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Neuigkeiten von Arzneimittel in der Palliativmedizin APM
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Willkommen zur Juli/August Ausgabe des APM Newsletter. Sie finden hier Informationen zu
aktuellen Themen im Bereich der palliativmedizinischen Arzneimitteltherapie.

Der Newsletter ist Teil unseres kostenfreien Angebotes, das Ihnen unter
www.arzneimittel-palliativ.de zur Verfligung steht.

Wir wiinschen lhnen viel Spaf3 beim Lesen!

lhre Constanze Rémi und Prof. Dr. Claudia Bausewein

Aktuelle Publikationen

Thromboembolieprophylaxe

»<Antikoagulation — ja oder nein?“ Die Frage ob, wie und wie lange Palliativpatienten eine
Antikoagulation erhalten sollen, stellt sich in der taglichen Praxis haufig. Tumorpatienten haben ein
erhohtes Thromboembolierisiko. Manche Tumorentitaten (z.B. maligne Hirntumoren,
Adenokarzinome der Lunge, Ovarial-, Pankreas-, Kolon-, Magen-, Prostata- und Nierentumoren
sowie hamatologische Malignome) sind mit einem héheren Risiko assoziiert als andere. Kirzlich
sind die aktualisierten Leitlinien des American College of Chest Physicans und der European
Society of Medical Oncology zu Thromboseprophylaxe und -therapie erschienenen und kénnen als

erste Orientierungshilfe dienen.*?

Unter anderem werden die folgenden Empfehlungen gemacht:

palliativedrugs.com

Essential independent drug information for palliative and hospice care



= Bei akut Kranken im stationaren Bereich mit einem hohen Thromboembolierisiko (s. Tabelle)
wird eine Thromboembolieprophylaxe mit niedermolekularen Heparinen (NMH), niedrig
dosiertem unfraktioniertem Heparin (UFH) oder Fondaparinux empfohlen. Bei niedrigem
Risiko wird keine routinemé&Rige Prophylaxe empfohlen.

= Besteht ein hohes Blutungsrisiko (z.B. aktives gastroduodenales Ulkus, Thrombozyten < 50
x 10%/1) oder eine akute Blutung wird keine Thromboembolieprophylaxe empfohlen, ggf.
sollte eine nichtmedikamenttse Thromboembolieprophylaxe durchgefiihrt werden.

= Tumorpatienten im ambulanten Bereich, die keine weiteren Risikofaktoren fir eine
Thromboembolie haben, sollen nicht routineméanig antikoaguliert werden.

= Patienten im ambulanten Bereich mit soliden Tumoren und weiteren Risikofaktoren fur
Thromboembolien sollen bei einem geringen Blutungsrisiko mit niedermolekularen
Heparinen (NMH) oder niedrig dosiertem unfraktioniertem Heparin (UFH) antikoaguliert
werden. Vitamin K- Antagonisten werden nicht empfohlen.

= Dauerhaft bettlgerige Patienten zuhause oder in Pflegeeinrichtungen sollen keine
routinemafige Thromboembolieprophylaxe erhalten.

= Personen mit einer asymptomatischen Thrombophilie (d.h. vendse Thromboembolien in der
Vorgeschichte) sollen nicht langfristig antikoaguliert werden.

Zur Beurteilung des grundséatzlichen Thromboembolierisikos bei stationaren Patienten kann das

,Padua Prediction Score risk assessment“- Modell verwendet werden:

Risikofaktor Punkte

Aktive Tumorerkrankung 3
Vendse Thromboembolien in der Vorgeschichte (nicht oberflachliche 3
Venenthrombose)

Reduzierte Mobilitat (mind. 3 d) 3
Bekannte Thrombophilie-Erkrankung (z.B. Faktor V Leiden) 3
Kirzliches (< 1 Monate) Trauma und/oder chirurgischer Eingriff 2
Hoheres Alter (> 70) 1
Herz- und/oder respiratorische Insuffizienz 1
Akute Infektion und/oder rheumatologische Erkrankung 1
Adipositas (BMI > 30) 1
Aktuelle Hormonbehandlung 1

Ein hohes Thromboembolierisiko besteht bei > 4 Punkten, ein niedriges bei < 4 Punkten

(Hinweis: in einer Studie kam es in einem Zeitraum von 90 Tagen bei 11 % der Patienten mit einem hohen Risiko und
ohne Thromboembolieprophylaxe zu einem thromboembolischen Ereignis und bei 0,3 % der Patienten mit niedrigem

Risiko)®



Zu den zusatzlichen Risikofaktoren bei ambulanten Tumorpatienten zéhlen Venenthrombose in der
Vorgeschichte, Immobilitdt, Hormontherapie, Angiogenesehemmer, Thalidomid und Lenalidomid.
Bei den Empfehlungen muss allerdings festgehalten werden, dass Palliativpatienten am
Lebensende in Studien in der Regel schlecht erfasst werden. Auch wenn Patienten mit
fortgeschrittenen Tumorerkrankungen in Studien eingeschlossen werden, zahlen solche mit einer
sehr kurzen Prognose meist nicht dazu. Zudem werden Outcome-Parameter verwendet, die fur die
Palliativmedizin oftmals weniger relevant sind.

Mit in die Entscheidungen einbezogen werden missen natirlich die Wiinsche des Patienten.
Untersuchungen haben gezeigt, dass deren Einstellungen gegeniber einer
Thromboembolieprophylaxe sehr heterogen sein kénnen. Bereits vor einigen Jahren konnte eine
Befragung von Palliativpatienten zeigen, dass die tagliche Injektion von vielen Patienten gar nicht
als belastend empfunden wird.*

APM FAZIT

Die aktuellen Publikationen kénnen bei der Therapieentscheidung helfen, letztendlich muss im
palliativmedizinischen Praxisalltag jedoch bei jedem Patienten eine strenge Nutzen-Risiko-
Abwagung erfolgen, die natlrlich auch Komorbiditaten, aktuelle Symptome und die Belastung durch
diese Symptome mit bertcksichtigt.

[Quellen: 'Kahn S et al. (2012) Prevention of VTE in Nonsurgical Patients. CHEST. 141(Suppl): €195S-e226S; *Mandala

M etal (2011) Management of venous thromboembolism (VTE) in cancer patients: ESMO Clinical Practice Guidelines.

Annals of Oncology. 22 (Suppl): vi85-vi92; 3MacLean S et al (2012) Patient Values and Preferences in Decision Making
for Antithrombotic Therapy. CHEST. 141 (Suppl): e1S-e23S, “Nobel SIR et al (2006) Accetability of low molecular weight
heparin thromboprophylaxis for inpatients receiving palliative care. BMJ. 332: 577-580]

Aktuelles: Arzneimittel

Dronabinol

Anders dosiert, langer haltbar
Dronabinol ist synthetisches Tetrahydrocannabinol (THC). Dieses ist wahrscheinlich die wichtigste

naturlich vorkommende psychoaktive Verbindung der Pflanze Cannabis sativa (Marihuana).
Dronabinol wird nach dem Scheitern anderer Therapieoptionen in unterschiedlichen Indikationen
eingesetzt, u.a. zur Appetitsteigerung, als Antiemetikum und bei spastischen Lahmungen.

Da in Deutschland kein entsprechendes Fertigarzneimittel im Handel erhéltlich ist, kann entweder
ein Arzneimittelimport (z.B. Marinol®) oder die Herstellung einer entsprechenden Rezeptur in der
Apotheke erfolgen. Bislang war die in der Apotheke hergestellte Dronabinol-Lésung zwei Monate
stabil. Durch den Zusatz von Palmitoylascorbinsaure lasst sich die Haltbarkeit deutlich verlangern,
konkrete Zeitangaben werden derzeit allerdings noch nicht gemacht. Hierdurch veréndert sich
allerdings auch die Konzentration der Lésung. Die stabilisierte Losung wird daher als ,,0lige

Dronabinol-Tropfen 25 mg/ml“ bezeichnet (bisher ,6lige Dronabinol-Tropfen 2,5%"). Aus Grinden



der Dosiergenauigkeit und besseren Handhabbarkeit wird zudem
eine Enthahme mithilfe einer oralen Spritze (Luer-inkompatibel,
Olfest) empfohlen. Die Losung wird direkt aus der Flasche mit Hilfe
der Spritze durch einen passenden Steckaufsatz entnommen (siehe
Abbildung).

[Quellen: Reimann H.: Dronabinol tropfen NRF — jetzt nach Volumen anzuwenden.
Pharmazeutische Zeitung 2012; Ausgabe 33; Mack V.: Dronabinoltropfen — langere

Haltbarkeit mittels Stabilisator. Pharmazeutische Zeitung 2012; Ausgabe 32;

www.pharmazeutische-zeitung.de]

&
Foto: DAC/NRF aus www.pharmazeutische-zeitung.de

Weitere Informationen zu Dronabinol und Cannabinoiden sind unter www.arzneimittel-palliativ.de zu

finden.

Ondansetron

QT-Zeit Verlangerung — die Zweite
Nach den Warnungen zu dosisabhangigen Verlangerung der QT-Zeit bei der Therapie mit

Citalopram und Escitalopram (s. Newsletter Ausgabe 1, 2012), wurde nun auch eine Meldung zu
Verlangerungen der QT-Zeit unter der Behandlung mit Ondansetron (z.B. Zofran®) veroffentlicht.
Durch die Ergebnisse einer neueren Studie konnte das bereits bekannte Arrhythmie-Risiko nun
konkretisiert werden. Demnach sind die kardialen Auswirkungen von Ondansetron ebenfalls
dosisabhéngig. Die Ondansetron Einzeldosis darf bei intravendser Anwendung 16 mg, infundiert
tber mind. 15 min., nicht Gberschreiten.

Ondansetron ist der erste Vertreter der 5HT;-Rezeptorantagonisten, die speziell gegen Erbrechen
bei stark emetogener Chemotherapie entwickelt wurden. Sie blockieren die verstarkende Wirkung
von Uberschissigem 5HT (Serotonin) auf vagale Nervenfasern. Ondansetron ist zugelassen zur
Behandlung von Ubelkeit und Erbrechen im Rahmen einer Zytostatika oder Strahlentherapie sowie
zur Prophylaxe postoperativer Ubelkeit und Erbrechen. In der Palliativmedizin werden SHT-
Rezeptorantagonisten zudem auRerhalb der Zulassung bei Ubelkeit und Erbrechen aufgrund
chemischer, abdomineller und zerebraler Ursachen eingesetzt, wenn Ubliche Ansétze versagen
sowie bei Pruritus unterschiedlicher Genese.

[Quellen: "Wichtige Informationen fur Fachkreise zu Ondansetron (ZOFRAN® und Generika) und dosisabhangiger
Verlangerung des QTc-Intervalls — neue Einschrénkung fur die intravendse Dosierung” vom 14.8.2012,

www.glaxosmithkline.de; Fachinformation Zofran®, August 2012]

Weitere Informationen zu Ondansetron und 5HTs;-Rezeptorantagonisten sind unter

www.arzneimittel-palliativ.de zu finden.




Arzneimittel in der Palliativmedizin

Unter www.arzneimittel-palliativ.de ist die deutsche Fassung und Online-Version der renommierten
Internetseite www.palliativedrugs.com und des englischen Buches PCF (Palliative Care Formulary) zu finden.
Die Seite soll palliativmedizinisch tatige Arzte, Apotheker und Pflegekrafte in ihrem Alltag unterstiitzen und als
aktuelles Nachschlagewerk zu verschiedensten Fragen rund um die Arzneimitteltherapie in der
Palliativmedizin dienen. Die Seite ist kostenfrei jedoch registrierungspflichtig.

Nicht alle Arzneimittel sind in den hier aufgefihrten Indikationen, Dosierungen, etc. zugelassen (‘off-label
use'). Die hier gemachten Angaben wurden unter groRer Sorgfaltigkeit recherchiert. Trotzdem kdnnen wir die
Vollstéandigkeit und Richtigkeit nicht gewahrleisten und auch keine Haftung tibernehmen.

Die im APM Newsletter wiedergegebenen Inhalte stellen nicht zwingend die Ansichten der Chefredakteure
des Palliative Care Formularys dar. Fur alle Links auf externe Seiten, Dokumente oder Downloads gilt, dass
die Herausgeber des APM Newsletters keinerlei Einfluss auf die Gestaltung und die Inhalte dieser externen
Seiten haben und daher keine Verantwortung fir Inhalt und Gestaltung dieser Seiten tibernehmen. Diese
Erklarung gilt fir alle hier angezeigten Links und fiir alle Inhalte der Seiten, zu denen die hier angezeigten
Links fuhren. Alle Informationen des APM Newsletters unterliegen des Nutzungsbedingungen von
www.palliativedrugs.com (s. ‘Terms and Conditions’ auf www.palliativedrugs.com).

Wir méchten uns herzlich fir die finanzielle Unterstitzung durch die Deutsche Krebshilfe bedanken, die

dieses Projekt erméglicht hat.
N .
Q‘ Deutsche Krebshilfe

HELFEN. FORSCHEN. INFORMIEREN.
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