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der Patientensicherheit bei medikamentdser Therapie
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Zusammenfassung

Ein groBer Teil der Erfolge der modernen Medi-
zin beruht auf der Arzneitherapie. Hochwirksa-
me Medikamente beinhalten aber auch ein re-
levantes Risiko. Nichteinnahme verordneter
Medikation durch den Patienten und fehlende
Beriicksichtigung verschreibungsrelevanter In-
formationen durch den Arzt sind potenziell
vermeidbare Ursachen unerwiinschter Arznei-
mittelwirkungen. Trotz &rztlicher Kompetenz
und Sorgfalt treten inaddquate Verordnungen
auf. Erfahrungen in anderen Landern zeigen,
dass diese Medikationsfehler groBteils ver-
meidbar sind, wenn ihre Ursachen nicht in per-
sonlichem Verschulden, sondern in der Organi-
sation des Medikationsprozesses gesucht wer-
den. Vor dem Hintergrund internationaler Er-
fahrungen werden notwendige Schritte zur
Verbesserung der Sicherheit medikamentoser
Therapien dargestellt. Hierbei wird deutlich,
dass es gemeinsamer Anstrengungen von Arz-
ten, Krankenkassen und Politik bedarf, um die
Patientensicherheit bei medikamentdser The-
rapie zu optimieren.

Schliisselwérter:  Verordnungsfehler, uner-
wiinschte Arzneimittelwirkung, computerge-
stitzte elektronische Verordnung, Nebenwir-
kungen, Arzneimittelsicherheit

Summary

Safety and Risks of Drug Therapy

Drug therapy has led to major advances in med-
icine. The beneficial effects of drug therapy are
coupled with the inevitable risk of adverse
drug reactions. Many adverse drug reactions
are preventable. They result from the failure to
disseminate knowledge about drugs to prescri-
bers, insufficient knowledge of individual pa-
tient characteristics, e.g. renal function and from
noncompliance of the patient. Adverse drug
reactions can to a great extent be prevented if
not personal but system failure is addressed.
Necessary steps to improve medication safety
in Germany are outlined.

Keywords: medication errors, adverse drug re-
actions, computer-assisted decision support
systems, iatrogenic disease; adverse effects,
drug safety

on 35 Prozent der befragten Arz-
Vte in den USA wurde angegeben,

dass sie unerwiinschte Arznei-
mittelwirkungen bei Angehdrigen be-
obachtet haben. Sieben Prozent be-
richten von unerwinschten Arznei-
mittelereignissen (UAW) mit Todes-
folge bei Familienangehoérigen (10).
Zur Vereinfachung wird nachstehend
der Begriff UAW auch fir bei nicht
bestimmungsgemalem Gebrauch auf-
tretenden Nebenwirkungen benutzt.
Eine aktuelle prospektive Studie zu
UAW als Grund stationarer Kranken-
hausaufnahme kommt zu dem Ergeb-
nis, dass in England dadurch kontinu-
ierlich bis zu 5 600 Krankenhausbetten
belegt sind und Kosten von 702 Millio-
nen Euro jahrlich entstehen (57). Eine
Studie am Universitatsklinikum Erlan-
gen findet bei 3,8 Prozent interni-
stischer Patienten UAW als Aufnahme-
grund. 44 Prozent dieser UAW werden
von den Autoren als vermeidbar einge-
stuft (23). In England wie in den USA
sterben mehr Menschen durch UAW als
im Stralenverkehr (10). Untersuchun-
gen in Norwegen, Dédnemark und Aus-
tralien kommen zu vergleichbaren Er-
gebnissen, valide Daten fur Deutsch-
land gibt es nicht (24, 64, 72).

Vor diesem Hintergrund ist das The-
ma Arzneitherapiesicherheit zuneh-
mend Gegenstand 6ffentlicher und po-
litischer Diskussion. In den USA, aber
auch in Dé&nemark, sind Malinahmen
zur Verbesserung der Patientensicher-
heit bei medikamentdser Therapie be-
reits gesetzlich vorgeschrieben, und die
diesbeziigliche Forschung wird gefor-
dert. Die englische Regierung hat im
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Jahr 2000 eine Reduktion der Haufig-
keit schwerwiegender Medikationsfeh-
ler um 40 Prozent bis Ende 2005 zum
nationalen Ziel erkléart und 2001 die Na-
tional Patient Safety Agency etabliert
(5,42, 43). Fur Deutschland fordert das
Gutachten des Sachverstandigenrates
fir die Konzertierte Aktion im Ge-
sundheitswesen (2003) zur Vermeidung
von Todesféllen aufgrund von Behand-
lungsfehlern, ein systematisches, vor-
beugendes Fehlermanagement, das den
Anspruch arztlicher Unfehlbarkeit und
die Neigung lediglich nach einzelnen
Schuldigen zu suchen, Giberwindet (63).
Die dénische Regierung setzt dies be-
reits um: Die im Patientensicherheits-
gesetz vom Januar 2004 vorgesehene
vertrauliche, nicht anonyme Meldung
von Fehlern und Beinahefehlern ist be-
reits realisiert (www.dpsd.dk).

Die Optimierung der Arzneithera-
piesicherheit muss zum Verordnungs-
zeitpunkt stattfinden. Nur der verord-
nende Arzt kann den Uberblick tber
Patienten- und Medikamentenmerk-
male haben, deren Kenntnis fur die
der Verordnung zugrunde liegende Ri-
siko-/Nutzenabwégung notwendig ist.
Eine Analyse des Prozesses sollte Op-
timierungsvorschlagen vorausgehen.

Die Autoren setzten sich als Mitglie-
der der Arzneimittelkommission der
deutschen Arzteschaft (AkdA) mit
diesem Thema auseinander. Nachfol-
gend soll dargelegt werden, dass eine
relevante Verbesserung der Patienten-
sicherheit bei medikamentdser Thera-
pie mehr erfordert als &rztliche Kom-
petenz und Sorgfalt. Sie ist ohne be-
stimmte, primar von Krankenkassen
und Politik zu bewirkende Anderun-
gen der Rahmenbedingungen des Me-
dikationsprozesses nicht erreichbar.
Arzneitherapiesicherheit sollte auch in
Deutschland gemeinsames, nationales
Ziel sein. Konsequenzen, die sich dar-
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aus ergeben, stellen die Autoren dar.
Bei diesem Text handelt es sich nicht
um eine offizielle Stellungnahme der
AkdA.

Verstandnis von
Arzneimitteltherapie als
Hochrisikoprozess

Die tberoptimistisch sorglose Einnahme
von verordnungspflichtigen Arzneimit-
teln anderer Familienmitglieder wie auch
die Nichteinnahme notwendiger verord-
neter Arzneimittel sind keine Ausnahme
und zeigen, dass viele Patienten Nutzen
wie potenzielles Risiko von Medikamen-
ten nicht adaquat einschétzen. Dass eine
verordnungspflichtige aber auch frei ver-
kaufliche Komedikation aus einer sinn-
vollen und sicheren eine lebensgefahrli-
che Therapie machen kann, ist vielen Pa-
tienten nicht bewusst. Eine Verordnung
ohne vollstandige Kenntnis der tbrigen
Medikation und der relevanten Patien-
tenmerkmale ist ein unkalkulierbares Ri-
siko. Nur wenn der Patient dies versteht,
kann die Sicherheit der Arzneitherapie
verbessert werden. Es muss dabei ver-
mieden werden, irrationale Angste vor
der Arzneitherapie zu schiiren. Es kom-
men vermutlich mehr Patienten durch
die Nichteinnahme verordneter, notwen-
diger Arzneimittel zu Schaden als durch
UAW (2,8,14,17).

Anforderungen an
medikamentose
Verordnungsentscheidungen

Fur Arzt und Arztin ist Arzneiverord-
nung ein sich mit hoher Taktfrequenz
wiederholender, meist unter Zeitdruck
ablaufender Prozess. Jede Verordnung
setzt aber ein Abwégen von zu erwar-
tendem therapeutischen Nutzen und
moglichen Risiken fur den individuel-
len Patienten voraus. Patienten und
Rechtsprechung erwarten, dass dem
niedergelassenen wie dem klinisch tati-
gen Arzt alle relevanten Patienten- und
Medikamentenmerkmale zum Verord-
nungszeitpunkt bekannt sind: 19 491 ver-
schreibungspflichtige Arzneimittel mit
1819 verschreibungspflichtigen Wirk-
stoffen sowie 54 364 apothekenpflichti-
ge Arzneimittel stehen in Deutschland
zur Verfugung.

Jéhrlich kommen durchschnittlich 45
neue Wirkstoffe hinzu (30). Die Zeit,
die dem Arzt fur die medizinische Be-
treuung des einzelnen Patienten zur
Verfligung steht, nimmt dagegen konti-
nuierlich ab: 3h 15min seines Arbeits-
tages verbringt der Krankenhausarzt
nach einer Studie der Deutschen Kran-
kenhausgesellschaft mit Dokumentati-
onsaufgaben, der niedergelassene Arzt
bendtigt hierflr 25 Prozent seiner Zeit
(42, 47). Lassen Rahmenbedingungen
und Prozessorganisation Uberhaupt zu,

dass Arztinnen und Arzte dem berech-
tigten Anspruch einer sicheren Medika-
mentenverordnung regelhaft gerecht
werden kdnnen? Insgesamt weisen die
Fachinformationen auf etwa 6 700 Inter-
aktionen hin, — mehr als der einzelne
Arzt auswendig kennen kann (67). Vor
diesem Hintergrund stimmt es bedenk-
lich, dass 80 Prozent der im Rahmen der
MedicDat-Studie des Bundesministeri-
ums fur Bildung und Forschung (BMBF)
befragten 15990 Arzte in Deutschland
angeben, dass die bendtigten Infor-
mationen nicht dort verfligbar sind,
wo sie gebraucht werden, und die Zeit-
dauer fur Informationsbeschaffung zu
lang ist (61).

Informationen zu
Arzneimitteln

Fehlende Praxistauglichkeit medizini-
scher Informationen bemangelten 88
Prozent der befragten Arzte (61). Kon-
krete Anwendungsregeln fiir Arznei-
mittel zum Beispiel bei Niereninsuffizi-
enz oder bei alteren Patienten sind
erforderlich, fehlen aber haufig selbst
in den Fachinformationen. Mdgliche
UAW werden gelistet, detaillierte An-
gaben zu Frequenz, Dosisabhangigkeit,
Auspragung, pradisponierenden Fakto-
ren und Management sind aber nicht
zuganglich. Nur eine von 120 ange-

Unerwiinschte Arzneimittelwirkungen als Grund flir eine stationére Behandlung im Krankenhaus
Erstautor der Studie Pirmohamed Detounay Dormann Schneeweiss Roughead Onder Mannesse Lagnaoui
Datum der Publikation 2001 (2) 2000 (59) 2003 (3) 2002 (60) 1998 (62) 2002 (62) {2000 (63) 2000 (64)
Land England Frankreich | Deutschland | Deutschland Australien | Italien Niederlande | Frankreich
untersuchte Patientenzahl 18 820 3137 915 993 Metaanalyse | 20 411 106 444
14 Studien

Patienten Alle Fachr. Innere Innere Innere Alle Abt. 70 +/ >70J. Innere

ohne Gyn./Pad. | Medizin Medizin Medizin -161. Medizin
Patienten mit UAW bei 6,5 - 8,5 - - - - 214
Aufnahme (%)
Aufnahmen wegen UAW 52 3,2 3.8 2,4 2,4-3,6 34 12 72
Folgekosten der UAW 706 Mio. 695 Mio. - 400 Mio. - - - -
landesweit (EUR/Jahr)
Vermeidbarkeit (%) 72 - 44 59 - - - 80
% tddlich verlaufender UAW | 2,3 4,0 - 1,7 - - - -
Mortalitat durch UAW 0,15 0,13 - 0,05 - - - -
(% Aufnahme)
Fachr., Fachrichtungen; Gyn, Gynakologie; P&d, Padiatrie; Abt., Abteilungen; UAW, unerwiinschte Arzneimittelwirkungen; J, Jahre
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Tabelle 2
Haufigkeit und Folgen im Krankenhaus auftretender unerwiinschter Arzneimittelwirkungen
Erstautor der Studie Jha Ebbesen Lagnaoui Schlienger Classen Bates
Datum der Publikation 2001 (65) 2001 (4) 2000 (64) 1999 (66) 1997 (67) 1997 (32)
Land USA Norwegen Frankreich Deutschland USA USA
untersuchte Patientenzahl 3238 13992 444 - 21777 4108
Patienten Innere Medizin | Innere Innere - Alle Abt. Alle Abt.

+ Chirurgie Medizin Medizin

Patienten mit UAW im Krankenhaus (%) 2,30 - 4,70 4,00 2,43 5,00
Vermeidbarkeit der UAW (%) 28 - 80 - - 32
Verlangerung der Verweildauer (Tage) — - - - 19 2,2
Folgekosten je UAW - - - - 2262 US$ 3244 US$
% todlich verlaufender UAW - - - - 3,50 1
Mortalitat durch UAW (% Aufnahme) - (0,46)* - - 0,08 0,05
* Summe von Todesfallen durch bei Krankenhausaufnahme bestehenden und wéhrend des stationdren Aufenthaltes erworbenen UAW
Abt., Abteilungen; UAW, unerwiinschte Arzneimittelwirkungen

schriebenen pharmazeutischen Firmen
konnte eine diesbezugliche Anfrage
beantworten (13). In England berichte-
te ein Patient Uber die Verunsicherung
durch die fur seine Medikation aufge-
fuhrten 83 moglichen Nebenwirkungen
(40, 50). Die Gefahr ist hier, dass der
Patient aus Angst vor UAW die not-
wendige Medikation nicht einnimmt.
Andererseits aber auch, dass relevante,
zu bericksichtigende Risiken vom Arzt
Ubersehen werden. Konkrete und in-
haltlich an den Bedurfnissen des ver-
ordnenden Arztes orientierte Fachin-
formationen sind notig. Der Inhalt
der Fachinformation ist die Endstrecke
eines Prozesses, bei dem der prazisen
Dokumentation des therapeutischen
Nutzens grofRerer Wert beigemessen
wird als der differenzierten Darstel-
lung von UAW (1, 19). Dieses Un-
gleichgewicht beginnt mit dem Proto-
koll Kklinischer Studien. Daraus resul-
tieren Schwerpunkte wissenschaftli-
cher Kongresse und Publikationen und
letztlich &rztlicher Fortbildungsveran-
staltungen, deren Gegenstand haufiger
der Nutzen als das Risiko einer Arz-
neitherapie ist. Die langere Zeit nicht
wahrgenommenen vermehrten To-
desfélle durch Antiarrhythmika nach
Herzinfarkt sind ein besonders au-
genfalliges Beispiel (68, 69, 71). Die
Notwendigkeit von Pharmakovigilanz
nicht nur zur Entdeckung bisher unbe-
kannter, sondern vor allem zur Quanti-
fizierung und kritischen Bewertung be-

kannter UAW wird durch die Zahl von
121 in den letzten vier Jahrzehnten vom
Markt genommenen Arzneimitteln deut-
lich (31).

Arzte missen therapeutische Ent-
scheidungen haufig auf der Basis unzu-
reichender oder unzureichend praziser
Informationen Uber Medikamente tref-
fen. In einigen Bereichen werden sie —
zum Beispiel bei medizinisch gebote-
nem ,,off label use“ — nicht nur inhalt-
lich, sondern auch rechtlich allein gelas-
sen. Verbindliche und unabhéngige In-
formationen zur Arzneitherapie unter-
halb der Zulassungsebene sind drin-
gend erforderlich.

Verordnungsfehler -
Haufigkeit, Relevanz und
Kosten

UAW sind ein kalkuliertes Risiko je-
der Arzneitherapie und deshalb nicht
grundsétzlich vermeidbar. UAW aber,
die auf Nichtanwendung vorhandenen
Wissens zurlickgehen, kdnnen und soll-
ten vermieden werden.

Wenn 3,8 Prozent der Patienten in
der Inneren Medizin aufgrund von
UAW aufgenommen werden, fuhrt dies
allein zu 88 000 stationaren Aufnah-
men jéhrlich in Deutschland und zu Ko-
sten von 400 Millionen Euro (7, 11).
Eine aktuelle prospektive Studie aus
England mit 18 820 Patienten zeigt, dass
5,2 Prozent stationarer Aufnahmen auf-
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grund von UAW erfolgten und zu zwei
Dritteln vermeidbar waren (57). An den
Folgen bei stationarer Aufnahme beste-
hender UAW sterben nach dieser Stu-
die jahrlich 5 700 Patienten in England,
das entspricht 0,15 Prozent aller sta-
tionar aufgenommenen Patienten (Ta-
belle 1). Hierbei sind die UAW noch
nicht bertcksichtigt, die erst im Kran-
kenhaus auftreten oder nicht zu sta-
tionarer Aufnahme fuhren. Eine oft zi-
tierte norwegische Studie legt nahe,
dass 0,2 Prozent aller stationar aufge-
nommen Patienten an vermeidbaren
UAW sterben, wobei zwischen bei Auf-
nahme bestehenden und im Kranken-
haus neu auftretenden UAW nicht un-
terschieden wird (4). Handelt es sich
hier somit um ein zur Aufklarung des
Patienten verpflichtendes Risiko?
Haufigste Ursache vermeidbarer
UAW sind inadaquate Verordnungen.
Eine Untersuchung am Hammersmith
Hospital London fand, dass 1,9 Prozent
der Arzneiverordnungen fehlerhaft wa-
ren, und dokumentierte durchschnitt-
lich 34 potenziell gefahrliche Fehler pro
Woche (21). Eine amerikanische Studie
zeigte, dass bei 6,5 Prozent der Patienten
im Krankenhaus vermeidbare UAW
auftreten (4). Diese verlangern den sta-
tiondren Aufenthalt um durchschnitt-
lich 4,6 Tage und erhdhen die Kosten um
5857 US-Dollar (1999) (6). Eine nieder-
landische Untersuchung ermittelt hier-
fir jahrliche Kosten in Hohe von 72 000
Euro/100 Betten (70) (Tabelle 2).
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TabeIIe 8
Unerwiinschte Arzneimittelwirkungen auflerhalb von Krankenh&usern
Erstautor der Studie Honigman Gurwitz Gandhi Cooper Gurwitz Hanlon
Datum der Publikation 2001 (68) 2003 (69) 2003 (40) 1996 (39) 2000 (70) 1997 (38)
Land USA USA USA USA USA USA
untersuchte Patientenzahl 15 665 27617 1202 332 2403 167
Patientengruppe ambulant arrét%ujlant ambulant Pflegeheim Pflegeheim >651].> 4 Med.

>651.

jahrliche Inzidenz von UAW (% Pat.) 55 5,0 25 17 23 35
% lebensbedrohlicher UAW 23 6,90 - - - -
Vermeidbarkeit UAW gesamt (%) 38 27 39 - 51 -
Vermeidbarkeit schwerer UAW (%) - 42 - - 72 -
Krankenhausaufnahmen/Jahr 9/0,34 - - - - 11
(%) UAW/% Pat.)
Mortalitat/Jahr durch UAW - 350/ 1 Mio. - 2300/1Mio. | 1800/1 Mio. -
Pat., Patienten; Mio., Millionen; UAW, unerwiinschte Arzneimittelwirkungen; Med, Medikamente; J, Jahre

Auch bei ambulanten Patienten gibt
es vermeidbare UAW (Tabelle 3). Eine
Studie ambulanter Notfallpatienten in
zehn Krankenhdusern in Frankreich
verdeutlicht die Dimension: 21 Prozent
der Notfallpatienten, die mindestens ein
Medikament einnahmen, stellten sich
wegen UAW vor. 38 Prozent der UAW
wurden als vermeidbar eingestuft, weil
Kontraindikationen oder Warnhinweise
nicht beachtet worden waren (60). Auch
gerade aus dem Krankenhaus Entlasse-
ne sind gefahrdet: 13 Prozent dieser Pa-
tienten entwickeln innerhalb von drei
Wochen UAW, so eine Studie aus den
USA (29). Inadadquate Medikations-
empfehlungen sind haufig die Ursache.
Potenziell geféhrliche Medikamenten-
kombinationen fand eine Studie am
Universitatshospital Basel bei 9 Prozent
der entlassenen Patienten (25).

Alter, Zahl der Medikamente und
eingeschrankte Nierenfunktion sind
Risikofaktoren fur UAW. Eine alters-
inaddquate Medikation erhoht das
Risiko. Die 23 Prozent der alter als
65-Jahrigen, die eine —nach den in den
USA anerkannten Beers-Kriterien —
inadaquate Medikation erhielten, be-
notigten gegentber einem fur Alter,
Komorbiditat und verordneter Tablet-
tenzahl korrigierten \ergleichskol-
lektiv signifikant mehr ambulante und
stationédre arztliche Leistungen (28).
Bei 35 Prozent der Patienten Uber 65
Jahren fanden Hanlon et al. UAW
(39), wobei jede siebte UAW zur sta-
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tionaren Aufnahme fuhrte (18). In ei-
ner prospektiven Kohortenstudie beob-
achteten Gandhi und Mitarbeiter bei ei-
nem Viertel aller ambulanten Patienten
UAW (32). Diese wurden aber nur zum
geringen Teil spontan vom Patienten
dem behandelnden Arzt berichtet.

Welcher Anteil der UAW wird be-
merkt? Es gibt eine offensichtliche Dis-
krepanz zwischen der wissenschaftlich
belegten und der subjektiv gefuhlten
Dimension des Problems. Drei Ursa-
chen sind dafur erkennbar:

— Es besteht keine Kultur, eigene
Fehler, insbesondere wenn sie mit nega-
tiven Wirkungen fir den Patienten ver-
bunden sind, zu kommunizieren,um die

Beitrag elektronischer Verordnungsunter-
stiitzung zur Fehlervermeidung (5, 48)

® Eindeutigkeit des Medikamentennamens (Li-
stenauswahl)
@ \/olIstandigkeit der Verordnung erzwungen

® Uberpriifung von Dosierung und Dosierungs-
frequenz

® Hinweis auf Notwendigkeit der Dosisanpas-
sung bei Niereninsuffizienz

@ Unterstiitzung bei der Berechnung der Nieren-
funktion

® Hinweis auf Anwendungsbesonderheiten bei
alteren Patienten

® Warnung bei potenziell gefahrlicher Kombina-
tion von Medikamenten

® | esharkeit der Verordnung

Wiederholung des Fehlers auch durch
andere zu vermeiden. Dies erklart, war-
um 69 Prozent der befragten Arzte, die
einen Fehler in der eigenen Abteilung
beobachtet haben, davon ausgehen,
dass sich dieser Fehler im nachsten Jahr
wiederholen wird (10).

— Nur ein kleiner Teil der vermeid-
baren UAW wird entdeckt. In der Er-
langer wie in anderen Studien erkannte
der aufnehmende Arzt nur jede zweite
UAW (57). Mit 50-prozentiger Wahr-
scheinlichkeit wird eine UAW nicht er-
kannt, sondern mit einem weiteren Me-
dikament behandelt.

— Seltene Ereignisse werden in ihrer
Relevanz unterschéatzt: In jedem Kran-
kenhaus der USA stirbt, statistisch be-
trachtet, alle zwei Monate ein Patient
an einer vermeidbaren UAW. Dies ent-
spricht taglich 100 Todesféllen in den
USA. Dennoch ist diese Dimension fir
den einzelnen Arzt nicht a priori wahr-
nehmbar.

Betrachtung der
medikamentosen Therapie
als Prozess

Vergleichbare Sicherheitssysteme, wie
der Sicherheitsgurt im Auto, sind fur
den Medikationsprozess bisher in
Deutschland nicht vorhanden, obwonhl
die meisten Todesfalle nicht auf seltene,
neue oder unerwartete, sondern auf be-
kannte UAW zurtickgehen (12). Auch
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Fehler bei der Umsetzung der Verord-
nung sind relevant: 5,7 Prozent der ver-
ordneten Arzneimittel im Krankenhaus
werden gar nicht gegeben, in 3,2 Pro-
zent wird eine falsche Dosis und in 0,8
Prozent ein falsches Medikament ver-
abreicht (3).

Arzneitherapiesicherheit
profitiert von elektronischer
Verordnungsunterstiitzung

Studien belegen, dass elektronische Ver-
ordnungsunterstitzung die Haufigkeit
von Verordnungsfehlern und UAW ver-
ringern kann (5). Voraussetzung ist, dass
der Arzt die Medikation nicht mehr
handschriftlich, sondern elektronisch
verordnet (Computerized Physician Or-
der Entry System, CPOES). Ein Exper-
tenkreis in den USA halt dies fur eine
entscheidende Voraussetzung zur Verrin-
gerung von UAW (54). In Danemark ist
ab 2006 die Computererfassung der Me-
dikation jedes Patienten im Kranken-
haus gesetzlich vorgeschrieben (9). In
Deutschland soll die elektronische Ver-
ordnung mit der Gesundheitskarte 2006
im ambulanten Bereich Realitat werden.

Elektronische Verordnungen machen
es moglich, dem Arzt relevante Informa-
tionen zum Verordnungszeitpunkt zeitef-
fizient zuganglich zu machen und die
Ubereinstimmung mit hinterlegten Ver-
ordnungsregeln zu Uberprifen. Die elek-
tronische Verordnung kann mogliche In-
teraktionen identifizieren, Hinweise zur
Dosisanpassung bei Niereninsuffizienz
oder bei &lteren Patienten geben, bei
Dosisberechnungen unterstitzen und
auf ungewohnliche Applikationsfrequenz
oder Dosierung hinweisen (5). Der Arzt,
nicht das Programm entscheidet tUber die
Verordnung, aber die direkte Riickmel-
dung zum Verordnungszeitpunkt hilft
dem Arzt, Fehler abzufangen, bevor sie
den Patienten erreichen (Kasten 1).

Fur die elektronische Verordnungsun-
terstitzung bei der Antibiotikatherapie
konnte eine Verringerung inadaquater
Verordnungen, eine Verkilrzung der
Krankenhausverweildauer und eine Sen-
kung von Medikamenten- und Gesamt-
kosten gezeigt werden (26). Eine Com-
puterunterstiitzung bei der Verordnung
Uberwiegend renal ausgeschiedener Me-
dikamente reduziert die Haufigkeit von
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Abbildung: Interaktionswarnung bei elektronischer Verordnungsunterstiitzung: Beispiel einer
dosisabhéangigen Interaktionswarnung in RpDoc, die klinische Relevanz, Dosisabhéngigkeit,
Mechanismus, Handlungsvorschlag sowie Literaturangaben umfasst. Die Kombination von
ACE-Hemmer und niedrig dosiertem Spironolacton verringert unter Studienbedingungen die
Mortalitét bei schwerer Herzinsuffizienz um 30 Prozent (58). Die Umsetzung dieser Ergebnisse
in praxi fiihrte zu einer 6,6fach hoheren Mortalitat durch Hyperkaliamie wegen zu hoher Spiro-
nolacton-Dosis oder Nichtbeachtung von Kontraindikationen (46).

Uberdosierungen und Nebenwirkungen
sowie die Behandlungskosten (27). Das
Vanderbilt Children's Hospital berichte-
te 2004 Uber eine Senkung der Rate ina-
daquater Verordnungen durch CPOES
von zuvor 2,2 Prozent auf 1,3 Prozent —
eine Reduktion um 41 Prozent (59).
Fihrend auf dem Gebiet der computer-
gestiitzten Verordnung ist das Brigham
and Women'’s Hospital (BWH) in Boston
(USA) mit der Arbeitsgruppe von David
Bates. Dort erfolgt die Medikamenten-
verordnung seit 1992 ausschlie3lich mit
elektronischer  Verordnungsunterstut-
zung Uber den PC. Dies hat die Haufig-
keit von Verordnungsfehlern um 81 Pro-
zent reduziert (48) (Grafik).

Auf Fachinformationen beruhende
pharmakologische Datenbanken, wie sie
zum Beispiel in Apotheken eingesetzt
werden, sind fur eine elektronische Ver-
ordnungsunterstiitzung nicht geeignet
(33). Sie generieren einen hohen Anteil
irrelevanter Warnungen (,,alert over-
kill*), sodass 88 Prozent der Hinweise
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vom Arzt ignoriert werden. Nur Systeme,
die sich an der arztlichen Einschatzung
klinischer Relevanz von Risiken orien-
tieren, finden Akzeptanz und modifi-
zieren arztliches Verordnungsverhalten
dauerhaft (56) (Kasten 2).

Ansatze in Deutschland

Pilotprojekte zur Vermeidung von UAW,
die bereits in die Patientenversorgung in-
tegriert sind, gibt es zum Beispiel an der
Universitatsklinik Heidelberg, am Klini-
kum Saarbriicken und in der padiatri-
schen Intensivmedizin der Universitéats-
klinik Ulm. In Heidelberg hat die Ar-
beitsgruppe von W. Haefeli Dosierungs-
hinweise bei Niereninsuffizienz erarbei-
tet (www.dosing.de) und in einer Ambu-
lanzsoftware hinterlegt.

Das Klinikum Saarbriicken koope-
riert mit dem National Center for Medi-
cation Safety des Veterans Administra-
tion System (VA), USA, und hat mit ei-
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Reduktion von Medikationsfehlern durch elek-
tronische Verordnungsuntesttitzung (CPOGS),
Brigham and Women'’s Hospital, Harvard Medi-
cal School, Boston, USA, Kuperman GJ et al. -
Journal on Quality Improvement, 2001 (48).

ner, vom VVA entwickelten Risikoevalua-
tion seinen Medikationsprozess analy-
siert (34). In den USA ist die jahrliche
Analyse eines Hochrisikoprozesses flr
jedes akkreditierte Krankenhaus seit
2001 vorgeschrieben (45). Zur elektroni-
schen Verordnungsunterstiitzung wird
am Klinikum Saarbrticken die Software
RpDoc eingesetzt und evaluiert. RpDoc
Uberpruft  Medikationsempfehlungen
auf klinisch relevante Interaktionen (Ab-
bildung), eine ungewdhnliche Dosierung
oder Applikationsfrequenz und weist
auf die Notwendigkeit einer Dosisanpas-
sung bei alteren Patienten und bei Niere-
ninsuffizienz hin, wobei eine Berechnung
der Nierenfunktion mit der Cockcroft-
Gault-Formel erfolgt (www.rpdoc.de)
(16,53). RpDoc wurde in Zusammenar-
beit mit der AkdA, dem Bundesministe-
rium fur Gesundheit und Soziale Siche-
rung dem Verband Deutscher Kranken-
hausapotheker, dem Wissenschaftlichen
Institut der AOK und der Kassenérztli-
chen Vereinigung des Saarlandes ent-
wickelt.

Beratend begleitet wurde das Projekt
auch durch amerikanische Kollegen wie
David Bates. Unterstitzt wurde es durch

A514

eine inhaltlich ungebundene, zeitlich be-
grenzte Forderung der Bayer Vital. Die
Projektarbeit hat deutlich gezeigt, wel-
che Daten fur die Verordnung von Medi-
kamenten strukturiert vorhanden sein
missen —und fehlen.

Notwendige Schritte zur
Verbesserung der Sicherheit
der Arzneitherapie

Wesentliche Ursachen fur Defizite der
Patientensicherheit bei medikamen-
toser Therapie liegen auRerhalb des
Einflussbereiches des einzelnen Arztes
und &rztlicher Organisationen. Relevan-
te Fortschritte sind méglich, wenn Arz-
te, Kassen und Politik gemeinsam und
konsequent die Arzneitherapiesicher-
heit als nationales Ziel angehen. Folgen-
de Schritte sind notig:

Mafnahmen zur Starkung von Risiko-
bewusstsein bei Arzneitherapie in der
Bevolkerung — Nur wer um die Risiken
einer nicht aufeinander abgestimmten
Medikation weifl3, wird seinen Umgang
mit Medikamenten Uberdenken. Ohne
Mitwirkung des Patienten ist die Arz-
neitherapiesicherheit nicht zu optimie-
ren und die Gesundheitskarte wird die
erreichbaren Ziele verfehlen. Edukative
Projekte sollten von Arzteschaft, Kassen
und Politik initiiert und im Rahmen von
,.bitdhealth* solide finanziert werden.

Verbesserung der Praxistauglichkeit
und Verfligbarkeit von Informationen zu
Medikamenten — Die Zulassungsinfor-
mationen fir Medikamente mussen so
aufbereitet und gegebenenfalls erganzt
werden, dass sie die Fragestellungen
des verordnenden Arztes eindeutig und
schnell beantworten. Auch die Risiken
der Therapie mussen dabei besser als bis-
her dargestellt und in zu férdernden, in-
dustrieunabhangigen Fortbildungen ver-
mittelt werden. Pharmakovigilanzzen-
tren werden bei der Quantifizierung der
Risiken einen wichtigen Beitrag leisten
koénnen.

Zulassungsdaten geben den Erkennt-
nisstand zum Zulassungszeitpunkt wie-
der und mussen durch arztliche Bewer-
tung vor dem Hintergrund aktueller Er-
kenntnisse erganzt werden. Hier sollte
die AkdA starker noch als bisher in Zu-
sammenarbeit mit den wissenschaftli-
chen Fachgesellschaften tatig werden.

Forderung der Entwicklung und Im-
plementierung von Strukturen und Tech-
nologie zur Verbesserung der Arzneimit-
teltherapiesicherheit — Systematisches,
vorbeugendes Fehlermanagement wird
gefordert, aber in Deutschland nicht ge-
fordert. Ein dem amerikanischen ,,Medi-
cation Error Reduction Act* und dem
»Patient Safety Improvement Act* ana-
loges Forderprogramm zur Entwicklung
und Implementierung von Systemen in
Deutschland ist erforderlich (38, 52).
Softwareprogramme in Arztpraxen und
Krankenh&dusern mussen nicht nur unter
verwaltungs- und abrechnungstechni-
schen Aspekten, sondern gleichermafien
unter dem Aspekt der Verbesserung der
Arzneitherapiesicherheit geprift wer-
den.

Uberpriifung organisatorischer Rah-
menbedingungen &rztlicher Tatigkeit
beziglich ihrer Auswirkungen auf Qua-
litdt und Sicherheit medikamentdser
Therapien — In der Realitat bestimmt
der Dokumentationsaufwand, wie viel
Zeitdem Arzt fiir den einzelnen Patien-
ten bleibt. Standig und unkoordiniert
wachsende Dokumentationspflichten
durfen nicht dazu fiihren, dass medizini-
sche Qualitat und Patientensicherheit
in Ermangelung der dazu aufzubringen-
den Zeit auf der Strecke bleiben. Der
Gesamtaufwand fir die vom Arzt zu
leistende Dokumentation ist zu erfas-
sen und zu begrenzen.

Akzeptanzdeterminierende Faktoren bei
elektronischer Interaktionswarnung (33)
® inhaltliche Qualitat

— Bewertung klinischer Relevanz der Interakti-
on aus drztlicher Sicht

—anerkannte Kompetenz und Unabhangigkeit
der bewertenden Expertengruppe

— Literatur-/Quellenangaben fiir Aussagen und
Bewertungen
® Funktionalitat

— Priifung zum Verordnungszeitpunkt ohne zu-
sétzlichen Zeitaufwand

—Warnhinweise zum Verordnungszeitpunkt
unaufgefordert présentiert

— keine Anzeige irrelevanter Warnungen

—Aufzeigen und Begriinden alternativer Hand-
lungsoptionen

— Optionale, maglichst kurzgefasste Erklarung
des Mechanismus
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Speicherbarkeit der fiir eine verbes-
serte Arzneitherapiesicherheit notwen-
digen medizinischen Daten auf der Ge-
sundheitskarte — Die Gesundheitskarte
ist ein wichtiges, notwendiges Element
zur Verbesserung der Qualitat und der
Sicherheit einer Arzneitherapie. Die not-
wendigen medizinischen Informationen
sollten deshalb mit der Gesundheitskarte
verflgbar gemacht werden (35).

Es ist notig, Patientensicherheit bei
medikamentoser Therapie nicht nur als
Angelegenheit des einzelnen Arztes son-
dern als nationale Aufgabe zu begreifen.
Dann sind relevante Fortschritte erreich-
bar, deren Einsparpotenzial den notwen-
digen finanziellen Aufwand vermutlich
deutlich Gbersteigen wird.

Als Forum fir die Diskussion von Arzneitherapiesicherheit
mit Experten aus Europa und den USA veranstalten das
Klinikum Saarbriicken, AkdA und das BMGS den ersten
Kongress zu Patientensicherheit bei medikamentdser The-
rapie am 19. und 20. April 2005 in Saarbrlicken.

Die Autoren versichern, dass sie keinerlei Honorare von Drit-
ten, Vertrége mit oder Beteiligung an pharmazeutischen Fir-
men haben, deren Préperate in dem Artikel genannt werden.
Dies wiirde auch den Prinzipien und der Unabhangigkeit der
Arzneimittelkommission widersprechen, deren Mitglieder
die Autoren sind. Erst- und Letztautor (Grandt, Miiller-Oer-
linghausen) arbeiten unentgeltlich im wissenschaftlichen
Teil eines Projekts fiir elektronische Verordnungsunterstiit-
zung (RpDoc) mit. Dieses Projekt soll die Einsetzbarkeit von
elektronischen Werkzeugen zur Verbesserung der Arzneithe-
rapiesicherheit in Deutschland zeigen. Die Realisierung der
konzipierten Software geschieht durch Frau Simone Grandt,
die Ehefrau von Priv.-Doz. Dr. med Daniel Grandt, und ihren
Mitarbeitern. Der Beirat stellt sicher, dass keinerlei Einfluss-
nahme durch pharmazeutische Firmen auf Funktionalitét
oder Inhalte der Software RpDoc genommen wurden bezie-
hungsweise werden. Um diese Unabhangigkeit auch in Zu-
kunft sicherzustellen, wurde beschlossen, dass das Projekt
sich durch Lizenzgebiihren der Krankenhduser finanzieren
soll, die RpDoc einsetzen. Die jahrlichen Lizenzkosten von
2 250 bis 5 800 Euro pro Krankenhaus grenzen sich deutlich
von kommerziell verfiigbarer Software fiir Krankenh&user
ab. Ein Interessenkonflikt wird daher an dieser Stelle von den
Autoren nicht gesehen.

Manuskript eingereicht: 1. 10. 2004, revidierte Fassung
angenommen: 12. 1. 2005

0 Zitierweise dieses Beitrags:
Dtsch Arztebl 2005; 102: A 509-515 [Heft 8]
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Die Zahlen in Klammern beziehen sich auf das Literatur-
verzeichnis, das beim Verfasser erhéltlich oder im Internet
unter www.aerzteblatt.de/it0805 abrufbar ist.

Anschrift fir die Verfasser:

Priv.-Doz. Dr. med. Daniel Grandt
Medizinische Klinik |

Klinikum Saarbriicken

Winterberg 1, 66130 Saarbriicken

E-Mail: dgrandt@klinikum-saarbruecken.de

Medizin und Literatur Einbildungskraft

Zitat:,,DieWirkungskraft der Einbildung bringt es zuwege, daf? einer seine von fran-
zosischer Konigshand beriihrten Skrofeln [1] bei uns zurticklalt, wahrend sein Ge-
fahrte mitden seinen nach Spanien heimkehrt. Daher pflegt man in solchen Dingen
eine wohlvorbereitete Seele zu verlangen.Wozu denn sonst suchen die Arzte mit so-
viel falschen Heilungsversprechen im voraus das Zutraun ihrer Patienten zu gewin-
nen, wenn nicht, damit die Einbildung bewirke, was ihre betriigerischen Absude
nicht zu bewirken vermégen? Sie wissen genau [...], daf? es Menschen gab, die vom
bloRen Anblick der Medizin geheilt wurden.

Dieser ganze Humbug ist mir wieder so recht bewuf3t geworden, als ein Haus-
apotheker meines seligen Vaters — ein schlichter Schweizer, und dieser Volks-
stamm neigt ja nicht eben zur Wichtigtuerei und zum Flunkern — mir folgende
Geschichte erzahlte: Er habe in Toulouse lange Zeit einen kranklichen, an Nie-
rensteinen leidenden Kaufmann gekannt, der oft Klistiere bendtigte, die er sich
seinem jeweiligen Krankheitszustand entsprechend von den Arzten verschreiben
lieB. Wurden sie dann herangebracht, durfte von den gewohnten Zubereitungen
keine wegfallen, und haufig prufte er durch Hineinfassen selbst, ob das Wasser
auch nicht zu heif? sei [2].

Da lag er nun bauchlings hingestreckt, und alle Handgriffe wurden vorschrifts-
maRig gemacht—nur:ein Einlauf fand nicht statt.\WWenn sich der Apotheker nach die-
sem Ritual zurtickzog und der Patient in seiner Stellung verharrte, als ob er das Kli-
stier erhalten hétte, spirte er die gleiche Wirkung wie jene, die es tatséchlich neh-
men; und wenn der Arzt das Ergebnis nicht ausreichend fand, verordnete er zwei,
dreiweitre Einlaufe derselben Art. Mein Zeuge schwort, dal? die Frau des Kranken,
um die Kosten zu sparen (denn der Patient bezahlte die Klistiere so, als ob er sie
wirklich bekommen hatte), mehrmals nur laues Wasser in die Spritze fillen lief3, der
ausgebliebne Effekt jedoch das Tauschungsmandver verriet, so da man, dessen
Nutzlosigkeit einsehend, zum ersten Verfahren zuriickkehrn muRte.

Eine Frau, die glaubte, mirihrem Brot eine Nadel verschluckt zu haben, schrie wie
am Spiel3 und gab zu verstehn, dal3 sie an der Stelle im Hals, wo sie ihrer Meinung
nach steckengeblieben sei, einen unertraglichen Schmerz verspure; da aber von
aulRen weder eine Schwellung noch sonst irgendeine Veranderung zu sehen war,
vermutete ein gewitzter Kopf, daB es sich nur um eine Einbildung, eine fixe Idee
handeln kénne, ausgeldst von einer sie beim Hinunterschlucken pieksenden Brot-
kruste. Deshalb lief3 er sie sich Gibergeben und warf in das Erbrochne heimlich eine
verbogne Nadel. Dadie Frau nun meinte, sie wirklich ausgespien zu haben, fihlte sie
sich prompt von ihrem Schmerz befreit.*

Michel Montaigne: Essais (1580). Aus: Montaigne fiir Mediziner und ihre Opfer. Ubersetzt und herausgegeben von Hans
Stilett. Frankfurt am Main 1999, Seite 88 ff. — [1] Schwellungen beziehungsweise Geschwiire am Hals (durch tuberkuld-
se Halslymphdriisen). [2] Klistiere wurden seinerzeit tiblicherweise von Apothekern —mit oft recht kostspieligen Fliissig-
keiten — verabreicht. — Eyquem de Montaigne (1533-1592) war humanistisch gebildet, Parlamentsrat und spater
(1581-1585) Biirgermeister von Bordeaux. Er zog sich 1572 auf sein Schloss zuriick und verfasste ,,Les Essais*, die erst-
mals 1580 publiziert wurden. Sie sind bahnbrechendes Zeugnis firr die selbstanalytische Kraft ihres Verfassers, der immer
wieder medizinisch wichtige Themen — auch im Hinblick auf eigenes Erleben — aufgreift.

Diskussionsbeitrage

Zuschriften zu Beitrdgen im medizinisch-wissenschaftlichen Teil — ausgenommen Editorials, Kongressberichte
und Zeitschriftenreferate — kdnnen grundsétzlich in der Rubrik ,,Diskussion* zusammen mit einem dem Autor
zustehenden Schlusswort verdffentlicht werden, wenn sie innerhalb vier Wochen nach Erscheinen der betref-
fenden Publikation bei der medizinisch-wissenschaftlichen Redaktion eingehen und bei einem Umfang von
hochstens einer Schreibmaschinenseite (maximal 400 Worter, Literaturverzeichnis mit bis zu vier Zitaten) wis-
senschaftlich begriindete Ergdnzungen oder Entgegnungen enthalten. Fir Leserbriefe anderer Ressorts gelten
keine besonderen Regelungen (siehe regelméBige Hinweise). DA/MWR
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