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Restvolumen hei Kurzinfusionen

Bei der Verabreichung von Arzneimitteln als Kurzinfusion ver-
bleibt je nach verwendetem Infusionssystem ein unterschied-
lich hohes Restvolumen im System, das nicht fiir die Behand-
lung des Patienten zur Verfiigung steht. Es gibt keine einheitli-
che Regelung zum Umgang mit Restvolumen. Das Bundesin-
stitut fiir Arzneimittel und Medizinprodukte (BfArM) hat 2015
auf die Problematik der Restvolumina hingewiesen (1). Da die
Thematik und die Konsequenzen fiir die Patienten jedoch noch
nicht allgemein bekannt sind, méchten wir im Folgenden eine
kurze Ubersicht und Empfehlungen zum Umgang mit Restvo-
lumina geben.

Der AkdA wurde der Fall eines 44-jahrigen Patienten berich-
tet, der an einer schubférmig-remittierenden Multiplen Skle-
rose erkrankt war und erstmals mit Alemtuzumab behandelt
wurde. Die Behandlung erfolgte gemaB der Fachinformation
(2): In diesem ersten Behandlungszyklus sollten tber fiinf Ta-
ge jeweils 12 mg/d intravends verabreicht werden. Das Kon-
zentrat war hierzu vor der Infusion in 100 ml 0,9-prozentiger
NaCl-Lésung verdinnt und die Infusion mittels Infusions-
pumpe Uber etwa vier Stunden infundiert worden. Der mel-
denden Arztin fiel bei der taglichen Infusion ein Restvolumen
von ca. 25 ml im Infusionssystem auf, weswegen sie eine
eingeschrankte Wirksamkeit durch Unterdosierung befiirch-
tete.

Fiir intravendse Infusionen stehen verschiedene Systeme zur
Verfligung, z. B. reine Schwerkraftinfusionen oder pumpenge-
steuerte Infusionen (Infusionspumpen, Spritzenpumpen) (3).
Schwerkraftinfusionen weisen ein unterschiedliches Restvolu-
men auf — abhéngig z. B. von Schlauchldnge und Schlauchlu-
men oder von der Korperposition des Patienten. Das Restvolu-
men von Infusionspumpen kann héher sein als das von Schwer-
kraftinfusionen, da bei Pumpen die Infusion stoppt, sobald der
Tropfenzihler leergelaufen ist, wihrend bei letzteren das
Schlauchsystem teilweise leerlaufen kann. Perfusorspritzensys-
teme weisen in der Regel das geringste Restvolumen auf, da der
Schlauchdurchmesser kleiner ist. Allerdings kann auch hier das
Restvolumen in Abhingigkeit von der Schlauchlidnge betricht-
lich sein (1:4).

Die Hohe des Wirkstoffverlustes hdangt neben dem verwen-
deten Infusionssystem auch von der Menge des zu applizieren-
den Volumens ab: Je geringer das Volumen ist, desto hoher ist
der relative Anteil des Restvolumens. Ferner fillt bei hoher
konzentrierten Infusionen der Wirkstoffverlust durch Restvolu-
men starker ins Gewicht als bei geringer konzentrierten (1). In
Abhingigkeit vom verwendeten System gehen Untersuchungen
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von einem Wirkstoffverlust durch Restvolumen in Héhe von 14
bis 40 Prozent aus (5-7).

Die klinische Relevanz von Restvolumen und somit Wirk-
stoff, der nicht den Patienten erreicht, hingt davon ab, ob es zu
einer Unterdosierung mit der Gefahr einer unzureichenden Be-
handlung des Patienten kommen kann. Dies kann zum Fort-
schreiten einer Erkrankung (z. B. bei Zytostatika-Gabe) oder
im Fall von Antibiotika zur Resistenzbildung beitragen. Reste
von Arzneimitteln, die mit dem Beginn einer neuen Infusion
versehentlich appliziert werden, kdnnen schwerwiegende Kon-
sequenzen haben: Wird bei der nachfolgenden Infusion die
Flussrate erhoht, wird der von der vorherigen Infusion verblie-
bene Rest ungewollt als Bolus appliziert. Wenn versehentlich
inkompatible Arzneimittel kombiniert werden, kann Ausfillung
resultieren (1;4).

Orientierend wird ein Wirkstoffverlust von fiinf bis zehn
Prozent als akzeptabel angesehen (1). Im oben dargestellten
Fallbeispiel wird ein Restvolumen von etwa 25 Prozent berich-
tet, sodass statt 12 mg/d Alemtuzumab vermutlich nur 9 mg/d
appliziert wurden. Da fiir die Indikation Multiple Sklerose kei-
ne formalen Dosis-Findungs-Studien fiir Alemtuzumab durch-
gefiihrt wurden (8), lédsst sich nicht abschétzen, ob aus diesem
Restvolumen eine klinisch relevante Unterdosierung resultiert.
Der Patient aus dem obigen Fallbeispiel hat inzwischen den
zweiten Zyklus mit Alemtuzumab im Folgejahr durchlaufen.
Sein Zustand ist nach Auskunft der meldenden Arztin klinisch
und bildmorphologisch (MRT) stabil.

Das Problem des Restvolumens scheint bei Arzten und Pfle-
gepersonal nicht hinreichend bekannt zu sein (5;7;9;10). Es
gibt keine verbindlichen Empfehlungen zum Umgang mit Rest-
volumina bei Kurzinfusionen. Diskutiert werden verschiedene
Losungsansitze, die alle Vor- und Nachteile haben: Eine gene-
relle Uberfiillung von parenteralen Arzneimitteln durch Her-
steller oder Apotheker erfolgt nach Informationen des BfArM
nicht und kann wegen der unterschiedlichen Infusionssysteme
mit unterschiedlichen Restvolumina nicht empfohlen werden.
Ein grundsitzlich hoheres Infusionsvolumen sollte nur Patien-
ten ohne Fliissigkeitsrestriktion appliziert werden und ist z. B.
bei kritisch kranken oder pédiatrischen Patienten wegen der
Gefahr der Volumeniiberlastung nicht praktikabel. Gerade bei
kleinen Volumina sollten wegen des geringeren Restvolumens
Perfusorspritzensysteme verwendet werden. Diese sind aller-
dings nicht fiir alle Arzneimittel geeignet. Das sogenannte
Nachspiilen gilt als sicherste Methode, um Wirkstoffverlust zu
minimieren. Vorgeschlagen wird das 1,0— bis 1,3-Fache des
Restvolumens des verwendeten Infusionsbestecks. Dabei ist
neben der Kompatibilitdt der Spiilfliissigkeit auf die Flussrate
zu achten, da ein zu rasches Spiilen insbesondere bei Arznei-
mitteln mit enger therapeutischer Breite (z. B. Katecholamine)
schwerwiegende Konsequenzen haben kann. Bei vielen Infusi-
onssystemen erfordert das Nachspiilen jedoch eine Diskonnek-
tion des Systems mit der Gefahr einer Kontamination. Hilfreich
sind hier Systeme mit bereits vorhandener Y-Verbindung zur
Sekundérinfusion, die ein ,,Umstecken® entbehrlich machen
(1). In der Abteilung der meldenden Arztin wird bei Gabe von
Alemtuzumab inzwischen immer im Anschluss an die vierstiin-
dige Infusion des in 100 ml 0,9-prozentiger NaCl-Ldsung ver-
diinnten Konzentrats mit 50 ml NaCl-Losung nachgespiilt. Da-
bei wird die Flussrate von 25 ml/h beriicksichtigt, wodurch sich
die Infusionszeit verldngert.
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Fazit:

Bei Kurzinfusionen sollte dem Patienten der gesamte Wirkstoff
appliziert werden, um eine Unterdosierung mit mdglicherweise
klinischen Konsequenzen zu vermeiden. Patienten ohne Fliissig-
keitsrestriktion sollten Infusionen mit gréerem Volumen (min-
destens 250 ml) erhalten, da so das Restvolumen relativ sinkt.
Bei Patienten mit Fliissigkeitsrestriktion, z. B. auf Intensivstatio-
nen, sollten Pumpensysteme mit minimalem Restvolumen ver-
wendet werden (5). Bei kleinen Infusionsvolumina und Arznei-
mitteln mit enger therapeutischer Breite sollte mit einer geeigne-
ten Fliissigkeit und gleichbleibender Flussrate nachgespiilt wer-
den. Wiinschenswert wéren konkrete Empfehlungen zum Um-
gang mit Restvolumen in den Fachinformationen betroffener
Arzneimittel. Bereits in der Ausbildung von Arzten und Pflege-
personal sollte mehr Gewicht auf den Umgang mit Restvolumina
bei Kurzinfusionen gelegt und so das Problembewusstsein erhdht
werden.
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Veranstaltungen
der Kaiserin Friedrich-Stiftung
in 2017/2018

® 29.11.-2.12.2017:
Neues fiir die Hausérztin/den Hausarzt — 117. Klinische Fortbil-
dung fiir Allgemeinmediziner und hausarztlich tatige Internisten

® (8. 01.-19. 01. 2018: ) )
21. Wiedereinstiegskurs — fiir Arztinnen und Arzte nach berufs-
freiem Intervall

® 23.02.-24. 02. 2018: .
47. Symposion fiir Juristen und Arzte: Der &rztliche Heilauftrag —
eine Bestandsaufnahme

Weitere Informationen: Kaiserin Friedrich-Stiftung fiir das arztliche
Fortbildungswesen, Christine Schroeter, Robert-Koch-Platz 7, 10115
Berlin  (Mitte), Telefon: 030 30888-920, Fax: 030 30888-926,
c.schroeter@kaiserin-friedrich-stiftung.de, www.kaiserin-friedrich-
stiftung.de

Fortbildungsveranstaltungen der AkdA - Terminankiindigung

Folgende Forthildungsveranstaltungen finden statt:

In Kooperation mit der Arztekammer
des Saarlandes und der KV Saarland

Termin: 18. November 2017
15.00-18.00 Uhr

13.30-17.00 Uhr

Tagungsort:

Kassendrztliche Vereinigung Saarland Tagungsort:

gﬂ?gggs;geugg%saal Tagungsrotunde der ,,HanseMesse*
66113 Saarbriicken AT IEESESSD =2

18106 Rostock

Themen: Osteoporosetherapie e Lipidtherapie
e Neue Arzneimittel — eine kritische Bewertung

tionen

Die Teilnahme ist kostenfrei, als Forthildungsveranstaltung anerkannt

Im Rahmen der 26. Interdisziplindren
Seminar- und Fortbildungswoche der
Arztekammer Mecklenburg-Vorpommern

Termin: 9. November 2017

Themen: Therapie der Depression e Arzneimittel-
sicherheit e Klinisch relevante Arzneimittelinterak-

Wiahrend des ,,53. Arztekongress im Rahmen
der Fachmesse Medizin“, in Kooperation mit
der Bezirksarztekammer Nordwiirttemberg

Termin: 27. Januar 2018
09.00-12.30 Uhr

Tagungsort:
Landesmesse Stuttgart
Messepiazza 1

70629 Stuttgart

Themen: Zulassung von Cannabis e Medikamen-
tose ADHS-Therapie im Kindes- und Jugendalter
* Neue Arzneimittel — eine kritische Bewertung

Auskunft und Organisation: Karoline Luzar, Arzneimittelkommission der deutschen Arzteschaft (AkdA), Herbert-Lewin-Platz 1, 10623 Berlin, Tel.: 030 400456-500

Fax: 030 400456555, E-Mail: fortbildung@akdae.de, www.akdae.de
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