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Einleitung

Die Patienten der herz- und gefafldchirurgischen Intensivstation des UK-SH,
Campus Kiel, leiden haufig unter komplexen klinischen Symptomen, die mit
aufwandigen Medikationsregimen verbunden sind. Die hohe Anzahl zu
verabreichender Parenteralia (im Schnitt > 17/Tag) Ubersteigt i. d. R. die Anzahl
an intravendsen Zugangen, was zwangsweise zu einer simultanen Applikation
und somit zur Vermischung im zentralen Venenkatheter (Standard: 3-lumig) fuhrt.
Dies birgt ein hohes Risiko flur physikalisch-chemische Inkompatibilitaten (1K), die
Wirkungsverluste und toxische Abbauprodukte zur Folge haben kdnnen sowie
durch eine hohe Partikelbelastung ein Verstopfen des Katheters und die
Entstehung von Embolien begiinstigen 1.

Eine Datenrecherche und eigene Untersuchungen sollen zeigen, ob die
Kombinationen bestimmter Analgosedativa, die auf der herz- und gefafl3chirur-
gischen Intensivstation (Al) haufig Anwendung finden, physikalisch-chemisch
kompatibel sind.

Material und Methoden

Arzneimittelselektion & Recherche nach Kompatibilitatsdaten

Die auf der A1 am haufigsten intraven0s verabreichten Arzneimittel wurden
dokumentiert, nach Haufigkeit geordnet und Iin indikationsbezogene Gruppen
eingeteilt. Clonidin (Clonidin-ratiopharm®), Midazolam (Midazolam-hameln),
Piritramid (Dipidolor®) und Sufentanil (Sufenta®) der Gruppe Analgosedativa
werden besonders haufig angewendet. Y-Aminobuttersaure (Somsanit®),
Esketamin (Ketanest® S) und Lormetazepam (Sedalam®) kommen seltener vor,
sind aber im Perfusorenstandard gelistet und wurden ebenfalls in die Analytik
einbezogen. FUr die Recherche nach verfugbaren Kompatibilitatsdaten der
verschiedenen Wirkstoffe innerhalb der gewahlten Gruppe standen folgende
Quellen zur Verfugung:

o Trissel’s™2 Clinical Pharmaceutics Database
o Kompatibilitatsprogramm KIK 4.0 (Braun Melsungen)
o Hersteller- u. Fachinformationen
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Tab. 1: Ergebnisse der Kompatibilitatsrecherche

Eigene Analytik

Die Arzneimittel wurden mit 0,9% NaCl-Tragerlosung auf die stationstblichen
Konzentrationen verdunnt, in Perfusorspritzen aufgezogen und fur 7 Tage bel
Raumtemperatur und Tages- bzw. Laborlicht gelagert, um die Bedingungen an
die der Station anzugleichen. Die Proben wurden sofort, nach 15, 30, 60, 120,
240, 480 Min. und nach 1, 4 und 7 Tagen vermessen. 21 Zweler- (im Verhaltnis

Fazit

1:1, 10:1 und 1:10), eine Dreier- und vier Viererkombinationen (im Verhaltnis
1:1:1(:1)) wurden hinsichtlich pH-Anderung, Tribung (bei 550nm), Prazipitation,
Farbanderung (bel 420nm) und Gasentwicklung visuell und mittels UV-Vis-
Spektroskopie analysiert. Dabei deuten Anderungen des pH-Wertes > 0,2, der
Absorption bel 420nm > 0,04 bzw. bel 550nm > 0,01 Einheiten sowie jegliche
Prazipitation und Gasentwicklung auf eine IK hin. Der pH-Wert der Mischung
sollte auRerdem zwischen den pH-Werten der Ausgangslésungen liegen (23],

Da die Kombination aus Clonidin, Midazolam und Sufentanil besonders haufig
Anwendung findet, wurde parallel eine HPLC-Methode entwickelt, um auch
chemische IK sicher auszuschliefl3en. Zu diesem Zweck wurde mit Hilfe von
Perfusorpumpen und einer Hahnenbank ein Infusionssystem nachgebaut, um die
stationare Situation zu simulieren und die Proben direkt aus dem System ziehen
zu konnen.

Ergebnisse und Diskussion

Die Untersuchungsergebnisse sind in Tabelle 2-4 dargestellt. Insgesamt wurden
Kompatibilitdtsdaten zu 18 bisher nicht analysierten Kombinationen erhoben. Bel
drel Kombinationen bleibt die Kompatibilitat zunachst ungewiss. Es wurde keine
pH-Anderung, Tribung, Farbung, Prazipitation oder Gasentwicklung detektiert,
jedoch lag der pH-Wert der Mischung auf3erhalb des Soll-Bereichs.
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Tab. 3: Kompatibilitatstabelle Il : Zweierkombinationen
(mit Ergebnissen der eigenen Analytik)

Die Vertraglichkeit der besonders relevanten Arzneimittelkombinationen aus
Clonidin, Midazolam und Sufentanil konnte sowohl durch physikalische als auch
durch HPLC-Analytik belegt werden (Tab. 3). Deutliche IK zeigten sich dagegen
bel der Kombination von y-Aminobuttersaure mit Esketamin, Midazolam und
Piritramid (siehe Abb. 1).
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Tab. 4: Kompatibilitdtstabelle Ill: Mehrfachkombinationen

Abb. 1: y-Aminobuttersaure mit Midazolam

Die bisher nur physikalisch analysierten und als kompatibel oder ungewiss
eingestuften Kombinationen werden kinftig HPLC-analytisch untersucht, um
larvierte IK ausschlieien zu konnen. Letztlich soll geprift werden, ob die
Kombination aller 6 Arzneimittel der Gruppe Analgosedativa (mit Ausnahme der
inkompatiblen y-Aminobuttersaure) vertraglich ist und als kompatible Gruppe
gezielt Uber ein Katheterlumen verabreicht werden darf.

Fur die Beratung und Diskussionsbereitschaft bedanke ich mich bei Dr. Haake, Herrn v. d. Brelie und Herrn Suraj (Klinik fir Herz- und
Gefal3chirurgie, UK-SH, Campus Kiel).
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Durch die Festlegung einer kompatiblen Gruppe, deren chemische Analytik folgen wird, ist ein erster Schritt flr die systematische Entwicklung eines definierten
Infusionsregimes getan. Ein solches Infusionsregime kann Inkompatibilitdten vermeiden und erhéht somit die Patienten- und Arzneimitteltherapiesicherheit.
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