner Kinder meist nicht mit vergleichbarer Deutlichkeit erkennbar.
Dementsprechend ist es nicht verwunderlich, dass ¢s bei der Versorgung
von Kindern regelhaft zu Dosisfehlern auch in einer solchen erheblichen
Dimension kommt. Besonders bedrohlich wird es unter Notfallbedin-
gungen. In einer Kindernotaufnahme war 1/252 Verordnungen in einer
10er-Potenz falsch, bei einer simulierten Reanimation in der gleichen
Notaufnahme sogar 1/32. Ein solcher 10er-Potenzfehler ist im Fall der
Gabe von Adrenalin zur Wiederbelebung mit groBer Wahrscheinlich-
keit fatal.

Verschiedenste MaBnahmen sind bekannt, die zu einer Verbesserung
der Medikamentensicherheit beitragen kénnen [1, 2], zusitzlich existiert
cine S2e-Leitlinie fiir den Versorgungsbereich der Kinderanisthesie [3].
Der vorliegende Ubersichtsartikel soll weder die genannte Leitlinie noch
die systematischen Ubersichtsarbeiten wiederholen. Er beschreibt jen-
seits der dort angewendeten Systematik und Vollstindigkeit die Grund-
prinzipien und daraus abzuleitenden wichtigsten MaBnahmen mit dem
Aspekt ihrer bewiesenen oder vermuteten Effizienz sowie ihrer im All-
tag erlebten Praktikabilitit.

1 Altersgruppenspezifische Besonderheiten

Es ist prinzipiell zu priifen, ob es Alternativen zur medikamentdsen The-
rapie gibt und gegebenenfalls andere MaBnahmen erfolgversprechend
sind. Beispielsweise kann mit der Beruhigung durch eine Bezugsperson
die Gabe von Sedativa vermieden werden. Neben der eindeutigen Fest-
stellung einer Indikation miissen auch altersgruppenspezifische Kontra-
indikationen beachtet werden. Manche fiir Erwachsene recht unproble-
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matische Medikamente bergen fiir Kleinkinder oder Siuglinge nicht zu
verantwortende Risiken.

Je kleiner und jiinger ein Kind ist, desto grofBier ist sein Blutvolumen
in Bezug auf das Kérpergewicht. Somit besteht ein erheblich groBerer
erster Verteilungsraum fiir alle Medikamente, die intravends injiziert
werden, und zum Erreichen der gleichen Plasmakonzentration ist die
Verabreichung gréBerer gewichtsbezogener Mengen erforderlich. Weil
der renale und hepatische Metabolismus aber noch eingeschrankt und
der Korperfettanteil fiir Umverteilungen noch gering sind, haben die
meisten Medikamente eine ausgeprigt verlingerte Halbwertszeit [4].
Bei einigen Medikamenten besteht eine Einschrinkung beziiglich ih-
rer Wirksamkeit. Beispielsweise liegen bei Katecholaminen geringere
Rezeptordichten und schwichere intrazellulire Wirkungsmechanismen
vor, was oft erheblich gréBere Dosierungen notwendig macht. Im Ge-
gensatz dazu miissen manche Medikamente wesentlich geringer und
vorsichtiger dosiert werden. Beispielsweise wurden bei der Gabe von
Propofol zur Narkoseinduktion bei Friihgeborenen bei einer Dosis von
1 mg/kg erhebliche Kreislaufdepressionen beschrieben, wohingegen il-
tere Kinder ein Vielfaches dieser Menge bendtigen und dennoch hier
keine Hypotensionen auftreten. Zusammenfassend sind also spezielle
pidiatrische pharmakokinetische und -dynamische Kenntnisse zu ad-
dquaten altersgruppenspezifischen Dosierungen und Wirkbesonderhei-
ten unerlisslich. Die Verordnenden miissen daher iiber solche Kenntnisse
verfligen oder unmittelbaren Zugriff auf Referenzen (z.B. Kitteltaschen-
biicher, tabellarische Zusammenstellungen) haben. Neben kompakten
pidiatrische Zusammenstellungen zur Arzneimitteltherapie existieren
verschiedene elektronische Quellen, die teilweise auch in mobilen Ge-
riten vorgehalten werden kdnnen. Weil deren Qualitiit bisher keiner-
lei Kontrolle unterliegt, miissen diese vom Anwender zuvor griindlich
iiberpriift werden. Aus Sicht des Autors ist beispielsweise die kostenlose
Zusammenstellung von Epocrates® qualitativ hochwertig. Auch Schu-
lungen sind dazu in der Lage, derartige Kenntnisse zu verbessern und die
Fehlerraten nachhaltig zu reduzieren. Neben der reinen Vermittlung von
Kenntnissen ist das Wissen um die allgemein bestehenden Bedrohungen
und besondere Risiken einzelner Medikationen oder Situationen fiir die
Verbesserung der Sicherheit entscheidend. So ist beispielsweise alleine
die Erkenntnis wesentlich, dass Dosierungsfehler beim Adrenalin zur
Reanimation lebensbedrohlich sein kénnen, um dieser Verordnung eine
erhéhte Aufmerksamkeit zu widmen. Bedeutsam ist ebenso, Allergien,
weitere Medikationen oder Grunderkrankungen mit Relevanz fiir die
Pharmakotherapie nach Méaglichkeit zu erfragen und zu beriicksichti-
gen.

Viele Medikamente, die seit Langem erfolgreich und ohne Proble-
me in der Neonatologie, Pidiatrie und Kinderanisthesie eingesetzt wer-
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den, haben fiir entsprechende Altersgruppen oder Anwendungen keine
formale Zulassung. Aus der fehlenden Zulassung wire ein Riickschluss
meist unzutreffend, dass das entsprechende Medikament nicht geeignet
ist oder sich aus dessen Verwendung eine Gefihrdung ableitet. Es besteht
Konsens dariiber, dass es weder sinnvoll noch méglich ist, sich nur auf
den Einsatz zugelassener Medikamente zu beschrinken [5]. Dennoch
sollte fiir jeden Versorgungsbereich eine differenzierte altersbezogene
Wertung der eingesetzten Medikamente stattfinden sowie ein Standard
fiir deren Verwendung (auch auBerhalb der formalen Zulassung) erstellt
werden. Diese Informationen sollten allen Mitarbeitern zur Verfiigung
stehen und bekannt sein. AuBerhalb von echten Notfallversorgungen
sind die Eltern {iber diesen Sachverhalt zu informieren und ein Einver-
stindnis einzuholen. Idealerweise wiirde nach einer Notfallversorgung
ein solches Einverstindnis im Nachhinein eingeholt. Als Vorschlag fir
eine solche Aufklirung kénnte ein Satz mit folgendem Inhalt sein: ,,Eine
beziiglich der Sicherheit und des Komforts optimale Versorgung von
Kindern erfordert den Einsatz von Medikamenten, die formal fiir eini~
ge Altersgruppen nicht oder nur eingeschrinkt zugelassen sind. Deren
Anwendung entspricht dennoch in vollem Umfang den aktuellen me-
dizinischen Erkenntnissen und der Erfahrung ausgewiesener Experten.*

2  Notwendigkeit der individuellen
Dosisberechnung

Wihrend bei Erwachsenen die Dosis von vielen Medikamente nicht de-
zidiert berechnet werden muss (z.B. Adrenalin zur Reanimation), oder
entsprechend der Erfahrung gewihlt werden kann, muss bei Kindern
jede einzelne Dosis ausgerechnet werden. Alleine aus der Notwendig-
keit dieser Berechnung ergibt sich die Méglichkeit eines Rechenfehlers.
Hinzu kommt, dass die Vertrautheit mit einer ,,iiblichen* Dosis, die sich
nach einer Zeit bei ausschlieBlicher Versorgung von Erwachsenen ein-
stellt, bei der groBen Spannweite der Gewichte von zu versorgenden
Kindern nicht erwartet werden kann. Selbst die Gesamtmenge, die ei-
nem Dosierungsfehler in einer 10er-Potenz entspricht, kann bei klei-
nen Kindern regelhaft aus einer einzigen Ampulle entnommen werden
und fiihrt selten zu einer automatischen Wahrnehmung einer Dosis als
»falsch* aufgrund einer ungewdhnlich grofBen Menge.

In der Notfallmedizin erfolgt die Dosisberechnung nahezu ausschlie-
lich in Bezug auf das Korpergewicht, wobei dem tatsichlichen Gewicht
eines Kindes oft nicht die ihm zustehende Bedeutung beigemessen wird.
So wurde in einer priklinischen Studie bei Kindern in Deutschland nur
in 0,5 Prozent der Fille ein Gewicht im Notarzteinsatzprotokoll doku-
mentiert [6]. Selbst das bundesweit nahezu flichendeckend eingesetzte,
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Abbildung 1: Das Pidiatrische Notfalllineal, angelegt an der Ferse bei mit gestreckten
Beinen liegendem Kind. In dem am Kopfende zum Liegen kommenden Segment kénnen
das Gewicht, altersentsprechende Normwerte, GréRen von bendtigten Ausriistungsge-
genstdnden sowie die gewichtsbezogenen Dosierungen von Notfall-Medikamenten ab-
gelesen werden (www.notfalllineal.de)

standardisierte Notarzteinsatzprotokoll gemill den Empfehlungen der
DIVI hat kein Feld fiir die Angabe des Gewichtes. Im klinischen All-
tag kann man beobachten, dass Medikamentendosierungen manchmal
in Form einer geschitzten Relation zu einer Erwachsenendosis vorge-
nommen werden. Ein banaler, nichtsdestotrotz aber zentraler Schritt zur
Verbesserung der Therapiesicherheit besteht somit darin, dem Gewicht
der Kinder eine adiquate Bedeutung beizumessen. Wenn das Gewiche
nicht bekannt ist, sollten keine altersbezogenen Schiitzformeln eingesetzt
werden. Von ihnen ist bekannt, dass sic unzuverlissig sind, obwohl sie
in Reanimationsleitlinien empfohlen werden [7]. Eine Lingenbezogene
Gewichtsschitzung ist hingegen priiziser in Bezug auf das reale Kérper-
gewicht. Zusitzlich bietet die Dosierung unter Verwendung des durch
die Kérperlinge geschiitzten Gewichts cinen Schutz vor der Uberdosie-
rung von Medikamenten bei adipdsen Patienten [3], denn die Kérper-
linge korreliert besser mit dem Idealgewicht sowie dem Extrazellulirvo-
lumen des Kindes. Eine lingenbezogene Gewichtsschitzung kann durch
Verwendung der gingigen Perzentilen-Kurven oder dazu entwickelter
und zertifizierter Lineale erfolgen. Fiir das Pidiatrische Notfalllineal
(PidNFL — www.notfalllineal.de; Abbildung 1) konnte zudem gezeigt
werden, dass bei Verwendung der darauf angebotenen Dosierungsemp-
fehlungen neun von zehn schwerwiegende Medikamentenfehler bei der
priklinischen Versorgung von Kindernotfillen vermieden werden [6].
Aber auch einfachste tabellarische Dosierungshilfen waren in simulier-
ten Situationen mit einer vergleichbaren EffekegroBe dazu in der Lage,
Fehler zu verhindern. Grundsitzlich kommen Rechenfehler regelhaft
vor und betreffen mindestens bei komplexeren Aufgaben Fachiirzte in
vergleichbarem Umfang wie Assistenzirzte in Ausbildung. Somit soll-
te jede medizinische Fachperson unabhiingig ihres Ausbildungsstandes
oder der Dauer ihrer Berufszugehérigkeit von Hilfsmitteln, welche die
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kognitiven Anforderungen reduzieren, Gebrauch machen [1]. Dabei
kénnen alle Hilfsmittel, welche bei den kognitiven Anforderungen an
die Verordnenden unterstiitzen, Fehlerwahrscheinlichkeiten reduzieren.

3  Vermeidung von Verwechslungen

Medikamente, deren Namen dhnlich klingen (,,sound-alikes*) oder de-
ren Verpackungen ihnlich aussehen (,,look-alikes"), sollten wenn irgend
mdglich nicht im gleichen Versorgungsbereich verwendet werden. In
den Fillen, in denen das Produkt eines anderen Herstellers eine bes-
ser differenzierbare Verpackung anbietet, sollte auf ebendieses gewech-
selt werden. Wenn jedoch eine verfingliche Kombination potenzieller
Verwechslungen nicht zu vermeiden ist, muss das seltener verwendete
Medikament durch kluge Wahl eines separierten Lagerungsorts einen
markanten Unterscheid erhalten. Die meisten in Spritzen aufgezogenen
Medikamente weisen keinerlei optisch charakteristischen Erkennungs-
merkmale mehr auf. Daher muss es selbstverstindlich sein, jedes aufge-
zogene Medikament sofort mit einem eindeutigen Etikett zu verschen.
Hierfiir sollten die Etiketten nach ISO-Norm 26825 verwendet werden,
die in der aktuellen Auflage neben farblichen Codierungen weitere Si-
cherheitsmerkmale wie sinnvoll gewihlte und durch Studien gerecht-
fertigte Auswahl an GroBbuchstaben (,,tall-man-lettering®) enthalten.

4 Kommunikation

Eine gute Kommunikationsstruktur ist eine grundlegende Notwendig-
keit fiir die Patientensicherheit in allen jhren Teilaspekten. Jede behand-
lungsbezogene Kommunikation muss bidirektional, deutlich, eindeutig
und vollstindig sein. Auch im Bereich der Medikamentensicherheit hat
die Kommunikation eine entscheidende Bedeutung. So muss eine voll-
stindige und von allen Beteiligten beurteilte und fiir richtig befundene
Verordnung einer Medikation stattfinden. Eine gute Merkhilfe stellt die
.»5 R*“-Regel dar: ,,R-ichtiger Patient, R-ichtiges Medikament, R-ichtige
Dosis, R-ichtiger Zeitpunkt, R-ichtiger Verabreichungsweg". Jede voll-
stindige Verordnung beinhaltet zusitzlich die Dosierung (z.B. in mg/
kg) sowie die sich aus dem Korpergewicht ergebende absolute Dosis (z.B.
mg). Des Weiteren ist die Benennung der verwendeten Konzentration
(z.B. mg/ml) und die sich daraus ergebende absolute Menge der zu ver-
abreichenden Lésung (z.B. in ml) notwendig. Wenn eine Verdiinnung
benutzt werden soll, ist eine exakte Bezeichnung und am besten auch
Anleitung fiir deren Herstellung erforderlich. Es ist grundsitzlich wiin-
schenswert, eine Verordnung wo immer méglich in schriftlicher Form
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zu iibermitteln. Einerseits ist dadurch gleichzeitig der Dokumentation
geniige getan, andererseits kann der Empfinger der Verordnung bei
Zweifeln diese wiederholt abrufen. In hochakuten Notfallsituationen,
wie im Rahmen einer Reanimation, ist dies jedoch nicht zu gewihrleis-
ten. Aber auch bei den hier stattfindenden miindlichen Anordnungen
sollten alle aufgezihlten Komponenten einer vollstindigen Verordnung
genannt werden. Dadurch erhalten alle Teammitglieder die Gelegenbheit,
Fehler zu erkennen oder Unklarheiten zu hinterfragen. Die darin lie-
gende Uberpriifung der Verordnung sollte hierbei nicht nur eine Gele-
genheit, sondern sogar eine Verpflichtung fiir alle Beteiligten darstellen.
Hierarchien diirfen bei dieser gegenseitigen Kontrolle keinerlei Rolle
spielen. Ein hierarchisches System, in dem Vorgesetze keinem kompe-
titiven Status zu Kollegen mehr unterliegen und ihre Entscheidungen
nicht mehr zu begriinden haben, begiinstigt Defizite des Bewusstseins
der individuellen Fehlbarkeit. Daher miissen besonders Personen mit lei-
tender Funktion aber auch alle anderen Mitarbeiter aller Ebenen einer
Versorgungsstrukeur eine Fehlerkultur einfordern und pflegen, die Kri-
tik zulidsst und wertschitzt — im Falle der Medikamentensicherheit sogar
fordert! Vor jeder Medikamentengabe solite daher eine kurze Riick-
versicherung vergleichbar mit einem Team-Time-Out erfolgen. Diese
Unterbrechung kann bei einer vertrauten Medikation im eingespielten
Team nur darin bestehen, kurz die Dosis und die daraus abgeleitete
Menge der zu injizierenden Losung zu nennen. Wenn alle Beteiligten
beides als richtig bestitigen, kann die Gabe erfolgen. Bei selteneren oder
potenziell gefihrlicheren Gaben ist eine ausfiihrlichere Nennung aller
relevanten Komponenten erforderlich. Die dargelegte Differenzierung
der Intensitit der geforderten Mainahmen in Abhingigkeit von der Ge-
fihrdungssituation ist wichtig, damit die Verordnenden ihre Sinnhaftig-
keit erkennen und somit eine hohe Adhirenz der Sicherheitsempfehlung
erreicht wird. Durch ein striktes Einhalten eines solchen Zwischen-
schrittes vor jeder Medikamentengabe sind zwei wesentliche Effekte zu
erwarten [2]: Erstens implementiert dieser Schritt eine allgegenwirtige
Vigilanz fiir die Bedeutung einer korrekten Medikation und zweitens
fillt es dann viel leichter, einen vollstindigen Double-Check vor der
Gabe von Hoch-Risiko-Medikamenten auszufiihren (wie Adrenalin bei
der Reeanimation).

5  Vigilanz, Fehlerkultur und CIRS

In Studien konnte gezeigt werden, dass durch eine alleinige Verbes-
serung der Vigilanz von Verordnenden nachweislich Medikationsfeh-
ler vermieden werden kénnen. Hiermit wird deutlich, wie wichtig die
innere Haltung der Versorger ist. Die wichtigste Voraussetzung einer
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adiiquaten Sicherheitskultur ist die Erkenntnis der eigenen Fehlbarkeit.
Klar ist, dass unter medizinischem Fachpersonal ein unterschiedlich aus-
geprigter Enthusiasmus beziiglich Sicherheitsaspekten und eine unter-
schiedlich ausgeprigte Akzeptanz der eigenen Fehlbarkeit existieren [8].
Eine Befragung mit Beteiligung von iiber 1.000 medizinischen Fachper-
sonen zeigte bei zunchmenden hierarchischen Positionen ein abnehmen-
des Bewusstsein fiir die eigene Fehlbarkeit sowie Bereitschaft, sich durch
jiingere Kollegen korrigieren zu lassen. Die genannten Aspekte sollen
keinesfalls pauschal erfahrene Mitarbeiter oder Hierarchien verurteilen
oder jiingere Kollegen von Fehlern freisprechen, sie sollen lediglich den
Einfluss von falsch verstandenen Hierarchien unterstreichen. Jeder, der
einen Fehler bemerkt oder vermutet, muss dies unmittelbar berichten.
Dies darf nicht von Berufsgruppen oder Hierarchien abhiingig sein.

Auch wenn bisher kein Nachweis fiir die Wirksamkeit von Fehler-
berichts-Systemen (CIRS) gefiihrt werden konnte, stellen solche un-
zweifelhaft einen wichtigen Baustein fiir die institutionelle Komponen-
te einer funktionierenden Sicherheitskultur dar. Dabei muss es gelebte
Einstellung sein, die Berichtenden nicht zu verurteilen. Im Gegenteil
ist ihnen fiir die Chance zu danken, dass alle anderen Teammitglieder
aus den Ereignissen lernen kdnnen, ohne diese selber erlebt haben zu
miissen. Dabei diirfen keinesfalls nur solche Fehler berichtet werden, die
tatsichliche Folgen fiir einen Patienten hatten. Alle dem Team vorent-
haltenen Fehler oder potenziell gefihrdenden Ereignisse sind destruktiv
fir die Patientensicherheit [8].

6 Fazit fiir die Praxis

Medikamentenfehler stellen eine bedeutsame Bedrohung fiir alle Patien-
ten dar, wobei besonders Kinder in Notfallsituationen einer erheblichen
Gefihrdung ausgesetzt sind. Quellen fiir potenzielle Fehler sind offen-
sichtlich, die durch einfach umsetzbare MaBnahmen vermieden wer-
den kodnnen. Zusizlich sind auch iibergreifende MaBnahmen bekannt,
die zu einer nachweislichen Fehlerreduktion fithren kénnen. Vor allem
durch eine Erhéhung der Vigilanz und das Etablieren von Kontroll- und
Reportmechanismen sind grofle Spriinge in der Medikamentensicher-
heit moglich. Gleiches gilt fiir alle MaBnahmen, die zu einer Reduktion
der kognitiven Anforderungen an die Verordnenden fiihren.
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