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Herbstimpressionen - Gedanken im Herbst



Fentanyl transdermal -
ein potenzielles Risiko fur die Medikationssicherheit

Dr. phil. IT Carla Meyer-Massetti, Fachapothekerin fiir Spitalpharmazie FPH, Spitex Stadt Luzern und Universitit Basel
Barbara Hedinger-Grogg, Pflegeexpertin Hofa II, Leiterin Fachexpertise, Spitex Stadt Luzern

Die Spitex Stadt Luzern unterstiitzt
monatlich rund 400 Klientinnen und Kli-
enten beim Medikationsmanagement. Der
Grossteil dieser Patienten ist dilter als 64
Jahre, polymorbid und polypharmaziert.
Insbesondere die addquate Schmerzthe-
rapie ist im ambulanten Setting immer
wieder eine Herausforderung: 2018 ver-
zeichnete die Spitex drei kritische Fiille,
welche die Verordnung resp. Anwendung
von transdermalem Fentanyl bei opioid-
naiven Patienten betrafen.

Bei der richtigen Anwendung ist Fenta-
nyl transdermal eine sichere und wirksa-
me Schmerztherapie-Option. Nichtsdesto-
trotz verzeichnet die Spitex Stadt Luzern
im internen Critical Incident Reporting
System CIRS immer wieder Meldungen
zu Fentanyl transdermal. Betroffen sind
insbesondere éltere, polymorbide Patien-
ten, die opioid-naiv sind oder eine hohe
Initialdosis erhalten.

CIRS-Fall 1

Frau S., 86-jahrig, erhielt ein Fentanyl
Matrixpflaster 25 mcg als opioid-naive
Klientin. Daraufhin hatte sie Fieber, was
die Wirkung des Pflasters noch verstirk-
te. Die Schmerzen hatte sie trotz Pflaster
immer noch, zudem konnte sie danach ein
paar Tage kaum mehr laufen (dies fiel ihr
sowieso schwer). Der Hausarzt war nicht
erreichbar, der Notarzt wurde aufgeboten.
Dieser brachte die Symptome nicht mit
dem Fentanyl in Zusammenhang. Kurz
nach dem Vorfall kam sie ins Pflegeheim,
was aber nicht nur am Vorfall lag —sie kam
alleine nicht mehr Zuhause zurecht (mul-
timorbid).

CIRS-Fall 2

Die Klientin, Frau K., 84-jdhrig, ruft bei
der Spitex an. Sie hat schon ldanger schlecht
kontrollierbare Schmerzen und wird seit 7
Tagen mit Fentanyl transdermal 12 mcg/
Std. behandelt. Es geht ihr sehr schlecht,
sie dussert Ubelkeit und dass sie immer
wieder einschlafe. Ausserdem hat sie kei-
nen Stuhlgang. Beim Besuch bewegt sie
sich sehr langsam und unsicher, muss sich
an der Wand abstiitzen. Der Hausarzt ver-
ordnet einen sofortigen Stopp von Fenta-
nyl und eine engmaschige Blutdruckkont-
rolle.

CIRS-Fall 3

Unsere Klientin, Frau M., 85-jdhrig, ist
bettldgerig und leidet unter chronischen
Schmerzen. Heute hat ihr Hausarzt Fen-
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tanyl transdermal 25 mcg/Std. verordnet.
Die offentliche Apotheke hat sich bei der
Spitex gemeldet, weil sie das Medikament
erst bestellen musste. Daraufhin hat die
Spitex-Apothekerin den Hausarzt kon-
taktiert mit der Information, dass die Pa-
tientin opioid-naiv ist und die Dosierung
90 mg Morphin oral entspricht. Ausserdem
ist in der elektronischen Patientenakte der
Spitex vermerkt, dass sie Fentanyl trans-
dermal nicht vertragt. Daraufhin widerrief
der Hausarzt die Verordnung.

Seit 1996 ist Fentanyl als transderma-
le Arzneiform von Swissmedic fiir den
Schweizer Markt zugelassen; anfénglich
in Dosierungen von 25 mcg/Std. bis 100
mcg/Std., aktuell auch in einer niedrige-
ren Dosis von 12 mcg/Std. Fentanyl ist
ein Opioid-Analgetikum, das vor allem
mit dem p-Opioid-Rezeptor interagiert
und dadurch Analgesie und Sedierung
hervorruft. Nach initialer Applikation
steigen die Serumkonzentrationen von
Fentanyl allmihlich an, stabilisieren sich
im Allgemeinen im Zeitraum zwischen
12 und 24 Stunden nach Applikation und
bleiben dann relativ konstant fiir den ge-
samten Rest der 72-Stunden-Periode. Die
erreichbaren Serumkonzentrationen sind
proportional zur Grosse des Pflasters. Am
Ende der zweiten 72-Stunden-Applikati-
on erreichen die Serumkonzentrationen
den Steadystate, dieser wird wéahrend der
nachfolgenden Applikation von Pflastern
der gleichen Grosse beibehalten. (www.
compendium.ch, Zugriff: 13.04.2019).

In der von Swissmedic zugelassenen
Fachinformation von Fentanyl transder-
mal wird darauf hingewiesen, dass die
Datenlage zum Einsatz bei opioid-naiven
Patienten limitiert ist. Es wird empfoh-
len, diese Patienten mit niedrigen Dosen
von schnell freisetzenden Opioiden (z. B.
Morphin, Hydromorphon, Oxycodon, Tra-
madol und Codein) zu titrieren, um eine
dquianalgetische Dosierung zu erhalten,
die dann auf Fentanyl transdermal um-
gerechnet werden soll. Ungliicklicherwei-
se wird in der Fachinformation an dieser
Stelle auf die Dosierung von 25 mcg/Std.
verwiesen und nicht auf die niedrigste ver-
fiigbare Dosis von 12 mcg/Std.

Die amerikanische Food and Drug

Agency FDA vertritt eine klarere Hal-
tung: Sie erachtet den Einsatz von Fenta-
nyl transdermal als absolut ungeeignet bei
opioid-naiven Patienten. In einer soge-
nannten «Black Box Warning» wird darauf
hingewiesen, dass Fentanyl transdermal
weder fiir opioid-naive Patienten noch fiir
die Behandlung von akuten Schmerzen
geeignet ist. Die Warnung wurde erlassen,
nachdem die FDA im Rahmen der Phar-
makovigilanz immer wieder Meldungen
zu todlichen Zwischenfillen mit Fentanyl-
Patches erhalten hat. (www.fda.gov/drugs,
Zugriff 13.04.2019)

In Deutschland hat das Bremer Insti-
tut fiir Priventionsforschung und Sozial-
medizin BIPS die Verordnungspraxis bei
Fentanyl-Pflastern untersucht. Anhand
von Krankenkassendaten wurden unter 14
Mio. Versicherten aus ganz Deutschland
etwa 35’000 Patienten identifiziert, die im
Untersuchungszeitraum von zwei Jahren
erstmalig ein Fentanyl-Pflaster verordnet
bekamen. Folgende Erkenntnisse konnten
aus der Studie gewonnen werden:

e 84,5 % der Erstanwender waren opioid-
naiv.

* Nur bei etwa einem Dirittel dieser Erst-
anwender lag eine Tumorerkrankung
VOT.

* Bei mehr als 25% der opioid-naiven
Erstanwender waren Fentanyl-Pflaster
das erste Analgetikum, das iiberhaupt
arztlich verordnet wurde.

¢ Beimehr als 70 % der opioid-naiven Pa-
tienten wurde initial ein Fentanyl-Pflas-
ter verordnet mit einer Abgaberate von
mehr als 12 pg/h (niedrigste verfiigbare
Dosierung).

e Bei 72,5 % der Patienten, die erstmalig
ein Fentanyl-Pflaster erhielten, gab es
bei den Diagnosen keine Hinweise, die
gegen eine orale Einnahme sprachen.

¢ Bei etwa der Hilfte der Patienten wur-
den Fentanyl-Pflaster nur ein einziges
Mal verordnet.

(www.adkae.de, Zugriff: 13.04.2019)

Die Applikation eines transdermalen
Fentanyl-Patches in einer Dosierung von
25 mcg/Std. entspricht einer Dosis von bis
zu 90 mg oralem Morphin/24 Std.!

Die Spital-Pharmazie des Universitéts-
spitals Basel bietet zwei niitzliche Instru-
mente zur Berechnung von Opioid-Aqui-
valenzdosen:
¢ cine Liste mit Hinweisen zur Opioid-



Rotation unter
http://www.spitalpharmazie-basel.ch/
pdf/Aequivalenz_Opioide.pdf

e cinen Online-Rechner unter
http://www.spitalpharmazie-basel.ch/
dropnews/ph/2017-05-23-3813.html.

Die Palliative Care des Luzerner Kan-
tonsspitals stellt ebenfalls online eine
Liste zur Verfiigung:
https://www.palliativ-luzern.ch/
application/files/9814/7004/0190/
Schmerzmittel_Opiat-Umrechnung.pdf.

Aus interprofessioneller Sicht mdchten
wir folgenden Konsens zur Therapie mit
transdermalem Fentanyl empfehlen:

e Arztliche Verordnung — Die Schmerz-
therapie sollte nach Moglichkeit dem
WHO-Stufenschema folgen. Dies be-
dingt eine sorgfiltige Einschétzung, ob
ein stark wirksames Opioid wirklich in-
diziert ist oder eine andere analgetische
Therapie verschrieben werden soll.

e Transdermales Fentanyl eignet sich ins-
besondere fiir Patienten
— mit chronischen Schmerzen,

— die bereits mit einem oralen Opioid

eingestellt wurden,

— die einen stabilen Opioid-Bedarf ha-
ben,

— fiir die sich ein orales Opioid nicht
(mehr) eignet.

¢ Die Wirkung von transdermalem Fen-
tanyl tritt aufgrund der notwendigen
Depot-Bildung in der Haut erst nach 12
bis 24 Stunden ein. Daher
— eignet sich Fentanyl transdermal

nicht fiir die Behandlung akuter
Schmerzen,;

— sollten Dosistitrationen friithestens 3
Tage nach Erstapplikation und 6 Tage
nach Folgeapplikationen erfolgen;

— wirkt Fentanyl noch mindestens 24
Stunden nach Patch-Entfernung
nach, was bei einer Uberwachung
nach Uberdosierung beriicksichtigt
werden muss.

e Fentanyl wird

insbesondere iiber

CYP450 3A4 metabolisiert. Die gleich-
zeitige Anwendung von CYP3A4-In-
hibitoren kann zu klinisch relevanten
Plasmaspiegelerhhungen fiithren, un-
ter anderem mit Ritonavir, Itraconazol,
Fluconazol, Clarithromycin, Verapamil,
Diltiazem und Amiodaron.

¢ Bei der Ausfiihrung eines Rezeptes fiir
Fentanyl-Patches in einer 6ffentlichen
Apotheke sollte bei Unklarheiten zur
Indikation oder Dosierung der Haus-
arzt vor Abgabe kontaktiert werden.

* Patienten und Angehdrige sollten iiber
Anzeichen einer Uberdosierung infor-
miert werden: langsame oder flache At-
mung, Miidigkeit, Schlifrigkeit, Schwie-
rigkeiten beim Denken, Sprechen oder
Laufen.

e Patienten miissen iiber die sichere
Aufbewahrung und Entsorgung von
Fentanyl-Patches aufgeklart werden;
insbesondere diirfen die transdermalen
Systeme nicht in die Hinde von Kinder
gelangen.
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Abbildung 1: Schema fiir die Applikation transdermaler Systeme

Vorsicht ist bei Verordnungen von Fen-
tanyl insbesondere geboten, wenn der
Patient in der Apotheke nicht bekannt
ist oder keine Informationen zu seiner
iibrigen/vorbestehenden =~ Medikation
vorhanden sind.

¢ Pflegefachpersonen im hiuslichen
Umfeld sollten fiir unerwiinschte Arz-
neimittelwirkungen unter Fentanyl
transdermal sensibilisiert werden, inbe-
sondere bei Neuverordnung oder Do-
siserhohung.

e Die Hersteller empfehlen, Fentanyl-
Patches nicht zu beschriften. Zur Wie-
derfindung kann diese Praxis aber vor-
teilhaft sein. Es sollte ein wasserfester
Stift verwendet werden. Alternativ
kann ein Schema benutzt werden, auf
welchem der Applikationsort und der
letzte Wechsel verzeichnet werden (sie-
he Abbildung 1)

Die Spitex Stadt Luzern beteiligt sich seit
2016 am Forschungsprojekt «doMESTIC
2016-2020 — Study of Medication Safety in
Home Care» der Klinischen Pharmazie &
Epidemiologie, Departement Pharmazeu-
tische Wissenschaften der Universitiit Basel.

Das Projekt wird finanziell getragen
vom parititisch  gefithrten LOA-Fonds,
vom Gesundheitsdepartement des Kantons
Luzern, vom Kantonalen Spitexverband
Luzern sowie von der Spitex Stadt Luzern.
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Wir erwarten auch Sie!
In Ihrer Agenda eintragen!
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