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Das UniversitDas Universitäätsklinikum Heidelberg:tsklinikum Heidelberg:

– 15 Kliniken mit 
~ 40 Abteilungen 

~ 1.700 Betten 
~ 51.500 voll-, 
~ 38.600 teilstationäre 
~ 268.500 ambulante 

Fälle pro Jahr.
– Dezentral; “Klinikring”
– Labor: ~ 2100 Analyte
– Kein LOINC aber OID
– AM-Budget: ~ 32 Mio. €/a

Hintergrund >>Hintergrund >>



Medizinische KlinikMedizinische Klinik 
Abteilung Innere Medizin VIAbteilung Innere Medizin VI 
Klinische Pharmakologie und Klinische Pharmakologie und PharmakoepidemiologiePharmakoepidemiologie

Ärztlicher Direktor: Prof. Dr. med. W.-E. Haefeli 

ca. 60 Mitarbeiter (Ärzte, Apotheker, Med. Informatiker, xTA...) 
in den Bereichen...
– Arzneimittelanwendung & -sicherheit
– Klinisch Pharmakologische Studien 

(Probandenstation mit 12 Intensivbetten)
– Analytisch-chemisches Labor
– Molekularbiologisch-biochemisches Labor
– Pharmakoepidemiologie
– Kooperationseinheit Klinische Pharmazie
– Medizinische Informationstechnologie



Medikationsfehler
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34%

Einnahme

Vermeidbare
unerwünschte
Arzneimittel-

wirkung

Kosten einer UAW:

• zwischen 2262 – 4700 USD
• Verlängerung der Hospitalisation um 2-7 Tage

JAMA 1997;277:301-6; JAMA 1997;277:307-11

Motivation >>Motivation >>



Wirksamkeit

Sicherheit

Kosten

Die ideale Arzneimitteltherapie...

Zielsetzung >>Zielsetzung >>



{Kombinations-
therapie

Wechselwirkung



}10 Kombinationen

45 Kombinationen

5 Medikamente

10 Medikamente



Medikationsfehler
(N=264)

Verschreibungsfehler 56%

Übertragungsfehler 6%

Abgabefehler 4%

Anwendungsfehler 34%
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Verschreibungsfehler betreffen...
(N=696)

Substanzwahl 22,9%

Präparatewahl 11,6%

Dosierung 58,3%

Mangelhafte Zusatzinformationen 12,2%
zur Anwendung
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Dosierungsfehler betreffen...
(N=121)

Überdosierung 57,9%

Unterdosierung 38,8%

Falsches Dosierungsintervall 3,3%
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Jeder 5. Dosierungsfehler 
ist voraussichtlich vermeidbar durch ein 

computerized physician order entry system (CPOE)

Jeder 2. Dosierungsfehler 
ist wahrscheinlich vermeidbar durch ein 
clinical decision support system (CDS)
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Überdosierungen: Vermeidung



Patientenspezifische Charakteristika
• Alter

• Geschlecht

• Organfunktionen 

• Ko-Erkrankungen (ICD-10)

• Laborwerte (LOINC)
Komedikation

Präparatespezifische 
Charakteristika
• Applikationsform

• Galenik

Therapie
• Indikation (ICD-10)

• Zeitpunkt der Gabe

MRTD*

* MRTD = Max. recommended therapeutic dose



Ziel:
Großzahl an Verordnungen 

inklusive kritischer Substanzen berücksichtigen

individuellen Maximaldosis berechnen

bei Überdosierung warnen

Arzt passt die Dosis an

Patientensicherheit erhöht

3-phasige prospektive Studie 
Ethikantrag S-143/2007 

(09/2008 in Phase 2)























Wissen erfolgreich...
• aus Fachinformationen extrahiert 

(n=170 Wirkstoffe)
• geknüpft an Marktdaten 

(MMI PharmIndex, Gelbe Liste)
• LOINC-Mapping 

(n=84 Analyte) 
• geknüpft an Nierenwissen 

(n=710 Wirkstoffe)

CDSS erfolgreich...
• entwickelt und getestet
• Integration in Arztbrief und 

Rezeptdruck
• Retrospektiv 3% TD/Q>MRTD

Resultate >>Resultate >>



Ausblick >>Ausblick >>

Integration / Ausbau
• Intensivstation (z.B. Copra)
• weitere Fremdsysteme
• WebServices (SOAP)
• integriertes Wissen

Messung / Beurteilung von
• klinischer Relevanz
• Effekte auf 

Verordnungsverhalten
• ...



Take home message
„ Arzneimittelsicherheit ist ein 

Systemproblem und nicht ein Problem 
des einzelnen Arztes – aber für jeden eine 

Herausforderung“

Vielen Dank für Ihre Aufmerksamkeit.





CPOE / CDS EFFEKTE 
Liegezeit: (...) bei Niereninsuffizienz eine Reduktion um 4.5 % (...) 
J Quality Improvement 2001;27:509-21  NEJM 1998;338:232-8  JAMA 2001;286:2839

Kosten: (...) 28,5 Mio. USD in 10 Jahren durch CPOE eingespart: 
Hauptsächlich durch Dosisanpassung bei Niereninsuffizienz (...). 
Kaushal R, Jha AK, Franz C et al. Return on investment for a computerized physician order 
entry system. J Am Med Inform Assoc. 2006 May-Jun;13(3):261-6.

Warnungen: (...) 9400 Warnungen pro Jahr; davon 12% wegen 
Niereninsuffizienz (aber nur 1% wurden beachtet). 
Judge J, Field TS, Deflorio M et al. Prescribers' Responses to Alerts During Medication 
Ordering in the Long Term Care Setting. J Am Med Inform Assoc. 2006

Fehldosierungen: (...) bei Niereninsuffizienz vor der CPOE-Einführung 
89%; danach nur noch 47%. 
Galanter WL, Didomenico RJ, Polikaitis A. A trial of automated decision support alerts for 
contraindicated medications using computerized physician order entry. J Am Med Inform 
Assoc. 2005 May-Jun;12(3):269-74.



~85% (der Arzneimittel)~14%

ohne Unterstützung:      mit Intervention:
33% richtige Dosis         81% richtige Dosis
(p<0.001)
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Bei Niereninsuffizienz (jeder 6. Patient)

Dosisanpassung bei 
Niereninsuffizienz



UAW – Unerwünsche Arzneimittelwirkung 
(engl. ADE – Adverse Drug Event)

Def. ‘69 WHO: “(…) Reaktion auf AM die schädlich und 
unbeabsichtigt ist und bei normaler Dosierung auftritt (…)”

Zur Verdeutlichung der Relevanz:
• 5% aller mit AM behandelten Patienten zeigen UAW [5]

• Aufnahmegrund bei 3-6% der stationären Patienten [5]

• 40% der UAW gelten als vermeidbar [6,7]

• geschätzte Kosten in Deutschland pro Jahr: 400 Mio. Euro [7]



Wirkstoffe pro Krankenhaus-Aufenthalt und Patient
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Entlassung Quelle: Repräsentative Stichprobe aus den Jahren 

1998 / 99 der gesamten Inneren Medizin, 
UniversitätsKlinikum Heidelberg

n=787
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