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Vorwort

Das Arzneimittelverzeichnis der Association for Paediatric Palliative Medicine ist seit Uber einem
Jahrzehnt eine renommierte Referenz flr Arzneimittelverordner in der padiatrischen Palliativmedizin,
und es wird immer beliebter. Die 6. Ausgabe liegt nun vor. Sie geht mit einem Wechsel zu Dr. Lynda
Brook in der redaktionellen Leitung einher. Sie wird unterstitzt von einer neuen stellvertretenden
Herausgeberin, Dr. Ella Aidoo. Beide bringen neue Perspektiven ein und machen wertvolle
Erganzungen unter Beibehaltung der urspriinglichen Tradition: ein Arzneimittelverzeichnis als
verlassliche Hilfe bei der Verschreibungspraxis in der padiatrischen Palliativmedizin. Das
Arzneimittelverzeichnis bietet weiterhin Verordnungsempfehlungen fir die gesamte Altersspanne von
Neugeborenen bis zu Jugendlichen.

Soweit verfligbar und fir unsere klinische Population relevant, wurden flir ausgewahlte Medikamente
Beipackzettel von padiatrischen Arzneimitteln eingefligt. Bei einigen Medikamenten wurden die
klinischen Indikationen erweitert und bei anderen enthalt das Arzneimittelverzeichnis jetzt ausfihrliche
Hinweise zur Anwendung. Einige Arzneimittel wurden neu in das Arzneimittelverzeichnis
aufgenommen, andere wie beispielsweise Codein, Dihydrocodein und andere wurden entfernt.
Aufgrund der wachsenden Evidenz wurden einige Literaturstellen aus dem Arzneimittelverzeichnis
entfernt, sind aber auf der APPM-Website online zuganglich.

Um die Verschreibung von Opioiden zu erleichtern, enthalt das Arzneimittelverzeichnis
Umrechnungstabellen fiir unterschiedliche Verabreichungswege und Dosierungen fiir
Durchbruchschmerzen sowie fir die Verordnung bei opioidnaiven Patient:innen. Beispielrechnungen
sollen die Verordner:innen unterstitzen. Die Verschreibung von Methadon wird sehr detailliert
beschrieben. Fir die Dosierung von Midazolam wurde ein praktischer Kompromiss gefunden: die
Dosis wurde fir jeden Verabreichungsweg gesondert aufgefuhrt.

Die Anhange des Arzneimittelverzeichnisses wurden um Hintergrundinformationen erweitert. Hierzu
zahlen auch Opioid-Umrechnungstabellen und die Opioidstewardship. Es gibt einige zusatzliche
Hinweise zur bukkalen Verabreichung von Medikamenten, zum Long-QT-Syndrom und zum Wechsel
von Medikamenten der gleichen Wirkstoffklasse (Gabapentinoide und Benzodiazepine).

Herzlichen Glickwunsch an Lynda und ihr Team zu einer duf3erst erfolgreichen und umfangreichen
Erweiterung des Arzneimittelverzeichnisses. Vielen Dank auch an all diejenigen, die zu dieser und
frheren Ausgaben beigetragen haben. Das Arzneimittelverzeichnis ist grofitenteils eine nicht
anderweitig finanzierte Herzensangelegenheit, die von einer begeisterten Gruppe Uberlasteter und
unterfinanzierter Kolleg:innen der padiatrischen Palliativversorgung getragen wird. Es ist ihnen hoch
anzurechnen, dass sie ihr Fachwissen sowie ihre wertvolle Zeit zur Verfligung stellen und sich
unermudlich dafir einsetzen, die Standards der padiatrischen Palliativversorgung
sektorentbergreifend zu verbessern.

AK Anderson, September 2023

Bemerkungen zu der Ausgabe in Deutsch

Es handelt sich um eine reine Ubersetzung des englischen Manuals. Es wurden keine Anpassungen
an den deutschen Markt (Handelsnamen, etc.) vorgenommen — das folgt in den folgenden
Ubersetzungen und Anpassungen. Auch die Informationen zur Zulassung beziehen sich auf den UK-
Markt. Auf nicht in Deutschland zugelassene Medikamente wird hingewiesen: ,Keine Zulasung in D
Die Reihenfolge der Medikamente wurde beibehalten

Datteln, Leverkusen Oktober 2025

Prof. Dr. Boris Zernikow Dr. Dejan Vlajinc
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Vorwort

Die Ubernahme der Herausgeberschaft des APPM-Arzneimittelverzeichnisses ist eine groRe
Verantwortung. Die Nachfolge von Dr. Sat Jassal anzutreten, ist eine Ehre und gleichzeitig eine grol3e
Herausforderung!

Als Sat bei der Griindungsversammlung der Association for Paediatric Palliative Medicine im Jahr
2010 die Hand hob und vorschlug, ein APPM-Arzneimittelverzeichnis zu entwickeln, hatte sich wohl
niemand vorstellen kdnnen, wohin diese einfache Empfehlung fiihren wiirde. In den 12 Jahren, die seit
der ersten Ausgabe des Arzneimittelverzeichnisses vergangen sind, hat dieses sich zu einem
bedeutenden Werk entwickelt, das Fachleuten in GroRRbritannien und auf der ganzen Welt eine
verlassliche Hilfe bei der Arzneimittelverschreibung in der padiatrischen Palliativmedizin ist. Die erste
Ausgabe des Arzneimittelverzeichnis, die im Januar 2011 verdéffentlicht wurde, enthielt Monografien
von 82 Arzneimitteln mit 202 Literaturangaben auf 72 Seiten. Die aktuelle Ausgabe enthalt
Monografien von 104 Arzneimitteln, 410 Literaturverweise und umfasst im englischen Original
insgesamt 273 Seiten.

Das Wachstum des Arzneimittelverzeichnisses spiegelt auch andere Veranderungen wider:

o die steigende Zahl von Fachleuten, die im Vereinigten Kénigreich und weltweit in der
padiatrischen Palliativmedizin tatig sind;

¢ die Zunahme von Arzneimittelverschreibungen, welche durch andere Berufsgruppen getatigt
werden;

e den Anstieg an zu verordneten Medikamenten, mit der korrespondierenden Zunahme an
wissenschaftlicher Erkenntnis zu deren Anwendung;

e eine Technologisierung, die die Verbreitung von Informationen Gber das World Wide Web
ermoglicht,

e und vor allem die wachsende Zahl von Kindern und deren Familien, die aufgrund der
beschriebenen Fortschritte eine verbesserte Lebensqualitat und eine Qualitdtszunahme der
Versorgung am Lebensende erleben.

Als neue Herausgeberin greife ich zurlick auf fast 20 Jahre Erfahrung in der padiatrischen
Palliativmedizin, meine initiale Arbeit an der ersten WHO-Liste unentbehrlicher Arzneimittel fur die
padiatrische Palliativmedizin, meine Zeit als aktiv Mitwirkende an der Erstellung des APPM-
Arzneimittelverzeichnisses sowie in jungster Zeit auf meine Rolle als stellvertretende Herausgeberin
mit viel Unterstlitzung und unter der Supervision von Sat.

Ich mochte Sat ganz herzlich fir seine harte Arbeit danken, die er in den letzten 13 Jahren geleistet
hat, und zwar persoénlich, aber auch stellvertretend fiir meine Kolleg:innen im Vereinigten Konigreich
und weltweit sowie flr Tausende von Kindern und ihren Familien, deren Leben durch die
unschatzbaren Informationen des Arzneimittelverzeichnisses hoffentlich ein wenig leichter geworden
ist.

Lassen Sie uns das nachste Kapitel aufschlagen.

Lynda Brook, September 2023
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Einfuhrung

Willkommen zur sechsten Auflage des APPM-Arzneimittelverzeichnisses. Diese neueste Ausgabe
stellt eine grundlegende Uberarbeitung der vorherigen Version dar. Das gesamte
Arzneimittelverzeichnis wurde aktualisiert, wobei neue Literatur, Hinweise von Fachleuten und das
Feedback der Anwender:innen berlcksichtigt wurden. Viele der Arzneimittelmonographien wurden
umfassend umgeschrieben und die Referenzen auf den neuesten Stand gebracht. Auflerdem wurde
das Arzneimittelverzeichnis vollstandig neu formatiert, wobei verstarkt Wert auf Tabellen gelegt wurde,
um Ubersichtlichkeit und Praktikabilitdt zu verbessern.

Die folgenden Anderungen sind besonders erwéhnenswert:

*  Erheblich Uberarbeitete oder neu formatierte Opioid-Aquivalenztabellen mit aktualisierten
Empfehlungen fur angenommene Aquivalenzdosierungen von Morphin, Diamorphin und Oxycodon

* Anwendung eines QR-Codes, um das gedruckte Arzneimittelverzeichnis direkt mit der APPM-
Website zu verknlpfen, die Aktualisierungen und zusatzliche Informationen enthalt

* Grundlegend Uberarbeitete oder neu formatierte Arzneimittelmonographien fir: Aprepitant,
Diamorphin, Midazolam, Morphin, Octreotid, Pamidronat und Risperidon

* Neue Monographien fir: Alimemazin, Famotidin, Propanthelin, Prucaloprid, Oxybutynin

* Archivierte Arzneimittel-Monographien fir: Arthrotec®, Codein, Dihydrocodein, Lomotil, Ranitidin
(nicht mehr verfugbar)

* Neue Anhéange zu:

o Long-QTc-Syndrom

o Opioid-Stewardship

o Bukkale Anwendung flissiger Zubereitungen
o Dosierung bei Adipositas

+ Die Tabelle, die die Kompatibilitdt von zwei Arzneimitteln bei kontinuierlicher intravendser oder
subkutaner Infusion beschreibt, wurde archiviert. Fachleuten wird stattdessen empfohlen, den
entsprechenden Fachtext zu sichten, um sich Uber die sichere Kombination mehrerer Arzneimittel
in einer einzigen Infusion zu informieren

. I_Z_)as Literaturverzeichnis wurde aktualisiert, wobei altere Referenzen archiviert und systematische
Ubersichtsarbeiten - wenn vorhanden - starker berlicksichtigt wurden. Das vollstandige Archiv der
Referenzen wird weiterhin online auf der APPM-Website verflgbar sein.

« Deutliche Kennzeichnung neu aufgenommener Arzneimittel und wesentlicher Anderungen

» Einheitlichere Deklaration von Arzneimitteln, die das QTc-Intervall verlangern, in jeder
entsprechenden Arzneimittel-Monographie

+ Konsistente Hinweise auf Patient:inneninformationen zu Arzneimitteln fiir Kinder

Wir hoffen, dass andere neonatologische und padiatrische Palliativmedizin- Arzneimittelverzeichnisse
in Blchern oder Krankenhausern im Vereinigten Kénigreich und weltweit weiterhin auf dem APPM-
Arzneimittelverzeichnis basieren werden. Wie immer freuen wir uns Gber Rickmeldungen,
Kommentare und Verbesserungsvorschldge von Fachleuten aus dem Gesundheitswesen in
Grol3britannien und der ganzen Welt. Bitte kontaktieren Sie hierfur direkt Lynda Brook unter der eMail:
Lynda.Brook@alderhey.nhs.uk

Das Arzneimittelverzeichnis sowie die in andere Sprachen Ubersetzten Versionen kénnen von der
Website der Association for Paediatric Palliative Medicine www.appm.org.uk heruntergeladen werden.

Lynda Brook und Anita Aindow, September 2023
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Verwenden des Arzneimittelverzeichnisses

Alle Arzneimittel sind in alphabetischer Reihenfolge nach generischen Namen geordnet. In erster Linie
werden Arzneimittel und Darreichungsformen berticksichtigt, die in der padiatrischen Palliativmedizin
im Vereinigten Konigreich Anwendung finden. Arzneimittel werden nur dann in das
Arzneimittelverzeichnis aufgenommen, wenn ausreichend wissenschaftliche Evidenz zu Sicherheit,
Wirksamkeit und Kosteneffizienz vorliegt, entweder aus Publikationen mit peer-reviews oder durch
Expert:innenkonsensus. Unter bestimmten Umstanden werden Expert:.innen, die mit einzelnen
gelisteten Arzneimitteln besonders gut vertraut sind, auch héhere Dosierungen anwenden, als in dem
Arzneimittelverzeichnis empfohlen.

Die Dosierungsempfehlungen gelten fur alle angegebenen Indikationen, sofern nichts anderes
angegeben ist. Der Begriff "per os" bezieht sich auf die Verabreichung tber den enteralen Weg.
Informationen zur Verabreichung tber Gastral- oder Jejunalsonden finden sich im Abschnitt
"Hinweise".

Haufige und wichtige Neben- und Wechselwirkungen werden aufgeflhrt; insbesondere solche, die die
therapeutische Entscheidungsfindung in der padiatrischen Palliativmedizin beeinflussen kénnen.
Klinikern wird empfohlen, fir umfassende Informationen zu allen méglichen Nebenwirkungen und
Arzneimittelinteraktionen entsprechende Fachliteratur zu konsultieren.

Neueste Veroéffentlichungen sind im Literaturverzeichnis enthalten, wobei der Schwerpunkt auf
systematischen Ubersichtsarbeiten (sofern verfiigbar) liegt bzw. auf Monographien, wenn eine
zusatzliche Begriindung fiir hier gegebene Empfehlungen nétig erscheint. Weitere Literaturangaben,
inklusive der archivierten Referenzen aus friiheren Ausgaben des Arzneimittelverzeichnisses, kdnnen
auf der APPM-Website durch Scannen des nachstehenden QR-Codes eingesehen werden.

Informationsbroschiiren fiir Patient:innen

Soweit verfligbar, sind Patient:inneninformationen enthalten. Bitte beachten Sie, dass sich die
Patient:inneninformationen auf die Anwendung des Arzneimittels fiir eine Indikation beziehen kénnen,
die nicht unbedingt in den Bereich der padiatrischen Palliativmedizin fallt. Anwender:innen wird
empfohlen, die verfligbaren Informationen auf ihre Eignung hin zu Gberprifen, bevor sie diese an
Patient:innen weiterleiten.

Verlangertes QTc-Intervall

Fur alle Arzneimittel, von denen bekannt ist, dass sie das QTc-Intervall bei den angegebenen
Indikationen und Dosierungen verlangern, werden Warnhinweise zur QTc-Verlangerung gegeben.
Andere Arzneimittel, die das QTc-Intervall unter bestimmten Umstanden verlangern kénnen, werden
nur angegeben, wenn sie fir die padiatrische Palliativmedizin relevant sind.

Beziehung zu BNFc

Die empfohlenen Dosierungen stimmen im Allgemeinen mit denen des British National Formulary
(BNF) oder des British National Formulary for Children (BNFc) Gberein. Dosisempfehlungen, die von
denen der BNFc abweichen, sind gekennzeichnet zusammen mit einer Begriindung fur die
Dosierungsabweichung.

Informationsgenauigkeit

Es wurden alle Anstrengungen unternommen, um sicherzustellen, dass die hier
prasentierten Informationen korrekt und auf dem neuesten Stand (Stand
September 2023) sind. Alle wichtigen Aktualisierungen oder Korrekturen werden
auf der APPM-Formulary-Webseite verdffentlicht, die durch Scannen des QR-
Codes aufgerufen werden kann. Wir raten den Arzt:innen dringend, keine
Medikamente aul3erhalb ihres Fachgebiets zu verschreiben und im Zweifelsfall das
wachsende Netzwerk von Arzt:innen mit Fachkenntnissen in padiatrischer
Palliativmedizin Uber die Association of Paediatric Palliative Medicine zu
konsultieren.
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Gewichts- oder altersbasierte Dosierung

In den letzten Jahren ist man allgemein dazu tUbergegangen, die Dosierung bei Kindern eher alters-
als gewichtsbasiert zu gestalten, um die Patient:.innensicherheit zu erhdhen, weil man sich die genaue
Berechnung der Medikamentendosis erspart. Padiatrische Palliativpatient:innen sind jedoch haufig
atypisch, was das Gewicht im Verhaltnis zum Alter oder ihre Kérperzusammensetzung betrifft. Im
Allgemeinen sollten - wenn moglich - gewichtsbezogene Dosierungsoptionen verwendet werden.
Diese wurden - soweit verfiigbar - angegeben. Wenn keine gewichtsbasierten Dosierungsoptionen
gelistet sind und die Patient:innen fir ihr chronologisches Alter extrem klein sind, sollte mit einer Dosis
begonnen werden, die dem Altersbereich entspricht, der normalerweise dem Gewicht der
Patient:innen entspricht. Zur Dosierung bei Adipositas siehe spezifische Monographien und Anhang 7.

Abkiirzungen

S5HT: 5 Hydroxytryptamin (Serotonin)-Typ-2-Rezeptor

5HT; 5 Hydroxytryptamin (Serotonin)-Typ-3-Rezeptor

APLS Advanced Paediatric Life Support, Lebensrettende Malinahmen bei Kindern
ALT Alanin-Transaminase

AST Aspartat-Transaminase

BtM Betaubungsmittel im Sinne des Betaubungsmittelgesetzes (BtMG)
Civi Kontinuierliche intravendse Infusion

cLQTS  Kongenitales Long QT-Syndrom

CNS Zentrales Nervensystem

COX Cyclooxygenase

CSCl Kontinuierliche subkutane Infusion

CSF Liquor cerebrospinalis

GFR Glomerulare Filtrationsrate

IM Intramuskular

v Intravends

kg Kilogramm

MAD Intranasaler mukosaler Medikamentenzerstauber

mg Milligramm

MHRA Medicines and Healthcare Products Regulatory Authority
mi Milliliter

NCA Nurse Controlled Analgesia
NHS National Health Service (UK)

NICU Neugeborenen-Intensivstation
NK Neurokinin-Typ-1-Rezeptor
NSAID Nicht-steroidale Antirheumatika
PCA Patientenkontrolierte Analgesie
PICU Padiatrische Intensivstation
PO Per os (per oralem)

PRN Nach Bedarf

SC Subkutan

SL Sublingual

SPC Erganzendes Schutzzertifikat
SSRI Selektiver Serotonin-Wiederaufnahme-Hemmer
TdP Torsades de Pointes

UK Vereinigtes Konigreich

WFI Wasser flr Injektionszwecke

WHO Weltgesundheitsorganisation
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Medikamente

Acetazolamid

Anwendung:

* Epilepsie
* Erhoéhter intrakranieller Druck - zur Verringerung der Liquorproduktion bei
Liquorabflussstérung als Alternative zu Steroiden

Dosierung und Verabreichung:
Epilepsie
Oral, schnell freisetzend oder langsame intravendse Injektion:

* Neugeborene: Anfangs 2,5 mg/kg 2- bis 3-mal taglich, gefolgt von 5-7 mg/kg 2-
bis 3-mal taglich (Erhaltungsdosis)

* Kinder von 1 Monat bis 11 Jahren: Anfangs 2,5 mg/kg 2- bis 3-mal taglich, gefolgt von 5-
7 mg/kg 2- bis 3-mal taglich, maximale Tagesgesamtdosis 750 mg (Erhaltungsdosis)

* 12 Jahre und élter: 250 mg 2-4-mal taglich, maximale Tagesgesamtdosis 1 g

Erhohter intrakranieller Druck
Per os oder langsame intravendse Injektion:

- 8 mg/kg dreimal taglich, bei Bedarf erhéhen, maximal 100 mg/kg Gesamttagesdosis

Anmerkungen:
» Carboanhydrasehemmer.
Zulassung

+ Zugelassen fur Epilepsie bei Kindern und Erwachsenen. Nicht zugelassen fur erhdhten
intrakraniellen Druck bei Kindern.

Anwendung

* Kann bei einer Liquorobstruktion, auch bei inoperablen Hirntumoren, symptomatisch wirken.
* Kann aufgrund der Carboanhydrasehemmung eine durch GABA-A-Rezeptoren
vermittelte Analgesie auf spinaler Ebene bewirken.

Kontraindikationen, Warnhinweise

* Kontraindiziert bei Sulfonamid-Empfindlichkeit, Nebennierenrinden-Insuffizienz,
Hypokaliamie, Hyponatriamie
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Nebenwirkungen

Wird in Zusammenhang gebracht mit einer akuten Nierenschadigung (AKI) bei schwerkranken,
intensivpflichtigen Kindern

Elektrolytstérungen bei langerem Gebrauch (kann mit Kaliumbicarbonat korrigiert werden),
Magen-Darm-Stérungen, Parasthesien bei héheren Dosen und hdmatologische Anomalien

Bei langerem Gebrauch Blutbild und Elektrolyte GUberwachen.

Wechselwirkungen

Mogliche schwere Wechselwirkungen mit Aspirin, Lithium, Valproat und Zonisamid

Verabreichung

Die Tabletten sind geritzt und kénnen halbiert oder geviertelt werden.

Beim Auflésen der Tablette in Wasser entsteht eine grobe Dispersion, die sich schnell absetzt.
Zur Verabreichung tber Ernahrungssonden die erforderliche Dosis in 10 ml Wasser auflésen
und den Behalter ausspiilen, um sicherzustellen, dass die gesamte Dosis verabreicht wird.

Es existieren keine spezifischen Informationen zur jejunalen Verabreichung.

Empfehlung: Verabreichung wie bei der Gastrostomie und auf verstarkte

Nebenwirkungen sowie Wirkverluste achten.

Die Injektionslésung kann theoretisch auch tber Erndhrungssonden gegeben werden.
Darreichungsformen mit retardierter Freisetzungskinetik sind nicht fiir die Verabreichung tber eine
enterale Sonde geeignet.

Alkalischer pH-Wert: NICHT geeignet fiur IM- oder SC-Verabreichung

Darreichungsformen

Tabletten 250 mg, Kapseln mit retardierter Wirkstofffreisetzung 250 mg; 500 mg
Injektionslésung (Natriumsalz, Pulver zur Rekonstitution) Diamoxe®.

Literatur: (1-10)
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Adrenalin (auch bekannt als Epinephrin)

Anwendung:

* Kleine auflere Blutungen
*  Obstruktion der oberen Atemwege (entziindliche/6dematdse Ursache)

Dosierung und Verabreichung:
Lokalisierte Blutungen:
Lokale Anwendung

* Gaze in 1:1000 (1 mg/ml) Losung tranken und bis zu 10 Minuten lang direkt auf die
blutende Stelle auflegen

Obstruktion der oberen Atemwege:
Inhalation einer vernebelten Lésung:

+ Alter: 1 Monat - 11 Jahre: 0,15 - 0,4 ml/kg einer 1:1000 (1 mg/ml) L6sung, maximal 5
ml pro Dosis, ggf. verdinnt auf 5 ml mit Natriumchlorid 0,9%. Falls erforderlich, nach
30 Minuten wiederholen.

* 12 Jahre und alter: 1 - 5ml einer 1:1000 (1 mg/ml) Lésung, ggf. verdinnt auf 5 ml mit
Natriumchlorid 0,9%. Falls erforderlich, nach 30 Minuten wiederholen

Anmerkungen

Zulassung

* Nicht zugelassen bei Obstruktion der oberen Atemwege, Krupp oder 6értlich begrenzten Blutungen
Nebenwirkungen

* Nur kurzzeitige Anwendung. Risiko einer ischamischen Nekrose und einer Rebound-Vasodilatation
bei langerem Gebrauch.

Pharmakokinetik
* Vernebelt: Dauer der Wirkung 2-3 Stunden
Darreichungsformen

* Ampullen, Lésung zur Injektion 10 mg/10ml, 5 mg/5ml, 1 mg/1ml und 500 Mikrogramms/0.5ml

Literatur: (1-3,11)
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Alfentanil

Anwendung:

* Kurz wirkendes synthetisches und lipophiles Opioid-Analgetikum, Derivat von Fentanyl

» Alternatives Opioid bei Patient:innen mit Nierenversagen im Endstadium (4 oder 5),
opioidbedingter Neurotoxizitat oder Unvertraglichkeit gegeniiber anderen Opioiden

* Nutzlich bei Durchbruchschmerzen und Schmerzen bei medizinischen Eingriffen

*  Wird als Analgetikum vor allem intraoperativ und bei Patient:innen mit Beatmung auf der
Intensivstation eingesetzt (als Erganzung zur Anasthesie)

Wichtige Sicherheitsinformationen
Fir alle Opioide

MHRA/CHM-Hinweis: Benzodiazepine und Opioide: Erinnerung an das Risiko einer
potenziell todlichen Atemdepression (Marz 2020)

Die MHRA weist die Angehorigen der Gesundheitsberufe darauf hin, dass Opioide, die
zusammen mit Benzodiazepinen und benzodiazepinahnlichen Arzneimitteln verschrieben
werden, additive ZNS-depressive Wirkungen haben kénnen, wodurch sich das Risiko von
Sedierung, Atemdepression, Koma und Tod erhoht.

Die APPM gibt zu bedenken, dass in der padiatrischen Palliativmedizin die gleichzeitige
Verschreibung von Opioiden und Benzodiazepinen haufig notwendig und angemessen ist.
Unter diesen Umstanden sollten die niedrigsten wirksamen Dosen verwendet werden. Die
Dosis sollte, wo immer mdéglich, schrittweise erhéht werden, wobei jeweils nur die Dosis eines
Medikaments geandert und vor weiteren Dosisanpassungen ausreichend Zeit fir die Wirkung
der stattgehabten Dosisanpassung eingerdumt werden sollte.

Dosierung und Verabreichung:
Schmerzen bei Patient:innen, die bereits regelmaRig starke Opioide erhalten
Kontinuierliche intravendse oder subkutane Infusion

* Berechnen Sie die gesamte Tagesdosis (regelmafige Gaben + bei Bedarfsgaben) des in den
letzten 24 Stunden verabreichten Opioids

Berechnen Sie die Aquivalenzdosis von Alfentanil anhand der nachstehenden Tabelle (siehe
auch Anlage 1)

* Ziehen Sie in Erwagung, die Alfentanil-Dosis um 25-50 % zu reduzieren, wenn Sie die Opioide
aufgrund von nicht-tolerierbaren Nebenwirkungen oder mangelnder Wirksamkeit wechseln.
Dies ist besonders wichtig, wenn die Patientin/der Patient bereits eine hohe Dosis des
vorherigen Opioids erhalt oder wenn vor kurzem eine rasche Dosiseskalation stattgefunden hat
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Umrechnung Ver- Berechnung Beispiel
haltnis

Von Zu

Alfentanil : .
Morphin oral CSCl oder | 30:1 fﬂ4—8tﬁ_nc(jjenj Morphin 0|.'al 60 mg/24Stunden + 30

CIvI orphindosis = Alfentanil CSCI 2 mg/24Stunden

durch 30 teilen

Morphin ’C\';egfa;‘(;'er 154 | 24-Stunden- Morphin CSCI 30 mg/24Stunden + 15
CSCl oder - : Morphindosis = Alfentanil CSCI 2 mg/24Stunden
CIVI durch 15 teilen

Durchbruchschmerzen bei Patient:innen, die bereits Opioide erhalten
Subkutane, bukkale und intranasale Verabreichung
* 1/10 bis 1/6 (10%-16%) der gesamten CSCI-Dosis je nach Bedarf, bis zu sttindlich

Es besteht keine direkte Korrelation zwischen der effektiven Bedarfsdosis und der aktuellen
Gesamttagesdosis: mit einer niedrigen Dosis beginnen und je nach Ansprechen titrieren

Schmerzen bei medizinischen Eingriffen (UNTERSTUTZUNG DURCH EXPERT:INNEN
EMPFOHLEN)

Subkutane, bukkale und intranasale Verabreichung
Mindestens 5 Minuten vor dem Eingriff verabreichen, bei Bedarf wiederholen.
* Kinder 2 - 11 Jahre: 5 Mikrogramm/kg Einzeldosis, maximal 250 Mikrogramm/Dosis

* 12 Jahre und alter: 250-500 Mikrogramm Einzeldosis iber 30 Sekunden. Nachfolgende
Dosen 250 Mikrogramm

Anmerkungen:
Zulassung

» Zugelassen fiur die perioperative Gabe bei Kindern. Nicht flr die Schmerztherapie in der
Palliativmedizin zugelassen. Nicht zugelassen flr die bukkale, sublinguale oder intranasale
Anwendung. Nicht zugelassen fir Durchbruchschmerzen.

Anwendung

» Schneller Wirkungseintritt (weniger als 5 Minuten nach subkutaner Bolusinjektion) und kurze
Wirkungsdauer (weniger als 60 Minuten). Selbst bei einer optimal titrierten Bedarfsdosierung kann
eine haufige Verabreichung (sogar alle 1-2 Stunden) erforderlich sein. Uberpriifen Sie regelmaRig
die Dosis und die Haufigkeit der Verabreichung.

* Natzlich bei Durchbruchschmerzen, da im Vergleich zu Fentanyl die Wirkung schneller einsetzt,
das Medikament kirzer wirkt und geringere Volumina benétigt werden. Aufgrund der kurzen
Wirkungsdauer nicht fiir die Titration des Opioidbedarfs bei Patient:innen mit Schmerzen geeignet.
Es besteht kein direkter Zusammenhang zwischen der effektiven Bedarfsdosis und der aktuellen
Gesamttagesdosis.

* Begrenzte Erfahrung und Evidenz fir die Schmerztherapie in der Palliativmedizin, insbesondere
bei Kindern. Die vorgeschlagenen Dosierungen sind weitestgehend aus den aquianalgetischen
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Dosen anderer Opioide extrapoliert.

* Ndatzlich bei Patient:innen mit schwerer Niereninsuffizienz (keine Dosisreduktion erforderlich).
Vermeiden sie das Medikament oder reduzieren Sie die Dosis um 30-50% bei schwerer
Leberinsuffizienz.

» Berechnen Sie die Anfangsdosis bei adipdsen Kindern auf Grundlage des idealen Kérpergewichts
fur die entsprechende Korpergréfie und NICHT auf Grundlage des tatsachlichen Kdrpergewichts.

+ Madgliche Alternative zu Diamorphin oder Fentanyl, wenn hohere Opioiddosen erforderlich sind, die
subkutane Verabreichung jedoch aufgrund des grof3en Infusionsvolumens schwierig wird.

+ Siehe Grundsatze fur den Umgang mit Opioiden, Anhang 2.

» Stellen Sie sicher, dass bei regelmalliger Verabreichung ein geeignetes stimulierendes
Abfuhrmittel gegeben wird.

Kontraindikationen, Warnhinweise

+ Kontraindiziert bei Patient:innen, die MAOIs (Monoaminoxidasehemmer) erhalten und innerhalb
von 2 Wochen nach deren Absetzen.

* Im Vergleich zu langer wirkenden Opioiden besteht ein groReres Risiko von Abhangigkeit,
Toleranz und Suchtverhalten, insbesondere bei bukkaler oder intranasaler Verabreichung.

Nebenwirkungen

+  Ubliche Opioid-Nebenwirkungen, zusatzlich Hypothermie und Muskelsteifheit (die mit
neuromuskular blockierenden Medikamenten behandelt werden kénnen).

Pharmakokinetik

» Bei Neugeborenen verlangerte Halbwertszeit: Gefahr der Kumulation. Die Clearance kann bei
Patient:innen im Alter von 1 Monat bis 12 Jahren erhdht sein: es kdnnen héhere Dosen
erforderlich sein.

Wechselwirkungen

*  Wird durch das Cytochrom-P450-Enzym CYP3A4 verstoffwechselt. Die Medikamentenspiegel
werden durch CYP3A4-Inhibitoren wie Aprepitant, Ciprofloxacin, Clarithromycin, Erythromycin und
Fluconazol erhoht. Die Medikamentenspiegel werden durch CYP3A4-Induktoren, einschliel3lich
Carbamazepin und Phenobarbital, reduziert. Die Medikamentenspiegel werden moglicherweise
durch Midazolam erhoéht.

Verabreichung

+  Kompatibel mit Natriumchlorid 0,9% oder Dextrose 5% als Verdinnungsmittel. Physikalisch
kompatibel mit den meisten Arzneimitteln, die in einer Spritze aufgezogen werden. Maégliche
konzentrationsabhangige Unvertraglichkeit mit Cyclizin: Wasser fur Injektionszwecke als
Verdinnungsmittel verwenden und auf Kristallisation achten.

Darreichungsformen

* Injektionslésung (500 Mikrogramm/ml in 2ml-, 10ml- und 50mI-Ampullen); Injektionslésung fir die
Intensivmedizin (5 mg/ml in 1ml-Ampulle. Lsg. muss vor Gebrauch verdinnt werden). Nasenspray
mit Aufsatz zur bukkalen / SL-Anwendung (5 mg/5ml-Flasche erhaltlich als Sonderbestellung bei
der Torbay Hospital Manufacturing Unit Tel: 01803 664707, torbaypharmaceuticals@nhs.net.
Jeder "Spraystoly" liefert 0,14 ml = 140 Mikrogramm Alfentanil. Kostspieliger als ein
Injektionspraparat).

BtM
* Anlage lll

Literatur: (1-3,12,13)
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Alimemazin (Trimeprazin) Tartrat (NEU)(Keine Zulassung in D)

Anwendung:
e Urtikaria
* Juckreiz

*  Antiemetikum

» Sedierung fir medizinische Eingriffe

+ Kurzzeitige Behandlung von Schlafstérungen bei Kindern mit vermuteter oder eindeutiger
neurologischer Entwicklungsstérung, wenn andere verhaltenstherapeutische und
pharmakologische MalRhahmen versagt haben

Dosierung und Verabreichung:

Dosierung als Alimemazintartrat (zu anderen Zubereitungen siehe Anmerkungen unten)
Urtikaria, Juckreiz, Antiemetikum

Per os

* Kinder 6 Monate - 1 Jahr (nur fiir Spezialisten): 250 Mikrogramm/kg, maximal 2,5
mg/Dosis, 3-4-mal taglich

* Kinder 2 - 4 Jahre: 2,5 mg, 3-4-mal taglich
* Kinder 5 - 11 Jahre: 5 mg 3-4-mal taglich
* 12 Jahre und élter: 10 mg 2- bis 3-mal taglich

Sedierung bei medizinischen Eingriffen, Sedierung zur Nacht

Per os
1-2 Stunden vor dem Eingriff oder 1-2 Stunden vor dem Schlafengehen
* Kinder 1 Monat - 1 Jahr (nur fir Spezialisten): 1-2 mg/kg als Einzeldosis
* 2 -11 Jahre: 1-2 mg/kg, nicht mehr als 60 mg pro Einzeldosis

* 12 Jahre und élter: Bis zu 30-60 mg pro Einzeldosis

Anmerkungen:
Beruhigendes Phenothiazin-Antihistaminikum
Zulassung

» Nicht zugelassen fiir die Behandlung von Urtikaria oder Pruritus bei Kindern im Alter von 6
Monaten bis 2 Jahren. Zugelassen zur Sedierung von Kindern im Alter von 2 - 6 Jahren.
Zugelassene Indikationen kénnen sich je nach Formulierung unterscheiden.

Anwendung

» Bei Erwachsenen wurden Tagesgesamtdosen von bis zu 100 mg publiziert.
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Kontraindikationen, Warnhinweise

» Kontraindiziert bei Neugeborenen und Kindern unter 2 Jahren, aulder auf Anraten einer Spezialistin
/ eines Spezialisten

» Epilepsie: kann die Krampfschwelle senken

* Vorsicht bei Patient:innen mit Herzerkrankungen und solchen mit verlangertem QTc-Intervall,
Hypotonie oder dem Risiko einer Hypotonie; pyloroduodenale Obstruktion; Harnverhalt;
Leberfunktionsstérungen und/oder Gelbsucht

Nebenwirkungen

* Atemdepression, insbesondere bei hdheren sedierenden Dosen; Herzrhythmusstérungen,
Stimmungs- und Schlafstérungen, Krampfanfalle, Dystonie, Lichtempfindlichkeit,
insbesondere bei hdheren Dosen; malignes neuroleptisches Syndrom

Leber- und Niereninsuffizienz
« Kontraindiziert bei schwerer Nieren- und/oder Leberinsuffizienz
Wechselwirkungen

» Verstarkt die sedierende Wirkung bei gleichzeitiger Verabreichung mit anderen Beruhigungsmitteln
» Verstarkt die antimuskarinerge und sedierende Wirkung von Anticholinergika
einschliellich trizyklischer Antidepressiva, Antihistaminika und MAOIs
* Verstarkt die blutdrucksenkende Wirkung bei gleichzeitiger Verabreichung mit anderen
blutdrucksenkenden Mitteln, insbesondere Alpha-Adrenorezeptorenblockern
+ Kann die Wirkung von Clonidin verringern oder aufheben

Verabreichung

» Vor der Verabreichung lber eine Ernahrungssonde verdiinnen Sie die orale Losung oder den
oralen Sirup mit dem gleichen Volumen an Wasser. Die Tabletten kénnen zerkleinert und zur
Verabreichung mit Wasser vermischt werden. Der blaue Filmuberzug kann von den Tabletten
abgewaschen werden, damit sie sich leichter zerdrlicken lassen; ohne die mechanische
Zerkleinerung lésen sie sich in ein bis zwei Minuten auf. Sonde vor und nach der
Medikamentenverabreichung gut durchspulen

+ Es existieren keine spezifischen Informationen zur jejunalen Verabreichung.

Empfehlung: Verabreichung wie bei der Gastrostomie und auf verstarkte
Nebenwirkungen sowie Wirkverluste achten

Darreichungsformen

» Sirup zum Einnehmen / Flissigkeit mit Alimemazintartrat 7,5 mg/5ml, 10 mg/5ml und
30 mg/5ml; Alimemazintartrat 10 mg Tabletten

» Es gibt eine Vielzahl von Marken/Generika. Die Sirup-Formulierungen enthalten hohe Mengen
an Saccharose und Ethanol; priifen Sie sorgfaltig. Lésungen zum Einnehmen kénnen wegen
des Saccharose- und Ethanolgehalts eine Alternative gegentiber den Sirupen darstellen.
Flissige Zubereitungen kdnnen auch Methylparahydroxybenzoat (E218) enthalten, das
allergische Reaktionen (mdéglicherweise verzégert) hervorrufen kann. Und/oder sie enthalten
Natriumsulfit (wasserfrei) (E221) und/oder Natriummetabisulfit (E223), die in seltenen Fallen
schwere Uberempfindlichkeitsreaktionen und Bronchospasmen verursachen kénnen.
Alimemazintartrat wird oral verabreicht; die Dosis wird im Vereinigten Kénigreich als Menge von
Alimemazintartrat angegeben, wahrend sie in einigen anderen Landern als aquivalente Menge
von Alimemazin angegeben wird. Alimemazin-Tartrat 25 mg entspricht etwa 20 mg Alimemazin.

Literatur: (1,14-25)
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Amitriptylin

Anwendung:

* Neuropathische Schmerzen
» Speicheln, Schwitzen, refraktarer Husten
* Neuropathischer Juckreiz

Dosierung und Verabreichung:
Per os

* Kinder 2 - 11 Jahre: Anfangsdosis 200 Mikrogramm/kg (maximal 10 mg) zur Nacht. Bei
Bedarf schrittweise erhéhen. Empfohlene Maximaldosis 1 mg/kg/Dosis zweimal taglich
(unter facharztlicher Supervision)

* 12 Jahre und alter: Anfangsdosis 10 mg zur Nacht. Schrittweise erhdhen, falls erforderlich,
alle 3-5 Tage bis zu einer empfohlenen anfanglichen Hochstdosis von 75 mg einmal taglich

Hoéhere Tagesdosen (bis zu 150 mg taglich aufgeteilt in mehrere Einzeldosen) kénnen
bei Erwachsenen unter facharztlicher Beratung verordnet werden.

Zweimal tagliche Gaben sind selten erforderlich. Falls erforderlich, 25-30% der
Tagesdosis morgens und 70-75% abends verabreichen

Anmerkungen:
Zulassung

* Nicht zugelassen zur Anwendung bei Kindern mit neuropathischen Schmerzen oder Juckreiz,
Speicheln, Schwitzen oder Husten

Anwendung

» Es existiert wissenschaftliche Evidenz fiir einen Nutzen bei neuropathischem Juckreiz im
Erwachsenenalter

» Die schmerzlindernde Wirkung tritt oft erst verzégert, nach mehreren Tagen ein. Ein
verbesserter Schlaf und Appetit gehen der schmerzstillenden Wirkung oft zeitlich voraus

* Die positive Wirkung nimmt im Allgemeinen mit hdheren Dosen zu; bei einigen Patient:innen
geht die positive Wirkung jedoch bei héheren Dosen wieder verloren

«  Die Wirkung bei Husten hangt wahrscheinlich mit einer Abnahme der Uberempfindlichkeit des
Hustenreflexes zusammen

Kontraindikationen, Warnhinweise

» Kontraindiziert bei schwerer Leberschadigung

+ Kontraindiziert bei Patient:innen, die MAOIs (Monoaminoxidase-Hemmer) erhalten oder innerhalb
von 2 Wochen nach der Einstellung dieser Medikation.

» Vorsicht bei leichter/mittelschwerer Leberfunktionsstérung, ,Herzblock® und Herzrhythmus-
stérungen

» Vorsicht bei Epilepsie: kann die Anfallsschwelle senken

Nebenwirkungen

* Zu den wichtigsten Nebenwirkungen, die die Anwendbarkeit im Kindesalter einschranken,
gehoren: Obstipation, Mundtrockenheit, verschwommenes Sehen und Schlafrigkeit.
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Pharmakokinetik

*  Wird langsam aus dem Magen-Darm-Trakt resorbiert. Die maximale Plasmakonzentration tritt
4-8 Stunden nach oraler Verabreichung auf

Wechselwirkungen

*  Wird durch die Cytochrom-P450-Enzyme CYP2D6 und CYP2C19 verstoffwechselt. Die
Medikamentenspiegel werden durch Arzneimittel erhoht, die die CYP2D6-Enzyme hemmen,
wie Fluoxetin und Fluconazol. Dies ist insbesondere bei ,,CYP2D6-langsam-Metabolisierern®
relevant. Die Medikamentenspiegel werden durch Arzneimittel verringert, die die CYP2D6-
Enzymaktivitat induzieren, wie Carbamazepin, Phenobarbital und Phenytoin

» Carbamazepin reduziert den Amitriptylin-Plasma-Medikamentenspiegel um bis zu 60 %

*  Amitriptylin verstarkt die Wirkung von Adrenalin/Epinephrin, so dass der Hersteller von einer
zeitgleichen Gabe abrat

* Kann die Wirkung von Clonidin verringern

Verabreichung

+ Die orale Lésung kann Uber eine enterale Ernahrungssonde verabreicht werden (mit gleichem
Volumen an Wasser mischen; fur einige Praparate liegen keine Daten vor). Es liegen keine
Erfahrungen zur Verabreichung von Tabletten Uber eine enterale Ernahrungssonde vor

+ Es existieren keine spezifischen Informationen zur jejunalen Verabreichung.

Empfehlung: Verabreichung wie bei der Gastrostomie und auf verstarkte
Nebenwirkungen sowie einen potentiellen Wirkverlust achten

Informationen fiir Patient:innen

+ Siehe Patient:inneninformation fur Kinder/Eltern "Amitriptylin bei neuropathischen
Schmerzen": https://www.medicinesforchildren.org.uk/medicines/amitriptyline-for-
neuropathic-pain/

Darreichungsformen

+ Tabletten (10 mg, 25 mg, 50 mg) und Losung zum Einnehmen (10 mg/5 ml, 25 mg/5
ml, 50 mg/5 ml; andere Starken sind moglicherweise als "Spezialprodukte" erhaltlich).

Literatur: (1-3,8,26-30)
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Aprepitant

Anwendung:

Vorbeugen und Behandeln von Ubelkeit und Erbrechen bei einer maRig oder stark emetogenen
antineoplastischen Chemotherapie in Kombination mit einem Kortikosteroid (normalerweise
Dexamethason) und einem 5-HT3-Antagonisten wie Ondansetron

Behandlung von Pruritus, der auf andere Therapien nicht anspricht, einschliellich
paraneoplastischem Pruritus und medikamentés induziertem Pruritus

Erbrechen bei gastrointestinaler Dystonie

Zyklisches Erbrechen

Dosierung und Verabreichung:

Ubelkeit und Erbrechen bei Chemotherapie

Per os

Tag 1: 1 Stunde vor der Chemotherapie

+ Kinder 6 Monate bis 11 Jahre (und nicht weniger als 6 kgkG): 3 mg/kg (maximal 125
mg) als Einzeldosis

* 12 Jahre und alter: 125 mg als Einzeldosis

Tag 2 und 3: 1 Stunde vor der Chemotherapie oder morgens, wenn keine Chemotherapie
verabreicht wird

* Kinder von 6 Monaten bis 11 Jahren (und nicht weniger als 6 kgKG): 2 mg/kg (maximal 80
mgq) als Einzeldosis

* 12 Jahre und élter: 80 mg als Einzeldosis

Zyklisches Erbrechen (NEU)

Per os

Prodromalphase, mindestens 30 Minuten vor der Brechreizphase

Kinder 6 Monate bis 11 Jahre (und nicht weniger als 6 kgkG): 3 mg/kg (maximal 125 mg) als
Einzeldosis

* 12 Jahre und alter: 125 mg als Einzeldosis
Tag 2 und 3

* Kinder von 6 Monaten bis 11 Jahren (und nicht weniger als 6 kgKkG): 2 mg/kg (maximal 80
mg) als Einzeldosis

* 12 Jahre und élter: 80 mg als Einzeldosis

Prophylaxe

» Kinder 6 Monate - 11 Jahre (und nicht weniger als 6 kgkG): 3 mg/kg (maximal 125 mg)
zweimal wochentlich

* 12 Jahre und alter: 125 mg zweimal wochentlich
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Erbrechen bei gastrointestinaler Dystonie, das auf andere Antiemetika nicht anspricht (NEU)
Per os

* Kinder 6 Monate - 11 Jahre (und nicht weniger als 6 kgkG): 2 mg/kg (maximal 80 mg) einmal
taglich

* 12 Jahre und élter: 80 mg einmal taglich

Juckreiz (NEU)
Per os

* Kinder 6 Monate - 11 Jahre (und nicht weniger als 6 kgkKG): 2 mg/kg (max. 80 mg) einmal
taglich fur 3-13 Tage, dann absetzen. Wenn die Symptome zurlickkehren, wiederholen Sie den
Behandlungszyklus oder reduzieren Sie die Dosis durch Gabe an alternierenden Tagen.

* 12 Jahre und élter: 80 mg einmal taglich fir 3-13 Tage. Dann absetzen. Wenn die Symptome
zurtckkehren, wiederholen Sie den Behandlungszyklus oder reduzieren Sie die Dosis durch
Gabe an alternierenden Tagen.

Anmerkungen:

» Selektiver, hochaffiner Antagonist an Neurokinin-1 (NK-1)-Rezeptoren im Brechzentrum und in der
Chemorezeptor-Triggerzone.

Zulassung

«  Zugelassen zur Vorbeugung von Ubelkeit und Erbrechen (akut und verzdgert) bei einer stark oder
mafig emetogenen antineoplastischen Chemotherapie bei Erwachsenen, Kindern und Sauglingen
ab einem Alter von 6 Monaten (>6 kgKG).

Anwendung

» Starkes Antiemetikum, aber méglicherweise deutlich weniger wirksam bei der Verringerung der
Ubelkeit

Wechselwirkungen

* Aprepitant ist ein Substrat, ein maRiger Inhibitor und ein Induktor des Cytochrom-P450-Enzyms
CYP3A4, zudem ist es ein Induktor von CYP2C9. Am Ende der Behandlung verursacht Aprepitant
eine vorubergehende leichte Induktion von CYP2C9, CYP3A4 und generell der
Glucuronidierungskapazitat

» Aprepitant kann daher mit anderen Arzneimitteln interagieren, die durch diese Enzyme
metabolisiert werden, einschlie3lich Alfentanil, Buprenorphin, Carbamazepin, Dexamethason,
Diazepam, Diclofenac, Domperidon, Erythromycin, Fentanyl, Ibuprofen, Midazolam und
Phenobarbital. Diese Liste erhebt keinen Anspruch auf Vollsténdigkeit - lassen Sie sich beraten

Nebenwirkungen

» Haufig: Schluckauf, Dyspepsie, Durchfall, Obstipation, Anorexie, Asthenie, Kopfschmerzen und
Schwindelgefihl

Darreichungsformen

+ Kapseln 80 mg und 125 mg und Pulver fiir eine orale Suspension (125 mg Pulver ergeben bei
Rekonstitution eine orale Suspension von 25 mg/ml)

Literatur: (1-3,31-37)
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Arachis hypogaea Ol (Erdnussoél) - Einlauf

Anwendung:

e Stuhl-Weichmacher
+ Fakale Impaktion

Dosierung und Verabreichung:

Durch rektale Verabreichung
» Kinder 3 - 6 Jahre: 45-65 ml nach Bedarf (etwa 1/3 bis 1/2 Einlauf)
* Kinder 7 - 11 Jahre: 65-100 ml je nach Bedarf (etwa 1/2 bis 3/4 Einlauf)
* 12 Jahre und élter: 100-130 ml je nach Bedarf (etwa 3/4 bis 1 Einlauf).

Anmerkungen:

Zulassung

*  Zugelassen fir die Anwendung bei Kindern
Anwendung

+  Wird im Allgemeinen als Retentionseinlauf verwendet, um harten, festsitzenden Stuhl
aufzuweichen. Kann Uber Nacht appliziert und belassen werden, um den Stuhl aufzuweichen.
Anschlieend wird oft am nachsten Morgen ein stimulierendes Zapfchen oder ein osmotischer
Einlauf verwendet

Kontraindikationen, Warnhinweise

* Aus Erdnussen gewonnen, nicht bei Kindern mit einer bekannten Erdnussallergie verwenden
» Vorsicht bei entziindlichen Darmerkrankungen und Darmverschluss

Verabreichung

* Erwarmen Sie den Einlauf vor der Anwendung in einem Wasserbad
* Die Verabreichung kann lokale Reizungen verursachen

Darreichungsformen

«  Kiistier, Arachis (Erdnuss)-Ol in 130ml Einzeldosis-Einwegpackungen.

Literatur: (1-3)
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Atropin

Anwendung:

» Gerauschvolle Atmung am Ende des Lebens (scheint wirksamer, wenn Therapie friihzeitig
begonnen wird)
* Hypersalivation

Dosierung und Verabreichung:

Sublingual:
* Neugeborene: 20-40 Mikrogramm/kg/Dosis 2- bis 3-mal taglich nach Bedarf
+ Séugling, Kérpergewicht unter 10 kg: 20-40 Mikrogramm/kg/Dosis 2- bis 3-mal taglich n.B.
* Kinder, Korpergewicht 10 - 19 kg: 250 Mikrogramm/Dosis 2- bis 3-mal taglich nach Bedarf
* Kinder, KG 20 kg und mehr: 250-500 Mikrogramm/Dosis, 2- bis 3-mal taglich nach Bedarf
* Kinder/Jugendliche, 12 Jahre und alter: 500 Mikrogramm - 1 mg/Dosis 3-4-mal taglich n.B.

Verwenden Sie die Injektionslésung mit 400 Mikrogramm/ml, 600 Mikrogramm/ml oder 1 mg/ml flr
die Gabe von Dosen bis zu 250 Mikrogramm

Verwenden Sie 1%ige Atropin-Augentropfen (Atropin 10 mg/ml) fur Dosen von 500 Mikrogramm
und mehr. 1 Tropfen 1% Atropin enthalt etwa 500 Mikrogramm Atropin

Anmerkungen:

Zulassung

» Fur diese Indikation oder diesen Verabreichungsweg nicht zugelassen
Anwendung

* Vorhandene Evidenz basiert auf der Anwendung von 0,5%igen Augentropfen, die nur au3erhalb
des Vereinigten Konigreichs erhaltlich sind

* Nur anwenden, wenn das Symptom die Lebensqualitat beeintrachtigt. Medikament der 3. Wahl,
wenn Glycopyrroniumbromid oder Scopolamin entweder nicht verfligbar oder unwirksam sind

Pharmakokinetik
+ Die Bioverfugbarkeit von sublingualem Atropin betragt etwa 60%
Nebenwirkungen

» Kann zu einer Stimulation des zentralen Nervensystems flihren

» Auf anticholinerge Nebenwirkungen achten: Die gleichzeitige Behandlung mit 2 oder mehr
Antimuskarinika (Anticholinergika) erhdht das Risiko von Nebenwirkungen, zentraler Toxizitat und
einer Lebensqualitatsverschlechterung. Kinder sind hierfiir besonders empfindlich

Darreichungsformen

+ Erhaltlich im Vereinigten Konigreich als 1%ige (10 mg/ml) Augentropfen (10 ml oder 0,5ml
Packungsgrdfie). AulRerhalb des Vereinigten Kdnigreichs sind auch 0,5%ige Augentropfen
erhaltlich. Losung zur Injektion: 400 Mikrogramm/ml, 600 Mikrogramm/ml, 1 mg/ml Ampullen.
Gebrauchsfertige Spritzen: 500 Mikrogramm/5ml, 1 mg/5ml und 3 mg/10ml.

Literatur: (1-3,11,38-53)
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Baclofen

Anwendung:

» Chronische, schwere Spastik und Skelettmuskelkrampfe
* Dystonie

»  Dritte Wahl bei neuropathischen Schmerzen

* Anhaltender Schluckauf

Dosierung und Verabreichung:
Per os
Erste Dosis
+ Kinder ab 1 Monat: 300 Mikrogramm/kg/Tag aufgeteilt in 3-4 Dosen, schrittweise steigern alle
3-7 Tage auf eine ubliche Erhaltungsdosis von
* 750 Mikrogramm - 2 mg/kg/Tag in mehreren Dosen
Maximale Tagesdosis:
* Kinder, 1 Monat - 7 Jahre: 40 mg/Tag in mehreren Dosen

» Kinder, 8 Jahre und alter: 60 mg/Tag in mehreren Dosen

Intrathekale Gabe:

+ Spezielle Zentren. Erhaltung 25-200 Mikrogramm taglich tber eine intrathekale Pumpe.

Anmerkungen:

Zulassung

» Orale Praparate sind fiir die Behandlung von Spastik und Skelettmuskelkrampfen fir alle
Altersgruppen zugelassen, intrathekale Injektionen ab dem 4. Lebensjahr

Anwendung

* Therapieuberprifung, wenn sich 6 Wochen nach Erreichen der Maximaldosis kein Nutzen
abzeichnet. Bei Unwirksamkeit beenden Sie die Baclofenbehandlung schrittweise Uber
mindestens 1 bis 2 Wochen oder bei Entzugserscheinungen auch langsamer

+ Seltener Entwicklung von Abhangigkeit oder Toleranz als bei der Behandlung mit Diazepam

* Bei schwerem, hartnackigem Schluckauf: Therapiestart mit 50% der Dosis, die fir Spastik
eingesetzt wird. Kann direkte Auswirkungen auf die Zwerchfellfunktion haben

» Die Folgen einer unerwtiinschten arteriellen Hypotonie kénnen durch eine Verringerung der
Tagesdosis und eine Steigerung der Abenddosis abgemildert werden

* Intrathekale Gabe nur durch Behandlungszentren und bei Versagen der enteralen Behandlung

+ Ein abrupter Entzug, z. B. weil die enterale oder intrathekale Gabe (z.B. wegen
Pumpenversagens) nicht mdglich ist, kann ein lebensbedrohliches Entzugssyndrom mit
Hyperaktivitat, verstarkter Spastik, autonomen Funktionsstérungen und schweren psychiatrischen
Reaktionen ausldsen. Die intrathekale Injektionsldésung kann kurzfristig als CSCI verabreicht
werden, um das Entzugssyndrom zu vermeiden.

* Begrenzte klinische Daten zur Anwendung von Baclofen bei Kindern unter einem Jahr
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Nebenwirkungen

«  Haufig: Schlafrigkeit, Ubelkeit, Hypotonie. Mdgliche Auswirkungen auf Schlucken, Schutzreflexe
der Atemwege, Korperhaltung und -funktion. Verschlechterung der Epilepsie. Erhohte
Magensauresekretion.

Kontraindikationen, Warnhinweise
* Kontraindiziert bei aktiver peptischer Ulkuskrankheit
Leber- oder Niereninsuffizienz

* Risiko der Toxizitat bei Niereninsuffizienz: Dosisreduktion empfohlen und Verlangerung des
Dosierungsintervalls

Pharmakokinetik

* Orale Bioverfugbarkeit >90%, Wirkungseintritt bei Schluckauf 4-8 Stunden, bei Muskelkrampfen 1-
2 Tage, bei Spastik 3-4 Tage

Verabreichung

* Nach dem Essen verabreichen, um das Risiko einer Magenreizung zu verringern

* Kann Uber enterale Ernahrungssonden einschliefldlich Gastrostomie oder Jejunostomie verabreicht
werden. (Informationen hierzu sind nur fur ausgewahlte Praparate verfugbar). Flussige
Formulierung fur kleine Dosen verwenden; vor der Anwendung verdinnen, um die Viskositat zu
verringern. Bei hoheren Dosen sollten die Tabletten in Wasser dispergiert werden, da die
Flissigformulierung Sorbit enthalt. (Tabletten der Marke Teva® ergeben eine feine Dispersion in
10 ml Wasser).

Informationen fiir Patient:innen

» Siehe Patient:inneninformation fir Kinder/Eltern: "Baclofen fiir Muskelkrampfe
": https://www.medicinesforchildren.org.uk/medicines/baclofen-for-muscle-

spasm/

Darreichungsformen

+ Tabletten (10 mg) und orale Lésung (5 mg/5ml, 10 mg/5ml). Lésung zur Injektion 50 mg/ml.
Intrathekale Losung zur Infusion 500 Mikrogramm/ml und 2 mg/ml.

Literatur: (1,2,8,54-56,56-58)
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Bethanechol

Anwendung:

* Harnverhalt einschliellich opioidinduziertem Harnverhalt

Dosierung und Verabreichung:
Per os

* Kinder 1 - 11 Jahre: 600 Mikrogramm/kg/Tag in 3 oder 4 Einzeldosen. Bei Bedarf und
Vertraglichkeit steigern auf maximal 1,2 mg/kg/Tag in 3 oder 4 Einzeldosen. Maximal 10
mg/Dosis.

* 12 Jahre und alter: 10-25 mg pro Dosis 3 bis 4-mal taglich. Bei Bedarf und Vertraglichkeit
steigern auf maximal 50 mg/Dosis
Anmerkungen

« Stimuliert das parasympathische Nervensystem, erhéht den Tonus des Blasenmuskels und 16st
Kontraktionen aus, die die Miktion einleiten

Zulassung
* Nicht fir die Anwendung bei Kindern zugelassen
Kontraindikationen, Warnhinweise

+ Kontraindiziert bei Hyperthyreose, Magengeschwiiren, Asthma, Herzkrankheiten und Epilepsie
+ Sicherheit und Wirksamkeit bei Kindern nicht nachgewiesen

Wechselwirkungen
» Effekt wird antagonisiert durch Anticholinergika
Pharmakokinetik

*  Wird vom Magen-Darm-Trakt nur schlecht aufgenommen. Therapeutische Wirkung setzt innerhalb
von einer Stunde nach oraler Verabreichung ein

Verabreichung

* 1 Stunde vor oder 2 Stunden nach dem Essen verabreichen, um die Wahrscheinlichkeit von
Ubelkeit und Erbrechen zu verringern

» Die Tabletten kdnnen zerkleinert und in Wasser aufgeldst werden, um sie sofort Uber eine enterale
Ernahrungssonde zu verabreichen; eine Formulierung fiir eine orale Suspension ist verfligbar

» Es existieren keine spezifischen Informationen zur jejunalen Verabreichung. Empfehlung:
Verabreichung wie bei der Gastrostomie und auf verstarkte Nebenwirkungen sowie einen
potentiellen Wirkverlust achten

Darreichungsformen

* 10 mg- und 25 mg-Tabletten sind im Vereinigten Konigreich zugelassen, andere Starken werden
Uber Importunternehmen vertrieben und sind im Vereinigten Konigreich NICHT zugelassen.

Literatur: (2,8,59)
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Bisacodyl

Anwendung:

* Obstipation

Dosierung und Verabreichung:
Per os

* Kinder ab 4 Jahren: 5-10 mg einmal taglich (empfohlen wird die abendliche Einnahme), je
nach Ansprechen anpassen. Dosiserhéhung nach Bedarf bis zu 20 mg taglich

Rektal (Zapfchen):

* Kinder 2 Jahre und alter: 5-10 mg einmal taglich; je nach Ansprechen Dosis anpassen

Anmerkungen:
+ Stimulierendes Abflihrmittel
Anwendung

»  Wirkt durch lokale Wirkung auf die Dickdarmschleimhaut

» Esliegen nur begrenzt Daten iber die Sicherheit und Wirksamkeit einer regelmafigen
und langfristigen Einnahme vor. Langerer oder iibermafiger Gebrauch kann zu
Elektrolytstérungen flhren.

Pharmakokinetik
*  Wirkungseintritt: Tabletten wirken in 10-12 Stunden, Zapfchen wirken in 20-60 min
Verabreichung

» Die Zapfchen missen in direktem Kontakt mit der Schleimhautwand stehen
* Magensaftresistente Tabletten: Nicht zerkleinern
» Nicht fiir die Verabreichung ber eine enterale Sonde geeignet

Darreichungsformen

* Magensaftresistente Tabletten (5 mg) und Zapfchen (5 mg, 10 mg).

Literatur: (1,2,60)
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Buprenorphin

Anwendung:

* MaRige bis starke Schmerzen
* Alternatives Opioid bei Patient:innen mit Nierenversagen im Endstadium (Stadium 4 oder 5)

Wichtige Sicherheitsinformationen
Fiir alle Opioide

MHRA/CHM-Hinweis: Benzodiazepine und Opioide: Erinnerung an das Risiko einer
potenziell todlichen Atemdepression (Marz 2020)

Die MHRA weist die Angehdrigen der Gesundheitsberufe darauf hin, dass Opioide, die
zusammen mit Benzodiazepinen und benzodiazepinahnlichen Arzneimitteln verschrieben
werden, additive ZNS-depressive Wirkungen haben kénnen, wodurch sich das Risiko von
Sedierung, Atemdepression, Koma und Tod erhdht.

Die APPM gibt zu bedenken, dass in der padiatrischen Palliativmedizin die gleichzeitige
Verschreibung von Opioiden und Benzodiazepinen haufig notwendig und angemessen ist.
Unter diesen Umstanden sollten die niedrigsten wirksamen Dosen verwendet werden. Die
Dosis sollte, wo immer méglich, schrittweise erhéht werden, wobei jeweils nur die Dosis eines
Medikaments geandert und vor weiteren Dosisanpassungen ausreichend Zeit fur die Wirkung
der stattgehabten Dosisanpassung eingeraumt werden sollte.

Dosierung und Verabreichung:
Stabile Schmerzen bei Patient:innen, die bereits regelmaRig starke Opioide erhalten
Transdermal (Pflaster; transdermal therapeutisches System):

* Dosierung durch Titration oder nach Umrechnung mit Hilfe der oralen Morphinaquivalenzdosis
(OME) siehe Anlage 1. Nicht geeignet fir die Dosistitration bei Patient:innen mit instabilen
Schmerzen.

+ Ziehen Sie eine Verringerung der transdermalen Buprenorphin-Dosis um 25-50 % in Betracht,
wenn Sie das Opioid aufgrund von nicht tolerierbaren Nebenwirkungen oder mangelnder
Wirksamkeit wechseln. Dies ist besonders wichtig, wenn die Patientin/der Patient bereits eine
hohe Dosis des vorherigen Opioids erhalt oder wenn es vor kurzem zu einer raschen
Dosissteigerung gekommen ist
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Buprenorphinpflaster entsprechen ungeféahr den folgenden 24-Stunden-Dosen von oralem
Morphin

7-Tage-Pflaster

Orales Morphin 12 mg/24Stunden Buprenorphin 5 Mikrogramm/Stunde

Orales Morphin 24 mg/24Stunden

Buprenorphin 10 Mikrogramm/Stunde

Orales Morphin 36 mg/24Stunden

Buprenorphin 15 Mikrogramm/Stunde

Orales Morphin 48 mg/24Stunden

Buprenorphin 20 Mikrogramm/Stunde

Pflaster fiir 3 oder 4 Tage

Orales Morphin 84 mg/24Stunden Buprenorphin 35 Mikrogramm/Stunde

Orales Morphin 126 mg/24Stunden

Buprenorphin 52,5 Mikrogramm/Stunde

Orales Morphin 168 mg/24Stunden Buprenorphin 70 Mikrogramm/Stunde

Systemisch wirksame Analgetika-Medikamentenspiegel werden im Allgemeinen innerhalb von 12-
24 Stunden nach dem Aufkleben des Pflasters erreicht, aber die Medikamentenspiegel steigen
noch 32-54 Stunden weiter an (das pharmakokinetische Profil kann sich von Praparat zu Praparat

geringfligig unterscheiden, weitere Einzelheiten finden Sie in der Fachinformation).

Beim Wechsel von:

» oralem nicht-retardiertem Morphin im 4-Stunden-Rhythmus: verabreichen Sie in den ersten 12

Stunden nach dem Aufkleben des Pflasters regelmafige Morphindosen

» oralem Morphin mit 12-stiindiger retardierter Wirkstofffreisetzung (12h Retardpraparat): das

Pflaster aufkleben und gleichzeitig die letzte Dosis retardierten Morphins verabreichen

» oralem Morphin mit 24-stiindiger retardierter Wirkstofffreisetzung (24h Retardpraparat): das

Pflaster wird 12 Stunden nach der letzten Dosis retardierten Morphins aufgeklebt

» einer kontinuierlichen Morphininfusion: Setzen Sie die Infusion nach dem Aufkleben des
Pflasters fur 8 bis 12 Stunden fort

Schmerzen bei Opioid-naiven Patient:innen
Sublingual
Opioid-naive Patient:innen: Die angegebene Hochstdosis gilt nur fir die Anfangsdosis

* Kinder, Kérpergewicht weniger als 25 kg: 5 Mikrogramm/kg/Dosis, maximal 100
Mikrogramm/Dosis, alle 8 Stunden (Injektionsldsung verwenden)

+ Kinder, Kérpergewicht 25-37,5 kg: 100 Mikrogramm alle 6-8 Stunden

12 Jahre oder alter, Korpergewicht 40 kg oder mehr: 200 Mikrogramm alle 6-8 Stunden

Titrieren Sie die Dosis alle 4-5 Tage, je nach Analgetikabedarf. Eine typische Erwachsenendosis
betragt 800 Mikrogramm - 1,2 mg/24 Stunden, verabreicht als 200-400 Mikrogramm alle 6-8
Stunden

Subkutan, intramuskular oder langsame intravends

Opioid-naive Patient:innen: Die angegebene Hochstdosis gilt nur fir die Anfangsdosis
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+ Kinder, 6 Monate - 11 Jahre: 3 Mikrogramm/kg/Dosis, maximal 300 Mikrogramm, alle 6-8
Stunden.

* 12 Jahre und éalter: 300 Mikrogramm alle 6-8 Stunden.

Titrieren Sie die Dosis auf der Grundlage des Analgetikabedarfs bis zu einer fir Erwachsene
typischen Hochstdosis von 600 Mikrogramm alle 6-8 Stunden.

Anmerkungen:
+ Starkes Opioid mit sowohl agonistischen als auch antagonistischen Eigenschaften
Zulassung

» Sublinguale Tabletten sind nicht flr die Anwendung bei Kindern < 6 Jahren zugelassen. Pflaster
sind nicht fur die Anwendung bei Kindern zugelassen.

Anwendung

» Die fur opioid-naive Patient:innen angegebenen Dosen spiegeln das untere Ende der von den
Herstellern und der BNFc angegebenen Dosisbereiche wider, wobei dquianalgetische
Dosierungen und die klinische palliativmedizinische Erfahrung bei Erwachsenen sowie Kindern
bertcksichtigt wurden

» Ceiling-Effekt fir Atemdepression bei gesunden Probanden, dennoch kann eine lebensbedrohliche
Atemdepression bei Patient:innen auftreten

» Verursacht weniger Obstipation als einige andere Opioide

» Kann besonders bei neuropathischen Schmerzen und Hyperalgesie hilfreich sein

» Sublinguale Verabreichung aufgrund der langen Wirkungsdauer nicht fir Durchbruchschmerzen
geeignet

* Vernachlassigbare Bioverfligbarkeit bei Verschlucken der sublingualen Tabletten aufgrund eines
grol3en First-Pass-Metabolismus

» Die Wirkungen werden mit Naloxon in herkdbmmlichen Dosen nur teilweise antagonisiert.

+ Theoretisches Risiko von Entzugserscheinungen, einschlieRlich Schmerzen, bei Kindern, die hohe
Dosen anderer Opioide erhalten

*  Wird auch als kontinuierliche intravendse oder subkutane Infusion Gber 24 Stunden verabreicht.
Relativ lange Halbwertszeit; Studien zur aquianalgetischen Dosierung, die auf Einzelgaben
basieren, sind zur Berechnung der aquianalgetischen Dosis einer Dauerinfusion wahrscheinlich
nicht ausreichend gut geeignet.

» Siehe Grundsatze fur den Umgang mit Opioiden, Anhang 2

» Stellen Sie sicher, dass bei regelmalliger Verabreichung ein geeignetes stimulierendes
Abfihrmittel gegeben wird

Warnhinweis

» Vorsicht bei Leberfunktionsstérungen

» Die Absorptionsrate des Pflasters wird durch die Temperatur beeinflusst, wodurch die Gefahr einer
versehentlichen Uberdosierung einschlieRlich Atemdepression besteht: Vorsicht bei Fieber oder
erhéhter AuRentemperatur, z. B. bei heilRen Badern

» Entfernen Sie die Pflaster vor einer MRT-Untersuchung, da Verbrennungsgefahr besteht

Nebenwirkungen

* Die Pflaster kdnnen eine Kontaktdermatitis verursachen. Diese kann durch die 6rtliche Anwendung
von Budesonid-Inhalationsspray auf die Stelle, an der das Pflaster angebracht werden soll,
verringert werden

Pharmakokinetik

» Bei einigen Kindern kann die Freigabe des Burpenorphins aus dem Pflaster schneller erfolgen
* Wirkungsdauer der sublingualen Gabe bei Erwachsenen 6-8 Stunden gegenuber 4-5 Stunden bei
der Gabe oralen Morphins. In Studien mit Einzeldosen wird daher das relative aquianalgetische
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Verhaltnis von Buprenorphin wahrscheinlich unterschatzt. Opioidpotenzen sollten als ungefahre
Richtwerte betrachtet werden, insbesondere bei Kindern, fir die nur sehr wenige
pharmakokinetische Daten vorliegen. Naherungswerte flr Opioidaquivalente siehe Anhang 1.

Wechselwirkungen

Wird durch das Cytochrom-P450-Enzym CYP3A4 verstoffwechselt. Erhohte Konzentrationen
durch Arzneimittel, die diese Enzyme hemmen, einschlielich Ciprofloxacin, Erythromycin und
Fluconazol. Die Medikamentenspiegel von Buprenorphin werden durch Arzneimittel, die CYP3A4
induzieren, einschliellich Carbamazepin und Phenobarbital, reduziert.

Verabreichung

Die MHRA weist darauf hin, dass Fentanyl-Matrixpflaster wegen des Risikos einer
lebensbedrohlichen und potenziell tédlichen Opioidtoxizitat nicht zerschnitten werden dirfen.
Ahnliche Uberlegungen durften auch fiir das Zerschneiden von Buprenorphinpflastern gelten.
Buprenorphinpflaster sollten daher generell nicht zerschnitten werden. Die Entscheidung, ein
Buprenorphin-Matrixpflaster zu zerschneiden, muss von Fall zu Fall getroffen werden, wobei die
potenziellen Risiken gegeniber dem antizipierten Nutzen abzuwdagen sind. Schneiden Sie
Matrixpflaster (siehe Zusammenfassung der Produktmerkmale) diagonal durch, wenn eine
geringere Dosis erforderlich ist. Nur Matrixpflaster kbnnen zerschnitten werden.

Zur intravenodsen Infusion in Natriumchlorid 0,9% bis zu einer Konzentration von 15
Mikrogramm/ml verdinnen. Fur die subkutane Infusion in Natriumchlorid 0,9 % verdunnen.
Begrenzte Kompatibilitatsdaten flr die Mischung mit anderen in der Palliativmedizin verwendeten
Medikamenten

Darreichungsformen

Tabletten (200 Mikrogramm, 400 Mikrogramm) zur bukkalen Verabreichung. Die Tabletten kénnen
halbiert werden. Es sind auch starkere Sublingualtabletten erhaltlich, die jedoch zur
Substitutionsbehandlung der Opioidabhangigkeit verwendet werden. Seien Sie vorsichtig bei der
Verschreibung.

Pflaster. mehrere Marken (und Generika) von transdermalen Pflastern mit 7-tagigem, 4-tagigem
(96 Stunden) und 3-tagigem (72 Stunden) Freisetzungsprofil. Die Pflastergrofie wird in
Mikrogramm/Stunde angegeben. Nur Matrixpflaster kdnnen zerschnitten werden. Verschreiben Sie
nach Mdglichkeit ein bestimmtes Praparat: Vorsicht beim Wechsel zwischen den Praparaten.
7-Tage-Pflaster. BuTrans®, Butec®, Bupramyl®, Panitaz®, Reletrans®, Sevodyne®. Erhaltlich als
5 Mikrogramm/Stunde flir 7 Tage, 10 Mikrogramm/Stunde fiir 7 Tage, 15 Mikrogramm/Stunde fiir 7
Tag und 20 Mikrogramm/Stunde flr 7 Tage

4-Tage-Pflaster (96 Stunden): Bupeaze®, Buplast®, Relevtec®, TransTec®. Darreichungsformen
32,5 Mikrogramm/Stunde flir 96 Stunden, 52,5 Mikrogramm/Stunde fir 96 Stunden und 70
Mikrogramm/Stunde fiir 96 Stunden

3-Tage-Pflaster (72 Stunden): Hapactasin® - alle 72 Stunden aufgetragen. Erhaltlich als 35
Mikrogramm/Stunde flir 72 Stunden, 52,5 Mikrogramm/Stunde fir 72 Stunden und 70
Mikrogramm/Stunde fiir 72 Stunden

Injektion: intraventse oder subkutane Injektionsldsung: 300 Mikrogramm/ml

BtM

Anlage Il

Literatur: (1-3,10,61-72)
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Carbamazepin

Anwendung:

* Neuropathische Schmerzen
* Hyperkinetische Bewegungsstérungen
* Antikonvulsivum

Dosierung und Verabreichung:
Per os
* Neugeborene: Die Erfahrung ist begrenzt. Anfangsdosis 5 mg/kg zweimal taglich

* Kinder, 1 Monat - 11 Jahre: Anfangsdosis 5 mg/kg abends oder 2,5 mg/kg zweimal taglich,
bei Bedarf um 2,5 - 5 mg/kg alle 3-7 Tage erh6hen; Ubliche Erhaltungsdosis 5 mg/kg 2-3mal
taglich.

Es wurden Tagesgesamtdosen von bis zu 20 mg/kg/Tag in Einzeldosen beschrieben

* 12 Jahre und alter: Anfangsdosis 100-200 mg 1-2-mal taglich; langsame Steigerung auf die
Ubliche Erhaltungsdosis von 200-400 mg 2- bis 3-mal taglich.

Maximale Gesamttagesdosis 1,8 g/Tag, aufgeteilt in mehrere Einzeldosen

Rektal:

* Kinder ab 1 Monat: Nehmen Sie etwa 25 % mehr als die orale Dosis, maximal eine
Einzeldosis von 250 mg, bis zu 4-mal taglich.

Anmerkungen:
Zulassung

* Nicht zugelassen flir die Anwendung bei Kindern mit neuropathischen Schmerzen. Die Zapfchen
sind nur fur die kurzzeitige Anwendung zugelassen.

Anwendung

* Kann bei abruptem Absetzen eine Hyperalgesie verursachen.

» Die Bioverfluigbarkeit verschiedener Praparate kann variieren: Vermeiden Sie den Wechsel von
Praparaten verschiedener Hersteller

» Zapfchen mit einer Dosierung von 125 mg entsprechen in etwa einer 100 mg-Tablette, die
endglltige Dosisanpassung sollte jedoch immer vom klinischen Ansprechen abhangig gemacht
werden (Uberwachung der Plasmakonzentration empfohlen).

* Verwenden Sie das ideale Kérpergewicht (Anhang 7) fur die Berechnung der Dosis bei adipésen
Kindern.

Nebenwirkungen

+ Kann schwere Blut-, Leber- und Hauterkrankungen verursachen. Die Eltern sollten dartber
aufgeklart werden, wie sie die Anzeichen dieser Erkrankungen erkennen kénnen, insbesondere
die Leukopenie

*  Wird mit Osteopenie und einem erhdhten Risiko flir Knochenbriiche in Verbindung gebracht.
Erwagen Sie eine Vitamin-D-Supplementierung bei langfristiger Einnahme

* Neuroleptisches malignes Syndrom
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Wechselwirkungen

Induktion der Cytochrom-P450-Enzyme CYP2C9 und CYP3A4. Verringert die
Medikamentenspiegel von Arzneimitteln, die durch diese Enzyme metabolisiert werden, wie
Alfentanil, Amitriptylin, Buprenorphin, Clobazam, Clonazepam, Dexamethason, Diazepam,
Diclofenac, Domperidon, Erythromycin (Erythromycin erhdht auch die Carbamazepinspiegel),
Fentanyl, Haloperidol, Methadon, Midazolam, Paracetamol (mit erhdhtem Risiko einer
Lebertoxizitat), Risperidon und Tramadol. Diese Liste ist nicht erschépfend - lassen Sie sich
beraten.

Verabreichung

Berichte, dass orale FlUssigkeit rektal verabreicht wurde - sollte nach Moglichkeit mindestens 2
Stunden lang zuriickgehalten werden, kann aber abflihrend wirken.

Verwenden Sie die flissige Zubereitung zur Gabe Uber eine enterale Ernahrungssonde.
Unmittelbar vor der Verabreichung mit dem gleichen Volumen Wasser verdinnen, um die
Adsorption an der Ernahrungssonde zu minimieren. Bei der Verabreichung Uber eine enterale
Ernahrungssonde kann es aufgrund der hohen Viskositat der Fllssigkeit zu einem gewissen
Sondierungswiderstand, jedoch nicht zu einer Okklusion kommen.

Dosen Uber 800 mg/Tag kdnnen aufgrund des Sorbitolgehalts der Flussigkeit Blahungen
verursachen. Es existieren keine spezifischen Informationen zur jejunalen Verabreichung.
Empfehlung: Verabreichung wie bei der Gastrostomie und auf verstarkte Nebenwirkungen sowie
einen potentiellen Wirkverlust achten. Aufgrund der raschen Anflutung im Dinndarm ist eine
Zunahme von Nebenwirkungen wie Schwindelgefiihl mdglich. Bei behandlungsbedurftigen
Nebenwirkungen sollte eine Verringerung der Gesamtdosis und eine verstarkte Aufteilung in
Einzeldosen in Betracht gezogen werden.

Informationen fiir Patient:innen

Siehe die Patient:inneninformation fir Kinder/Eltern: "Carbamazepin (oral) zur Vorbeugung von
Krampfanfallen" https://www.medicinesforchildren.org.uk/medicines/carbamazepine-oral-for-
preventing-seizures/

Darreichungsformen

Tabletten (100 mg, 200 mg, 400 mg), Flussigkeit (100 mg/5 ml), Zapfchen (125 mg, 250
mg) und Tabletten mit veranderter Wirkstofffreisetzung (200 mg, 400 mg).

Literatur: (1,8,73,74)
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Celecoxib

Anwendung:

« Schmerzen, entziindliche Schmerzen, Knochenschmerzen, Steifheit. Kein Mittel der ersten \Wahl
+ Postoperative Schmerzen, bei denen andere nichtsteroidale Antirheumatika (NSAIDS)
kontraindiziert sind

Dosierung und Verabreichung:
Per os
* Kinder liber 2 Jahre:
Korpergewicht 10 - 25 kg: 2-3 mg/kg/Dosis zweimal taglich, max. 50 mg zweimal taglich
Korpergewicht mehr als 25 kg: 100 mg zweimal taglich

«  Uber 16 Jahre: 100 mg (bei starken Schmerzen bis zu auf 200 mg) zweimal taglich

Anmerkungen

» Selektiver Cyclo-Oxygenase-2-Inhibitor

Zulassung

* Im Vereinigten Konigreich nicht fiir die Anwendung bei Kindern zugelassen
Anwendung

+ Die vorgeschlagene Dosierung orientiert sich an Dosierungen zur Behandlung der juvenilen
rheumatoiden Arthritis

+ Zwischen den selektiven Cox-2-Hemmern (Etoricoxib, Celecoxib) und dem nicht-selektiven NSAID
Naproxen wurde kein Unterschied in der Vertraglichkeit oder Wirksamkeit festgestellt

+ Parecoxib kann eine Alternative sein, wenn eine orale Einnahme nicht moglich ist

» Verlangert nicht die Blutungszeit

Kontraindikationen, Warnhinweise

* Vorsicht bei bekannten CYP2C9-langsam-Metabolisierern

* Kann Fieber und andere Anzeichen einer Entziindung verdecken

* Vorsicht bei Herz-, Leber- oder Nierenfunktionsstérungen und bei Asthma

+ Kontraindiziert: aktive peptische Ulzerationen, aktive Gl-Blutungen oder entziindliche
Darmerkrankungen und schwere Herzinsuffizienz

Nebenwirkungen

» Die Einnahme aller NSAID (einschliel3lich selektiver Cyclooxygenase-2-Hemmer) kann mit einem
geringfugig erhdhten Risiko fur thrombotische Ereignisse (z. B. Herzinfarkt und Schlaganfall)
assoziiert sein, unabhangig von den kardiovaskularen Risikofaktoren oder der Dauer der NSAID-
Einnahme. Das grofite Risiko besteht moglicherweise bei Personen, die langfristig hohe Dosen
einnehmen.

+ Alle NSAIDs sind assoziiert mit schweren gastrointestinalen Nebenwirkungen. COX-2-Hemmer
sind mit einem geringeren Risiko schwerer oberer gastrointestinaler Nebenwirkungen assoziiert als
nicht-selektive NSAIDs. Bei langerer Anwendung ist die Verschreibung eines Protonenpumpen-
hemmers zu erwagen. Kann Morbus Crohn verschlimmern.

38



Arzneimittelverzeichnis der Association for Paediatric Palliative Medicine: 6. Auflage 2024

Leber- und Niereninsuffizienz

+ Vorsicht bei Nierenfunktionsstérungen: Bei schwerer Nierenfunktionsstérung vermeiden
* Vorsicht bei Leberfunktionsstérungen

Wechselwirkungen

* Hemmestoff des Cytochrom-P450-Enzyms CYP2D6. Kann die Plasmakonzentrationen anderer
Arzneimittel, die durch dieses Enzym metabolisiert werden, erhdhen einschliellich Amitriptylin,
Ondansetron und Oxycodon

*  Wird durch CYP2C9 verstoffwechselt. Erh6hte Medikamentenspiegel durch Arzneimittel, die
dieses Enzym hemmen, einschliel3lich Fluconazol, und bei bekannten CYP2C9-langsam-
Metabolisierern. Die Medikamentenspiegel werden durch Medikamente, die dieses Enzym
induzieren, einschlieBlich Carbamazepin, reduziert.

* Verringern Sie die Dosis von Celecoxib um 50%, wenn es zusammen mit Fluconazol verabreicht
wird

Verabreichung

» Die Kapseln kénnen gedéffnet und der Inhalt unmittelbar vor der Verabreichung mit weicher
Nahrung vermischt werden. Zur Verabreichung Uber eine enterale Erndhrungssonde kann die
Kapsel gedffnet und der Inhalt mit Wasser zu einer milchigen Suspension vermischt werden

Darreichungsformen

+ Kapseln 100 mg, 200 mg. Im Vereinigten Konigreich auch als nicht zugelassene "spezielle" orale
Suspension erhaltlich (100 mg/5ml Quantum Pharmaceuticals)

Literatur: (2,3,75-79)
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Chloralhydrat

Anwendung:

+ Krampfanfalle bei schwerer epileptischer Enzephalopathie (facharztlichen Rat einholen)

» Status dystonicus (facharztlichen Rat einholen)

» Kurzzeitige (bis zu 2 Wochen) Behandlung von Schlaflosigkeit bei Kindern und Jugendlichen mit
vermuteter oder eindeutiger neurologischer Entwicklungsstérung, wenn andere
verhaltenstherapeutische und pharmakologische MaRhahmen versagt haben

» Sedierung fur medizinische Eingriffe bei Neugeborenen

Dosierung und Verabreichung:
Krampfanfalle, Status dystonicus, Schlaflosigkeit
Per os oder rektal:

* Neugeborene, Kinder von 1 Monat bis 11 Jahre: Anfangsdosis 30 mg/kg als Einzeldosis zur
Nacht. Kann auf 50 mg/kg abends oder bei Bedarf bis zu 6-8 stiindlich erhéht werden.

Maximale Einzeldosis 1g

* 12 Jahre und alter: Anfangsdosis 500 mg als Einzeldosis zur Nacht oder bei Bedarf bis zu 6-8
stiindlich. Die Einzeldosis kann bei Bedarf auf 1-2 g erhoht werden.

Maximale Einzeldosis 2g

Sedierung fiir medizinische Eingriffe in der Neonatologie
Per os oder rektal:

* Neugeborene: zur Sedierung bei Eingriffen auf der NICU: 30-50 mg/kg 45-60 Minuten vor
dem Eingriff; Dosen bis zu 100 mg/kg kénnen mit Atemiberwachung verwendet werden.

Anmerkungen:
Zulassung

* Nicht zugelassen flir Unruhe, Epilepsie oder Status dystonicus. Nicht zugelassen bei Sauglingen
unter 2 Jahren zur Behandlung von Schlaflosigkeit. Die Anwendung zur Behandlung von schwerer
Schlaflosigkeit bei Kindern und Jugendlichen wurde von der MHRA/CHM (2021) auf Personen mit
einer vermuteten oder eindeutigen neurologischen Entwicklungsstérung beschrankt, wenn die
Schlaflosigkeit das tagliche Leben beeintrachtigt und andere Therapien versagt haben.

Anwendung

» Bei Schlaflosigkeit nur verwenden, wenn sie das tagliche Leben beeintrachtigt. Langfristige
Anwendung bei Schlaflosigkeit nur unter fachlicher Anleitung

+ Die Anwendung bei Bewegungsstdrungen oder epileptischer Enzephalopathie sollte unter der
Supervision einer Facharztin/eines Facharztes mit entsprechender Erfahrung und Kompetenz in
Neuropadiatrie oder Palliativmedizin erfolgen. Es sollte die niedrigste wirksame Dosis mit der
geringsten Haufigkeit und tber den kiirzest mdglichen Behandlungszeitraum angewendet werden.
Die Notwendigkeit einer langeren Anwendung sollte regelmafig Gberprift werden.

* Kann bei plétzlichem Absetzen Erregung verursachen

+ Die Enterallésung enthalt Propylenglykol, das sich bei wiederholter Verabreichung bei
Neugeborenen zu potenziell schadlichen Mengen anreichern kann
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Nebenwirkungen

* Allergische Dermatitis; Ataxie; Verwirrung; Delirium (haufiger bei abruptem Absetzen); Gl-
Stoérungen
* In hohen Dosen bei Nagetieren krebserregend

Pharmakokinetik

»  Kumuliert bei langerem Gebrauch
* Verlangerte Halbwertszeit bei Neugeborenen

Leber- und Niereninsuffizienz
» Bei schwerer Nieren- oder Leberfunktionsstérung vermeiden
Verabreichung

» Per os mit reichlich Saft, Wasser oder Milch mischen, um Magenreizungen zu verringern und den
unangenehmen Geschmack zu Uberdecken. Chloralhydrat ist lichtempfindlich und muss daher
sofort nach dem Aufziehen verabreicht werden.

» Fr die rektale Verabreichung verwenden Sie eine orale Losung oder Zapfchen (erhaltlich bei
"Spezialherstellern").

* Die orale Lésung von Chloralhydrat kann UGber enterale Erndhrungssonden verabreicht werden.
Vor der Verabreichung mit Wasser verdinnen, idealerweise auf das 2- oder 3-fache des
urspringlichen Volumens, um das Risiko einer Magenreizung zu verringern. Es existieren keine
spezifischen Informationen zur jejunalen Verabreichung. Empfehlung: Verabreichung wie bei der
Gastrostomie und auf verstarkte Nebenwirkungen sowie einen potentiellen Wirkverlust achten

Darreichungsformen

+ Tabletten (Chloralbetain 707 mg = Chloralhydrat 414 mg- Welldorm®), Losung zum Einnehmen
(143,3 mg/5ml, 500 mg/5ml). Orale Lésungen enthalten Propylenglykol. Wenn eine flissige
Formulierung von Chloralhydrat erforderlich, empfehlen das RCPCH und die NPPG die
Verwendung von 500 mg/5 ml

« Zapfchen (erhaltlich in verschiedenen Starken 25 mg, 50 mg, 60 mg, 100 mg, 200 mg, 500 mg
von "Spezialherstellern").

Literatur: (2,11,80-85)

41



Arzneimittelverzeichnis der Association for Paediatric Palliative Medicine: 6. Auflage 2024
Chlorpromazin (Keine Zulassung in D)

Anwendung:

*  Schluckauf
* Ubelkeit und Erbrechen in der Sterbebegleitung (wenn andere Medikamente nicht geeignet sind)
» Agitiertes Delirium in der Behandlung am Lebensende

Dosierung und Verabreichung:
Per os

» Kinder 1 - 5 Jahre: 500 Mikrogramm/kg 6-8 stlindlich, je nach Ansprechen anpassen,
maximal 40 mg taglich

* Kinder 6 - 11 Jahre: 10 mg 6-8 stlindlich, je nach Ansprechen anpassen, maximal 75 mg
taglich

* 12 Jahre und alter: 25 mg 6-8 stundlich, je nach Ansprechen anpassen, maximal 150 mg
taglich

Die gesamte Tagesdosis kann auch einmal taglich zur Nacht verabreicht werden.

Anmerkungen:

Zulassung

* Nicht zugelassen bei Kindern mit hartnackigem Schluckauf
Anwendung

* Kann rektal in einer Dosis verabreicht werden, die etwa doppelt so hoch ist wie bei oraler
Verabreichung

VorsichtsmalRnahmen

* Vorsicht bei Herz-Kreislauf-Erkrankungen, neurologischen Beeintrachtigungen einschlielich ZNS-
Depressionen, Epilepsie, Myasthenia gravis, schweren Atemwegserkrankungen,
Blutbildstérungen: bei ungeklarter Infektion oder Fieber Blutbild kontrollieren

Nebenwirkungen

* Verlangert das QTc-Intervall und ist mit dem bekannten Risiko von Torsades de Pointes
assoziiert, selbst wenn es wie empfohlen eingenommen wird. Vorsicht bei Patient:innen mit
Herzerkrankungen und bei Patient:innen mit einem Long QTc-Intervall oder dem Risiko dafir, z.
B. bei Patient:innen mit Herzanomalien, Hypothyreose, familiarem Long QT-Syndrom,
Elektrolytstorung oder der Einnahme anderer Arzneimittel, die bekanntermalen das QTc-Intervall
verlangern

» Bei héherer Dosierung kann eine Photosensibilisierung auftreten: direkte Sonneneinstrahlung
vermeiden

» Extrapyramidale Nebenwirkungen, neuroleptisches malignes Syndrom

* Risiko einer Kontaktsensibilisierung: Tabletten sollten nicht zerdrlickt werden; die Lésung sollte
mit Vorsicht gehandhabt werden

Leber- und Niereninsuffizienz

» Vorsicht bei Leberfunktionsstérungen und Gelbsucht: kann ein Koma auslésen
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» Vorsicht bei eingeschrankter Nierenfunktion: erhéhte zerebrale Empfindlichkeit. Beginnen Sie mit
einer kleinen Dosis
Verabreichung

+ Die orale Losung kann uber eine enterale Ernahrungssonde verabreicht werden. Es existieren
keine spezifischen Informationen zur jejunalen Verabreichung. Empfehlung: Verabreichung wie
bei der Gastrostomie und auf verstarkte Nebenwirkungen sowie einen potentiellen Wirkverlust
achten

Darreichungsformen

+ Uberzogene Tabletten (25 mg, 50 mg, 100 mg), orale Lésung (25 mg/5ml, 100 mg/5ml). Zapfchen
von spezialisierten Herstellern

Literatur: (1,2,86-89)

43



Arzneimittelverzeichnis der Association for Paediatric Palliative Medicine: 6. Auflage 2024

Clobazam

Clobazam kann mit Clonazepam verwechselt werden; bitte darauf achten, dass das richtige
Arzneimittel verschrieben, von der Apotheke abgegeben und verabreicht wird

Anwendung:

» Begleitende Therapie bei Epilepsie
»  Kurzzeitige Zusatztherapie bei Epilepsie-Exazerbationen im Rahmen hormoneller Veranderungen
oder akuter Erkrankungen

Wichtige Sicherheitsinformationen
Fiir alle Opioide

MHRA/CHM-Hinweis: Benzodiazepine und Opioide: Erinnerung an das Risiko einer
potenziell todlichen Atemdepression (Marz 2020)

Die MHRA weist die Angehdrigen der Gesundheitsberufe darauf hin, dass Opioide, die
zusammen mit Benzodiazepinen und benzodiazepindhnlichen Arzneimitteln verschrieben
werden, additive ZNS-depressive Wirkungen haben kénnen, wodurch sich das Risiko von
Sedierung, Atemdepression, Koma und Tod erhoht.

Die APPM gibt zu bedenken, dass in der padiatrischen Palliativmedizin die gleichzeitige
Verschreibung von Opioiden und Benzodiazepinen haufig notwendig und angemessen ist.
Unter diesen Umstanden sollten die niedrigsten wirksamen Dosen verwendet werden. Die
Dosis sollte, wo immer moglich, schrittweise erhoht werden, wobei jeweils nur die Dosis eines
Medikaments geandert und vor weiteren Dosisanpassungen ausreichend Zeit fiir die Wirkung
der stattgehabten Dosisanpassung eingeraumt werden sollte.

Dosierung und Verabreichung:

Per os

* Kinder 1 Monat - 5 Jahre: Anfangsdosis 125 Mikrogramm/kg zweimal taglich. Steigern alle 5
Tage nach Bedarf und Vertraglichkeit auf eine tbliche Erhaltungsdosis von 250
Mikrogramm/kg zweimal taglich. Maximal 500 Mikrogramm/kg oder 15 mg Einzeldosis,
zweimal taglich

* Kinder ab 6 Jahren: Anfangsdosis 5 mg taglich. Steigern alle 5 Tage nach Bedarf und
Vertraglichkeit auf eine Ubliche Erhaltungsdosis von 300 Mikrogramm/kg - 1 mg/kg taglich.
Maximal 60 mg taglich

Tagesdosen von bis zu 30 mg kénnen als Einzeldosis vor dem Schlafengehen verabreicht
werden, héhere Dosen sollten aufgeteilt werden

Anmerkungen:

Zulassung

* Nicht zugelassen zur Anwendung bei Kindern unter 6 Jahren. Nicht als Monotherapie zugelassen
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Anwendung

* Ein abruptes Absetzen ist zu vermeiden, es sei denn, es handelt sich um eine kurzzeitige
Anwendung. Vorsicht beim Wechsel zwischen verschiedenen Galeniken

* Der Toleranzentwicklung bei langerfristiger Einnahme kann durch einen Wechsel der
Benzodiazepine begegnet werden

Nebenwirkungen

* Risiko einer erhdhten Schlafrigkeit oder Sedierung bei gleichzeitiger Verabreichung zusammen mit
Cannabidiol oder Opioiden

* Nebenwirkungen ahnlich wie bei anderen Benzodiazepinen: Kinder sind anfalliger fir Sedierung
und paradoxe emotionale Reaktionen

Pharmakokinetik, Wechselwirkungen

+ Die Pharmakokinetik wird durch das Alter und die gleichzeitige Verabreichung von anderen
Medikamenten beeinflusst. Bei gleichzeitiger Verabreichung mit starken oder moderaten
CYP2C19-Inhibitoren kann eine Dosisanpassung erforderlich sein

Verabreichung

* Die Tabletten kénnen ganz oder zerkleinert und in weiche Nahrung gemischt verabreicht werden.
Die 10 mg Tabletten kénnen in gleiche Halften von 5 mg geteilt werden. Clobazam kann mit oder
ohne Nahrung verabreicht werden. Die Tabletten brauchen 1 bis 5 Minuten, um sich in Wasser
aufzulésen. Sowohl orale Flissigkeit als auch in Wasser aufgeloste Tabletten kénnen tber
enterale Erndhrungssonden verabreicht werden

Informationen fiir Patient:innen

» Siehe die Patient:inneninformation fiir Kinder/Eltern "Clobazam zur Vorbeugung von
Krampfanfallen " https://www.medicinesforchildren.org.uk/medicines/clobazam-for-preventing-
seizures/

Darreichungsformen

» Tabletten 10 mg, Flussigkeit zum Einnehmen (10 mg/5ml, 5 mg/5ml — CAVE: unterschiedliche
Starken), Kapseln und Suspensionen zum Einnehmen sind bei speziellen Herstellern erhaltlich

* Clobazam ist in der NHS-Primarversorgung nicht verschreibungspflichtig, auRer fir die
Behandlung von Epilepsie; Verschreibung "SLS" beflrworten.

BtM
* Anlage lll

Literatur: (1,90-93)
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Clonazepam

Clonazepam ist in der taglichen Praxis schon mit Clobazam verwechselt worden; es ist darauf zu
achten, dass das richtige Arzneimittel verschrieben, von der Apotheke abgegeben und verabreicht
wird

Anwendung:

Tonisch-klonische Anfalle

Partielle Krampfanfalle

Serien von Krampfanfallen

Myoklonus

Neuropathische Schmerzen

Restless legs

Angstzustande, einschlieldlich Angstzustande in Verbindung mit Dyspnoe
Panikattacken

Orale Dysasthesie bei Jugendlichen

Wichtige Sicherheitsinformationen
Fir alle Opioide

MHRA/CHM-Hinweis: Benzodiazepine und Opioide: Erinnerung an das Risiko einer
potenziell todlichen Atemdepression (Marz 2020)

Die MHRA weist die Angehérigen der Gesundheitsberufe darauf hin, dass Opioide, die
zusammen mit Benzodiazepinen und benzodiazepinahnlichen Arzneimitteln verschrieben
werden, additive ZNS-depressive Wirkungen haben kénnen, wodurch sich das Risiko von
Sedierung, Atemdepression, Koma und Tod erhdht.

Die APPM gibt zu bedenken, dass in der padiatrischen Palliativmedizin die gleichzeitige
Verschreibung von Opioiden und Benzodiazepinen haufig notwendig und angemessen ist.
Unter diesen Umstanden sollten die niedrigsten wirksamen Dosen verwendet werden. Die
Dosis sollte, wo immer maoglich, schrittweise erhéht werden, wobei jeweils nur die Dosis eines
Medikaments geandert und vor weiteren Dosisanpassungen ausreichend Zeit fur die Wirkung
der stattgehabten Dosisanpassung eingeraumt werden sollte.

Dosierung und Verabreichung:

Epilepsie

Per os

¢ Kinder 1 Monat - 11 Monate: Anfangs 250 Mikrogramm zur Nacht fur 4 Nachte, steigern tber
2-4 Wochen auf Erhaltungsdosis von 500 Mikrogramm - 1 mg abends oder in 2-3 Einzeldosen.

¢ Kinder 1 - 4 Jahre: Anfangs 250 Mikrogramm zur Nacht fiir 4 Nachte, steigern Gber 2-4
Wochen auf die bliche Erhaltungsdosis von 1-3 mg abends oder in 2-3 Einzeldosen.

¢ Kinder 5 - 11 Jahre: Anfangs 500 Mikrogramm abends Uber 4 Nachte, steigern Gber 2-4
Wochen auf die ubliche Erhaltungsdosis von 3-6 mg abends oder in 2-3 Einzeldosen

o 12 Jahre und élter: Anfangs 1 mg abends fiir 4 Nachte, steigern Gber 2-4 Wochen auf die
Ubliche Erhaltungsdosis von 4-8 mg abends oder in 2-3 Einzeldosen

Bei komplexen Anfallsleiden kdnnen unter Anleitung eines padiatrischen Neurologen
héhere Dosen verwendet werden.
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Anxiolyse, neuropathische Schmerzen, Myoklonus und restless legs
Per os

¢ Kinder 1 Monat - 11 Monate: Anfangs 125 Mikrogramm abends Uber 4 Nachte, steigern tber
2-4 Wochen auf die Ubliche Erhaltungsdosis von 250-500 Mikrogramm abends oder in 2-3
Einzeldosen.

o Kinder 1 - 4 Jahre: Anfangs 125 Mikrogramm abends fur 4 Nachte, steigern Uber 2-4 Wochen
auf die Ubliche Erhaltungsdosis von 500 Mikrogramm - 1,5 mg abends oder in 2-3 Einzeldosen

¢ Kinder 5 - 11 Jahre: Anfangs 250 Mikrogramm abends Uber 4 Nachte, steigern Gber 2-4
Wochen auf die Ubliche Erhaltungsdosis von 1,5 - 3 mg abends oder in 2-3 Einzeldosen

e 12 Jahre und alter: Anfangs 500 Mikrogramm abends fur 4 Nachte, steigern Uber 2-4 Wochen
auf die Ubliche Erhaltungsdosis von 2-4 mg abends oder in 2-3 Einzeldosen.

Orale Dysasthesie (Syndrom des brennenden Mundes)

+ Spulen mit 100 Mikrogramm/ml Losung

Anmerkungen
Zulassung

* Zugelassen zur Anwendung bei Kindern bei Status epilepticus und Epilepsie. Nicht zugelassen flr
neuropathische Schmerzen. Tabletten fur Kinder zugelassen. Im Vereinigten Kénigreich nicht fur
die subkutane Anwendung zugelassen

Anwendung

+  Wirksames Antikonvulsivum, das haufig als Drittlinienmedikament "Add-on" eingesetzt wird

« Ein abruptes Absetzen ist zu vermeiden, es sei denn, es handelt sich um eine kurzzeitige
Anwendung. Vorsicht beim Wechsel zwischen verschiedenen Generika

* Der Toleranzentwicklung bei langerfristiger Einnahme kann durch einen Wechsel der
verabreichten Benzodiazepine begegnet werden

+ Die Dosis kann fiir kurze Zeitrdume von 3 bis 5 Tagen erhéht werden, wenn vermehrt
Krampfanfalle auftreten, z. B. wahrend einer akuten Viruserkrankung

* Ungefahr 20-mal starker als Diazepam als Anxiolytikum/Sedativum (d.h. 250 Mikrogramm
Clonazepam entsprechen 5 mg Diazepam oral oder 2,5 mg Midazolam IV/SC). Siehe Anhang 4

» Berichte Uber subkutane oder intravendse Infusion bei Status epilepticus, der auf andere
Antikonvulsiva nicht ansprach. Die Injektionslésung ist jedoch im Vereinigten Kénigreich nicht
mehr erhaltlich. Die intravendse oder subkutane Dosis entspricht in etwa der oralen Dosis.
Aufgrund der langen Halbwertszeit sollte bei Patient:innen, die nicht bereits Clonazepam erhalten,
eine Anfangs-Aufsattigungsdosis verabreicht werden

* Dosen von bis zu 1,4 mg/kg/24 Stunden wurden bei Status epilepticus auf der
Kinderintensivstation eingesetzt

Kontraindikationen, Warnhinweise

» Kontraindiziert bei Myasthenia gravis

* Nicht bei akutem oder schwerem Atemversagen anwenden, es sei denn, der Tod steht unmittelbar
bevor. Vorsicht bei chronischen Atemwegserkrankungen oder Schlafapnoe

* Vermeiden Sie einen abrupten Entzug

Nebenwirkungen

» Assoziiert mit einer Hypersalivation und starkem Speicheln
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Pharmakokinetik

» Orale Bioverfugbarkeit >80%; bei Umstellung von PO auf IV oder SC kann die gleiche Dosis
verwendet werden

* Lange Eliminationshalbwertszeit von bis zu 60 Stunden. Infusionen kénnen bis zu 6 Tage
bendtigen, um den Steady-State zu erreichen. Risiko der Akkumulation und Toxizitat. Initiale Gabe
einer Aufsattigungsdosis in Betracht ziehen, um den Steady-State schneller zu erreichen

Leber- und Niereninsuffizienz

» Vorsicht bei leichter oder mittelschwerer Leberfunktionsstérung. Bei schwerer Leberfunktions-
stérung vermeiden

Informationen fiir Patient:innen

+ Siehe die Patient:inneninformation fur Kinder/Eltern: "Clonazepam zur Vorbeugung von
Krampfanfallen" https://www.medicinesforchildren.org.uk/medicines/clonazepam-for-preventing-
seizures/

Verabreichung

» Zugelassene orale Flissigzubereitungen enthalten Alkohol. Tabletten oder andere nicht
zugelassene flissige Zubereitungen, die keinen Alkohol enthalten, sind daher vorzuziehen

* Die Tabletten kdnnen zur oralen Verabreichung oder zur Verabreichung tber eine Ernahrungs-
sonde in Wasser dispergiert werden

+ Es existieren keine spezifischen Informationen zur jejunalen Verabreichung. Empfehlung:
Verabreichung wie bei der Gastrostomie und auf verstarkte Nebenwirkungen sowie einen
potentiellen Wirkverlust achten

» Haftet an Kunststoffschlauchen. Die Tabletten sollten in mindestens 30 ml Wasser aufgeldst
werden, um eine Bindung an enterale Ernahrungsschlauche zu verhindern. Enterale
Ernahrungsschlauche nach der Verabreichung gut durchspulen. Fir Infusionen PVC-freie
Schlauche verwenden

+ Eine verdinnte Clonazepam-Injektionsldsung ist bis zu 12 Stunden stabil. Die Infusionen sollten
idealerweise alle 12 und nicht alle 24 Stunden gewechselt werden

+  Kompatibel mit den meisten Arzneimitteln, die Ublicherweise Uber eine kontinuierliche subkutane
Infusion Uber eine Spritze verabreicht werden. Fir Injektionszwecke mit Wasser oder
Natrumchlorid 0,9% verdinnen

Darreichungsformen

» Tabletten (500 Mikrogramm mit Bruchrille, 1 mg, 2 mg mit Bruchrille; Flissigkeit (500 Mikrogramm
in 5ml und 2 mg in 5ml) sind jetzt als zugelassene Praparate von Rosemont erhaltlich, aber beide
sind aufgrund des hohen Alkoholgehalts nicht fir die Anwendung bei Kindern zugelassen; andere
nicht zugelassene orale Flissigkeiten sind von speziellen Herstellern verfligbar); Clonazepam-
Tropfen 2,5 mg/ml, von einigen speziellen Herstellern erhaltlich; Injektionslésung (1 mg/ml nicht
zugelassener Import)

+ Das RCPCH und die NPPG empfehlen, dass die Starke 2 mg/5ml verwendet werden soll, wenn
ein flissiges Clonazepam-Spezialpraparat eingesetzt wird

BtM
* Anlage lll

Literatur: (1,2,11,90,94-96)
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Clonidin

Anwendung:

* Angst/Sedierung (vor medizinischen Eingriffen)

» Schmerz/Sedierung/Opioideinsparung/Vermeidung von Opioid-Entzugssymptomen
* Regionale Nervenblockaden

» Spastik / Dystonie

» Status dystonicus

* Hypertensive Krise bei autonomer Dysreflexie

* Verhaltensauffalligkeiten wie Reizbarkeit, Impulsivitat, Aggression

Dosierung und Verabreichung:

Schmerz, Sedierung, Opioideinsparung, Verhinderung von Opioid-Entzugssymptomen,
Spastik, Bewegungsstérungen

Per os oder intravenoser Bolus:

+ Kinder ab 1 Monat: Anfangsdosis 1 Mikrogramm/kg/Dosis 3-4-mal taglich. Steigern Sie die
Dosis schrittweise je nach Bedarf und Vertraglichkeit bis zu einem Maximum von 5
Mikrogramm/kg/Dosis viermal taglich

Bei langfristiger Anwendung ist die Umstellung auf ein transdermales Pflaster zu erwagen,
sobald eine wirksame Dosis ermittelt wurde

Transdermales therapeutisches System (Pflaster):

Umstellung von oraler, intravendser oder subkutaner Verabreichung

Clonidin 2,5 mg Pflaster
(liefert 100 Mikrogramm/24 Stunden)

Clonidin 100-150 Mikrogramm/24Stunden

Clonidin 5 mg Pflaster
(liefert 200 Mikrogramm/24 Stunden)

Clonidin 150-250 Mikrogramm/24 Stunden

Clonidin 7,5 mg Pflaster

Clonidin 250-350 Mikrogramm/24 Stunden (liefert 300 Mikrogramm/24 Stunden)

Wenn mehr als ein 2,5 mg Pflaster verwendet werden sollen, d. h. mehr als 200 Mikrogramm/24
Stunden, ist die gleichzeitige Anwendung von 2 kleineren Pflastern zu erwagen, die an
verschiedenen Wochentagen gewechselt werden, um eine friihzeitige Abnahme des
therapeutischen Spiegels zu verhindern

Therapeutische Clonidinspiegel werden 2 bis 3 Tage nach dem ersten Aufbringen des Pflasters
erreicht. Orales, intravendses oder subkutanes Clonidin muss daher nach dem Beginn einer
pflasterbasierten Therapie schrittweise reduziert werden:

Pflaster an Tag 1 aufkleben.
Tag 1: 100 % der oralen/IV-Dosis fortsetzen
Tag 2: auf 50 % der initialen oralen/IV-Dosis reduzieren
Tag 3: auf 25 % der initialen oralen/IV-Dosis reduzieren
Tag 4: Patient bendtigt nur noch ein Pflaster
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Kontinuierliche intravendse oder subkutane Infusion (meiste Erfahrung auf der PICU)

* Kinder liber 1 Monat: 0,1-2,0 Mikrogramm/kg/Stunde: etwa 2,5-50 Mikrogramm/kg/24
Stunden

Ubliche Anfangsdosen:
» Kinder weniger als 6 Monate: 0,4 Mikrogramm/kg/Stunde ca. 10 Mikrogramm/kg/24 Stunden
» Kinder ab 6 Monaten: 0,6 Mikrogramm/kg/Stunde, etwa 14 Mikrogramm/kg/24 Stunden

Die gesamte Tagesdosis kann auch als subkutane Injektion in zwei Einzeldosen verabreicht
werden.

Verhaltensauffilligkeiten, Tics, Tourette-Syndrom:
Per os

* Kinder liber 4 Jahre: Anfangsdosis 25 Mikrogramm zur Nacht. Erhéhen Sie bedarfsabhangig
nach 1-2 Wochen auf 50 Mikrogramm zur Nacht. Die Dosis kann alle 2 Wochen um weitere 25
Mikrogramm erhéht werden. Empfohlenes Maximum: 5 Mikrogramm/kg/Tag oder 300
Mikrogramm/Tag

Bei Langzeitanwendung ist die Umstellung auf ein transdermales Pflaster (siehe oben) zu
erwagen, sobald eine wirksame Dosis erreicht wurde

Angst, Sedierung bei medizinischen Eingriffen, autonome Dysreflexie:

Per os oder bukkal/sublingual (mit Injektionsldsung oder Tabletten):
* Neugeborene: 4 Mikrogramm/kg als Einzeldosis
* Kinder ab 1 Monat: 4 Mikrogramm/kg als Einzeldosis, maximal 150 Mikrogramm/Dosis
Pramedikation 45-60 Minuten vor dem Eingriff verabreichen

Bei autonomer Dysreflexie kann bei Bedarf nach einer Stunde eine weitere Dosis von bis zu 2
Mikrogramm/kg gegeben werden.

Regionale Nervenblockade (nur fiir Spezialisten):
* Kinder ab 3 Monaten: 1-2 Mikrogramm/kg Clonidin in Kombination mit einem

Lokalanasthetikum
Anmerkungen

* Gemischter Alpha-1- und Alpha-2-Agonist (hauptsachlich Alpha-2). Scheint synergistische
analgetische Effekte mit Opioiden zu haben und verhindert Opioid-Entzugssymptome. Auch wegen
seiner sedierenden Wirkung nitzlich. Anwendung bewahrt bei ADHS, Verhaltensproblemen und
Tics

Zulassung

* Nicht fir die Anwendung bei Kindern zugelassen. Pflaster sind in Grof3britannien nicht zugelassen.
Zugelassen fur die Behandlung von Bluthochdruck
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Anwendung

« Erwéagen Sie die Uberwachung von Blutdruck und Herzfrequenz zu Beginn der Behandlung und
nach jeder Dosissteigerung

« Abruptes Absetzen vermeiden: Gefahr von akuten Entzugserscheinungen einschlie3lich Rebound-
Hypertonie

* Kann uber die Mundhéhle verabreicht werden. Ein Teil des Arzneimittels kann geschluckt werden.
Dies durfte die Bioverfugbarkeit nicht wesentlich beeinflussen, kann aber den Wirkungseintritt
verzdgern

» Kann durch kontinuierliche subkutane Infusion beim Status dystonicus verabreicht werden

+ Kann als Ersatz fUr orales Tizanidin verwendet werden, wenn eine enterale Verabreichung von
Tizanidin nicht (mehr) maéglich ist, da Clonidin einen &hnlichen Wirkmechanismus hat, jedoch
weniger hypotensiv wirkt

* Hohere Dosen bis zu 200 Mikrogramm/kg/24 Stunden Uber enterale, intraventse und
transdermale Verabreichung wurden bei Status dystonicus eingesetzt, obwohl dann eine starke
Sedierung als Nebenwirkung auftreten kann

VorsichtsmalRnahmen

* Vorsicht bei Bradykardie, Raynaud-Syndrom oder anderen peripheren Gefallverschluss-
Erkrankungen
» Entfernen Sie die Pflaster vor einer MRT-Untersuchung, da Verbrennungsgefahr besteht

Nebenwirkungen

» Haufige Nebenwirkungen sind Obstipation, Ubelkeit, Mundtrockenheit, Erbrechen, posturale
Hypotonie, Schwindel, Schlafstérungen und Kopfschmerzen

Wechselwirkungen

* Die Wirkungen werden durch Arzneimittel mit Alpha-2-antagonistischer Wirkung, z. B. Trizyklika
und Neuroleptika, aufgehoben. Die blutdrucksenkende Wirkung kann durch andere
blutdrucksenkende Arzneimittel verstarkt werden

Pharmakokinetik

» Orale, sublinguale und rektale Bioverfugbarkeit 75-95%, obwohl diese bei Kindern niedriger sein
kann. Im Allgemeinen kann eine 1:1-Umrechnung von oral:sublingual:IV:SC:PR angesetzt werden.
Halbwertszeit 12-33 Stunden

» Es existieren anekdotische Berichte liber die rektale Anwendung von Clonidin. Pharmako-
kinetische Studien deuten auf eine fast 100%ige Bioverfiigbarkeit bei rektaler Gabe hin. Es wurden
rektale Einzeldosen von 2,5-4,0 Mikrogramm/kg verabreicht

* Wurde auch intranasal mit einer zerstaubten Injektionsldsung in ahnlicher Dosierung wie bei oraler
Verabreichung gegeben. Der Wirkungseintritt ist schneller als bei oraler Gabe

*  Wirkungseintritt 30-60 Minuten bei oraler, sublingualer oder rektaler Verabreichung. Zeit bis zur
maximalen Plasmakonzentration: oral 1,5-5 Stunden; epidural 20 Minuten; transdermal,
kontinuierliche intravendse und subkutane Infusion 2-3 Tage

» Erhebliche interindividuelle Unterschiede in der Bioverfiigbarkeit von Clonidin aus Pflastern:
Vorsicht bei der Umstellung von anderen Verabreichungswegen auf das Pflaster

Leber- und Niereninsuffizienz

» Kumuliert bei Nierenfunktionsstérungen. Dosisreduzierung erwagen, wenn GFR weniger als
30ml/min/1,73m?

Verabreichung

» Die orale Lésung kann Uber eine enterale Ernahrungssonde verabreicht werden. Alternativ kénnen
die Tabletten zerkleinert und in Wasser dispergiert werden, um sie Uber eine enterale
Ernahrungssonde zu verabreichen. Die 25-Mikrogramm-Tabletten scheinen sich nicht so leicht in
Wasser aufzulésen wie die 100-Mikrogramm-Tabletten. Die intravendse Lésung kann auch tber
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die enterale Sonde verabreicht werden. Es existieren keine spezifischen Informationen zur
jejunalen Verabreichung. Empfehlung: Verabreichung wie bei der Gastrostomie und auf verstarkte
Nebenwirkungen sowie einen potentiellen Wirkverlust achten

+ Die Injektionslésung kann bukkal oder sublingual verabreicht werden. Alternativ kbnnen orale
Tabletten sublingual gegeben werden

* Rektale Verabreichung mit einem parenteralen Praparat, das auf 10 Mikrogramm/ml mit
Natriumchlorid 0,9% verdunnt ist

» Die parenterale Lésung kann unverdinnt als subkutane Injektion oder verdiinnt in Natriumchlorid
0,9% zur kontinuierlichen subkutanen Infusion verabreicht werden. Kann mit einer Reihe von
anderen Arzneimitteln in einer kontinuierlichen subkutanen Infusionslésung kombiniert werden
(bitte entsprechende Fachliteratur konsultieren).

Informationen fiir Patient:innen

» Siehe die Patient:inneninformation fur Kinder/Eltern: "Clonidin bei Tourette-Syndrom, ADHS und
Einschlafstérung” https://www.medicinesforchildren.org.uk/medicines/clonidine-for- tourettes-
syndrome-adhd-and-sleep-onset-disorder/

Darreichungsformen

+ Tabletten (25 Mikrogramm, 100 Mikrogramm), orale Lésung (50 Mikrogramm/5ml),
Injektionslésung (150 Mikrogramm/ml), transdermales Pflaster (erhaltlich Gber eine Importfirma)
* 2,5 mg Pflaster (=100 Mikrogramm Clonidin/Tag flr 7 Tage)
+ 5,0 mg Pflaster (=200 Mikrogramm Clonidin/Tag fur 7 Tage)
* 7,5 mg Pflaster (=300 Mikrogramm Clonidin/Tag flr 7 Tage)

Literatur: (3,11,58,81,97-111)
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Co-Danthramer (Dantron und Poloxamer 188) (Keine Zulassung in D)

Anwendung:

* Obstipation am Lebensende

Dosierung und Verabreichung:
Per os

Co-danthramer 25/200 Suspension 5ml = eine Co-danthramer 25/200 Kapsel (Dantron 25 mg,
Poloxamer '188' 200 mg):

* Kinder 2 - 11 Jahre: 2,5-5 ml am Abend

* Kinder 6 - 11 Jahre: 1 Kapsel am Abend

* 12 Jahre und alter: 5-10 ml oder 1-2 Kapseln am Abend

Starke co-danthramer 75/1000 Suspension 5ml = zwei starke co-danthramer 37,5/500 Kapseln:

* 12 Jahre und élter: 5 ml oder 1-2 Kapseln am Abend

Anmerkungen

» Stimulierendes Abflihrmittel (Dantron) kombiniert mit einem synthetischen Tensit (Poloxamer 188)
Zulassung

» Zugelassen fir terminal kranke Patient:innen jeden Alters

Nebenwirkungen

* Langeren Hautkontakt vermeiden, da die Gefahr von Reizungen und Exkoriationen besteht (bei
Harn- oder Stuhlinkontinenz oder bei Kindern mit Windeln vermeiden)

» Studien mit Nagetieren deuten auf ein potenzielles Krebsrisiko hin

+ Dantron kann den Urin rot/braun farben

Verabreichung

» Die Suspension kann Uber enterale Ernahrungssonden verabreicht werden, ist jedoch recht
zahflissig, so dass ein gewisser Druck auf die Spritze erforderlich ist und die Ernahrungssonde
nach der Verabreichung gut gespult werden muss. Die Verabreichung in das Jejunum wird die
pharmakologische Wirkung wahrscheinlich nicht beeinflussen

Darreichungsformen

+ Co-Danthramer 25/200 Suspension 5 ml = eine Co-Danthramer 25/200 Kapsel (Dantron 25 mg,
Poloxamer '188' 200 mg), Strong Co-Danthramer 75/1000 Suspension 5 ml = zwei Strong Co-
Danthramer 37,5/500 Kapseln

Literatur: (1,2)
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Co-Danthrusat (Dantron und Dokusat-Natrium) (Keine Zulassung in D)

Anwendung:
* Obstipation am Lebensende

Dosierung und Verabreichung:
Per os

Co-Danthrusat 50/60 Suspension 5ml = eine Co-Danthrusat 50/60 Kapsel (Dantron 50 mg/
Docusat-Natrium 60 mg)

* Kinder 6 - 11 Jahre: 5 ml oder 1 Kapsel am Abend
* 12 Jahre und élter: 5-15 ml oder 1-3 Kapseln am Abend

Anmerkungen

+ Stimulierendes Abfuhrmittel (Dantron) kombiniert mit einem Weichmacher (Docusat-Natrium)

Zulassung

» Zugelassen flr terminale Patient:innen jeden Alters
Anwendung

* Nicht empfohlen fir Kinder unter 6 Jahren
Nebenwirkungen

» Langeren Hautkontakt vermeiden, da die Gefahr von Reizungen und Exkoriationen besteht (bei
Harn- oder Stuhlinkontinenz oder bei Kindern mit Windeln vermeiden)

» Dantron kann den Urin rot/braun farben

+ Studien mit Nagetieren deuten auf ein potenzielles Krebsrisiko hin

Verabreichung

» Fir dieses Praparat liegen keine spezifischen Daten zur Verabreichung Gber eine
Ernahrungssonde vor. Bei Bedarf die Suspension verwenden und die Sonde nach Gebrauch gut
durchspulen. Zur Erleichterung der Verabreichung eine Verdliinnung mit Wasser in Betracht ziehen

Darreichungsformen

+ Co-Danthrusat 50/60 Suspension 5ml = eine Co-Danthrusat 50/60 Kapsel (Dantron 50 mg/
Docusat-Natrium 60 mg)

Literatur: (1,2)
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Kodeinphosphat

Kodein ist fUr die Palliativmedizin bei Kindern nicht mehr angezeigt. Es wurde durch andere Opioide
ersetzt, insbesondere orales Morphin und bukkales Diamorphin oder Fentanyl.

Literatur: (1,2,112)
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Cyclizin (Keine Zulassung in D)

Anwendung:

*  Antiemetikum der Wahl bei erhohtem intrakraniellem Druck
« Ubelkeit und Erbrechen vestibularen Ursprungs oder wenn andere Antiemetika (Metoclopramid,
5HT3-Antagonisten) unwirksam waren

Dosierung und Verabreichung:
Per os oder langsame intravendése Injektion tber 3-5 Minuten:

* Kinder von 1 Monat bis 5 Jahren: 500 Mikrogramm-1 mg/kg bis zu 3-mal taglich, maximale
Einzeldosis 25 mg

* Kinder 6-11 Jahre: 25 mg bis zu 3-mal taglich
* 12 Jahre und élter: 50 mg bis zu 3-mal taglich

Rektal:
* Kinder 2 - 5 Jahre: 12,5 mg bis zu 3-mal taglich
* Kinder 6 - 11 Jahre: 25 mg bis zu 3-mal taglich
* 12 Jahre und éalter: 50 mg bis zu 3-mal taglich

Durch kontinuierliche intravendse oder subkutane Infusion:
* Kinder 1 - 23 Monate: 1,5-3 mg/kg/24 Stunden (maximal 25 mg/24 Stunden),
* Kinder 2 - 5 Jahre: 25-50 mg/24Stunden
* Kinder 6 - 11 Jahre: 37,5-75 mg/24Stunden
* 12 Jahre und éalter: 75-150 mg/24Stunden

Anmerkungen:
¢ Antihistaminikum, Antimuskarinikum, Antiemetikum
Zulassung

+ Tabletten sind nicht fur die Anwendung bei Kindern unter 6 Jahren zugelassen. Die Injektions-
I6sung ist nicht fir die Anwendung bei Kindern zugelassen

Anwendung

» Die Injektionslésung wurde bei Erwachsenen auch sublingual gegeben, wobei die gleichen Dosen
wie bei der oralen oder rektalen Verabreichung verwendet wurden

* Anticholinerge Wirkungen vermindern die Wirkung von prokinetischen Antiemetika, wie z. B.
Domperidon oder Metoclopramid
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Kontraindikationen, Warnhinweise

» Bei schwerer Herzinsuffizienz vermeiden: kann zu einem Abfall des Herzzeitvolumens fiihren
* Wenn intravends appliziert bei Patient:innen mit neuromuskularen Stérungen: erhdhtes Risiko
einer voribergehenden Lahmung

Nebenwirkungen

» Zu den Nebenwirkungen von Anticholinergika gehéren Mundtrockenheit, Schlafrigkeit,
Kopfschmerzen, Midigkeit, Schwindel, Verdickung des Bronchialsekrets und Nervositat

* Risiko von Reaktionen an der Injektionsstelle bei subkutaner oder intravendser Verabreichung

» Ein rascher SC- oder IV-Bolus kann zu "Schwindelgefiihlen" fihren, die manche Patient:innen
nicht mégen, andere aber begeistern, so dass sie immer wieder nach Cyclizin IV fragen

Pharmakokinetik

+ Beobachtungen deuten auf eine 50 %ige orale Bioverfugbarkeit hin: Bei der Umstellung von oraler
auf intravendse oder SC-Verabreichung ist eine Dosisreduzierung zu erwagen
« Kann bei fortgesetztem Gebrauch akkumulieren

Leber- und Niereninsuffizienz
* Bei schwerer Lebererkrankung zu vermeiden
Wechselwirkungen

+ Verstarkte sedierende und anticholinerge Wirkung bei gleichzeitiger Gabe von Trizyklika,
Anxiolytika und MAOI

Verabreichung

» Fur die kontinuierliche subkutane oder intravendse Infusion nur mit Wasser fur Injektionszwecke
oder 5%iger Dextrose verdinnen: inkompatibel mit 0,9%igem Natriumchlorid (Medikament fallt
aus)

» Konzentrationsabhangige Unvertréaglichkeit mit Alfentanil, Dexamethason, Diamorphin und
Oxycodon

+ Die Zapfchen missen gekuhlt aufbewahrt werden

» Die Tabletten kdnnen zur oralen Verabreichung zerkleinert werden. Die Tabletten dispergieren
nicht gut in Wasser, aber wenn sie in 10 ml Wasser 5 Minuten lang geschuttelt werden, kann die
resultierende Dispersion sofort (iber eine enterale Ernahrungssonde verabreicht werden. Alternativ
kann auch eine orale Suspension verwendet werden. Es existieren keine spezifischen
Informationen zur jejunalen Verabreichung. Empfehlung: Verabreichung wie bei der Gastrostomie
und auf verstarkte Nebenwirkungen sowie einen potentiellen Wirkverlust achten

Darreichungsformen

+ Tabletten (50 mq), Zapfchen (12,5 mg, 25 mg, 50 mg, 100 mg von "Spezialherstellern") und
Injektionslésung (50 mg/ml). Suspension zum Einnehmen ohne Lizenz (50 mg/5ml Nova
Laboratories, 5 mg/5ml). Méglicherweise gibt es auch andere Anbieter.

Literatur: (1,3,8,113)
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Dantrolen

Anwendung:

» Muskelrelaxans der gestreiften Muskulatur
» Chronische, schwere Skelettmuskelkrampfe oder Spastik

Dosierung und Verabreichung:

Die Dosis sollte langsam erhdht werden

Per os

* Kinder 5 - 11 Jahre: Anfangsdosis 500 Mikrogramm/kg einmal taglich; steigern nach 7 Tagen auf
500 Mikrogramm/kg/Dosis dreimal taglich. Steigern alle 7 Tage um weitere 500
Mikrogramm/kg/Dosis bis zum therapeutischen Ansprechen

Empfohlene Hochstdosis 2 mg/kg 3-4-mal taglich, maximale Tagesgesamtdosis 400 mg

* 12 Jahre und ialter: Anfangsdosis 25 mg einmal taglich; steigern nach 7 Tagen auf 25 mg
dreimal taglich. Steigern um weitere 500 Mikrogramm/kg/Dosis alle 7 Tage bis zum Ansprechen

Empfohlene Hochstdosis 2 mg/kg 3-4-mal taglich, maximale Tagesgesamtdosis 400 mg

Anmerkungen:

Zulassung

* Nicht fir die Anwendung bei Kindern zugelassen
Anwendung

»  Wirkt direkt auf die Skelettmuskulatur und kann daher gleichzeitig mit Baclofen und Diazepam
verwendet werden

Kontraindikationen, Warnhinweise

» Vorsicht bei Patient:innen mit eingeschrankter Herz- oder Lungenfunktion.
Nebenwirkungen

+ Risiko der Hepatotoxizitat; erwéagen Sie die Uberpriifung der Leberfunktion vor und in
regelmafigen Abstanden wahrend der Therapie

» Perikarditis, Pleuraerguss, Atemdepression, Verschlechterung einer Herzinsuffizienz, Tachykardie
und Blutdruckveranderungen, Schlafrigkeit, Schwindel, Schwéche, Ubelkeit und Durchfall

Leber- und Niereninsuffizienz

+ Kontraindiziert bei Leberfunktionsstérungen: bei Lebererkrankungen oder gleichzeitiger Einnahme
von hepatotoxischen Medikamenten vermeiden
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Verabreichung

» Die Kapseln kénnen zur Verabreichung Uber eine Gastrostomie geodffnet und in Wasser aufgelost
werden. Alternativ kann auch eine orale Suspension verwendet werden

+ Es existieren keine spezifischen Informationen zur jejunalen Verabreichung. Empfehlung:
Verabreichung wie bei der Gastrostomie und auf verstarkte Nebenwirkungen sowie einen

potentiellen Wirkverlust achten

Darreichungsformen
+ Kapseln (25 mg, 100 mg), Suspension zum Einnehmen (Magistralrezeptur 5 mg/ml)

Literatur: (1-3,114)
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Dexamethason

Anwendung:

* Kopfschmerz im Rahmen eines erhdhten Hirndrucks durch einen Tumor

* Maligne Rickenmarkskompression

 Linderung von Symptomen aufgrund von Odemen und Entziindungen in der Umgebung des
Tumors

* Neuropathische Schmerzen aufgrund von Nervenkompression

* Knochenschmerzen aufgrund einer malignen Infiltration

* Antiemetikum entweder als Adjuvans oder bei stark emetogenen zytotoxischen Therapien

Dosierung und Verabreichung:
Kopfschmerz bei erhohtem Hirndruck, Riickenmarkskompression
Per os oder kurze intravendse Infusion tber 15-20 Minuten:
+ Kinder 1 Monat bis 11 Jahre: 250 Mikrogramm/kg zweimal taglich flr 5 Tage; dann absetzen

* 12 Jahre und élter: 8 mg zweimal taglich (oder 16 mg einmal taglich) fir 5 Tage, dann
absetzen

Bei Wiederauftreten der Symptome ist ein weiterer Dexamethason-Puls zu erwagen, gefolgt von
einer Auswaschphase, um die Nebenwirkungen zu verringern. Reduzieren Sie die Dosis auf ein
Minimum, wenn ein Absetzen nicht moéglich ist

Verschreiben Sie die Injektionslésung oder Infusion als Dexamethasonbase, d. h. als
"Dexamethason”, nicht als "Dexamethasonphosphat" oder "Dexamethason-Natriumphosphat"

Hohere Dosen kénnen insbesondere bei bésartiger Rliickenmarkskompression angezeigt sein
Ein- und zweimal tagliche Gaben vor dem Mittag, um die Wahrscheinlichkeit einer

kortikoidbedingten Schlaflosigkeit zu verringern

Linderung von Symptomen, die auf ein peritumorales Odem und eine Entziindung
zuriickzufiihren sind; Neuropathische Schmerzen aufgrund einer bosartigen
Nervenkompression; Knochenschmerzen aufgrund einer bosartigen Infiltration

Per os, kurze intravendése Infusion Gber 15-20 Minuten oder subkutane Injektion
* Kinder unter 1 Jahr: Anfangsdosis 250 Mikrogramm ein- oder zweimal taglich
* 1 -5 Jahre: Anfangsdosis 1 mg einmal oder zweimal taglich
* 6 -11 Jahre: Anfangsdosis 2 mg einmal oder zweimal taglich
* 12 Jahre und élter: 4 mg einmal oder zweimal taglich
Initialtherapie fir 2-5 Tage, dann stoppen

Bei Wiederauftreten der Symptome ist ein weiterer Dexamethason-Puls zu erwagen, gefolgt von
einer Auswaschphase, um Nebenwirkungen zu verringern. Reduzieren Sie die Dosis auf ein
Minimum, wenn ein Absetzen nicht méglich ist

Verschreiben Sie Dexamethasonbase als Injektionslésung oder Infusion. Ein- und zweimal tagliche
Gaben vor dem Mittag, um die Wahrscheinlichkeit einer kortikoidbedingten Schlaflosigkeit zu
verringern
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Antiemetikum
Per os, kurze intravendse Infusion tber 15-20 Minuten oder subkutane Injektion:

* Kinder unter 1 Jahr: Anfangsdosis 250 Mikrogramm 3-mal taglich. Diese Dosis kann je nach
Bedarf und Vertraglichkeit auf bis zu 3-mal taglich 1 mg erhéht werden

* Kinder 1 - 5 Jahre: Anfangsdosis 1 mg 3-mal taglich. Diese Dosis kann je nach Bedarf und
Vertraglichkeit auf bis zu 2 mg 3-mal taglich erhéht werden

» Kinder 6 - 11 Jahre: Anfangsdosis 2 mg 3-mal taglich. Diese Dosis kann je nach Bedarf und
Vertraglichkeit auf bis zu 3-mal taglich 4 mg erhéht werden

* 12 Jahre und élter: 4 mg 3-mal taglich

Verschreiben Sie die Injektionsldsung oder Infusion als Dexamethasonbase, d. h. als
"Dexamethason”, nicht als "Dexamethasonphosphat” oder "Dexamethason-Natriumphosphat".

Anmerkungen:

Zulassung

* Nicht fir die Anwendung als Antiemetikum bei Kindern zugelassen
Anwendung

* Hohe Glucocorticoid-Aktivitat, aber relativ unbedeutende Mineralokortikoid-Aktivitat

« Dexamethason 1 mg = 7 mg Prednisolon, entziindungshemmendes Aquivalent

* Verschreiben Sie die Injektionslésung oder Infusion als Dexamethasonbase, d. h. als
"Dexamethason”, nicht als "Dexamethasonphosphat" oder "Dexamethason-Natriumphosphat".
Dexamethason (Base) 1 mg = Dexamethasonphosphat 1,2 mg = Dexamethason-Natriumphosphat
1,3 mg

* Lange Wirkdauer. Kann bei den meisten Indikationen in einer einzigen Tagesdosis am Morgen
verabreicht werden. Die Verabreichung der Tagesdosis Dexamethason vor dem Mittag verringert
die Wahrscheinlichkeit von kortikosteroidbedingter Schlaflosigkeit und Unruhe

* Unerwinschte Wirkungen Uberwiegen schnell den Nutzen: Mdglichst geringe Behandlungszeiten
wahlen und so schnell wie mdglich auf die geringste wirksame Dosis reduzieren

+ Kann abrupt abgesetzt werden, wenn es weniger als zwei Wochen lang gegeben wurde. Bei
langeren Behandlungszeiten sollte die Dosis schrittweise tiber mehrere Wochen reduziert und die
Behandlung dann beendet werden, um eine Erholung der Hypothalamus-Hypophysen-
Nebennierenrinden-Achse zu ermdglichen und eine addisonsche Krise zu vermeiden

Nebenwirkungen

* Eine schnelle Injektion kann zu Parasthesien und Herz-Kreislauf-Kollaps fiuhren

+ Die Gewichtszunahme und das cushingoide Erscheinungsbild sind besonders bei Kindern ein
grol3es Problem

+ Weitere Nebenwirkungen sind: Diabetes mellitus, Bluthochdruck, Osteoporose, Muskelschwund,
Magengeschwire, Hypokaliamie, Verhaltensstérungen, Unruhe, auch extreme
Stimmungsverschlechterung und -labilitat (Weinerlichkeit, kérperliche Aggression)

» Erwagen Sie die Gabe eines Protonenpumpeninhibitors (PPI), um Magen-Darm-Reizungen zu
vermeiden

» Einige Injektionsformulierungen kénnen Latex enthalten: siehe SPC

Pharmakokinetik

» Orale Bioverfugbarkeit >80%; 1:1 orale:intravendse:SC-Konvertierung kann verwendet werden
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Wechselwirkungen

* MaRiger Induktor des Cytochrom-P450-Enzyms CP3A4. Kann die Medikamentenspiegel von
Arzneimitteln senken, die von diesem Enzym verstoffwechselt werden

*  Wird auch durch CYP3A metabolisiert. Erhohte Medikamentenspiegel durch Arzneimittel, die
dieses Enzym hemmen, wie Aprepitant, Ciprofloxacin, Erythromycin und Fluconazol. Die
Medikamentenspiegel werden durch Arzneimittel, die dieses Enzym induzieren, einschlie3lich
Carbamazepin und Phenobarbital, reduziert

Verabreichung

» Die Tabletten konnen in Wasser dispergiert werden, wenn keine orale Flissigkeit aufgenommen
wird. Die orale Lésung oder in Wasser dispergierte Tabletten kdnnen Uber eine enterale
Erndhrungssonde verabreicht werden

» Alkalisches Medikament: Erhohtes Risiko von Prazipitationen, wenn Dexamethason in
Kombination mit anderen Medikamenten in einer Spritze gemischt wird

Informationen fiir Patient:innen

+ Siehe die Patient:inneninformation fir Kinder/Eltern "Dexamethason bei Krupp"
https://www.medicinesforchildren.org.uk/medicines/dexamethasone-for-croup/

Darreichungsformen

+ Tabletten (500 Mikrogramm, 2 mg, 4 mg), l6sliche Tabletten (2 mg, 4 mg, 8 mg, 10 mg, 20 mg),
orale Losung (2 mg/5ml, 10 mg/5ml und 20 mg/5ml) und Injektionslosung (Dexamethasonbase)
3,8 mg/ml und 3,3 mg/ml.

Literatur: (2,3,10)
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Diamorphin (Zulassung in D fur schwere Opioidabhangigkeit)

Anwendung:

* MaRige bis starke Schmerzen

» Durchbruchschmerzen, wenn eine orale Behandlung nicht méglich oder ein schneller
Wirkungseintritt erforderlich ist

* Dyspnoe

» Alternatives Opioid, wenn hohe Dosen in kleinen Mengen verabreicht werden missen

Wichtige Sicherheitsinformationen
Fir alle Opioide

MHRA/CHM-Hinweis: Benzodiazepine und Opioide: Erinnerung an das Risiko einer
potenziell todlichen Atemdepression (Marz 2020)

Die MHRA weist die Angehérigen der Gesundheitsberufe darauf hin, dass Opioide, die
zusammen mit Benzodiazepinen und benzodiazepinahnlichen Arzneimitteln verschrieben
werden, additive ZNS-depressive Wirkungen haben kénnen, wodurch sich das Risiko von
Sedierung, Atemdepression, Koma und Tod erhoht.

Die APPM gibt zu bedenken, dass in der padiatrischen Palliativmedizin die gleichzeitige
Verschreibung von Opioiden und Benzodiazepinen haufig notwendig und angemessen ist.
Unter diesen Umstanden sollten die niedrigsten wirksamen Dosen verwendet werden. Die
Dosis sollte, wo immer moglich, schrittweise erhéht werden, wobei jeweils nur die Dosis eines
Medikaments geandert und vor weiteren Dosisanpassungen ausreichend Zeit fir die Wirkung
der stattgehabten Dosisanpassung eingeraumt werden sollte.

Dosierung und Verabreichung:
Schmerzen bei Patient:innen, die bereits regelmaBig starke Opioide erhalten
Kontinuierliche subkutane oder intravendse Infusion

Berechnen Sie die Diamorphin-Dosis anhand der oralen Morphindquivalenzdosis(OME) der
vorangegangenen analgetischen Therapie (siehe Tabelle in Anhang 1).

Ungefahre aquianalgetische Dosen flr orales und intravenéses Morphin und Diamorphin

Umrechnung
Ver- Berechnung Beispiel
Von Zu héltnis
Morphin oral| Diamorphin 6:1 24-Stunden-  \Morphin oral 30 mg/24Stunden + 6 =
CSCl oder ' Morphindosis  |Diamorphin CSCI 5 mg/24Stunden
Civi durch 6 teilen
'\Cﬂgrgrg]der Diamorphin 2:1 24-Stunden-  Morphin CSCI 20 mg/24Stunden + 2 =
CSCI oder ’ Morphindosis  |[Diamorphin CSCI 10 mg/24Stunden
Civi !
Civi durch 2 teilen
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Durchbruchschmerzen bei Patient:innen, die bereits Opioide erhalten

Uberprifen Sie die Hintergrundanalgesie, wenn mehr als zweimal innerhalb von 24 Stunden eine
Opioidgabe wegen Durchbruchschmerzen erforderlich ist

Subkutane oder intraventse Verabreichung

* 1/10 bis 1/6 (10-16%) einer 24-Stunden-Diamorphin-Infusions-Dosis alle 1-4 Stunden nach
Bedarf

Intranasale oder bukkale Verabreichung

Ungefahre aquianalgetische Verhaltnisse von intranasalem oder bukkalem Diamorphin

Umrechnung
Ver- Berechnung Beispiel
Von Zu héltnis
Lo ) Diamorphin 20 mg/24Stunden
Multiplizieren Sie X 2 = 40
Diamorphin | Intranasales die 24-Stunden-
CIVI oder oder bukkales| 1:2 Diamorphindosis mit 40 : 10 _ 4.0
X ) 2 40+6 =6.6
CSCI Diamorphin .
Bei Durchbruchschmerz
Dann je nach Bedarf =4,0-6,6 mg
1/10-1/6 alle 1 bis 4 intranasales Diamorphin
Stunden verabreichen
24-Stunden- Morphin oral 30 mg/24Stunden
Morphindosis durch +3=10
3 teilen
Orales Intranasales 10+10=1,0
e oder bukkales | 3:1 106 =17
P Diamorphin Dann je nach Bedarf
1/10-1/6 alle 1 bis 4 Bei Durchbruchschmerz =
Stunden verabreichen 1,0-1,7 mg intranasales
Diamorphin
Morphin CIVI 60 mg/24Stunden
60+10=6
Morphin Intranasales Verabreichung von 1/10- | g0+ 6 =10
CIVI oder oder bukkales | 1:1 1/6 der 24-Stunden-
CSClI Diamorphin Morphindosis alle 1 bis ; _
4 Stunden nach Bedarf Bei Durchbruchschmerz =
6-10 mg
intranasales Diamorphin
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Schmerzen bei Opioid-naiven Patient:innen

Die Dosen beziehen sich nur auf die Anfangsdosen?

Altersspanne | Intranasal oder bukkal Intravenoser oder Intravenose oder subkutane
P subkutaner Bolus Infusion/24 Stunden
40 Mikrogramm/kg/Dosis 20 Mikrogramm/kg/Dosis :
Neugeborene 6-stiindlich 6-stindlich 80 Mikrogramm/kg/24Stunden
) 60 Mikrogramm/kg/Dosis 30 Mikrogramm/kg/Dosis .
1 -2 Monate 6-stiindlich 6-stiindlich 120 Mikrogramm/kg/24Stunden
60 Mikrogramm/kg/Dosis 30 Mikrogramm/kg/Dosis .
3- 5 Monate 4-stiindlich 4-stiindlich 180 Mikrogramm/kg/24Stunden
6- 23 80 Mikrogramm/kg/Dosis 40 Mikrogramm/kg/Dosis .
Monate 4-stiindlich 4-stiindlich 240 Mikrogramm/kg/24Stunden
80-100 Mikrogramm/kg, 40 Mikrogramm/kg, i .
2-11 Jahre maximal 5 mg/Dosis maximal 2,5 mg/Dosis éi?nﬁgg l\ril]lg)r(?%raaqur(r)]/;g/f; 4
4-stiindlich 4-stiindlich 9
Stunden
40-50 Mikrogramm/kg/Dosis
. 4-stindlich maximal 2,5
12 Jahre 80-100 Mikrogramm/kg mg/Dosis 240 Mikrogramm/kg/24
” maximal 5 mg/Dosis :
und alter 4-stiindlich Stunden maximal 15 mg/24
Alternativ dazu Stunden
1,25-2,5 mg/Dosis

Die Injektionslésung kann intranasal oder bukkal verabreicht werden. Ein intranasaler mukosaler
Medikamentenzerstauber (MAD) kann fur eine prazise Verabreichung verwendet werden.

Dyspnoe

Bukkal, intranasal, subkutan oder intravenos

+ Kinder ab 1 Monat: 25-50% der Schmerzdosen

Anmerkungen:

*  Pro-Drug von Morphin

Zulassung

» Zugelassen fur die Behandlung von Kindern, die terminal krank sind

Anwendung

* Morphin gilt normalerweise als starkes Opioid der ersten Wahl, das oral, als intravenése Infusion
oder als subkutane Dauerinfusion verabreicht wird. Der einzige Vorteil von Diamorphin - wenn
diese Applikationsarten betrachtet werden - ist die bessere Ldslichkeit, wenn hohe Dosen
erforderlich sind

* Berichte zum intravesikalen Einsatz bei Blasenkrampfen und topisch in Intra-Site-Gel bei

schmerzhaften Hautgeschwuren (nicht zugelassene Indikationen)

2Von BNFC angepasste Dosen, die sicherstellen, dass die Altersgruppen und Dosierungsintervalle konsistent sind, einschlieRlich der
Extrapolation von Morphin, der Beriicksichtigung der langeren Halbwertszeit bei Neugeborenen und Sauglingen, der Bioverflgbarkeit Gber
verschiedene Wege und der Sicherstellung einer konsistenten taglichen Gesamtdosis in jeder Altersgruppe
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+ Siehe Grundsatze fur den Umgang mit Opioiden, Anhang 2
+ Stellen Sie sicher, dass bei regelmafiiger Verabreichung ein geeignetes stimulierendes
Abfihrmittel gegeben wird

Pharmakokinetik

+ Keine Daten zum direkten Vergleich der intranasalen mit der bukkalen Verabreichung bei Kindern.
Die Bioverfiigbarkeit kann bei bukkaler Gabe geringer sein, insbesondere wenn gréRere Mengen
verabreicht werden und ein Teil des Arzneimittels geschluckt wird

» Die Bioverfugbarkeit kann durch entwicklungsbedingte Veranderungen der Nasenanatomie in der
Neugeborenen- und Sauglingszeit beeinflusst werden

Leber- und Niereninsuffizienz

+ Bei Nierenfunktionsstorungen das Dosierungsintervall verlangern, die Dosis zu reduzieren oder
,nach Bedarf* anstatt ,regelmaRig“ verabreichen. Bei schwerer Nierenfunktionsstorung ist die
Gabe zu vermeiden

* Vorsicht bei Leberfunktionsstérungen: Dosisreduktion erwagen

Verabreichung

+ Das Injektionspulver kann in Wasser flr Injektionszwecke zur intranasalen oder bukkalen
Verabreichung (nicht zugelassener Verabreichungsweg) verdinnt werden

» Kann durch subkutane Infusion bis zu einer Konzentration von 250 mg/ml verabreicht werden.
Verdiinnen mit Wasser fir Injektionen fir CSCI: Konzentrationsbedingte Unvertraglichkeit mit
0,9%igem Natriumchlorid bei Konzentrationen tber 40 mg/ml

Darreichungsformen

* Injektionslésung (5 mg, 10 mg, 30 mg, 100 mg, 500 mg Ampullen). Der Vorrat kann begrenzt sein
BtM

* Anlage lll

Literatur: (1-3,115-121)
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Diazepam

Anwendung:

» Angst, einschliel8lich Angst in Verbindung mit Dyspnoe, Panikattacken
* Agitiertheit

* Linderung von Muskelkréampfen oder Dystonie

» Status epilepticus

Wichtige Sicherheitsinformationen
Fir alle Opioide

MHRA/CHM-Hinweis: Benzodiazepine und Opioide: Erinnerung an das Risiko einer
potenziell todlichen Atemdepression (Marz 2020)

Die MHRA weist die Angehérigen der Gesundheitsberufe darauf hin, dass Opioide, die
zusammen mit Benzodiazepinen und benzodiazepindhnlichen Arzneimitteln verschrieben
werden, additive ZNS-depressive Wirkungen haben kénnen, wodurch sich das Risiko von
Sedierung, Atemdepression, Koma und Tod erhoht.

Die APPM gibt zu bedenken, dass in der padiatrischen Palliativmedizin die gleichzeitige
Verschreibung von Opioiden und Benzodiazepinen haufig notwendig und angemessen ist.
Unter diesen Umstanden sollten die niedrigsten wirksamen Dosen verwendet werden. Die
Dosis sollte, wo immer moglich, schrittweise erhoht werden, wobei jeweils nur die Dosis eines
Medikaments geandert und vor weiteren Dosisanpassungen ausreichend Zeit fur die Wirkung
der stattgehabten Dosisanpassung eingerdumt werden sollte.

Dosierung und Verabreichung:
Kurzzeitige Linderung von Angstzustanden, Panikattacken und Unruhe
Per os

* Kinder 2 - 11 Jahre: 500 Mikrogramm - 2 mg 3-mal taglich

* 12 Jahre und élter: Anfangsdosis 2 mg dreimal taglich, die Dosis kann je nach Bedarf und
Vertraglichkeit bis zu einem Maximum von 10 mg dreimal taglich erhéht werden

Linderung von Muskelkrampfen, Dystonie (als Rescue- oder Kurzzeittherapie)
Per os

* Kinder 1 - 11 Monate: Anfangsdosis 250 Mikrogramm/kg zweimal taglich

* Kinder 1 - 4 Jahre: Anfangsdosis 2,5 mg zweimal taglich

* Kinder 5 - 11 Jahre: Anfangsdosis 5 mg zweimal taglich

* 12 Jahre und élter: Anfangsdosis 10 mg zweimal taglich; max. Tagesgesamtdosis 40 mg
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Status epilepticus

Intravendse Injektion Gber 3-5 Minuten:

* Neugeborene: 300-400 Mikrogramm/kg als Einzeldosis, bei Bedarf einmalig nach 10 Minuten
wiederholen

* Kinder 1 Monat - 11 Jahre: 300-400 Mikrogramm/kg (max. 10 mg), bei Bedarf einmalig nach
10 Minuten wiederholen

* 12 Jahre und élter: 10 mg, bei Bedarf einmalig nach 10 Minuten wiederholen

Rektal (rektale Losung):
* Neugeborene: 1,25-2,5 mg, bei Bedarf einmalig nach 10 Minuten wiederholen
* Kinder 1 Monat - 1 Jahr: 5 mg, bei Bedarf einmalig nach 10 Minuten wiederholen
+ 2 -11 Jahre: 5-10 mg, bei Bedarf einmalig nach 10 Minuten wiederholen

* 12 Jahre und élter: 10-20 mg, bei Bedarf einmalig nach 10 Minuten wiederholen

Anmerkungen

Zulassung

* Rektal-Rektiolen sind nicht fir Kinder unter 1 Jahr zugelassen.
Kontraindikationen, Warnhinweise

» Bei akuter oder schwerer respiratorischer Insuffizienz vermeiden, es sei denn, die Patientin / der
Patient liegt im Sterben
* Vorsicht bei Muskelschwache, Atemdepression oder Schlafapnoe

Nebenwirkungen

» Dosisabhangig Schlafrigkeit und Beeintrachtigung der psychomotorischen und kognitiven
Fahigkeiten

Pharmakokinetik

* Nahezu 100% bioverfiigbar bei oraler oder rektaler Applikation

*  Wirkungseintritt: ca. 15 Minuten bei oraler Verabreichung und innerhalb von 1-5 Minuten bei
intravenoser Gabe. Als rektale Losung verabreicht wird Diazepam schnell von der Rektal-
schleimhaut absorbiert, wobei die maximale Serumkonzentration innerhalb von 17 Minuten erreicht
wird

* Lange Plasmahalbwertszeit von 24-48 Stunden. Der aktive Metabolit, Nordiazepam, hat eine
Plasmahalbwertszeit von 48-120 Stunden

Leber- und Niereninsuffizienz
« Vorsicht bei Leberinsuffizienz
Wechselwirkungen

*  Wird durch die Cytochrom-P450-Enzyme CYP2C19 und CYP3A4 verstoffwechselt. Die
Medikamentenspiegel werden durch Arzneimittel erhdht, die diese Enzyme hemmen, wie
Erythromycin, Fluconazol, Fluoxetin und Omeprazol. Die Medikamentenspiegel sinken durch
Medikamente, die diese Enzyme induzieren, einschlieRlich Carbamazepin und Phenobarbital

* Risiko einer verstarkten ZNS-depressiven Wirkung bei gleichzeitiger Verabreichung mit anderen
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ZNS-Depressiva, wie Neuroleptika, Neuroleptika, Tranquilizern, Antidepressiva, Hypnotika,
Analgetika, Anasthetika, Barbituraten oder sedierenden Antihistaminika

Verabreichung

+ Die orale Losung kann Uber eine Gastrostomiesonde verabreicht werden. Vor der Verabreichung
mit Wasser verdinnen, um die Viskositat zu verringern. Fir die Verabreichung tber eine
Jejunostomiesonde ist die Anwendung von in Wasser dispergierten Tabletten zu erwagen, um die
Osmolaritat zu verringern

Informationen fiir Patient:innen

+ Siehe die Patient:inneninformation fur Kinder/Eltern "Diazepam gegen Muskelkrampfe"
https://www.medicinesforchildren.org.uk/medicines/diazepam-for-muscle-spasm/ und "Diazepam
(rektal) zur Behandlung von Krampfanfallen"
https://www.medicinesforchildren.org.uk/medicines/diazepam- rectal-for-stopping-seizures/

Darreichungsformen

+ Tabletten (2 mg, 5 mg, 10 mg), orale Lésung/Suspension (2 mg/5ml, 5 mg/5ml), Rektal-Rektiolen
(5 mg, 10 mg) und Injektionslédsungen (5 mg/ml Lésung und 5 mg/ml Emulsion)

BtM
* Anlage lll

Literatur: (1,2,8,58,117,122)
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Diclofenac-Natrium

Anwendung:

» Leichte bis maRige Schmerzen und Entziindungen
* Muskuloskelettale Schmerzen

Dosierung und Verabreichung:
Per os oder rektal:

+ Kinder ab 6 Monaten: Anfangsdosis 300 Mikrogramm/kg dreimal taglich, bei Bedarf
erhéhen auf maximal 1 mg/kg dreimal taglich (maximal 50 mg Einzeldosis).

Intermittierende intramuskulare Injektion oder intravendse Infusion (mit Voltarol®-Injektionslésung):
* Kinder 2 Jahre und alter: 300-500 Mikrogramm/kg 1-2-mal taglich

Falls erforderlich, steigern auf maximal 1 mg/kg 1-2-mal taglich oder 150 mg/Tag fur maximal
2 Tage (siehe untenstehende Hinweise)

Anmerkungen:
» Peripherer und zentraler vorwiegend COX-1-und-2-Hemmer
Zulassung

» Nicht zugelassen zur Anwendung bei Kindern unter 1 Jahr; Zapfchen nicht zugelassen zur
Anwendung bei Kindern unter 6 Jahren (aufer zur Anwendung bei Kindern Gber 1 Jahr bei
juveniler idiopathischer Arthritis); feste Darreichungsformen mit mehr als 25 mg nicht zugelassen
zur Anwendung bei Kindern; Injektionslésung nur zur kurzzeitigen Anwendung (bis zu 2 Tagen) bei
Erwachsenen zugelassen

Anwendung

* Die oben genannten intravendsen und intramuskularen Héchstdosen beziehen sich in erster Linie
auf die kurzzeitige Anwendung bei postoperativen Schmerzen. Ist eine langerfristige parenterale
Anwendung erforderlich, sind niedrigere Dosen zu verwenden

* Hohere Dosen kdnnen zu einem Ceiling-Effekt fihren, der insbesondere bei langerer Einnahme
ein erhohtes Risiko fur unerwiinschte Wirkungen birgt, ohne dass eine zusatzliche schmerz-
lindernde Wirkung erzielt wird.

Kontraindikationen, Warnhinweise

* Kann Fieber und andere Anzeichen einer Entziindung verdecken

* Vorsicht bei Herz-, Leber- oder Nierenfunktionsstérungen und bei Asthma

» Kontraindiziert: aktive peptische Ulzerationen, aktive Gl-Blutungen oder entziindliche
Darmerkrankungen und schwere Herzinsuffizienz

Nebenwirkungen

» Die Einnahme aller NSAID (einschlief3lich selektiver Cyclooxygenase-2-Hemmer) kann mit einem
geringfugig erhdhten Risiko fur thrombotische Ereignisse (z. B. Herzinfarkt und Schlaganfall)
assoziiert sein, unabhangig von den kardiovaskularen Risikofaktoren oder der Dauer der NSAID-
Einnahme. Das grofite Risiko besteht mdglicherweise bei Personen, die hohe Dosen Uber einen
langeren Zeitraum einnehmen. Die Risiken bei Kindern wurden nicht quantifiziert

* Alle NSAIDs sind mit schweren gastrointestinalen Toxizitaten assoziiert. Diclofenac ist mit einem
70



Arzneimittelverzeichnis der Association for Paediatric Palliative Medicine: 6. Auflage 2024

mittleren Risiko gastrointestinaler Toxizitat behaftet. Bei langerer Anwendung ist die Verschreibung
eines Protonenpumpeninhibitors zu erwagen

Pharmakokinetik
» Orale Bioverfugbarkeit etwa 30-50%, rektale Bioverfligbarkeit etwa 50%
Wechselwirkungen

*  Wird durch das Cytochrom-P450-Enzym CYP2C9 verstoffwechselt. Erhéhte Medikamentenspiegel
durch Arzneimittel, die dieses Enzym hemmen, einschlief3lich Fluconazol. Die Serumspiegel
werden durch Medikamente, die dieses Enzym induzieren, einschlielllich Carbamazepin, reduziert

Verabreichung

» Die kleinste Dosis, die praktisch rektal verabreicht werden kann, betragt 3,125 mg, indem ein 12,5
mg Zapfchen geviertelt wird

» Das Arzneimittelverzeichnis der Association for Paediatric Palliative Medicine, 6. Auflage 2024
beinhaltet die nicht zugelassene Anwendung von Diclofenac als CSCI (Lésungsmittel: 0,9%
Natriumchlorid) mit einer Dosis, die 50% der oral empfohlenen entspricht

* Fir die Gabe als intravenose Infusion mit 100-500 ml Natriumchlorid 0,9 % oder Glukose 5 %
verdinnen. Das Verdlinnungsmittel dann mit Natriumbicarbonat puffern (0,5 ml 8,4 % oder 1 ml
4,2 %). Infusionsdauer: 30 Minuten bis 2 Stunden

* Verwenden Sie eine orale Suspension flr die Verabreichung Uber eine Magensonde. Es sollte
keine Verringerung der Bioverfligbarkeit bei jejunaler Verabreichung geben

Informationen fiir Patient:innen

» Siehe die Patient:inneninformation fir Kinder/Eltern "Diclofenac gegen Schmerzen und
Entziindungen " https://www.medicinesforchildren.org.uk/medicines/diclofenac-for-pain-and-
inflammation/

Darreichungsformen

* Magensaftresistente Tabletten (25 mg, 50 mg), Tabletten mit retardierter Wirkstofffreisetzung (25
mg, 50 mg und 75 mg), Kapseln mit retardierter Wirkstofffreisetzung (75 mg und 100 mg),
Injektionsflissigkeit (Voltarol® mit 25 mg/ml, zugelassen fir Erwachsene nur fir IV-Infusionen
und IM-Bolus. Und Akis® mit 75 mg/ml, zugelassen fur Erwachsene nur fur IV-, IM- oder SC-
Bolus-Injektion) und Zapfchen (12,5 mg, 25 mg, 50 mg und 100 mg). Suspension zum
Einnehmen 50 mg in 5 ml als nicht zugelassene "Speziallésung" erhaltlich.

Literatur: (1,3,8,123-126)
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Dihydrocodein
Dihydrocodein ist fur die Palliativmedizin bei Kindern nicht mehr angezeigt. Es wurde durch andere

Opioide ersetzt, insbesondere orales Morphin und bukkales Diamorphin oder Fentanyl.

Literatur: (1-3,127)
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Docusat

Anwendung:

*  Obstipation

Dosis und Weg
Per os

+ Kinder 6 Monate - 1 Jahr: Anfangsdosis 12,5 mg dreimal taglich; Dosis je nach Ansprechen
anpassen

* Kinder 2 - 11 Jahre: Anfangsdosis 12,5 mg dreimal taglich. Erhéhen Sie auf 25 mg 3-mal
taglich nach Bedarf. Dosisanpassung nach Wirkung.

* 12 Jahre und élter: Anfangsdosis 100 mg dreimal taglich. Dosisanpassung nach Ansprechen
auf bis zu 500 mg/Tag in Einzeldosen

Rektal:
* 12 Jahre und élter: 1 Einlauf (120 mg) als Einzeldosis

Anmerkungen:
Emulgierendes, befeuchtendes und mild stimulierendes Abfiihrmittel
Zulassung

» Loésung und Kapseln zum Einnehmen fiir Erwachsene sind flr Kinder unter 12 Jahren nicht
zugelassen

Anwendung

* Im Allgemeinen ist bei opioidbedingter Obstipation ein starkeres, stimulierendes Abfuhrmittel
erforderlich

» Orale Praparate wirken innerhalb von 1-2 Tagen

* Rektale Praparate wirken innerhalb von 20 Minuten und kdnnen ein leichtes lokales "Brennen"
verursachen

» Auf Anraten von Spezialisten kann die empfohlene Dosis Uberschritten werden.

Verabreichung

* Bei der Verabreichung per os kann die Lésung mit Milch oder Fruchtsaft gemischt werden, um den
unangenehmen Geschmack zu iberdecken. Die orale Lésung kann Uber eine enterale
Ernahrungssonde verabreicht werden. Die direkte Verabreichung in das Jejunum hat keinen
Einfluss auf die pharmakologische Wirkung.

Darreichungsformen

+ Kapseln (100 mg), orale Lésung (12,5 mg/5 ml fiir Kinder, 50 mg/5 ml fir Erwachsene, 100 mg/5
ml flr Erwachsene) und Einlauf (120 mg in einer 10-g-Packung).

Literatur: (1-3)
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Domperidon

Anwendung:

« Ubelkeit und Erbrechen, wenn eine gastrointestinale Motilitdtsstérung urséchlich ist
» Therapieresistenter gastro-6sophagealer Reflux

Wichtige Sicherheitsinformationen

MHRA/CHM-Hinweis (aktualisiert im Dezember 2019): Domperidon bei
Ubelkeit und Erbrechen: fehlende Wirksamkeit bei Kindern; Erinnerung an
Kontraindikationen bei Erwachsenen und Heranwachsenden

Domperidon wird fiir die Behandlung von Ubelkeit und Erbrechen bei Kindern unter
12 Jahren oder mit einem Gewicht von weniger als 35 kg nicht mehr empfohlen.
Eine europaische Studie kam zu dem Ergebnis, dass Domperidon in dieser
Bevolkerungsgruppe nicht so wirksam ist, wie bisher angenommen wurde und dass
alternative Behandlungen in Betracht gezogen werden sollten. Den Angehdrigen
der Gesundheitsberufe wird empfohlen, sich an die zugelassene Dosis zu halten
und die niedrigste wirksame Dosis flir die kirzest mogliche Dauer anzuwenden (die
maximale Behandlungsdauer sollte in der Regel 1 Woche nicht tiberschreiten).

Die Anwendung von Domperidon in der Palliativmedizin ist von diesen
Empfehlungen ausgenommen, dennoch ist Vorsicht geboten.

* Verwenden Sie die geringste wirksame Dosis.

» Nicht einnehmen bei bekannten Herzproblemen oder anderen Risikofaktoren.

+  Uberwachung des QTc-Intervalls vor Beginn der Behandlung und bei
Dosissteigerung erwagen

Dosis und Aplikationsweg
Per os

* Neugeborene: 250 Mikrogramm/kg dreimal taglich. Erhéhen Sie bei Bedarf auf 400
Mikrogramm/kg 3-mal taglich.

+ Kinder liber 1 Monat bis 11 Jahre: Anfangsdosis 250 Mikrogramm/kg, maximal 10 mg/Dosis,
3-mal taglich. Die Dosis kann bei Bedarf auf 400 Mikrogramms/kg 3-4-mal taglich, maximal 80
mg in 24 Stunden, erhdht werden.

* 12 Jahre und éalter: Anfangsdosis 10 mg 3-4-mal taglich vor dem Essen. Die Dosis kann, falls
erforderlich, auf 20 mg 3-4-mal taglich, maximal 80 mg in 24 Stunden, erhéht werden.

Anmerkungen
Zulassung

* Nicht zugelassen fur die Anwendung bei gastrointestinaler Stase, nicht zugelassen fur die
Anwendung bei Kindern zur Behandlung der gastro-6sophagealen Refluxkrankheit
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Anwendung

«  Uberwindet die Blut-Hirn-Schranke nur wenig: geringere Wahrscheinlichkeit, extrapyramidale
Nebenwirkungen zu verursachen im Vergleich zu Metoclopramid

* Fordert die gastrointestinale Motilitat: Diarrhoe kann eine unerwlnschte (oder nutzliche)
Nebenwirkung sein

» Die angegebenen Dosen entsprechen den friiher zugelassenen Hochstdosen. Die zugelassenen
Dosen wurden aufgrund von Bedenken hinsichtlich méglicher kardialer Nebenwirkungen
reduziert. Die Vorteile héherer Dosen kénnen jedoch die Risiken bei refraktaren Symptomen in der
padiatrischen Palliativmedizin Uberwiegen, wenn keine sichereren alternativen Prokinetika zur
Verfligung stehen und das Risiko kardialer Nebenwirkungen relativ gering ist

» Die prokinetische Wirkung kann durch Anticholinergika einschlief3lich Antiemetika, z. B. Cyclizin,
verringert werden

Kontraindikationen, Warnhinweise

* Vorsicht bei Patient:innen mit Herzerkrankungen und bei Patient:innen mit einem verlangerten
QTc-Intervall oder dem Risiko dafir, z. B. bei Patient:innen mit Herzanomalien, Hypothyreose,
familidarem Long QT-Syndrom, Elektrolytstérung oder der Einnahme anderer Arzneimittel, die
bekanntermalien das QTc-Intervall verlangern

» Kontraindiziert bei Herzerkrankungen und bei Zustanden, in denen die Erregungsleitung des
Herzens beeintrachtigt ist oder beeintrachtigt sein konnte

Nebenwirkungen

* Verlangert das QTc-Intervall und ist mit dem bekannten Risiko des Torsades de Pointes
assoziiert, selbst wenn es wie empfohlen eingenommen wird

Leber- und Niereninsuffizienz
* Bei Leberfunktionsstérungen vermeiden
Wechselwirkungen

* Nicht anwenden bei Patient:innen, die andere Medikamente erhalten, die bekanntermalien das
QTc-Intervall verlangern (z.B. Erythromycin, Ketoconazol)

*  Wird durch das Cytochrom-P450-Enzym CYP3A4 verstoffwechselt. Erhéhte Medikamentenspiegel
durch Arzneimittel, die dieses Enzym hemmen, einschlieRlich Erythromycin und Fluconazol

Informationen fiir Patient:innen:

+ Siehe die Patient:inneninformation fiir Kinder/Eltern: "Domperidon bei gastro-6sophagealem
Reflux " https://www.medicinesforchildren.org.uk/medicines/domperidone-for-gastro-oesophageal-
reflux/

Verabreichung

Bei Verabreichung Uber eine enterale Erndhrungssonde: die Suspensionsformulierung
verwenden, wobei die Gesamttagesdosis an Sorbitol zu berlcksichtigen ist. Bei Verabreichung in
das Jejunum ist die Suspension unmittelbar vor der Verabreichung mit mindestens dem gleichen
Volumen an Wasser zu verdinnen

Darreichungsformen

+ Tabletten (10 mg), Suspension zum Einnehmen (5 mg/5 ml)

Literatur: (1,3,8,11,128,129)
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Erythromycin

Anwendung:

» Antibiotikum, das typischerweise bei Infektionen der Atemwege und der Haut eingesetzt wird
» Gastrointestinale Stase (Motilinrezeptor-Agonist) ist die Hauptindikation in der Palliativmedizin

Dosierung und Verabreichung:
Antibiotikum
Per os

* Neugeborene: 12,5 mg/kg alle 6 Stunden

* Kinder 1 - 23 Monate: 125 mg 4-mal taglich, bei schweren Infektionen steigern auf 250 mg 4-
mal taglich. Die gesamte Tagesdosis kann auch in zwei Einzeldosen gegeben werden

* Kinder 2 - 7 Jahre: 250 mg 4-mal taglich, bei schweren Infektionen steigern auf 500 mg 4-mal
taglich. Die gesamte Tagesdosis kann auch in zwei Einzeldosen gegeben werden

* Kinder 8 Jahre und alter: 250-500 mg 4-mal taglich, bei schweren Infektionen steigern auf
500 mg - 1 g 4-mal taglich. Die gesamte Tagesdosis kann auch in zwei Einzeldosen
verabreicht werden

Intravendse Infusion
* Neugeborene: 10-12,5 mg/kg alle 6 Stunden
* Kinder 1 Monat - 11 Jahre: 12,5 mg/kg, maximal 1g, alle 6 Stunden

* 12 Jahre und alter: 6,25 mg/kg alle 6 Stunden, bei leichten Infektionen, wenn eine orale
Behandlung nicht moglich ist, steigern auf 12,5 mg/kg, maximal 1g, alle 6 Stunden bei
schweren Infektionen

Als Prokinetikum
Per os oder intravendse Infusion
* Neugeborene, Kinder: 3 mg/kg 4-mal taglich

Wirkung oft schon bei niedrigeren Dosen. Steigern Sie die Dosis bei Bedarf und je nach
Vertraglichkeit auf maximal 1 g 4-mal taglich.

Anmerkungen:

Zulassung

* Nicht zugelassen zur Anwendung bei Kindern mit gastrointestinaler Stase
Kontraindikationen, Warnhinweise

* Kontraindiziert bei Patient:innen mit bekannter Clostridium-difficile-Besiedlung

» Vorsicht bei Patient:innen mit Herzerkrankungen und bei Patient:innen mit einem verlangerten
QTc-Intervall oder dem Risiko dafir, z. B. bei Patient:innen mit Herzanomalien, Hypothyreose,
familidarem Long QT-Syndrom, Elektrolytstérung oder der Einnahme anderer Arzneimittel, die
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bekanntermallen das QTc-Intervall verlangern

+ Die prokinetische Wirkung kann durch Anticholinergika einschlief3lich Antiemetika, z. B. Cyclizin,
verringert werden

Nebenwirkungen

* Verlangert das QTc-Intervall und ist mit dem bekannten Risiko des Torsades de Pointes assoziiert,
selbst wenn es wie empfohlen eingenommen wird. Vorsicht bei Leberfunktionsstérungen oder
gleichzeitiger Verabreichung von potenziell hepatotoxischen Medikamenten

» Assoziiert mit einem erhéhten Risiko einer hypertrophen Pylorusstenose bei Neugeborenen und
Sauglingen

* Risiko der Tachyphylaxie: wenn mdglich mit niedrigeren Dosen beginnen

+ Erhodhtes Risiko einer antibiotikaassoziierten Kolitis

Wechselwirkungen

* Hemmstoff des Cytochrom-P450-Enzyms CYP3A4. Erhdht die Medikamentenspiegel von
Arzneimitteln, die durch dieses Enzym verstoffwechselt werden, einschlief3lich Alfentanil,
Buprenorphin, Carbamazepin (CBZ senkt auch die Erythromycinspiegel), Dexamethason,
Diazepam, Domperidon, Fentanyl und Midazolam. Diese Liste erhebt keinen Anspruch auf
Vollstandigkeit - lassen Sie sich beraten

*  Wird zudem durch CYP3A4 metabolisiert. Erhéhte Medikamentenspiegel durch Arzneimittel, die
CYP3A4 hemmen, einschlieBlich Fluconazol. Die Medikamentenspiegel werden durch Arzneimittel
reduziert, die CYP3A4 induzieren, einschlieBlich Carbamazepin (Erythromycin wiederum kann den
Carbamazepinspiegel erhdhen)

Verabreichung

» Die Suspension vor der Verabreichung tUiber enterale Erndhrungssonden mit einem gleichen
Volumen Wasser verdinnen. Wird im Dinndarm absorbiert

Informationen fiir Patient:innen

+ Siehe die Patient:inneninformation fur Kinder/Eltern: "Erythromycin zur Behandlung bakterieller
Infektionen" https://www.medicinesforchildren.org.uk/medicines/erythromycin-for-bacterial-
infections/

Darreichungsformen

+ Tabletten (250 mg, 500 mg), magensaftresistente Tabletten (250 mg, 500 mg) und Suspension
zum Einnehmen (125 mg/5ml, 250 mg/5ml, 500 mg/5ml). Auch als 1 g Pulver fir
Infusionslésungen erhaltlich

Literatur: (1-3,130,131)
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Etoricoxib

Anwendung:

* Entzindungshemmendes Analgetikum
*  Muskuloskelettale Schmerzen

Dosierung und Verabreichung:
Per os

+ Kinder 12 - 15 Jahre: Anfangsdosis 30 mg einmal taglich. Steigern nach Bedarf und
Vertraglichkeit auf maximal 60 mg einmal taglich

+ 16 Jahre und lter: Ubliche Dosis von 30 - 60 mg einmal taglich. Kurzfristig kénnen auch
Dosen von 90 mg taglich verordnet werden

Anmerkungen:
» Selektiver oraler Cyclooxygenase-2 (COX-2)-Hemmer
Zulassung

* Nicht zugelassen fiir die Anwendung bei Kindern unter 16 Jahren. Keine pharmakokinetischen
Daten bei Kindern unter 12 Jahren

Anwendung

» Zwischen den selektiven Cox-2-Hemmern (Etoricoxib, Celecoxib) und dem nicht-selektiven NSAID
Naproxen wurde kein Unterschied in der Vertraglichkeit oder Wirksamkeit festgestellt
* Dosen bis zu 120 mg wurden kurzfristig bei akuter Gichtarthritis im Erwachsenenalter eingesetzt

Kontraindikationen, Warnhinweise

+ Alle NSAIDs sollten bei Kindern mit einer Uberempfindlichkeit gegen ein NSAID in der
Vorgeschichte mit Vorsicht angewendet werden. Etoricoxib kann bei Patient:innen mit bekannter
Uberempfindlichkeit besser vertragen werden als andere NSAIDs

* Kann Fieber und andere Warnzeichen einer Entztindung verdecken

* Vorsicht bei Herz-, Leber- oder Nierenfunktionsstérungen und bei Asthma

+ Kontraindiziert: aktive peptische Ulzerationen, aktive Gl-Blutungen oder entztindliche
Darmerkrankungen und schwere Herzinsuffizienz

Nebenwirkungen

+ Alle NSAIDs sind mit schweren gastrointestinalen Toxizitdten assoziiert. Etoricoxib scheint ein
geringeres Risiko aufzuweisen als andere NSAIDs. Bei langerer Anwendung ist die Verschreibung
eines Protonenpumpeninhibitors zu erwagen

» Die Einnahme aller NSAIDs (einschlielich selektiver Cyclooxygenase-2-Hemmer) kann mit einem
geringfligig erhohten Risiko fir thrombotische Ereignisse (z. B. Herzinfarkt und Schlaganfall)
assoziiert sein, unabhangig von den kardiovaskularen Risikofaktoren oder der Dauer der NSAIDs-
Einnahme. Das grofite Risiko besteht mdglicherweise bei Personen, die hohe Dosen Uber einen
langeren Zeitraum einnehmen. Die Risiken bei Kindern konnten bis jetzt nicht quantifiziert werden

« Haufige unerwiinschte Wirkungen (1-10 % der Patient:innen): alveolare Osteitis,
Odeme/Flissigkeitsretention, Schwindel, Kopfschmerzen, Herzklopfen, Herzrhythmusstérungen,
Bluthochdruck, Bronchospasmus, Bauchschmerzen, Obstipation, Blahungen, Gastritis,
Sodbrennen/Saurereflux, Durchfall, Dyspepsie/epigastrisches Unwohlsein, Ubelkeit, Erbrechen,
Osophagitis, orale Geschwiire; Transaminasenerhéhung (ALT, AST); Ekchymose;
Asthenie/Mudigkeit, grippeahnliche Erkrankung
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Leber- und Niereninsuffizienz
» Kontraindiziert bei schwerer Leber- und schwerer Nierenfunktionsstérung
Wechselwirkungen

* Mogliche Wechselwirkungen mit anderen Arzneimitteln: Warfarin (Anstieg des INR-Wertes),
Diuretika, ACE-Hemmer und Angiotensin-II-Antagonisten (erhdhtes Risiko einer
Niereninsuffizienz). Etoricoxib scheint CYP-Enzyme NICHT zu hemmen oder zu induzieren. Der
Hauptweg des Metabolismus von Etoricoxib hangt jedoch von CYP-Enzymen (hauptsachlich
CYP3A4) ab, so dass die gleichzeitige Verabreichung mit Arzneimitteln, die Induktoren oder
Inhibitoren dieser Metabolisierung sind, den Metabolismus von Etoricoxib beeinflussen kann.

Verabreichung

» Etoricoxib-Tabletten kénnen in 10 ml Wasser dispergiert werden und zerfallen zu einem feinen
Granulat, das sich schnell absetzt, aber leicht dispergiert und ohne eine Verstopfung zu
verursachen in eine 8-Fr NG- oder Gastrostomiesonde gegeben werden kann. Partikel des
Filmlberzugs kénnen zuriickbleiben; gut nachspllen. Es existieren keine spezifischen
Informationen zur jejunalen Verabreichung. Empfehlung: Verabreichung wie bei der Gastrostomie
und auf verstarkte Nebenwirkungen sowie einen potentiellen Wirkverlust achten

Darreichungsformen

* Filmtabletten 30 mg, 60 mg, 90 mg, 120 mg.

Literatur: (1,2,132)
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Famotidin (NEU)

Anwendung:

Histamin-H2-Antagonist zur Hemmung/Reduzierung der Magensauresekretion
Episodische Dyspepsie

Gastro-0sophageale Refluxkrankheit

Pravention und Behandlung von Magengeschwiiren

Dosierung und Verabreichung:
Per os
Gastro-osophageale Refluxkrankheit

* Neugeborene - 3 Monate: 500 Mikrogramm/kg/Dosis einmal taglich, bei Bedarf steigern auf 1
mg/kg/Dosis einmal taglich

* Kinder 3 Monate und élter: Anfangsdosis 500 Mikrogramm/kg/Dosis zweimal taglich, bei Bedarf
steigern auf 1 mg/kg/Dosis zweimal taglich, maximale Einzeldosis 40 mg

Ulcus pepticum

* Kinder 1 Jahr und alter: 500 Mikrogramm/kg einmal taglich zur Nacht oder in 2 Einzeldosen,
maximal 40 mg/Tag

Anmerkungen:
» Histamin-H2-Antagonist, reduziert die Magensauresekretion
Zulassung

* Im Vereinigten Konigreich nicht fir die Anwendung bei Kindern zugelassen. In den USA fiir alle
Altersgruppen zur Behandlung der gastro-6sophagealen Refluxkrankheit und ab 1 Jahr zur
Behandlung der peptischen Ulkuskrankheit zugelassen. Begrenzte Daten zur Anwendung bei
Neugeborenen

Anwendung
+ Keine prokinetische Wirkung, im Gegensatz zu Ranitidin
Vorsicht

» Erhohte Inzidenz von NEC bei Neugeborenen, insbesondere bei sehr geringem Geburtsgewicht

* Die Einnahme von Magensaurehemmern, einschlief3lich Protonenpumpenhemmern und H2-
Blockern, wurde mit einem erhéhten Risiko fir die Entwicklung einer akuten Gastroenteritis und
einer ambulant erworbenen Lungenentzindung in Verbindung gebracht

+ Bei langfristiger Einnahme ist eine Uberwachung des Blutbildes und der Leberfunktion in Betracht
zu ziehen

* Beim gesicherten Vorliegen von Magengeschwiiren setzen Sie die Behandlung nach Abklingen
der Symptome noch einige Zeit fort
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Nebenwirkungen

Obstipation, Durchfall, Schwindel, Midigkeit, Kopfschmerzen, Myalgie, Hautreaktionen,
Verwirrung, Unruhe, verminderter Appetit, trockener Mund, veranderter Geschmack, Erbrechen

Niereninsuffizienz

Bei schwerer Niereninsuffizienz ist die Dosis um 50% zu reduzieren

Pharmakokinetik

Dauer der Wirkung: 10-12 Stunden, orale Bioverfiigbarkeit: 40-50%

Wechselwirkungen mit Medikamenten

Keine klinisch bedeutsamen pharmakokinetischen Arzneimittelwechselwirkungen bekannt

Ein Anstieg des pH-Wertes im Magen kann die Bioverfiigbarkeit bestimmter Arzneimittel (z. B.
Ketoconazol, Itraconazol) verringern

Die gleichzeitige Anwendung von Antazida oder Sucralfat kann die Absorption von Famotidin
reduzieren: verabreichen Sie Antazida mindestens eine Stunde und Sucralfat mindestens 2
Stunden nach Famotidin

Verabreichung

Zum Einnehmen: Die Tabletten kdnnen mit oder ohne Nahrung eingenommen werden. Die
Tabletten konnen zerkleinert und mit Wasser vermischt werden, um die orale Einnahme zu
erleichtern (Off-Label). In Wasser l16sen sich Famotidin-Tabletten auch ohne mechanische
Zerkleinerung in zwei bis funf Minuten auf

Enterale Ernahrungssonde: Es liegen keine gesicherten Daten Uber die Verabreichung von
Famotidin-Tabletten oder -Suspension Uber eine enterale Ernahrungssonde vor. Die Anwendung
einer Suspension durfte vorzuziehen sein. Gegebenenfalls ist eine Verdinnung zu erwagen, um
die Viskositat zu verringern und die Verabreichung zu erleichtern

Die Injektionslésung (in den USA erhaltlich) kann intravends als langsamer Bolus oder als
Kurzinfusion verabreicht werden. Sie wurde auch als subkutaner Bolus oder als kontinuierliche
subkutane Infusion verabreicht

Es existieren einzelne Fallserien, die Uber eine rektale Verabreichung in einer Dosis von 1 mg/kg
berichten

Darreichungsformen

UK: 20 mg und 40 mg Filmtabletten, eine Suspension kann von britischen Spezialherstellern
bezogen werden; Rezeptur fir orale Suspension verflgbar.

USA (zur Einfuhr verfiigbar): 10 mg, 20 mg und 40 mg Filmtabletten und oro-dispergierbare
Oblaten; 40 mg in 5 ml oraler Suspension; 10 mg/ml Injektionslésung.

Literatur (133-146)
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Fentanyl

Anwendung:

* MaRige bis starke Schmerzen
+ Transdermales Fentanyl sollte NICHT bei Opioid-naiven Patient:innen verwendet werden

Wichtige Sicherheitsinformationen
Fir alle Opioide

MHRA/CHM-Hinweis: Benzodiazepine und Opioide: Erinnerung an das Risiko einer
potenziell todlichen Atemdepression (Marz 2020)

Die MHRA weist die Angehdérigen der Gesundheitsberufe darauf hin, dass Opioide, die
zusammen mit Benzodiazepinen und benzodiazepinahnlichen Arzneimitteln verschrieben
werden, additive ZNS-depressive Wirkungen haben kénnen, wodurch sich das Risiko von
Sedierung, Atemdepression, Koma und Tod erhdht.

Die APPM gibt zu bedenken, dass in der padiatrischen Palliativmedizin die gleichzeitige
Verschreibung von Opioiden und Benzodiazepinen haufig notwendig und angemessen ist.
Unter diesen Umstanden sollten die niedrigsten wirksamen Dosen verwendet werden. Die
Dosis sollte, wo immer maoglich, schrittweise erhéht werden, wobei jeweils nur die Dosis eines
Medikaments geandert und vor weiteren Dosisanpassungen ausreichend Zeit fur die Wirkung
der stattgehabten Dosisanpassung eingeraumt werden sollte.
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Dosierung und Verabreichung:
Stabile Schmerzen bei Patient:innen, die bereits regelmaBig starke Opioide erhalten

Transdermal therapeutisches System (Pflaster)

Wichtige Sicherheitsinformationen

MHRA/CHM-Hinweis: Transdermale Fentanylpflaster zur Behandlung von Nicht-
Krebsschmerzen: Nicht bei Opioid-naiven Patient:innen anwenden (September 2020)

Fentanyl ist ein starkes Opioid: Ein Fentanylpflaster mit 12 Mikrogramm pro Stunde entspricht
einer 30 mg Tagesdosis oralen Morphins (30 mg/d)

Verwenden Sie Fentanylpflaster NICHT bei Opioid-naiven Patient:innen

Vor der Verschreibung von Fentanylpflastern sollten andere Analgetika und andere
opioidhaltige Arzneimittel (Opioide) flir nicht krebsbedingte Schmerzen verwendet
werden.

Wenn Sie Fentanylpflaster verschreiben, weisen Sie die Patient:innen oder ihre Betreuer:innen
auf folgende wichtige Regeln hin:

» Die verschriebene Dosis darf nicht selbststandig gesteigert werden

» Das Pflaster ist genauso haufig zu wechseln wie verordnet und nicht haufiger. Die
Klebeseite des Pflasters sollte nicht berthrt und nach dem Aufbringen des Pflasters sollten
die Hande gewaschen werden

« Schneiden Sie die Pflaster nicht und vermeiden Sie es, die Pflaster der Hitze auszusetzen,
auch durch hei3es Wasser (Bad, Dusche)

+ Stellen Sie sicher, dass alte, gebrauchte Pflaster vor dem Aufkleben eines neuen Pflasters
vollstandig entfernt werden

+ Befolgen Sie die Anweisungen zur sicheren Aufbewahrung und ordnungsgemafien
Entsorgung von gebrauchten oder nicht mehr bendtigten Pflastern. Es ist besonders
wichtig, die Pflaster stets auRerhalb der Sicht und Reichweite von Kindern
aufzubewahren

Klaren Sie Patient:innen und Betreuer:innen Uber die Anzeichen und Symptome einer
Fentanyl-Uberdosierung auf und raten Sie ihnen, bei Verdacht auf eine Uberdosierung sofort
einen Arzt aufzusuchen (indem Sie die Nummer 999 wahlen und einen Krankenwagen
anfordern)

Erinnern Sie die Patient:innen daran, dass die langfristige Einnahme von Opioiden bei
Schmerzen, die nicht auf eine Krebserkrankung zurtickzuflhren sind (Ianger als 3 Monate), ein
erhohtes Risiko fiir Abhangigkeit und Sucht birgt, selbst wenn therapeutische Dosen
angewendet werden (siehe Update zur Arzneimittelsicherheit Gber das Risiko von Abhangigkeit
und Sucht bei Opioiden); vereinbaren Sie vor Beginn der Opioidbehandlung mit der Patientin/
dem Patienten eine Behandlungsstrategie und einen Plan fur das Beenden der
Opioidbehandlung

Melden Sie vermutete unerwlinschte Arzneimittelwirkungen, einschlielich Abhangigkeit,
versehentliche Exposition oder Uberdosierung im Zusammenhang mit dem Einsatz von
Fentanylpflastern Gber das Yellow-Card-System

Umrechnung unter Anwendung der oralen Morphinaquivalenzdosis(OME) aus einer friiheren

Opioidanalgesie siehe Anlage 1. Darf NICHT bei Opioid-naiven Patient:innen verwendet werden.

Nicht geeignet fur die Dosistitration bei Patient:innen mit instabilen Schmerzen
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72-Stunden-Fentanyl-Pflaster entsprechen ungeféhr den folgenden 24-Stunden-Dosen von
oralem Morphin

Orales Morphin 30 mg/24Stunden

Fentanyl 12 Mikrogramm/Stunde

Orales Morphin 60 mg/24Stunden

Fentanyl 25 Mikrogramm/Stunde

Orales Morphin 120 mg/24Stunden

Fentanyl 50 Mikrogramm/Stunde

Orales Morphin 180 mg/24Stunden = Fentanyl 75 Mikrogramm/Stunde

Orales Morphin 240 mg/24Stunden = Fentanyl 100 Mikrogramm/Stunde

Ziehen Sie eine Reduktion der Fentanyl-Dosis um 25-50 % in Betracht, wenn Sie das Opioid
aufgrund von nicht tolerierbaren Nebenwirkungen oder mangelnder Wirksamkeit wechseln. Dies ist
besonders wichtig, wenn die Patientin / der Patient bereits eine hohe Dosis des vorherigen Opioids
erhalt oder wenn es vor kurzem zu einer raschen Dosissteigerung kam.

Systemisch wirksame Analgetika-Konzentrationen werden im Allgemeinen innerhalb von 12-
24 Stunden nach dem Aufkleben des ersten Pflasters erreicht. Bei Umstellung von:

* Oralem Morphin mit 4-Stunden-Dosisintervall: Verabreichen Sie in den ersten 12 Stunden nach
dem Aufkleben des Pflasters regelmaige Morphindosen

* Morphin mit 12-stiindiger retardierter Wirkstofffreisetzung: das Pflaster aufkleben und
gleichzeitig die letzte Dosis des retardierten Morphins verabreichen

* Morphin mit 24-stiindiger retardierter Wirkstofffreisetzung: Das Pflaster wird 12 Stunden nach
der letzten Dosis des retardierten Morphins aufgeklebt

* Kontinuierliche Morphininfusion: Setzen Sie die Infusion nach dem Aufkleben des Pflasters flr
8 bis 12 Stunden fort

Schmerzen bei Patient:innen, die bereits regelmaRig starke Opioide erhalten
Kontinuierliche intravendse oder subkutane Infusion

Umrechnung unter Anwendung der oralen Morphinaquivalenzdosis (OME) der vorangegangenen
Opioidanalgesie, siehe Anhang 1

Umrechnung Ver- Berechnung Beispiel
haltnis

Von Zu

Teilen Sie die 24-Stunden-
Morphindosis durch 100, um | Orales Morphin 60 mg/24Stunden + 100

Morohi Fentanyl | 100:1 | die Fentanyldosis in mg/24 = 0,6 mg/24Stunden CIVI-Fentanyl
orphin CcSsCl Stunden zu erhalten.
oral
oder - -~
CIVI Dann multiplizieren Sie die
Fentanyl-Dosis in Fentanyl 0,6 mg/24Stunden x 1000

mg/24Stunden mit 1000, um = 600 Mikrogramm/24Stunden
in Mikrogramm/24Stunden
umzurechnen

Ziehen Sie eine Verringerung der Fentanyl-Dosis um 25-50 % in Betracht, wenn die Patientin / der
Patient bereits eine hohe Dosis des vorherigen Opioids erhalt, wenn er aufgrund von nicht
tolerierbaren Nebenwirkungen rotiert oder wenn es vor kurzem zu einer schnellen Dosiseskalation
des vorherigen Opioids gekommen ist
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Durchbruchschmerzen bei Patient:innen, die bereits regelméBig starke Opioide erhalten

Bukkale oder intranasale Verabreichung der Injektionsldsung

1/10 bis 1/6 der gesamten CSCI- oder CIVI-Dosis je nach Bedarf, bis zu stiindlich

Es besteht kein direkter Zusammenhang zwischen der effektiven Bedarfs-Dosis und der
regularen Hintergrunddosis: mit einer niedrigen Dosis der Bedarfsgabe beginnen und nach
Ansprechen titrieren

Die Hochstdosis ist aufgrund der verfligbaren Konzentration der Injektionsldsung (50
Mikrogramm/ml) auf 50 Mikrogramm/1 ml bei der intranasalen Verabreichung und 100
Mikrogramm/2 ml bei der bukkalen Verabreichung begrenzt.

Die Héhe der Opioddosis flr Durchbruchschmerz und die Opioidmenge, die regelmalig
gegeben wird (in retardierter Form oral, transdermal, intravenos oder subkutan als Infusion)
sollten Uberprift werden, wenn mehr als zwei Gaben flr Durchbruchschmerzen innerhalb von
24 Stunden erforderlich sind

Durch oromukosale Anwendung (,Lutscher®), Bukkal-(Lutsch)-Tablette, Sublingual-Tablette,
kommerziell hergestelltes intranasales Spray

Die Dosis muss dem Schmerz der Patientin / des Patienten angepasst werden. Produktliteratur
konsultieren.

Wahrscheinlich nicht geeignet fur Patient:innen, die weniger als 60 mg orales
Morphin oder orales Morphinaquivalent pro 24 Stunden erhalten

Schmerzen bei Opioid-naiven Patient:innen

Kontinuierliche intraventse oder subkutane Infusion

Opioid-naive Patient:innen: Die angegebene Hochstdosis gilt nur fir die Anfangsdosis

Neugeborene bis 11 Monate: 0,15 - 0,5 Mikrogramm/kg/Stunde (= 3,6 - 12 Mikrogramm/kg/24
Stunden)

Kinder 1 Jahr und alter: 0,25 - 1 Mikrogramm/kg/Stunde, maximal 50 Mikrogramm/Stunde (6
- 24 Mikrogramm/kg/24 Stunden, maximal 1,2 mg/24 Stunden)

Bukkale oder intranasale Verabreichung einer Injektionslésung

Opioid-naive Patient:innen: Die angegebene Hoéchstdosis gilt nur fir die Anfangsdosis

Neugeborene bis 11 Monate: 1 Mikrogramm/kg als Einzeldosis

Kinder von 2 Jahren und élter: 1-2 Mikrogramm/kg als Einzeldosis, mit einer anfanglichen
maximalen Einzeldosis von 50 Mikrogramm

Die Hdéchstdosis ist aufgrund der verfiigbaren Konzentration der Injektionslésung (50
Mikrogramm/ml) auf 50 Mikrogramm/1 ml bei der intranasalen Verabreichung und 100
Mikrogramm/2 ml bei der bukkalen Verabreichung begrenzt
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Intermittierende intravendse oder subkutane Injektion
Opioid-naive Patient:innen: Die angegebene Hochstdosis gilt nur fir die Anfangsdosis

* Neugeborene bis 11 Monate: 0,15 - 0,25 Mikrogramm/kg/Dosis langsam uber 3-5 Minuten;
kann bis zu alle 30-60 Minuten wiederholt werden

* Kinder uiber 1 Jahr: 0,25 - 0,5 Mikrogramm/kg/Dosis, langsam tber 3-5 Minuten, kann
bis zu alle 30-60 Minuten wiederholt werden

» Statische Initialdosis fiir Erwachsene von 50 - 200 Mikrogramm und anschlief’end 50
Mikrogramm, kann bis zu alle 30-60 Minuten wiederholt werden

Anmerkungen:

» Synthetisches Opioid, das sich in seiner Struktur stark von Morphin unterscheidet und daher ideal
fir den Opioidwechsel ist

Zulassung

* Die Injektionslésung ist nicht fiir die Anwendung bei Kindern unter 2 Jahren zugelassen
* Lutschtabletten und Nasensprays sind nicht flr die Anwendung bei Kindern zugelassen
Anwendung

+ Die Annahme, dass Fentanyl weniger Verstopfung ausldst als Morphin, konnte in neueren Studien
nicht bestatigt werden

* Bukkale, intranasale und oral-transmukosale Verabreichung: Wirkungseintritt 10-15 Minuten
und Wirkungsdauer 1-2 Stunden je nach Verabreichungsweg und Formulierung. Daher
geeignet fur die Behandlung von Durchbruchschmerzen, aber nicht ideal fur die Titration des
Analgetika-Bedarfs bei instabilen Schmerzen

* Bei einigen Patient:innen treten bei der Umstellung von oralem Morphin auf transdermales
Fentanyl trotz ausreichender Schmerzlinderung Entzugserscheinungen auf, was auf die
unterschiedliche Wirkung am p-Rezeptor der beiden Opioide zurlckzuflhren ist. In diesem Fall
koénnen kleine ,Morphin-Notfalldosen” verwendet werden, um die Entzugssymptome zu behandeln
und Morphin wird dann sehr langsam abgesetzt

+ Es gibt Publikationen zur intranasalen Verabreichung zur Dyspnoebehandlung bei Kindern

* Verwenden Sie das angepasste Kérpergewicht (Anhang 7) zur Berechnung der Dosis bei
adipésen Kindern

+ Siehe Grundsatze fur den Umgang mit Opioiden, Anhang 2

+ Stellen Sie sicher, dass bei regelmafiger Verabreichung ein geeignetes stimulierendes
Abfihrmittel gegeben wird

Kontraindikationen, Warnhinweise

* Die MHRA, die CQC und der NHS England empfehlen, transdermales Fentanyl bei Opioid-naiven
Patient:innen NICHT zu verwenden, da zahlreiche Falle Gber dadurch verursachte
Atemdepression publiziert wurden

* Im Vergleich zu langsam anflutenden und langer wirkenden Opioiden besteht ein groReres Risiko
von Abhangigkeit, Toleranz und Suchtverhalten, insbesondere bei bukkaler oder intranasaler
Verabreichung

Wechselwirkungen

*  Wird durch das Cytochrom-P450-Enzym CYP3A4 verstoffwechselt. Erhdhte
Serumkonzentrationen durch Arzneimittel, die dieses Enzym hemmen, einschlieRlich Fluconazol.
Die Medikamentenspiegel werden durch Arzneimittel, die dieses Enzym induzieren, einschlieRlich
Carbamazepin und Phenobarbital, verringert

* Fentanyl verringert den Metabolismus von intravenés verabreichtem Midazolam sowie die
Clearance um 30%; es verlangert die Halbwertszeit um 50% laut einiger Publikationen.
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Leber- und Niereninsuffizienz

Kann bei schlechter, sich verschlechternder oder fehlender Nierenfunktion sicher angewendet

werden

Vorsicht bei Leberfunktionsstérungen: Risiko der Kumulation. Dosisreduktion erwdgen. Kann bei
Leberinsuffizienz und hepato-renalem Syndrom sicherer sein als andere Opioide

Informationen fiir Patient:innen

Siehe die Patient:inneninformation fur Kinder/Eltern "Fentanyl-Lutschtabletten gegen Schmerzen"
https://www.medicinesforchildren.org.uk/medicines/fentanyl-lozenges-for-pain/ und "Fentanyl-

Pflaster gegen Schmerzen" https://www.medicinesforchildren.org.uk/medicines/fentanyl-patches-

for-pain/

Verabreichung

Intranasal

Wirkeintritt und -dauer bei intranasaler Gabe sind kirzer als bei der oromukosalen Anwendung
Trotz gunstiger Pharmakokinetik bei Kindern nicht immer praktikabel und/oder gut vertraglich
Die intranasale Verabreichung wurde auch zur Behandlung von Atemnot in der padiatrischen
Palliativmedizin eingesetzt

Bei Dosen unter 50 Mikrogramm kann die Injektionslésung intranasal verabreicht werden,
entweder tropfenweise (kann unangenehm sein) oder mit Hilfe eines MAD

Lutschtabletten, Bukkal-/Sublingualtabletten

Fentanylprodukte flir die Behandlung von Durchbruchschmerzen sind nicht gegeneinander
austauschbar. Wenn Patient:innen auf ein anderes fentanylhaltiges Produkt umgestellt werden, ist
eine neue Dosistitration erforderlich

Orales transmukosales Fentanyl akkumuliert bei wiederholter Verabreichung

Der Nutzen von Lutschtabletten und Bukkal-/Sublingualtabletten kann bei Kindern durch die Dosen
der verfiigbaren Praparate, das Fehlen eines zuverlassigen Umrechnungsfaktors und die
Notwendigkeit einer individuellen Dosistitration begrenzt sein

Orale transmukosale Produkte sind nicht flir Opioid-naive Patient:innen geeignet. Nur bei
Patient:innen anwenden, die mindestens eine Woche lang ein orales Morphinaquivalent von
mindestens 60 mg/24 Stunden erhalten haben

Die Lutschtablette muss in der Wangentasche gedreht und nicht gelutscht werden. Altere Kinder
entscheiden sich oft dazu, die Lutschtablette aus dem Mund zu nehmen, bevor diese sich
vollstédndig aufgeldst hat. Hierdurch erhalten Sie eine groRere Kontrolle Gber ihre
Schmerzlinderung

Transdermale Fentanyl-Pflaster

Die MHRA weist darauf hin, dass Fentanyl-Matrixpflaster wegen des Risikos einer
lebensbedrohlichen und potenziell tédlichen Opioidtoxizitat nicht geschnitten werden durfen.
Pflaster eignen sich nicht flr die Anfangs- oder Titrationsphase der Opioidbehandlung in der
Palliativmedizin, da es in dieser Phase oft zur Dosiseskalation kommt und es bei der
Pflastertherapie lange dauert, bis ein Steady-State erreicht wird

Die schmerzlindernden Wirkung des Pflasters kann erst beurteilt werden, wenn das Pflaster
mindestens 24 Stunden lang appliziert war

Die Pflaster und die Applikationsstelle sollten alle 72 Stunden gewechselt werden. Bei einigen
Kindern, die Fentanyl schnell verstoffwechseln, miissen die Pflaster alle 36-48 Stunden
gewechselt werden

Nach einer Dosissteigerung kann es bis zu 6 Tage dauern, bis der Patient einen neuen Steady
State erreicht. Daher sollten die Patient:innen nach einer Dosissteigerung das Pflaster mit der
héheren Dosis 2-mal 72 Stunden lang tragen, bevor eine weitere Dosissteigung vorgenommen
wird

Nach dem Abnehmen des Pflasters kann es 20 Stunden oder langer dauern, bis die
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Serumkonzentration von Fentanyl um 50 % gesunken ist, und signifikante Blutkonzentrationen
bleiben mindestens 24 Stunden lang bestehen. Die Opioid-Ersatztherapie sollte daher mit einer
niedrigen Dosis begonnen und schrittweise erhdht werden

Entfernen Sie die Pflaster vor einer MRT-Untersuchung, da Verbrennungsgefahr besteht

Die Absorption kann bei Fieber, starker korperlicher Anstrengung oder 6rtlicher Warmeanwendung
einschlie3lich warmer Bader oder Duschen erhoht sein.

Bei einer raschen Dosiseskalation der Symptome in den letzten Lebenstagen und -stunden ist die
Behandlung mit transdermalem Fentanyl fortzusetzen und je nach Bedarf zusatzlich 1/10 bis 1/6
des gesamten taglichen oralen Morphindquivalents zu verabreichen. Wenn mehr als 2
Bedarfsdosen innerhalb von 24 Stunden erforderlich sind, setzen Sie die Behandlung mit
transdermalem Fentanyl fort und geben Sie Morphin als CSCI in einer Dosis hinzu, die der
gesamten taglichen Morphindosis entspricht, die in den vorangegangenen 24 Stunden zusatzlich
als Bedarfsgaben verabreicht wurde. Passen Sie die Bedarfsdosis unter Bertcksichtigung der
gesamten Opioiddosis an (d. h. transdermales Fentanyl + kontinuierliches subkutanes Morphin)

Darreichungsformen

Intranasales Spray Instanyl® (50 Mikrogramm/Sprihstol3, 100 Mikrogramm/ Sprihstof3 und 200
Mikrogramm/ Spriihstof3). PecFent® (100Mikrogramm/ Sprihstofl’ und 400Mikrogramm/
SprihstoR)

Lutschtablette mit oromukosalem Applikator Actiqg®, Cynril® (200 Mikrogramm, 400 Mikrogramm,
600 Mikrogramm, 800 Mikrogramm, 1,2 mg und 1,6 mg).

Bukkale/sublinguale Tabletten Abstral® (100 Mikrogramm, 200 Mikrogramm, 300 Mikrogramm,
400 Mikrogramm, 600 Mikrogramm und 800 Mikrogramm) und bukkale Tabletten Effentora® (100
Mikrogramm, 200 Mikrogramm, 400 Mikrogramm, 600 Mikrogramm und 800 Mikrogramm).
Pflaster: verschiedene Hersteller (12 Mikrogramm/Stunde, 25 Mikrogramm/Stunde, 37,5
Mikrogramm/Stunde, 50 Mikrogramm/Stunde, 75 Mikrogramm/Stunde, 100 Mikrogramm/Stunde);
lonys® transdermales System (40 Mikrogramm/Dosis)

Injektionslésung: 50 Mikrogramm pro ml

BtM

Anlage Il

Literatur: (1-3,62,63,147-154)
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Fluconazol

Anwendung:

* Schleimhaut-Candidose (wenn Nystatin nicht vertragen wird oder unwirksam ist), invasive
Candida-Infektionen oder Pravention von Pilzinfektionen bei immungeschwachten Patient:innen

Dosierung und Verabreichung:
Candida-Infektion der Schleimhaute
Per os oder intravendse Infusion:
* Neugeborene bis zu 13 Tagen: 3-6 mg/kg am ersten Tag, dann 3 mg/kg alle 72 Stunden
* Neugeborene 14 - 28 Tage: 3-6 mg/kg am ersten Tag, dann 3 mg/kg alle 48 Stunden
* Kinder 1 Monat - 11 Jahre: 3-6 mg/kg am ersten Tag, dann 3 mg/kg, maximal 100 mg taglich
* 12 Jahre und élter: 50 mg/Tag. Steigern auf 100 mg/Tag bei schweren Infektionen.

Setzen Sie die Behandlung bei oropharyngealer Candidose fiir 7-14 Tage und bei anderen
Schleimhautinfektionen fur 14-30 Tage fort nachdem die Symptome abgeklungen sind

Invasive Candida-Infektionen und Kryptokokken-Infektionen
Per os oder intravendse Infusion:
* Neugeborene bis zu 13 Tagen: 6-12 mg/kg alle 72 Stunden
* Neugeborene 14 - 28 Tage: 6-12 mg/kg alle 48 Stunden
+ Kinder ab 1 Monat: 6-12 mg/kg alle 24 Stunden, maximal 800 mg taglich

Fortsetzung der Behandlung fir mindestens 8 Wochen, wobei die Dauer der Behandlung vom
Ansprechen abhangt

Pravention von Pilzinfektionen bei immungeschwéchten Patient:innen
Per os oder intravendse Infusion
* Neugeborene bis zu 13 Tagen: 3-12 mg/kg alle 72 Stunden
*  Neugeborene 14 - 28 Tage: 3-12 mg/kg alle 48 Stunden
* Kinder ab 1 Monat: 3-12 mg/kg alle 24 Stunden, maximal 400 mg taglich

Beginnen Sie die Behandlung vor dem erwarteten Ausbruch der Neutropenie und setzen Sie sie
noch 7 Tage lang fort, nachdem die Neutrophilenzahl im gewtiinschten Bereich liegt
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Anmerkungen:

Fungistatisches Antimykotikum

Zulassung

Zugelassen zur Behandlung von Pilzinfektionen in allen Altersgruppen

Anwendung

Bei Langzeitbehandlung kénnen sich Resistenzen entwickeln. Anwendung fiir 7-14 Tage bei
oropharyngealer Candidose. Bei anderen Schleimhautinfektionen 14-30 Tage

Nebenwirkungen

Die am haufigsten (>1/10) gemeldeten Nebenwirkungen sind Kopfschmerzen, Bauchschmerzen,
Durchfall, Ubelkeit, Erbrechen, erhohte Alanin-Aminotransferase, erhohte Aspartat-
Aminotransferase, erhdhte alkalische Phosphatase und Hautausschlag

Wechselwirkungen

Starker Inhibitor des Cytochrom-P450-Enzyms CYP2C9 und maRiger CYP3A4-Inhibitor.
Fluconazol ist auch ein Hemmestoff von CYP2C19. Es erhoht die Medikamentenspiegel von
Arzneimitteln, die durch diese Enzyme metabolisiert werden, einschlieRlich Alfentanil,
Buprenorphin, Carbamazepin, Dexamethason, Diazepam, Diclofenac, Fentanyl, Midazolam und
Omeprazol. Diese Liste ist nicht erschépfend - lassen Sie sich beraten.

Verabreichung

Die intravendse Infusion sollte Uber 10-30 Minuten mit einer Laufrate von héchstens 5-10
ml/Minute verabreicht werden

Die orale Suspension kann Uber eine NG-Sonde, Gastrostomie oder Jejunostomie verabreicht
werden. Die Bioverfiigbarkeit wird durch die jejunale Verabreichung nicht beeintrachtigt. Nach der
Verabreichung der Suspension ist die Sonde gut zu spllen

Informationen fiir Patient:innen

Siehe die Patient:inneninformation fiir Kinder/Eltern "Fluconazol bei Hefe- und Pilzinfektionen"
https://www.medicinesforchildren.org.uk/medicines/fluconazole-for-yeast-and-fungal-infections/

Darreichungsformen

Kapseln (50 mg, 150 mg, 200 mg); Suspension zum Einnehmen (50 mg/5ml, 200 mg/5ml)
und IV-Infusionslésung (2 mg/ml in 25ml, 50ml, 100ml).

Literatur: (1,2,8,155)
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Fluoxetin

Anwendung:

» Schwere Depression (facharztlichen Rat einholen)

Dosierung und Verabreichung:
Per os

+ Kinder ab 5 Jahren: Anfangsdosis 10 mg einmal taglich. Kann nach 1-2 Wochen, falls
erforderlich, auf maximal 20 mg einmal taglich erh6ht werden

Anmerkungen:

+ Selektiver Serotonin-Wiederaufnahme-Hemmer (SSRI)
Zulassung
» Zugelassen flr die Anwendung bei Kindern ab 8 Jahren
Anwendung

» Beginn der Wirkung bei Depression: 3-4 Wochen

» Beider Dosisanpassung ist die lange Halbwertszeit zu bertcksichtigen

* Brechen Sie die Therapie nicht abrupt ab

* Kann bei neuropathischen Schmerzen und hartnackigem Husten hilfreich sein

* Unerwiinschte Wirkungen kénnen bei fortgesetzter Behandlung an Intensitat und Haufigkeit
abnehmen und flihren im Allgemeinen nicht zum Abbruch der Therapie

Kontraindikationen, Warnhinweise

» Vorsicht bei Kindern: facharztlichen Rat einholen. Vorsicht bei Herzerkrankungen und schlecht
eingestellter Epilepsie

Nebenwirkungen

» Erhodhtes Blutungsrisiko aufgrund einer Thrombozytenaggregationshemmung

» Erhdhtes Risiko von Angstzustanden in den ersten 2 Behandlungswochen

» In klinischen placebokontrollierten Studien wurden bei Kindern und Jugendlichen, die mit
Antidepressiva behandelt wurden, haufiger suizidale Verhaltensweisen beobachtet. Manie und
Hypomanie wurden in padiatrischen Studien ebenfalls haufig berichtet

« Kopfschmerzen, Ubelkeit, Schlaflosigkeit, Midigkeit und Durchfall

* Bewegungsstérungen

* Erhohtes Risiko von Krampfanfallen

Wechselwirkungen

* Hemmt die Cytochrom-P450-Enzyme CYP2C19 und CYP2D6. Erhéht die Medikamentenspiegel
von Arzneimitteln, die durch diese Enzyme metabolisiert werden, einschlieRlich Amitriptylin,
Carbamazepin, Diazepam und Erythromycin. Diese Liste ist nicht erschépfend - lassen Sie sich
beraten.

» Darf nicht in Kombination mit einem MAOI verwendet werden: Risiko eines Serotonin-Syndroms
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Verabreichung

» Orale Flussigkeit kann ber NG-Sonde oder Gastrostomie verabreicht werden. Es existieren
keine spezifischen Informationen zur jejunalen Verabreichung. Empfehlung: Verabreichung wie
bei der Gastrostomie und auf verstarkte Nebenwirkungen sowie einen potentiellen Wirkverlust
achten

Informationen fiir Patient:innen

» Siehe die Patient:inneninformation fir Kinder/Eltern "Fluoxetin bei Depressionen,
Zwangsstorungen und Bulimia nervosa"
https://www.medicinesforchildren.org.uk/medicines/fluoxetine-for- obsessive-compulsive-disorder-
ocd-depression-and-bulimia-nervosa/

Darreichungsformen

» Kapseln (10 mg, 20 mg, 30 mg, 40 mg, 60 mq), dispergierbare Tabletten (20 mg) und Flissigkeit
zum Einnehmen (20 mg/5ml).

Literatur: (1-3,156)
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Gabapentin

Anwendung:

* Adjuvans bei neuropathischen Schmerzen

* Neuroirritabilitat

» Viszerale Hyperalgesie

* Behandlung von Tonus- und Bewegungsstérungen

* Uramischer Juckreiz

* Anhaltender Schluckauf

» Epilepsie

* Restless legs Syndrom bei chronischen Nierenerkrankungen

Wichtige Sicherheitsinformationen

MHRA/CHM-Hinweis: Gabapentin (Neurontin®): Risiko einer schweren
Atemdepression (Oktober 2017)

Gabapentin ist assoziiert mit dem geringen Risiko einer schweren Atemdepression, auch wenn
nicht gleichzeitig Opioide eingenommen werden. Bei Patient:innen mit eingeschrankter
Atemfunktion, respiratorischen oder neurologischen Erkrankungen, Nierenfunktionsstérungen
und gleichzeitiger Einnahme von anderen auf das ZNS wirkenden Medikamenten besteht ein
hoheres Risiko flir eine schwere Atemdepression, so dass bei diesen Patient:innen eine
Dosisanpassung erforderlich sein kann.

Dosierung und Verabreichung:
Neuropathische Schmerzen, alle anderen Indikationen mit Ausnahme der Epilepsie
Per os

Erwagen Sie einen langsameren Beginn der Gabapentintherapie bei geschwachten Patient:innen
oder wenn Gabapentin zusammen mit anderen zentral wirksamen Medikamenten verabreicht wird

*  Neugeborene - 23 Monate: 5 mg/kg/Dosis. An Tag 1 einmal taglich verabreichen, an Tag 2
zweimal taglich und ab Tag 3 dreimal taglich

Falls erforderlich, weitere Steigerung in Schritten von 5-10 mg/kg in 3 Einzeldosen alle 3-7
Tage. Maximal 10 mg/kg/Dosis

* Kinder 2 -11 Jahre: 5-10 mg/kg/Dosis, maximale Einzeldosis 300 mg. Am Tag 1 einmal taglich
verabreichen, am Tag 2 zweimal taglich und ab Tag 3 dreimal taglich

Wenn nétig weitere Steigerung in Schritten von 5-10 mg/kg in 3 Einzeldosen alle 3-7 Tage.
Maximal 20 mg/kg/Dosis. Maximale Einzeldosis 600 mg

* 12 Jahre und alter: Anfangs 300 mg einmal taglich an Tag 1, dann 300 mg zweimal taglich an
Tag 2, dann 300 mg dreimal taglich ab Tag 3

Wenn nétig, erhéhen Sie die Dosis weiter in Schritten von 300 mg alle 3-7 Tage, immer 3
Einzeldosen taglich verabreichen. Maximale Tagesgesamtdosis ist 3600 mg/d
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Umstellung von Gabapentin auf Pregabalin bei neuropathischen Schmerzen
Siehe Anhang 5
Epilepsie

Siehe BNFc oder lokale neuropadiatrische Behandlungsrichtlinien. Gabapentin wird heute nur noch
selten als Erstbehandlung flr eine Epilepsie eingesetzt

Anmerkungen:
Zulassung

» Zugelassen als Zusatztherapie zur Behandlung von fokalen Anfallen bei Patient:innen Uber 6
Jahren und als Monotherapie bei Patient:innen Uber 12 Jahren. Maximal zugelassene Dosis 50
mg/kg/Tag fir Patient:innen unter 12 Jahren. Nicht zugelassen flr neuropathische Schmerzen im
Kindesalter

Anwendung

+ Tierexperimentelle Daten deuten darauf hin, dass die antikonvulsive und analgetische Wirkung von
Gabapentin Uber die Bindung an die Alpha-2-Untereinheit zentraler, spannungsabhangiger Ca-
Kanale und die dadurch bedingte Hemmung der Freisetzung exzitatorischer Neurotransmitter
und/oder die Aktivierung absteigender inhibitorischer Schmerzbahnen vermittelt wird

+ Bei geschwachten Patient:innen oder bei gleichzeitiger Verabreichung anderer zentral wirksamer
Medikamente sollte die Behandlung langsamer begonnen und die Dosis nur alle 1-2 Wochen
erhoht werden. Hohere Dosen (bis zu 20 mg/kg dreimal taglich) wurden bei der Behandlung
schwerer Dystonien eingesetzt. Diese hdoheren Dosen werden durch eine langsame Aufwarts-
Titration erreicht, die sich an dem Therapieansprechen orientiert

» Es existiert kein Konsens (ber die zu verabreichende Dosis in der Behandlung neuropathischer
Schmerzen. Die angegebenen Dosen basieren auf den etablierten Dosen fiir partielle Anféalle und
den Erfahrungen der Autoren

» Publikationen legen die mdgliche Anwendung von Gabapentin bei anamiebedingtem Juckreiz,
Angstzustanden, Hitzewallungen, Schweillausbrichen, refraktdrem Schluckauf, Restless legs
Syndrom der Beine und refraktdrem Husten im Erwachsenenalter nahe

* Es besteht ein Risiko der Abhangigkeitsentwicklung und des Arzneimittelmissbrauchs

Nebenwirkungen

« Sehr haufige (>1 von 10) Nebenwirkungen: Schlafrigkeit, Schwindel, Ataxie, virale Infektionen,
Mudigkeit, Fieber

Pharmakokinetik

+ Die orale Bioverfugbarkeit betragt etwa 60 %. Die Absorption von Gabapentin ist jedoch sattigbar,
was zu einem nichtlinearen pharmakokinetischen Profil und einer Abnahme der Bioverfligbarkeit
mit steigender Gabapentin-Dosis fuhrt. Die Bioverfligbarkeit variiert auch in Abhangigkeit von der
Patient:innenpopulation. Eine sorgfaltige Titration der Dosis ist erforderlich. Maximale
Plasmakonzentrationen: 2-3 Stunden nach oraler Gabe

+ Die Bioverfugbarkeit wird durch die Nahrungsaufnahme nicht beeinflusst. Die gleichzeitige
Verabreichung mit aluminium- und magnesiumhaltigen Antazida kann die Bioverfiigbarkeit um bis
zu 24 % verringern. Die Hersteller empfehlen, Gabapentin zwei Stunden nach der Einnahme von
Antazida einzunehmen

Leber- und Niereninsuffizienz

» Gabapentin wird ausschlieflich unverandert Uber die Nieren ausgeschieden. Reduzieren Sie die
Dosis bei eingeschrankter Nierenfunktion (siehe Fachinformation des Herstellers).
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Wechselwirkungen

Morphin kann die Gabapentin-Konzentrationen erhéhen. Erwagen Sie eine Reduzierung der
Gabapentin- oder Opioiddosis, wenn dies klinisch angemessen ist

Verabreichung

Die Kapseln kénnen gedffnet und in Wasser oder Fruchtsaft (um den bitteren Geschmack zu
Uberdecken) als Alternative zur oralen Lésung suspendiert werden

Wird im proximalen Dinndarm resorbiert. Die orale Lésung oder der Kapselinhalt (in Wasser
dispergiert) kann Uber eine NG-Sonde oder eine Gastrostomie verabreicht werden. Die Sonde
nach der Verabreichung gut durchspulen

Es existieren keine spezifischen Informationen zur jejunalen Verabreichung. Empfehlung:
Verabreichung wie bei der Gastrostomie und auf verstarkte Nebenwirkungen sowie einen
potentiellen Wirkverlust achten

Informationen fiir Patient:innen

Siehe die Patient:inneninformation fur Kinder/Eltern "Gabapentin bei neuropathischen
Schmerzen": https://www.medicinesforchildren.org.uk/gabapentin-for-neuropathic-pain und
"Gabapentin zur Vorbeugung von Krampfanfallen"
https://www.medicinesforchildren.org.uk/gabapentin-for-preventing- Krampfanfalle

Darreichungsformen

Kapseln (100 mg, 300 mg, 400 mg); Tabletten (600 mg, 800 mg); orale Lésung

250 mg/5 ml (Neurontin, Import aus den Vereinigten Staaten). Orale Losung 50 mg/ml jetzt als
zugelassenes Praparat im Vereinigten Kénigreich erhaltlich. Kann einen hohen Anteil an
Propylenglykol als Hilfsstoff enthalten

Literatur: (1,2,8,157-162)
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Gaviscon®

Anwendung:
» Gastro-6sophagealer Reflux, Dyspepsie und Sodbrennen

Dosierung und Verabreichung:
Per os

Gaviscon Infant® (Natriumalginat mit Magnesiumalginat) in Beuteln:

* Neugeborene bis 2 Jahre, Kérpergewicht unter 4,5 kg: 1 Dosis (halber Doppelbeutel) bei
Bedarf, gemischt mit Nahrung oder mit Wasser fur gestillte Sduglinge, maximal 6 Dosen in 24
Stunden

* Neugeborene bis 2 Jahre, Kérpergewicht 4,5 kg und mehr: 2 Dosen (1 Doppelbeutel) bei
Bedarf gemischt mit Nahrung bzw. mit Wasser fiir gestillte Sauglinge oder altere Kleinkinder,
maximal 12 Dosen (6 Doppelbeutel) in 24 Stunden

Gaviscon® Flussigkeit und Tabletten (Natriumalginat, Calciumcarbonat, Natriumbicarbonat)

* Kinder 2 - 11 Jahre: 1 Tablette oder 5-10 ml Fllssigkeit nach den Mahlzeiten und vor dem
Schlafengehen

* 12 Jahre und élter: 1-2 Tabletten oder 10-20 ml Flissigkeit nach den Mahlzeiten und vor dem
Schlafengehen

Gaviscon® Advance (Natriumalginat, Kaliumbicarbonat)

* Kinder 2 - 11 Jahre: 1 Tablette oder 2,5-5 ml Suspension nach den Mahlzeiten und vor dem
Schlafengehen (nur auf arztlichen Rat)

* 12 Jahre und élter: 1-2 Tabletten oder 5-10 ml Suspension nach den Mahlzeiten und vor dem
Schlafengehen

Anmerkungen:
Zulassung

+ Gaviscon® Infant Sachets ist lizenziert fur Sduglinge und Kleinkinder bis zu 2 Jahren, aber sollte
fur Kinder unter 1 Jahr nur unter arztlicher Supervision angewendet werden. Gaviscon®
Flassigkeit und Tabletten sind fur Kinder ab 2 Jahren zugelassen, aber im Alter von 2 - 6 Jahren
sollten sie nur auf arztlichen Rat hin gegeben werden. Gaviscon® Advance Suspension und
Tabletten sind fur die Anwendung ab 12 Jahren zugelassen; Anwendung unter 12 Jahren nur auf
arztlichen Rat

Kontraindikationen, Warnhinweise

* Gaviscon® Infant sollte nicht zusammen mit Nahrungsmittelverdickungsmitteln oder bei
Patient:innen mit UbermaRigem Flussigkeitsverlust (z. B. Fieber, Durchfall, Erbrechen)
angewendet werden.

+ Gaviscon® Flussig enthalt 3,1 mmol Natrium pro 5ml; Gaviscon® Tabletten enthalten 2,65 mmol
Natrium und zudem Aspartam. Gaviscon® Sauglingsbeutel enthalten 0,92 mmol Natrium pro Dosis
(halber Doppelbeutel).
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Verabreichung

» Kann Uber eine nasogastrale Sonde oder eine Gastrostomie verabreicht werden. Kalzium kann
sich mit dem Phosphat in der enteralen Nahrung verbinden und die Sonde verstopfen. Eine
langere Unterbrechung der Nahrungszufuhr ist nicht erforderlich, aber die Sonde sollte
ausreichend gespult werden, um sicherzustellen, dass das Kalziumpraparat nicht mit der Nahrung
in Kontakt kommt. Nicht geeignet flir die Verabreichung Gber eine Jejunostomie.

Informationen fiir Patient:innen

+ Siehe die Patient:inneninformation fur Kinder/Eltern "Gaviscon fir die gastro-6sophageale
Refluxkrankheit": https://www.medicinesforchildren.org.uk/medicines/gaviscon-for-gastro-
oesophageal-reflux- disease/

Darreichungsformen

+ Gaviscon® Flussigkeit und Tabletten; Gaviscon® Advance Suspension und Tabletten;
Sauglingsbeutel (in Doppelbeuteln, wobei jede Halfte eines Doppelbeutels als eine Dosis gilt).

Literatur: (1,2,11,130)
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Glycerin

Anwendung:

* Obstipation

Dosierung und Verabreichung
Rektal:

* Neugeborene iiber 34 Wochen korrigiertes Gestationsalter: Spitze eines Glycerin-
Zapfchens (schneiden Sie mit einer Klinge ein kleines Stiuck von einem 1g-Zapfchen ab)

* Kinder 1 Monat - 11 Monate: 1 g Sauglingszapfchen nach Bedarf
* Kinder 1 - 11 Jahre: 2 g Kinderzapfchen nach Bedarf
* Kinder 12 - 17 Jahre: 4 g Zapfchen flir Erwachsene nach Bedarf

Anmerkungen:
* Hygroskopische und schmierende Wirkung. Ggf. auch rektal stimulierend
Zulassung

» 1g-Zapfchen sind fir die Anwendung bei Sauglingen bis zu einem Jahr zugelassen, 2g-Zapfchen
sind fur die Anwendung bei Kindern im Alter von 1 - 11 Jahren zugelassen, 4g-Zapfchen sind fir
die Anwendung ab einem Alter von 12 Jahren zugelassen

Nebenwirkungen

» Assoziiert mit nekrotisierender Enterokolitis bei Sduglingen unter 34 Schwangerschaftswochen
Pharmakokinetik

» Stuhlentleerung in der Regel nach 20 Minuten bis 3 Stunden

Verabreichung

* Vor dem Einfuhren mit Wasser befeuchten.

Informationen fiir Patient:innen

» Siehe die Patient:inneninformation fir Kinder/Eltern "Glycerin (Glycerin) Zapfchen bei Obstipation™
https://www.medicinesforchildren.org.uk/medicines/glycerin-glycerol-suppositories-for- Obstipation/

Darreichungsformen

- Zapfchen (1g, 2g, und 4g)

Literatur: (1,2,11)
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Glycopyrroniumbromid

Anwendung:

» Sekretmanagement der oberen Atemwege

* Gerauschvolle Atmung am Ende des Lebens (scheint wirksamer, wenn die Therapie frihzeitig
begonnen wird)

* Hypersalivation und Sabbern

* Schmerzen durch Darmkoliken

+ Paraneoplastisches Schwitzen oder Pyrexie

Dosierung und Verabreichung:
Per os
Anwendung von Sialanar® Glycopyrroniumbromid 400 Mikrogramm/ml oraler L6sung

* Kinder ab 1 Monat: 16 Mikrogramm/kg dreimal taglich, steigern in Schritten von 16
Mikrogramm/kg dreimal taglich, alle 7 Tage, Dosissteigerung in Abhangigkeit vom Ansprechen

Maximal 80 Mikrogramm/kg dreimal taglich, maximal 2,4 mg/Dosis

Anwendung einer generischen 1 mg/5ml oralen Lésung

» Kinder ab 1 Monat: 3-mal taglich 20 Mikrogramm/kg, Steigerung in Schritten von 3-mal taglich
20 Mikrogramm/kg alle 5-7 Tage, Dosissteigerung in Abhangigkeit vom Ansprechen

Maximal 100 Mikrogramm/kg dreimal taglich, maximal 3 mg/Dosis

Subkutane oder intravendse Injektion:

* Kinder 1 Monat - 11 Jahre: Anfangsdosis 4 Mikrogramm/kg 3-4-mal taglich. Die Dosis kann
bei Bedarf auf 10 Mikrogramm/kg 3-4-mal taglich erhéht werden

Maximal 200 Mikrogramm/Dosis 4-mal taglich

* 12 Jahre und élter: 200 Mikrogramm 3-4-mal taglich

Kontinuierliche subkutane oder intravenose Infusion:

» Kinder 1 Monat - 11 Jahre: Anfangsdosis 12 Mikrogramm/kg/24 Stunden, bei Bedarf erhéhen
auf 40 Mikrogramm/kg/24 Stunden, maximal 1,2 mg/24 Stunden

* 12 Jahre und élter: 600 Mikrogramm/24 Stunden, bei Bedarf erhdhen auf 1,2 mg/24 Stunden.

Anmerkungen:
* Anticholinergikum

Zulassung

+ Zugelassene orale Losungen (Sialanar®, Generikum) sind fur die Anwendung bei Kindern ab 3
Jahren zugelassen, wenn diese eine chronische neurologische Erkrankung sowie ein
pathologisches, chronisches Speicheln aufweisen. Nicht zugelassen flir die Anwendung bei
Kindern zur Kontrolle der Sekretion in den oberen Atemwege und der Hypersalivation

Anwendung
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UbermaRige Sekretion kann das Kind belasten, haufiger jedoch die Menschen in ihrer/seiner
Umgebung. Die Behandlung ist wirksamer, wenn sie begonnen wird, bevor die Sekretion zu einem
grofl3en Problem wird

Eine haufigere subkutane Verabreichung, bis zu stundlich, ist bei Erwachsenen gelegentlich
erforderlich

Publikationen legen eine Wirkung nahe bei Krampfen der glatten Muskulatur (z. B. Darm, Blase),
inoperablem Darmverschluss, Hyperhidrose, paraneoplastischer Pyrexie und paraneoplastischem
Schwitzen im Erwachsenenalter

In Publikationen wurde bei Erwachsenen die Injektionslésung auch sl. verabreicht, wobei die
gleichen Dosen zum Einsatz kamen wie bei der subkutanen oder intravendsen Bolusgabe

Nebenwirkungen

Anticholinerge NW wie Obstipation, Harnverhalt, Tachykardie, verschwommenes Sehen

Pharmakokinetik

Uberschreitet nicht die Blut-Hirn-Schranke und hat daher weniger Nebenwirkungen - auch weniger
kardiale Nebenwirkungen - als Hyoscinhydrobromid, das ebenfalls fir diese Indikationen zum
Einsatz kommt

Langsamerer Wirkungseintritt als bei Hyoscinhydrobromid oder Butylbromid

Die orale Absorption von Glycopyrronium ist sehr gering und variiert interindividuell stark

Niereninsuffizienz

Kumulierungsgefahr: Dosis reduzieren oder Medikament ganz vermeiden

Verabreichung

Verabreichung durch CSCI: Es liegen gute Kompatibilitdtsdaten fir die Mischung mit anderen
haufig in der Palliativmedizin verwendeten Medikamenten vor

Die gleichzeitige Verabreichung mit Nahrungsmitteln fihrt zu einer deutlichen Abnahme der
systemischen Arzneimittelexposition. Die Einnahme sollte mindestens eine Stunde vor oder
mindestens zwei Stunden nach den Mahlzeiten erfolgen, oder immer zu denselben Zeiten in
Bezug auf die Nahrungsaufnahme. Fettreiche Nahrung sollte vermieden werden. Wenn die
besonderen Bedlrfnisse des Kindes eine gleichzeitige Verabreichung mit der Nahrung erforderlich
machen, sollte die Gabe des Arzneimittels konsequent wahrend der Nahrungsaufnahme erfolgen
Die Tabletten kdnnen unmittelbar vor der Verabreichung Uber die Magensonde in Wasser
aufgelost werden, oder es kann die orale Losung verwendet werden. Die Sonde sofort mit 10-20
ml Wasser spulen. Es existieren keine spezifischen Informationen zur jejunalen Verabreichung.
Empfehlung: Verabreichung wie bei der Gastrostomie und auf verstarkte Nebenwirkungen sowie
einen potentiellen Wirkverlust achten

Darreichungsformen

Tabletten (1 mg, 2 mg), orale Loésung 200 Mikrogramm/ml als Glycopyrroniumbromid
(verschiedene) und 400 Mikrogramm/ml als Glycopyrroniumbromid (Sialanar®), Injektionslésung
(200 Mikrogramm/ml 1ml und 3ml Ampullen).

Glycopyrroniumbromid-Tabletten und orale Lésungen sind aufgrund der unterschiedlichen
Bioverfugbarkeit nicht Mikrogramm fur Mikrogramm austauschbar. Die orale Losung von Sialanar®
hat eine um etwa 25 % hohere Bioverflgbarkeit, weshalb die dquivalenten Dosen niedriger sind
als bei Tabletten und generischen oralen Losungen. Der Verordner sollte angeben, welches orale
Markenpraparat oder Generikum verwendet werden soll; beim Wechsel zwischen oralen
Praparaten ist Vorsicht geboten und die Dosis entsprechend anzupassen

Literatur: (1-3,39,42,113,163)
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Haloperidol

Anwendung:

« Ubelkeit und Erbrechen bei stoffwechselbedingter Ursache oder in schwierig zu behandelnden
Fallen wie Nierenversagen im Endstadium

» Delirium

* Unruhe in den letzten Stunden und Tagen des Lebens

» Therapierefraktarer Schluckauf

* Psychosen (einschlieRlich steroidbedingte), Halluzination

* Anhaltende schwere Aggression bei Autismus oder tiefgreifenden Entwicklungsstérungen (unter
facharztlicher Supervision).

Dosierung und Verabreichung:
Ubelkeit und Erbrechen, Delirium, Unruhe Lebensende:
Per os

+ Kinder von 1 Monat bis 11 Jahren: 20 Mikrogramm/kg/Dosis, maximal 1 mg, einmal taglich
zur Nacht, bei Bedarf erhdhen bis zu einem Maximum von 180 Mikrogramm/kg/Dosis, maximal
10 mg. Kann auch in 2 oder 3 Einzeldosen gegeben werden.

* 12 Jahre und élter: 1 mg einmal taglich zur Nacht, bei Bedarf erhéhen auf 10 mg zur Nacht.
Kann auch in 2 oder 3 Einzeldosen gegeben werden
Kontinuierliche intravendse oder subkutane Infusion

» Kinder 1 Monat - 11 Jahre: 20 Mikrogramm/kg/24 Stunden (maximal 1 mg/24 Stunden), bei
Bedarf erhéhen auf maximal 90 Mikrogramm/kg/24 Stunden

* 12 Jahre und élter: Anfangsdosis 1 mg/24 Stunden. Die Dosis kann bei Bedarf auf maximal 5
mg/24 Stunden erhdht werden

Therapierefraktarer Schluckauf
Per os

* Kinder von 1 Monat bis 11 Jahren: 20 Mikrogramm/kg/Dosis (maximal 1 mg) 3-mal taglich,
bei Bedarf erhéhen bis zu einem Maximum von 60 Mikrogramm/kg/Dosis (maximal 3 mg) 3-
mal taglich. Sobald der Schluckauf unter Kontrolle ist, reduzieren Sie die Dosis bis zum
Absetzen oder auf die niedrigste wirksame Erhaltungsdosis

* 12 Jahre und élter: 1 mg dreimal taglich, bei Bedarf erhohen auf maximal 3 mg dreimal
taglich. Sobald der Schluckauf unter Kontrolle ist, reduzieren Sie die Dosis bis zum Absetzen
oder auf die niedrigste wirksame Erhaltungsdosis

Anmerkungen:
* D2-Rezeptor-Antagonist und typisches Neuroleptikum

Zulassung

+ Nicht zugelassen zur Anwendung bei Kindern mit Ubelkeit und Erbrechen, Unruhe und Verwirrung
oder hartnackigem Schluckauf. Die Injektionslésung ist nur fir die intramuskulare Verabreichung
bei Erwachsenen zugelassen
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Anwendung

» Hohere Dosen kénnen auf Anraten einer Spezialistin / eines Spezialisten verwendet werden.
Wenn Ubelkeit und Erbrechen mit der maximalen Dosis einer Dauerinfusion nicht befriedigend
behandelt werden kdnnen, sollte erneut nach Ursache(n) gesucht werden und ein Wechsel zu
Levomepromazin in Betracht gezogen werden

* Die Dosierung bei Psychosen ist mit einer Facharztin/ einem Facharzt fir Kinder- und
Jugendpsychiatrie zu besprechen

* Die Dosierungen fir die Behandlung von Erregungszustanden und Delir sind oft hdher

» Die Dosis fir Erwachsene kann bei schwerer Erregung 15 mg/24h Uberschreiten

* Die orale Lésung (2 mg/ml) wurde auch sublingual verabreicht, wobei die gleichen Dosen wie bei
der oralen oder rektalen Verabreichung verwendet wurden

Kontraindikationen, Warnhinweise

+ Kontraindiziert bei kongenitalem Long QT-Syndrom, Torsade de Pointes oder ventrikularen
Arrhythmien in der Anamnese, Verlangerung des QTc-Intervalls

* Vorsicht bei Patient:innen mit Herzerkrankungen und solchen, bei denen ein Risiko flr ein
verlangertes QTc-Intervall besteht, z. B. bei Patient:innen mit Herzanomalien,
Schilddrisenunterfunktion, Elektrolytstérung oder bei Einnahme anderer Arzneimittel, die
bekanntermalRen das QTc-Intervall verlangern kénnen

Nebenwirkungen

» Assoziiert mit verlangertem QTc-Intervall und Torsades de Pointes, insbesondere bei intravenoser
Verabreichung oder bei héheren als den empfohlenen Dosen

* Die Nebenwirkungen sind je nach Altersgruppe unterschiedlich, wobei Verhaltensstérungen bei
Kindern haufig sind

+ Extrapyramidale Nebenwirkungen, malignes neuroleptisches Syndrom

Pharmakokinetik

» Orale Bioverfugbarkeit etwa 50%. Bei der Umstellung von oraler auf intravendse oder subkutane
Verabreichung ist eine Dosisreduktion zu erwagen.

Wechselwirkungen

*  Wird durch das Cytochrom-P450-Enzym CYP3A4 verstoffwechselt. Die Medikamentenspiegel
werden durch Arzneimittel erhoht, die dieses Enzym hemmen, wie Erythromycin und Fluconazol.
Die Medikamentenspiegel kdnnen durch Arzneimittel, die dieses Enzym induzieren, gesenkt
werden

Verabreichung

Orale Lésungen konnen ohne weitere Verdinnung tber Ernahrungssonden verabreicht werden. Die
Sonde nach der Verabreichung gut durchsplilen. Es existieren keine spezifischen Informationen zur
jejunalen Verabreichung. Empfehlung: Verabreichung wie bei der Gastrostomie und auf verstarkte
Nebenwirkungen sowie einen potentiellen Wirkverlust achten

Darreichungsformen

* Tabletten (500 Mikrogramm, 1,5 mg, 5 mg, 10 mg), Kapseln (500 Mikrogramm), orale Flissigkeit
(200 Mikrogramm/ml, 1 mg/ml, 2 mg/ml) und Injektionsldsung (5 mg/ml)

Literatur: (1-3,8,87,113,164)

102



Arzneimittelverzeichnis der Association for Paediatric Palliative Medicine: 6. Auflage 2024

Hydromorphon

Anwendung:

» Alternatives Opioid-Analgetikum fUr starke Schmerzen, insbesondere bei Unvertraglichkeit anderer
starker Opioide

Wichtige Sicherheitsinformationen
Fiir alle Opioide

MHRA/CHM-Hinweis: Benzodiazepine und Opioide: Erinnerung an das Risiko einer
potenziell todlichen Atemdepression (Marz 2020)

Die MHRA weist die Angehérigen der Gesundheitsberufe darauf hin, dass Opioide, die
zusammen mit Benzodiazepinen und benzodiazepinahnlichen Arzneimitteln verschrieben
werden, additive ZNS-depressive Wirkungen haben kénnen, wodurch sich das Risiko von
Sedierung, Atemdepression, Koma und Tod erhoht.

Die APPM gibt zu bedenken, dass in der padiatrischen Palliativmedizin die gleichzeitige
Verschreibung von Opioiden und Benzodiazepinen haufig notwendig und angemessen ist.
Unter diesen Umstanden sollten die niedrigsten wirksamen Dosen verwendet werden. Die
Dosis sollte, wo immer moglich, schrittweise erhéht werden, wobei jeweils nur die Dosis eines
Medikaments geandert und vor weiteren Dosisanpassungen ausreichend Zeit fir die Wirkung
der stattgehabten Dosisanpassung eingeraumt werden sollte.

Dosierung und Verabreichung:
Schmerzen bei Patient:innen, die bereits regelmaBig starke Opioide erhalten
Per os, unretardierte (schnellwirksame) Praparate

Umrechnung unter Anwendung der oralen Morphinaquivalenzdosis(OME) aus der vorangehenden
Opioidanalgesie, siehe Anhang 1

Umrechnung Ver- Berechnung Beispiel
héltnis
Von Zu
_ Hydromorphon 24-Stunden- Morphin oral 10 mg + 5
Morphin oral oral 5:1 Morphindosis = Hydromorphon oral 2 mg
durch 5 teilen
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Per os, Retardpraparate

Berechnen Sie die gesamte Tagesdosis (regulare Gaben + Bedarfsgaben) des in den letzten
24 Stunden verabreichten oralen Hydromorphons, sobald der Patient 2-3 Tage lang
unretardiertes Hydromorphon erhalten hat

12-Stunden-Retardprédparate: Teilen Sie die Tagesgesamtdosis an oralem Hydromorphon
durch zwei und verabreichen Sie das 12-Retardpraparat alle 12 Stunden

Ziehen Sie eine Verringerung der Hydromorphin-Dosis um 25-50 % in Betracht, wenn Sie das
Opioid aufgrund von nicht tolerierbaren Nebenwirkungen oder mangelnder Wirksamkeit
wechseln. Dies ist besonders wichtig, wenn die Patientin / der Patient bereits eine hohe Dosis
des vorherigen Opioids erhalt oder wenn es vor kurzem zu einer raschen Dosissteigerung
gekommen ist

Verordnen Sie der Patientin / dem Patienten fir Durchbruchschmerzen zusatzlich schnell
wirksames, unretardiertes Hydromorphon (siehe unten).

Kontinuierliche intraventse oder subkutane Infusion

Berechnen Sie die gesamte Tagesdosis (reguldre Gaben + Bedarfsgaben) des in den letzten
24 Stunden verabreichten Opioids

Umrechnung in die aquivalente Dosis von CIVI oder CSCI-Hydromorphon anhand der Tabelle

Umrechnung Ver- Berechnung Beispiel

haltnis
Von Zu

24-Stunden-

Hydromorphon 101 Morphin oral 30 mg + 10

Morphin oral CSCl oder CIVI Morp_hmd03|s durch | _ Hydromorphon CSCI 3 mg
10 teilen
. 24-Stunden- .
Morphin CSCI Hydromorphon . : . Morphin CSCI 25 mg + 5
oder CIVI CSCl oder CIVI = g/l?eripl)::]ndo&s emEn | = Hydromorphon CSCI 5 mg
24-Stunden-

Hydromorphon 10 mg oral + 2

Hydromorphon Hydromorphon 2:1
) = CSCI 5 mg Hydromorphon

oral CSCl oder CIVI Hydromorphondosis

durch 2 teilen

Ziehen Sie eine Reduzierung der Hydromorphondosis um 25-50% in Betracht, wenn die
Patientin / der Patient bereits eine hohe Dosis des vorherigen Opioids erhalt, wenn er aufgrund
von nicht tolerierbaren Nebenwirkungen rotiert oder wenn es vor kurzem zu einer schnellen
Dosiseskalation des vorherigen Opioids gekommen ist

Verordnen Sie der Patientin / dem Patienten fr Durchbruchschmerzen zusatzlich
Hydromorphon oder ein anderes starkes Opioid mit sofortiger Wirkstofffreisetzung

Durchbruchschmerzen bei Patient:innen, die bereits regelméBig starke Opioide erhalten

Per os bei Gabe von unretardierten, schnell wirksamen Praparaten oder durch intermittierende
intravendse oder subkutane Bolusinjektion

1/10 bis 1/6 der gesamten taglichen Hydromorphondosis alle 1-4 Stunden nach Bedarf

Wenn der Applikationsweg flr die Durchbruchanalgesie ein anderer ist als der Applikationsweg
fur die Hintergrundanalgesie (z. B. CSCI mit oraler Durchbruchanalgesie), wird die Opioiddosis
fur Durchbruchschmerzen wie oben beschrieben umgerechnet

Opioiddosen fir Durchbruch- und Hintergrundschmerz (modifizierte Freisetzung, intravendse
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oder subkutane Infusion) sollten Uberprift werden, wenn mehr als zwei Opioiddosen fir
Durchbruchschmerz innerhalb von 24 Stunden erforderlich waren

Schmerzen bei opioid-naiven Patient:innen
Per os, unretardierte (schnell wirksame) Praparate
Opioid-naive Patient:innen: Die angegebene Hoéchstdosis gilt nur fir die Anfangsdosis

+ Kinder ab 1 Jahr: 25 Mikrogramm/kg pro Dosis, maximal 2 mg pro Dosis alle 4 Stunden, je
nach Bedarf steigern

* 12 Jahre und élter: 1,3 mg alle 4 Stunden, je nach Bedarf steigern

Subkutane oder langsame intravendse Bolusinjektion

* Kinder 1 Jahr und alter: 12 Mikrogramm/kg pro Dosis alle 4 Stunden, bei Bedarf erhdhen

Anmerkungen:
* Analogon von Morphin mit ahnlicher Pharmakokinetik und Pharmakodynamik
Zulassung

» Zugelassen zur Linderung starker Schmerzen bei Krebserkrankungen bei Erwachsenen und
Jugendlichen ab 12 Jahren

Nebenwirkungen
«  Ubliche Opioid-Nebenwirkungen
Pharmakokinetik

* Orale Bioverfugbarkeit 37-62% (grofRe interindividuelle Variabilitat)

*  Wirkungseintritt 15 min bei SC, 30 min bei oraler Verabreichung. Maximale Plasmakonzentration 1
Stunde nach oraler Einnahme

* Hauptmetabolit ist Hydromorphon-3-glucuronid (H3G). H3G hat keine analgetische Wirkung, hat
aber wie Morphin-3-Glucuronid (siehe Morphin) eine neuro-exzitatorische Wirkung

» Alle Metaboliten werden Uber die Nieren ausgeschieden und kdnnen bei eingeschrankter
Nierenfunktion akkumulieren

» Besser I6slich als Morphin und als hochkonzentrierte Injektionslosung (50 mg/ml) erhaltlich
Alternative zu Diamorphin, wenn hohe Dosen mittels CSCI verabreicht werden missen

» Plasmahalbwertszeit 2,5 Stunden in der Frihphase, verlangerte Spatphase: Wirkdauer 4-5
Stunden

+ Die aquianalgetischen Verhaltnisse variieren starker als bei anderen Opioiden, was
moglicherweise auf interindividuelle Unterschiede im Stoffwechsel oder in der Bioverfugbarkeit
zurlckzufuhren ist

» Siehe Grundsatze fur den Umgang mit Opioiden, Anhang 2

» Stellen Sie sicher, dass bei regelmalliger Verabreichung ein geeignetes stimulierendes
Abfihrmittel gegeben wird

Leber- und Niereninsuffizienz

» Vorsicht bei Leberfunktionsstérungen, reduzierte Dosis verwenden. Bei schwerer
Leberfunktionsstérung Hydromorphon vermeiden
* Vorsicht bei eingeschrankter Nierenfunktion, mit reduzierter Anfangsdosis starten

Verabreichung
* Fir CSCI mit Wasser fir Injektionszwecke, Natriumchlorid 0,9% oder Glucose 5% verdiinnen
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+ Die Kapseln mit veranderter Wirkstofffreisetzung werden alle 12 Stunden verabreicht
» Die Kapseln (beide Arten) kdnnen geoffnet und der Inhalt kann auf weiche Nahrung gestreut
werden. Nicht Uber Ernahrungssonden verabreichen, da die Gefahr einer Okklusion besteht

Darreichungsformen

+ Kapseln (1,3 mg, 2,6 mg) und Kapseln mit retardierter Freisetzung (2 mg, 4 mg, 8 mg, 16 mg,
24 mg). Injektionslésung (2 mg/ml, 10 mg/ml, 20 mg/ml und 50 mg/ml). Orale Lésung ist als
Sonderanfertigung des Herstellers erhaltlich

BtM
* Anlage lll

Literatur: (1-3,62,63,165-167)
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Hyoscinbutylbromid (Buscopan)(ln D: Butylscopolaminiumbromid)

Anwendung:

* Adjuvans bei Schmerzen, die durch Krampfe der glatten Muskulatur des Magen-Darm-Trakts
oder des Urogenitaltrakts verursacht werden

* Antisekretorische Wirkung bei Darmverschluss

+ Sekretmanagement, insbesondere wenn das Uberschreiten der Blut-Hirn-Schranke durch
Arzneimittel ein Problem darstellt

+ Behandlung von Rasselatmung am Lebensende (kann wirksamer sein, wenn friihzeitig damit
begonnen wird)

Dosierung und Verabreichung:
Adjuvans bei Spasmen der glatten Muskulatur des Gastrointestinaltrakts
Per os
* Kinder 1 Monat - 1 Jahr: 300-500 Mikrogramm/kg 3-4-mal taglich, maximal 5 mg pro Dosis
* Kinder 2 - 4 Jahre: 5 mg 3-4-mal taglich
* 5-11 Jahre: 10 mg 3-4-mal taglich
* 12 Jahre und alter: 10-20 mg 3-4-mal taglich

Subkutane Bolusinjektion, intravendse oder intramuskulare Injektion
* Kinder 1 Monat - 4 Jahre: 300-500 Mikrogramm/kg 3-4-mal taglich, maximal 5 mg pro Dosis
* Kinder 5 - 11 Jahre: 5-10 mg 3-4-mal taglich
* 12 Jahre und élter: 10-20 mg 3-4-mal taglich

Kontinuierliche subkutane Infusion

* Kinder 1 Monat - 4 Jahre: 1,5 mg/kg/24Stunden (max. 15 mg/24Stunden)
* Kinder 5 - 11 Jahre: 30 mg/24Stunden

* 12 Jahre und élter: Bis zu 60-80 mg/24Stunden

Hohere Dosen kdnnen erforderlich sein; bei Erwachsenen verwendete Dosen: 20-120 mg/24 Stunden,
maximal 300 mg/24Stunden

Adjuvans bei Spasmen der glatten Muskulatur des Magen-Darm-Trakts und der Harnwege,
antisekretorische Wirkung bei Darmverschluss, Behandlung der Atemwegssekretion

Subkutane Bolusinjektion, intravendse oder intramuskulare Injektion
* Kinder 1 Monat - 4 Jahre: 300-500 Mikrogramm/kg 3-4-mal taglich, maximal 5 mg pro Dosis
* Kinder 5 - 11 Jahre: 5-10 mg 3-4-mal taglich
* 12 Jahre und élter: 10- 20 mg 3-4-mal taglich
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Kontinuierliche subkutane Infusion

* Kinder 1 Monat - 4 Jahre: 1,5 mg/kg/24Stunden (max. 15 mg/24Stunden)
* Kinder 5 - 11 Jahre: 30 mg/24Stunden

* 12 Jahre und élter: Bis zu 60-80 mg/24Stunden

Hohere Dosen kénnen erforderlich sein; bei Erwachsenen verwendete Dosen: 20-120 mg/24 Stunden,
maximal 300 mg/24Stunden.

Anmerkungen:
» Anticholinerg, Muskelrelaxans der glatten Muskulatur und antisekretorisch
Zulassung

» Tabletten sind nicht fir die Anwendung bei Kindern <6 Jahren zugelassen. Die Injektionsldsung ist
nicht fir die Anwendung bei Kindern zugelassen

Anwendung

« Uberschreitet nicht die Blut-Hirn-Schranke (im Gegensatz zu Hyoscinhydrobromid), daher hat es
keine zentrale antiemetische Wirkung und verursacht keine Schiafrigkeit
* Wird es prophylaktisch angewendet, ist die Wirksamkeit bei Todesrasseln wahrscheinlicher

Kontraindikationen, Warnhinweise

+ Kontraindiziert bei Patient:innen mit Tachykardie. Vorsicht bei Herzerkrankungen. Die MHRA
empfiehlt, dass Patient:innen mit Herzerkrankungen tberwacht werden und dass
Wiederbelebungsgerate und geschultes Personal zur Verfiigung stehen: Dies ist bei der
Versorgung am Lebensende mdglicherweise nicht angemessen

* Erhdhtes Risiko von Herzrhythmusstérungen und Anaphylaxie bei Patient:innen mit einer
zugrunde liegenden Herzerkrankung

* Kann den gastro-6sophagealen Reflux verschlimmern

Nebenwirkungen
* Anticholinerge NW wie Obstipation, Harnverhalt, Tachykardie, verschwommenes Sehen
Pharmakokinetik

»  Wirkungseintritt nach weniger als 10 Minuten bei SC/IV, 1-2 Stunden bei oraler Gabe. Maximale
Plasmakonzentration 15 Min. bis 2 h nach oraler Gabe. Plasmahalbwertszeit 1-5 h. Dauer der
Wirkung <2 h bei erwachsenen Freiwilligen, aber ggf. Ianger bei moribunden Patient:innen

» Die orale Bioverflugbarkeit betragt <1%. Nach oraler Verabreichung wahrscheinlich lokale
Wirkung Uber die Magen-Darm-Schleimhaut

Verabreichung

* Die Injektionslésung kann oral oder Uber eine enterale Ernahrungssonde verabreicht werden. Die
Verabreichung uber eine Jejunostomie umgeht die lokalen Auswirkungen auf den Magen-Darm-
Trakt und wird nicht empfohlen. Die Injektionslésung kann nach dem Offnen fiir 24 Stunden im
Kihlschrank aufbewahrt werden

* Langsame IV-Injektion Gber 1 Minute, verdinnt mit Glukose 5% oder Natriumchlorid 0,9%

Darreichungsformen

+ Tabletten (10 mg) und Injektionslésung (20 mg/ml)

Literatur: (1-3,8,42,163,168,169)
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Hyoscin (Scopolamin)(in D: Scopolamin hydrobromid)

Anwendung:

Reduktion der Hypersekretion in den oberen Atemwegen

Rasselatmung am Lebensende (prophylaktische Gabe scheint wirksamer)
Hypersalivation und Speicheln

Schmerzen durch Darmkoliken

» Schwitzen oder Pyrexie (paraneoplastisch)

Dosierung und Verabreichung
Per os oder Uber die Mundschleimhaut
» Kinder 1 Monat - 11 Jahre: 10 Mikrogramm/kg, maximal 600 Mikrogramm, 4-mal taglich

* 12 Jahre und élter: 300 Mikrogramm 4-mal taglich, bei Bedarf schrittweise steigern auf
maximal 600 Mikrogramm 4-mal taglich

Transdermal (Pflaster)

* Neugeborene liber 32 Wochen korrigiertes Schwangerschaftsalter, Kinder bis zu 2
Jahren: 250 Mikrogramm (1/4 von einem 1 mg/72h Pflaster) alle 72 Stunden

» Kinder 3 - 9 Jahre: 500 Mikrogramm (1/2 von einem 1 mg/72hours Pflaster) alle 72 Stunden
* 10 Jahre und alter: 1 mg (1 ganzes 1 mg/72hours Pflaster) alle 72 Stunden

Subkutane oder intravendse Injektion oder Infusion

* Kinder 1 Monat - 17 Jahre: 10 Mikrogramm/kg, maximal 600 Mikrogramm, alle 4-8 Stunden
ODER 40-60 Mikrogramm/kg/24 Stunden als CSCI/IV-Infusion

Die empfohlene Hochstdosis betragt 2,4 mg in 24 Stunden; héhere Dosen kdnnen in
spezialisierten Fachabteilungen zur Anwendung kommen

Anmerkungen:

* Anticholinergikum mit entspannender Wirkung auf die glatte Muskulatur und antisekretorischen
Eigenschaften

Zulassung

* Nicht fur die Anwendung bei Kindern zur Reduktion der Sekretion in den oberen Atemwegen oder
einer Hypersalivation zugelassen

Anwendung

* In spezialisierten Fachabteilungen kommen auch héhere Dosen zur Anwendung
* Medikament der zweiten Wahl nach Glycopyrroniumbromid zur Behandlung der Hypersalivation
bei Patient:innen mit Zerebralparese
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Kontraindikationen, Warnhinweise

*  MHRA (Juli 2023): Scopolamin-Pflaster (Scopoderm 1,5 mg Pflaster oder Scopoderm TTS
Pflaster): Risiko von anticholinergen Nebenwirkungen, einschliel3lich Hyperthermie,
insbesondere bei Anwendung aufierhalb des Zulassungsrahmens

* Transdermale Pflaster enthalten Metall auf der Rickseite und missen vor einer MRT-
Untersuchung entfernt werden, um Verbrennungen zu vermeiden

Nebenwirkungen

* Nebenwirkungen. Haufig oder sehr haufig: Verwirrtheit, Obstipation, Schwindel, Schlafrigkeit,
Mundtrockenheit, Dyspepsie, Flush, Kopfschmerzen, Ubelkeit, Herzklopfen, Hautreaktionen,
Tachykardie, Harnwegserkrankungen, Sehstérungen, Erbrechen. Haufigkeit unbekannt: malignes
neuroleptisches Syndrom

Verabreichung

* Bringen Sie das Pflaster auf die unbehaarte Hautstelle hinter dem Ohr auf

» Das Pflaster kann zu einer Veranderung der Pupillengréf3e auf der Seite fuhren, auf der es
angebracht ist

» Laut Herstellerangaben kann das Scopoderm TTS-Pflaster zerschnitten werden, obwohl dies nicht
der Zulassung entspricht und durch Zerschneiden die Produkthaftung entfallt

* Die Injektionslésung kann oral und Uber Ernahrungssonden verabreicht werden. Es existieren
keine spezifischen Informationen zur jejunalen Verabreichung. Empfehlung: Verabreichung wie bei
der Gastrostomie und auf verstarkte Nebenwirkungen sowie einen potentiellen Wirkverlust achten

Darreichungsformen

+ Tabletten (150 Mikrogramm, 300 Mikrogramm), Pflaster (mit einer Freisetzung von 1
mg/72 Stunden) und Injektionslésung (400 Mikrogramm/ml, 600 Mikrogramm/ml)
» Eine orale Losung ist Uiber einen "Spezialhersteller" erhaltlich

Literatur: (1,2,42,170,171)
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Ibuprofen

Anwendung:

Nicht-steroidales Analgetikum
Fiebersenkend

Adjuvans bei muskuloskelettalen Schmerzen

Dosierung und Verabreichung

Schmerzen und Entziindungen

Per os, unretardierte Praparate

Neugeborene: 5 mg/kg/Dosis alle 12 Stunden
Kinder 1 - 2 Monate: 5 mg/kg 3-4-mal taglich vorzugsweise nach dem Essen

Kinder 3 - 5 Monate: 50 mg 3-mal taglich, vorzugsweise nach dem Essen; in schweren Fallen
bis zu 30 mg/kg taglich in 3-4 Einzeldosen

Kinder 6 - 11 Monate: 50 mg 3-4-mal taglich, vorzugsweise nach dem Essen; in schweren
Fallen bis zu 30 mg/kg taglich in 3-4 Einzeldosen

Kinder 1 - 3 Jahre: 100 mg 3-mal taglich, vorzugsweise nach dem Essen. In schweren Fallen
bis zu 30 mg/kg taglich in 3-4 Einzeldosen

Kinder 4 - 6 Jahre: 150 mg 3-mal taglich, vorzugsweise nach dem Essen. In schweren Féllen,
bis zu 30 mg/kg taglich in 3-4 Einzeldosen

Kinder 7 - 9 Jahre: 200 mg 3-mal taglich, vorzugsweise nach dem Essen. In schweren Fallen
bis zu 30 mg/kg taglich in 3-4 Einzeldosen. Maximale Tagesdosis 2,4 g

Kinder 10 - 11 Jahre: 300 mg 3-mal taglich, vorzugsweise nach dem Essen. In schweren
Fallen bis zu 30 mg/kg taglich in 3-4 Einzeldosen. Maximale Tagesdosis 2,4 g

12 Jahre und alter: 300-400 mg 3-4-mal taglich, vorzugsweise nach dem Essen. In schweren
Fallen kann die Dosis auf eine maximale Tagesdosis von 2,4 g erh6ht werden

Per os, retardierte Praparate

12 Jahre und éalter: 1,6 g einmal taglich, Einnahme vorzugsweise am friihen Abend, bei Bedarf
steigern auf 2,4 g taglich in zwei Einzeldosen.

Schmerzen und Entziindungen bei rheumatischen Erkrankungen, einschlieBlich idiopathischer
juveniler Arthritis:

Per os, unretardierte Praparaten

Kinder im Alter von 3 Monaten und dariiber: 30-40 mg/kg taglich in 3-6 Einzeldosen
vorzugsweise nach dem Essen. Falls erforderlich, kann die Dosis auf maximal 60 mg/kg/Tag
erhéht werden. Maximale Tagesdosis 2,4 g

Anmerkungen:

Nicht-opioides Analgetikum, NSAID und nicht-selektiver COX-Hemmer

Lizenzierung:

Orphan-Drug-Lizenz fir die Therapie des persistierenden Ductus arteriosus bei Friihgeborenen.
Nicht zugelassen fir die Anwendung bei Kindern unter 3 Monaten oder einem Kdérpergewicht von
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weniger als 5 kg, aulRer fur bis zu zwei Dosen bei Pyrexie nach einer Impfung (50 mg als
Einzeldosis im Abstand von mindestens 6 Stunden verabreicht). Topische Zubereitungen und
Granulate sind nicht fir die Anwendung bei Kindern zugelassen

Anwendung

+ Kombiniert entzindungshemmende, schmerzstillende und fiebersenkende Eigenschaften.
Ibuprofen hat weniger Nebenwirkungen als andere NSAIDs, aber seine entziindungshemmenden
Eigenschaften sind schwacher

» Ein alternierende Gabe oder eine Kombination mit Paracetamol kann eine bessere fiebersenkende
Wirkung haben als eine Monotherapie mit Ibuprofen; ob dies auch mit einer héheren analgetischen
Wirkung einhergeht, ist unklar

* Verwenden Sie das angepasste Korpergewicht (Anhang 7) zur Berechnung der Dosis bei
adipdsen Kindern

Kontraindikationen, Warnhinweise

* Vorsicht bei Patient:innen mit Thrombozytopenie oder dem Risiko einer Thrombozytopenie:
Ibuprofen kann die Thrombozytenfunktion beeintrachtigen

* Kann Fieber und andere Anzeichen flr eine Entziindung verdecken

» Verursacht einen Verschluss des Ductus arteriosus; kontraindiziert bei ductusabhangigen
angeborenen Herzfehlern

» Vorsicht bei Herz-, Leber- oder Nierenfunktionsstérungen und bei Asthma. Kontraindikationen:
aktive peptische Ulzerationen, aktive Gl-Blutungen oder entziindliche Darmerkrankungen und
schwere Herzinsuffizienz

Nebenwirkungen

* Kann mit einem erhdhten Risiko fur thrombotische Ereignisse (z. B. Herzinfarkt, thrombotischer
Schlaganfall) bei Kindern assoziiert sein

» Alle NSAID werden mit gastrointestinaler Toxizitat in Verbindung gebracht, das geringste Risiko
besteht jedoch wahrscheinlich bei Ibuprofen. Bei langerer Anwendung ist die Verschreibung eines
Protonenpumpeninhibitors zu erwagen

Leber- und Niereninsuffizienz
» Bei schwerem Nierenversagen vermeiden oder mit Vorsicht anwenden
Verabreichung

+ Fur die Verabreichung uber eine enterale Erndhrungssonde ist eine flissige Zubereitung zu
verwenden, die nach Mdglichkeit unmittelbar vor der Verabreichung mit einem gleichen Volumen
Wasser verdunnt wird. Es existieren keine spezifischen Informationen zur jejunalen
Verabreichung. Empfehlung: Verabreichung wie bei der Gastrostomie und auf verstarkte
Nebenwirkungen sowie einen potentiellen Wirkverlust achten

+ Kann topisch verwendet werden, insbesondere bei Verstauchungen, Zerrungen und Arthritis

Informationen fiir Patient:innen

+ Siehe die Patient:inneninformation fur Kinder/Eltern: Siehe Packungsbeilage Arzneimittel flr
Kinder: "lbuprofen gegen Schmerzen und Entziindungen”
https://www.medicinesforchildren.org.uk/medicines/ibuprofen-for-pain-and-inflammation /

Darreichungsformen

* Tabletten (200 mg, 400 mg, 600 mg), Retardtabletten (800 mg), orodispersible Tabletten (200 mg),
Kaukapseln (100 mg), Kapseln (200 mg, 400 mg), Retardkapseln (200 mg, 300 mg), oraler Sirup
(100 mg/5ml), Granulat (600 mg/Sachet), topischer Schaum (50 mg pro 1g), Cremes und Gele
(5%)

Literatur: (1,2,8,11,172-174)
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Ipratropiumbromid

Anwendung:

* Keuchen, Pfeifen oder Atemnot aufgrund von Bronchospasmen
* Rhinorrhoe bei allergischer und nicht-allergischer Rhinitis
» Lokale Behandlung der Sialorrh6 (mit weniger systemischen Nebenwirkungen)

Dosierung und Applikationswege:

Keuchen oder Atemnot aufgrund von Bronchospasmen

Inhalation einer vernebelten Lésung
* Kinder 1 Monat - 5 Jahre: 125-250 Mikrogramm je nach Bedarf, maximal 1 mg taglich
* Kinder 6 - 11 Jahre: 250 Mikrogramm je nach Bedarf, maximal 1 mg taglich

* 12 Jahre und alter: 500 Mikrogramm je nach Bedarf, maximal 2 mg taglich

Inhalation von Aerosolen

Verwenden Sie einen groRvolumigen Spacer (Inhalierhilfe) (und eine enganliegende
Gesichtsmaske bei Kindern unter 3 Jahren).

* Kinder 1 Monat - 5 Jahre: 20 Mikrogramm 3-mal taglich
* Kinder 6 - 11 Jahre: 20-40 Mikrogramm 3-mal taglich
* 12 Jahre und alter: 20-40 Mikrogramm 3-4-mal taglich

Rhinorrhoe bei allergischer und nicht-allergischer Rhinitis
Intranasal

* 12 Jahre und élter: 2 SpriihstoRe 2- bis 3-mal taglich, Dosis in jedes Nasenloch sprihen

Anmerkungen
Zulassung

* Nicht zugelassen fiir schweres oder lebensbedrohliches akutes Asthma. Inhalvent® ist nicht fir die
Anwendung bei Kindern unter 6 Jahren zugelassen. Nicht zugelassen flr Rhinorrhoe

Anwendung

* Bei schwerem akutem Asthma kann die Dosis in den ersten zwei Stunden alle 20-30
Minuten wiederholt werden, danach je nach Bedarf alle 4-6 Stunden (nicht zugelassen)

+ Keine wissenschaftliche Evidenz zum Einsatz bei infektionsbedingtem Bronchospasmus im
Sauglingsalter

* Anwendung zur Behandlung der Sialorrhoe bei Kindern nicht gut belegt
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Nebenwirkungen

* Anticholinerge Nebenwirkungen treten bei systemischer Absorption auf, einschliel3lich Obstipation,
Harnverhalt, Tachykardie, verschwommenes Sehen

Pharmakokinetik

* Maximale Wirkung 30-60 Minuten nach der Anwendung. Dauer der Wirkung 3-6 Stunden. Eine
dauerhafte Bronchodilatation kann in der Regel mit der 3-mal taglich Behandlung erreicht werden

Verabreichung

» Das Inhalationsprodukt sollte mit einem geeigneten Spacer verwendet werden, und das Kind bzw.
die Betreuungsperson sollte entsprechend geschult werden. Bei akutem Asthma sollte die
Anwendung Uber einen sauerstoffbetriebenen Vernebler erfolgen

Darreichungsformen

* Verneblerldsung (250 Mikrogramm in 1 ml, 500 Mikrogramm in 2 ml), Aerosol-Inhalator (20
Mikrogramm pro Pumpstol3), Nasenspray 21 Mikrogramm pro Pumpstol}

Literatur: (1,2,175,176)
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Ketamin

Anwendung:

* Neuropathische Schmerzen und Hyperalgesie

» Therapierefraktdare Schmerzen, die auf Ubliche Behandlungsansatze (Opioide, Nicht-Opioide,
Adjuvantien) nicht ansprechen

* Adjuvans zu starken Opioiden

» Starke viszerale Schmerzen

* Ischamischer Schmerz

* Verringerung des N-Methyl-D-Aspartat (NMDA)-Rezeptor-Wind-up-Schmerzes und der
Opioidtoleranz

* NotfallmalRnahme bei refraktarem Status epilepticus

Dosierung und Verabreichung
Schmerz, einschlieBlich NMDA-,,wind up Phanomen*
Per os oder bukkal

* Neugeborene (iiber 37 Wochen korrigiertes Gestationsalter) - Kinder 11 Jahre:
Anfangsdosis 100 Mikrogramm/kg, je nach Bedarf oder regelmafig 6-8 stindlich. Steigern
nach Ansprechen in Schritten von 100 Mikrogramm/kg bis zu 400 Mikrogramm/kg

* 12 Jahre und élter: 5-10 mg nach Bedarf oder regelmaRig 6-8 stindlich; steigern nach
Ansprechen in Schritten von 5-10 mg bis zu 50 mg/Dosis

Dosen von bis zu 200 mg oder 3 mg/kg 4-mal taglich werden bei Erwachsenen eingesetzt

Kontinuierliche subkutane oder intravenose Infusion

* Kinder ab 1 Monat: Anfangsdosis 500 Mikrogramm/kg/24 Stunden bis 1 mg/kg/24 Stunden.
Steigern je nach Ansprechen; Ubliches Maximum 12 mg/kg/24h oder 500 mg/24h

Es wurden Dosen von bis zu 60 mg/kg/24h eingesetzt, auch bei refraktdrem Status epilepticus

Intravendse Verabreichung zur Anéasthesie

Holen Sie sich facharztlichen Rat

Anmerkungen:

» Dissoziatives Anasthetikum, das in subanasthetischen Dosen analgetische Eigenschaften hat
* Racemat aus den S(+)- und R(-)-Stereoisomeren von Ketamin
» Der wirksamste, klinisch verfigbhare NMDA-Rezeptor-Antagonist

Zulassung

* Nicht zugelassen fur die Anwendung bei Kindern mit neuropathischen Schmerzen
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Anwendung

Moglicher Zusatznutzen bei depressiven Jugendlichen

Die kontinuierliche intravendse Infusion von Ketamin scheint bei therapierefraktadrem Status
epilepticus wirksam zu sein, aber ihr Stellenwert in der klinischen Praxis ist noch nicht geklart
Bei der Anasthesie und akuten postoperativen Schmerzen kénnen héhere Anfangsdosen zum
Einsatz kommen, insbesondere als Infusion

Palliativmedizinisch in der in der Regel orale oder subkutane Gabe. Ketamin kann auch
intramuskular, intravends, bukkal, intranasal, spinal und rektal verabreicht werden

Wurde auch topisch bei Mukositis und schmerzhaften Wunden verabreicht, obwohl es keine
Evidenz aus randomisiert kontrollierten Studien gibt

Bukkale Gabe ist wirksam, schmeckt aber bitter. Kann zu erhdhter Schlafrigkeit und etwas
geringerer Wirksamkeit fihren, da der First-Pass-Effekt fehlt

S(+)-Ketamin ist in vielen Landern zugelassen: verwenden Sie 50 % der oben genannten Dosen
Aufgrund der kumulativen Nebenwirkungen, einschlie3lich kognitiver Beeintrachtigung und
Nierenschadigung, sind Kurzzeitbehandlungen einer Langzeitbehandlung vorzuziehen

Sobald die Analgesie erreicht ist, sollte versucht werden, Ketamin tber einen Zeitraum von 2-3
Wochen wieder abzusetzen. Die Wirkung einer kurzzeitigen Gabe kann tber Wochen oder sogar
Monate anhalten, und der Einsatz kann bei Bedarf wiederholt werden

Alternativ kann Ketamin als kurzer "Burst" verabreicht werden, wobei die Dosis schrittweise Uber
einen Zeitraum von 3 bis 4 Tagen rasch erhoht wird bis zur therapeutischen Wirkung oder dem
Auftreten von Nebenwirkungen, die eine weitere Dosissteigerung verhindern. Dann schrittweise
Uber 7 bis 10 Tage ausschleichen und Therapie beenden

In der Praxis wird von einigen Arzt:innen routinemaRig die Opioid-Hintergrunddosis um 25-50 %
reduziert, wenn mit einer parenteralen Ketamintherapie begonnen wird

Plétzliches Absetzen kann Hyperalgesie oder Allodynie auslésen: nach langerem Gebrauch
schrittweise Uber 2 bis 3 Wochen absetzen

Nebenwirkungen

Neuropsychiatrische Nebenwirkungen wie Unruhe, Halluzinationen, Angstzustande und Dysphorie,
Diplopie, Nystagmus und Schlafstérungen. Tierversuche deuten darauf hin, dass Ketamin den Tod
von Nervenzellen im unreifen Gehirn verursachen kann. Oben genannte Nebenwirkungen treten
bei den in der Palliativmedizin verabreichten subanéasthetischen Analgetika-Dosen in geringerem
Ausmald auf und kénnen im Allgemeinen durch die gleichzeitige Verabreichung eines
Benzodiazepins (z. B. Diazepam, Midazolam) oder von Haloperidol kupiert werden

Zu den gastrointestinalen Nebenwirkungen gehéren Erbrechen, Bauchschmerzen,
gastrointestinale Blutungen, abnorme Leberfunktionstests und Gallengangserweiterung

Zu den urologischen Nebenwirkungen gehdren Pollakisurie, Harndrang, Dysurie und Hamaturie

Pharmakokinetik

Grolie Schwankungen in der Ketaminclearance durch genetische Polymorphismen von CYP2B6
und altersabhangigen Schwankungen der Enzymaktivitat

Die orale Bioverfugbarkeit betragt etwa 20 %, doch wird Ketamin durch den First-Pass-Effekt in
seiner Wirkung verstarkt. In der Praxis ist es daher sinnvoll, fiir die Umrechnung zwischen oraler
und subkutaner oder intravendser Verabreichung ein Verhaltnis von 1:1 zu verwenden
Wirkungseintritt 5 min bei IM Gabe; 15-30 min bei SC Gabe; 30 min bei PO Gabe. Dauer der
Wirkung 30 min-2h bei IM Gabe; 4-6h bei PO Gabe, manchmal langer. Bioverfugbarkeit 93% bei
IM Gabe; 45% bei nasaler Applikation; 30% bei SL Gabe; 30% bei PR Gabe und 20% bei PO
Gabe

Leber- und Niereninsuffizienz

Verursacht eine Induktion von Leberenzymen und verstarkt seinen eigenen Metabolismus.
Vorsicht bei schwerer Leberfunktionsstérung, Dosisreduktion erwagen.

Wechselwirkungen

Diazepam kann die Halbwertszeit von Ketamin erhéhen und dessen Wirkung verlangern
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Verabreichung

* Bukkale Dosen sollten in einem maximalen Volumen von 2 ml zubereitet werden. Der bittere
Geschmack kann die Applikationsform unmaoglich machen. Spezielle Zubereitungen fur die
bukkale Anwendung sind im Vereinigten Kodnigreich erhaltlich

* Verdinnen Sie Ketamin in 0,9%igem Natriumchlorid zur subkutanen oder intravendsen Infusion.
Kann als separate Infusion oder durch Zugabe zu einer Opioidinfusion/PCA/NCA verabreicht
werden

* Die orale Losung kann Uber eine enterale Ernahrungssonde gegeben werden. Es existieren keine
spezifischen Informationen zur jejunalen Verabreichung. Empfehlung: Verabreichung wie bei der
Gastrostomie und auf verstarkte Nebenwirkungen sowie einen potentiellen Wirkverlust achten

Darreichungsformen

* Injektionsldsung (10 mg/ml, 50 mg/ml, 100 mg/ml) und orale Lésung (50 mg in 5ml) von einem
"Spezialhersteller". Die Injektionslésung kann oral verabreicht werden. Mischen Sie sie mit einem
sehr kalten, aromatisierten Erfrischungsgetrank, um den bitteren Geschmack zu tiberdecken

Literatur: (1-3,165,177-184)
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Ketorolac (in D nur Augentropfen zugelassen)

Anwendung:

» Kurzzeitige Behandlung von akuten, maRigen bis starken postoperativen Schmerzen
* Chronische Schmerzen: begrenzte Erfahrung mit langerer Anwendung

Dosierung und Verabreichungswege:
Intravendse oder subkutane Bolusinjektion

» Kinder 1 - 15 Jahre: 500 Mikrogramm/kg, maximal 15 mg, bei Bedarf alle 6 Stunden
wiederholen; maximal 60 mg taglich

* 16 Jahre und élter, Korpergewicht iiber 50 kg: 10 mg, alle 4-6 Stunden nach Bedarf:
schrittweise steigern auf maximal 90 mg taglich

Bukkal unter Verwendung der Injektionsldsung

* Kinder von 1 Jahr und élter: 500 Mikrogramm/kg, maximal 15 mg, bis zu 4-mal taglich

Kontinuierliche subkutane Infusion
* Kinder 1 - 15 Jahre: 2 mg/kg/24h, maximal 60 mg taglich

* 16 Jahre und élter, Korpergewicht iiber 50 kg: 60 mg/24 Stunden, schrittweise steigern auf
maximal 90 mg taglich

Anmerkungen:

* Nicht-opioid Analgetikum, NSAID und bevorzugter COX-1-Hemmer mit starker analgetischer, aber
nur maRkig entzindungshemmender Wirkung. Die Potenz ist etwa doppelt so hoch wie die von
Naproxen

Zulassung

» Zugelassen nur fur die kurzzeitige Therapie (maximal 2 Tage) von maRigen bis starken akuten
postoperativen Schmerzen bei Erwachsenen und Jugendlichen ab 16 Jahren. Nicht fir die
subkutane oder bukkale Verabreichung zugelassen

Anwendung

» Wenige, qualitativ schlechte Daten flir andere Indikationen als postoperative Schmerzen.
Anekdotische Berichte Uber die Wirksamkeit bei Patient:innen mit Knochenschmerzen, die auf oral
verabreichte NSAIDs nicht ansprechen. Verwenden Sie die niedrigste mogliche Dosis fir die
kirzest mogliche Zeit

* Hohes Risiko einer gastrointestinalen Toxizitat: die gleichzeitige Verschreibung eines Protonen-
pumpeninhibitors wird dringend empfohlen

Kontraindikationen, Warnhinweise

+ Kontraindiziert bei Uberempfindlichkeit gegen Ketorolac oder andere NSAIDs; Asthma in der
Anamnese; aktives Magengeschwir oder Gl-Blutungen in der Vorgeschichte; schwere Herz-,
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Leber- oder Niereninsuffizienz; Verdacht auf oder gesicherte zerebrovaskulare Blutungen oder
Gerinnungsstoérungen. Nicht in Kombination mit anderen NSAIDs anwenden
Kann Fieber und andere Warnzeichen einer Entziindung verdecken

Nebenwirkungen

Kann mit einem erhohten Risiko fur thrombotische Ereignisse (z. B. Herzinfarkt, thrombotischer
Schlaganfall) bei Kindern assoziiert sein

Alle NSAIDs haben das Potential schwerer gastrointestinaler Toxizitat; Ketorolac gehort zur
hdéchsten Risikogruppe. Die gleichzeitige Verschreibung eines Protonenpumpeninhibitors wird
dringend empfohlen

Andere mogliche Nebenwirkungen. Sehr haufig (>10% der Patient:innen): Kopfschmerzen,
Dyspepsie, Ubelkeit, Bauchschmerzen; haufig (1-10% der Patient:innen): Schwindel, Tinnitus,
Odeme, Bluthochdruck, Andmie, Stomatitis, abnorme Nierenfunktion, Juckreiz, Purpura,
Hautausschlag, Blutungen und Schmerzen an der Injektionsstelle. Das Risiko unerwiinschter
Wirkungen nimmt wahrscheinlich bei langerer Anwendung zu

Wechselwirkungen

Antikoagulanzien (kontraindiziert, da die Kombination eine verstarkte Gerinnungshemmung
verursachen kann); Kortikosteroide (erhéhtes Risiko von Magen-Darm-Geschwiiren oder
Blutungen); Diuretika (Risiko einer verminderten Wirkung und einem erh6hten
Nephrotoxizitatsrisiko); andere potenziell nephrotoxische Arzneimittel

Pharmakokinetik

Wirkungseintritt 10-30 Minuten nach IV/IM Gabe; maximale Analgesie wird innerhalb von 1-2
Stunden erreicht und die mittlere Wirkungsdauer betragt 4-6 Stunden

Niereninsuffizienz

Dosis reduzieren oder vermeiden

Verabreichung

Zur Verabreichung als intravendser Bolus unverdinnt oder verdinnt in einem kleinen Volumen von
0,9%igem Natriumchlorid oder 5%iger Dextrose und Uber mindestens 15 Sekunden verabreichen
Subkutane Injektion kann eine Reizung an der Einstichstelle verursachen, daher auf das
groltmdgliche Volumen verdinnen (0,9% Natriumchlorid empfohlen). Ist eine alkalische Lésung;
daher hohes Risiko der Inkompatibilitat bei Mischung mit sauren Arzneimitteln. Es gibt Daten zur
Kompatibilitat von Ketorolac in 0,9%igem Natriumchlorid mit Diamorphin oder Oxycodon;
Inkompatibilitdten bestehen mit Cyclizin, Glycopyrronium, Haloperidol, Levomepromazin,
Midazolam und Morphin

Darreichungsformen

Injektionslésung 30 mg/ml (Injektionsldsung enthalt Ethanol als Hilfsstoff) und Injektionslésung 10
mg/ml.

Literatur: (1-3,185-189)
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Laktulose

Anwendung:
» Obstipation, Stuhlinkontinenz bei Obstipation
» Hepatische Enzephalopathie (portosystemische Enzephalopathie) und Koma

Dosierung und Verabreichung:

Obstipation:

Per os
* Neugeborene: 2,5 ml zweimal taglich, je nach Ansprechen Dosis anpassen
* Kinder 1 Monat - 11 Monate: 2,5 ml zweimal taglich, je nach Ansprechen Dosis anpassen
* Kinder 1 - 4 Jahre: 2,5-10 ml zweimal taglich, je nach Ansprechen Dosis anpassen

* Kinder ab 5 Jahren: 5-20 ml zweimal taglich, je nach Ansprechen Dosis anpassen

Hepatische Enzephalopathie:
Per os

* 12 Jahre und élter: 30-50 ml dreimal taglich, Dosis so anpassen, dass 2-3 weiche Stuhle pro
Tag auftreten

Anmerkungen:
* Osmotisches AbfUhrmittel
Zulassung

» Zugelassen fur die Behandlung der Obstipation in allen Altersgruppen. Nicht zugelassen fur die
Therapie der hepatischen Enzephalopathie bei Kindern

Anwendung

» Prabiotikum: erhdht die Anzahl der nitzlichen Kolonbakterien (im Gegensatz zu Makrogol).
Makrogole sind in der Palliativmedizin meist vorzuziehen, aber es gibt auch sinnvolle
Einsatzgebiete von Lactulose, wenn grol3e Mengen eines Abfiihrmittels (wie bei Makrogol) nicht
vertragen werden. Im Allgemeinen nicht ausreichend wirksam bei opioidinduzierter Obstipation, wo
oft ein stimulierendes Abfihrmittel zum Einsatz kommen muss. Ekliger Geschmack. Beeinflusst
bei herkdmmlicher Dosierung wahrscheinlich nicht eine diabetische oder ketogene Diat

Kontraindikationen, Warnhinweise

+ Kontraindiziert bei Galaktosamie, Darmverschluss
» Vorsicht bei Laktoseintoleranz

Nebenwirkungen
+ Ubelkeit, Blahungen, Koliken, besonders bei hohen Dosen.
Pharmakokinetik

»  Wirkungseintritt nach 36-48 Stunden
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Verabreichung

+ Kann mit Wasser und anderen Getranken eingenommen werden. Bei Verabreichung tber eine
Ernahrungssonde mit dem 2-3fachen Volumen an Wasser verdiinnen. Die therapeutische Wirkung
wird durch die direkte Verabreichung in den Magen oder das Jejunum nicht beeintrachtigt

Informationen fiir Patient:innen

» Siehe die Patient:inneninformation fir Kinder/Eltern: "Lactulose bei Obstipation™
https://www.medicinesforchildren.org.uk/medicines/lactulose-for-constipation/

Darreichungsformen

* Orale Lésung

Literatur: (1-3,190,191)
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Lansoprazol

Anwendung:

« Gastrodsophageale Refluxkrankheit; erosive Osophagitis; Pravention und Behandlung von NSAID-
induzierten Magen- und Speiseréhrenreizungen; Behandlung von Zwdlffingerdarm- und
Magengeschwiren.

* Fettmalabsorption trotz Pankreasenzymtherapie bei Mukoviszidose

Dosierung und Transportwege:
Per os

* Kinder mit einem Kdérpergewicht von weniger als 30 kg: 500 Mikrogramm/kg - 1
mg/kg, maximal 15 mg, einmal taglich morgens einnehmen

+ Kinder mit einem Korpergewicht von mehr als 30 kg: 15-30 mg einmal taglich morgens
einnehmen

Anmerkungen:
Protonenpumpenhemmer
Zulassung

* Im Vereinigten Konigreich nicht fir Sauglinge, Kinder oder Jugendliche zugelassen. In den USA ab
einem Alter von 1 Jahr zugelassen. Exakte Dosierung oft durch verfiigbare Praparate begrenzt

Anwendung

+ Die Hemmung der Magensaureproduktion ist dosisabhangig und reversibel. Es wird sowohl die
basale als auch die durch Reize stimulierte Sekretion von Magensaure gehemmt. Sauglinge und
Kinder scheinen eine héhere mg/kg-Dosis zu bendtigen, um eine therapeutische Saure-
suppression zu erreichen

VorsichtsmalBnahmen

+ FasTabs enthalten Aspartam und sollten bei Patient:innen mit Phenylketonurie nur mit Vorsicht
angewendet werden

Nebenwirkungen

» Haufige unerwiinschte Wirkungen (>1 von 100 bis <1 von 10): Kopfschmerzen, Schwindel,
Ubelkeit, Durchfall, Magenschmerzen, Obstipation, Erbrechen, Blahungen, Mundtrockenheit,
Rachenentziindung, Anstieg der Leberenzymwerte, Urtikaria, Juckreiz, Hautausschlag. Bei
langerer Einnahme kann eine Hypomagnesiamie auftreten. PPls sind ein unabhangiger
Risikofaktor fur Clostridium-difficile-Infektionen. MHRA-Sicherheitswarnung 2015: Es besteht ein
sehr geringes Risiko fur subakuten kutanen Lupus erythematodes im Zusammenhang mit der
Einnahme von PPls.

Pharmakokinetik

+ Die orale Bioverfugbarkeit ist mit 80-90 % gut, verglichen mit 60 % bei Omeprazol.
Nahrungsmittel verlangsamen die Absorption und verringern die Bioverfligbarkeit
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Leberinsuffizienz

Bei mittelschwerer bis schwerer Leberinsuffizienz um 50% reduzieren

Wechselwirkungen

Lansoprazol kann die Absorption anderer Arzneimittel, deren Bioverfligbarkeit durch den pH-Wert
des Magens signifikant beeinflusst wird, stéren (z. B. Atazanavir, Itraconazol); kann einen Anstieg
der Digoxinspiegel und steigende Plasmaspiegel anderer Arzneimittel verursachen, die durch
CYP3A4 metabolisiert werden (z. B. Theophyllin und Tacrolimus). Arzneimittel, die CYP2C19 oder
CYP3A4 hemmen oder induzieren, konnen die Plasmakonzentration von Lansoprazol
beeinflussen. Sucralfat und Antazida kdnnen die Bioverfugbarkeit von Lansoprazol verringern

Verabreichung

Anekdotische Hinweise darauf, dass die Dosis von Lansoprazol FasTabs durch Teilen auf 7,5

mg halbiert werden kann. Um eine optimale Wirkung zu erzielen, wird die einmalige Tagesdosis
am besten morgens eingenommen. Lansoprazol sollte mindestens 30 Minuten vor dem Essen
verabreicht werden

Kapseln: Die Kapseln sollten unzerkaut mit Flissigkeit geschluckt werden. Um die Einnahme zu
erleichtern, kdnnen die Kapseln gedffnet und das Granulat mit einer kleinen Menge Wasser, Apfel-
/Tomatensaft gemischt oder auf eine kleine Menge weicher Nahrung (z. B. Joghurt, Apfelmus)
gestreut werden

FasTabs: Auf die Zunge legen und sanft lutschen. FasTabs konnen bei Bedarf ganz mit Wasser
geschluckt oder mit einer kleinen Menge Wasser gemischt werden

Lanzoprazol FasTabs kdnnen in 10 ml Wasser dispergiert und tber eine 8Fr NG-Sonde
verabreicht werden, ohne diese zu verstopfen. Bei Sonden mit kleinerem Durchmesser lI6sen Sie
den Inhalt einer Lanzoprazol-Kapsel vor der Verabreichung in 8,4%igem Natriumbicarbonat auf.
Wenn die Sonde verstopft ist, verwenden Sie Natriumbicarbonat, um das im Schlauch befindliche
magensaftresistente Granulat aufzuldsen. Bei Lansoprazol ist es weniger wahrscheinlich, dass es
zu einer Okklusion einer Ernahrungssonde mit kleinem Durchmesser kommt, als beim Gebrauch
von Omeprazol MUPS. Es ist unwahrscheinlich, dass die Verabreichung in das Jejunum die
Bioverfugbarkeit verringert

Informationen fiir Patient:innen

Siehe die Patient:inneninformation fir Kinder/Eltern: Lansoprazol bei gastro6sophagealer
Refluxkrankheit (GORD) und Geschwiren
https://www.medicinesforchildren.org.uk/medicines/lansoprazole-for-gastro- oesophageal-reflux-
disease-gord-and-ulcers/

Darreichungsformen

Kapseln 15 mg und 30 mg und orodispersible Tabletten 15 mg und 30 mg

Literatur: (1-3,8,130,131)
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Levetiracetam

Anwendung:

* Fokale Anfalle mit oder ohne sekundare Generalisierung
» Epilepsie; Erhaltungstherapie
* Konvulsiver Status epilepticus

Dosierung und Verabreichung:

Epilepsie: Erhaltungstherapie

* Monotherapie von fokalen Anfallen mit oder ohne sekundare Generalisierung

» Begleitende Therapie von fokalen Anfallen mit oder ohne sekundare Generalisierung
* Begleitende Therapie myoklonischer Anfalle und tonisch-klonischer Anfalle

Per os oder intermittierende intravenose oder subkutane Infusion

+ Kinder 1 - 5 Monate: 7 mg/kg einmal taglich, Steigerung alle 2 Wochen in Schritten von bis zu
7 mg/kg zweimal taglich. Maximale Dosis: 21 mg/kg pro Dosis, zweimal taglich

» Kinder/Jugendliche 6 Monate - 17 Jahre (Korpergewicht bis zu 50 kg): Zu Beginn 10
mg/kg einmal taglich, Steigerung alle 2 Wochen in Schritten von bis zu 10 mg/kg zweimal
taglich. Maximale Dosis 30 mg/kg pro Dosis, zweimal taglich

» Ab 18 Jahren oder ab einem Korpergewicht von 50 kg: 250 mg einmal taglich, Steigerung
alle 2 Wochen in Schritten von 250 mg zweimal taglich. Maximale Dosis 1,5 g pro Dosis,
zweimal taglich

Kontinuierliche subkutane oder intravenose Infusion

» Verabreichung der taglichen oralen oder intravenésen Gesamtdosis von Levetiracetam
als Dauerinfusion Uber 24 Stunden

Konvulsiver Status epilepticus

*  APLS-Leitlinie zur Wiederbelebung (2021): Levetiracetam ist das langwirksame Antikonvulsivum
der ersten Wahl nach 2 Dosen eines Benzodiazepins

+ Die volle Aufsattigungsdosis Levitiracetam ist auch dann zu verabreichen, wenn das Kind bereits
eine Erhaltungsdosis Levetiracetam erhalt

Intravendse oder interossare Injektion tber 5 Minuten
* Kind ab 1 Monat: 40 mg/kg, maximal 3g

1:1 mit 0,9 % Natriumchlorid verdiinnen, Mindestvolumen 10 ml

Anmerkungen:
Zulassung

» Nicht zugelassen fiir konvulsiven Status epilepticus. Das Granulat ist nicht zugelassen fiir die
Anwendung bei Kindern unter 6 Jahren, fur die Erstbehandlung von Kindern mit einem
Korpergewicht von weniger als 25 kg oder fiir die Verabreichung von Dosen unter 250 mg
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Anwendung

* Phenobarbital, nicht Levetiracetam, ist Mittel der ersten Wahl als langwirksames Antikonvulsivum
nach 2 Dosen Benzodiazepinen bei neonatalen Anfallen

* Verwenden Sie das angepasste Kérpergewicht (Anhang 7) zur Berechnung der Dosis bei
adipdsen Kindern

Nebenwirkungen

* Bewegungsstérungen, Sedierung, Verwirrung, Verschlechterung der Epilepsie, malignes
neuroleptisches Syndrom

Wechselwirkungen

» Vorsicht bei Verabreichung mit anderen zentral sedierenden Arzneimitteln, verringert die
Clearance von Methotrexat

Verabreichung

* Intravendse Verabreichung Gber 15 Minuten in einer empfohlenen Konzentration von 2,5 - 15
mg/ml. Kann in einer Konzentration von 50 mg/ml Uber 5-15 Minuten in einer akuten Situation
verabreicht werden

» Die Verabreichung von Levetiracetam als subkutaner Bolus oder als intermittierende (liber 15-30
Minuten) oder kontinuierliche subkutane Infusion ist nicht zugelassen, aber es gibt mehr und mehr
niedriggradige Evidenzbelege fur diesen Verabreichungsmodus

* Die Dosisumrechnung oral:intravends:subkutan betragt 1:1:1

» Kontinuierliche subkutane Infusion: Die Injektionslésung hat einen niedrigen pH-Wert und eine
hohe Osmolalitat, was das Risiko fir Reizungen an der Injektionsstelle erhéht. Mit Wasser fiir
Injektionszwecke oder 0,9%igem Natriumchlorid auf das mit dem Infusionsgerat kompatible
Hoéchstvolumen verdinnen. Kann unverdinnt verabreicht werden d.h. in einer Konzentration von
100 mg/ml, geht aber dann mit einem erhéhten Risiko flir Reizungen an der Injektionsstelle einher

* Begrenzte Kompatibilitadtsdaten. Nach Mdglichkeit Gber einen separaten Zugang verabreichen.
Publikationen zufolge ist es in den Ublichen Konzentrationen visuell kompatibel mit
Diamorphin, Hyoscinbutylbromid, Levomepromazin, Midazolam, Morphin oder Oxycodon.
Facharztlichen Rat einholen

Informationen fiir Patient:innen

» Siehe die Patient:inneninformation fir Kinder/Eltern "Levetiracetam zur Vorbeugung von
Krampfanfallen " https://www.medicinesforchildren.org.uk/medicines/levetiracetam-for-preventing-
seizures/

Darreichungsformen

+ Tabletten 250 mg, 500 mg, 750 mg und 1g; L6ésung zum Einnehmen 100 mg/ml; Lésung zur
Infusion 100 mg/ml. Auch erhaltlich als Granulatbeutel zur oralen Verabreichung 250 mg; 500 mg;
750 mg; 1g; 1,59

Literatur: (1,2,192-199)
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Levomepromazin

Anwendung:

* Neuroleptikum und Anxiolytikum

» Breitspektrum-Antiemetika bei unklarer Ursache des Erbrechens oder multifaktorieller Genese
* Medikation der zweiten Wahl, wenn spezifische Antiemetika versagen

» Sedierung bei terminaler Unruhe

» Adjuvans bei neuropathischen Schmerzen

Dosierung und Anwendungsgebiete

Ubelkeit und Erbrechen

Per os

» Kinder 1 Monat - 11 Jahre: 50-100 Mikrogramm/kg einmal taglich, normalerweise zur Nacht,
oder in zwei Einzeldosen

Je nach Bedarf und Vertraglichkeit in Schritten von 50-100 Mikrogramm/kg/24 Stunden bis zu
einem Maximum von 400 Mikrogramm/kg/24 Stunden erhéhen

* 12 Jahre und alter: 2,5 - 5 mg einmal taglich, in der Regel zur Nacht, oder in zwei Einzeldosen

Je nach Bedarf und Vertraglichkeit in Schritten von 2,5 - 5 mg bis maximal 25 mg/24h erhdhen

Kontinuierliche intravendse oder subkutane Infusion tber 24 Stunden:

* Kinder 1 Monat - 11 Jahre: 100 Mikrogramm/kg/24 Stunden. Erhdhen Sie die Dosis je nach
Ansprechen bis zu einem Maximum von 400 Mikrogramm/kg/24 Stunden. Maximale Dosis 25
mg/24 Stunden

* 12 Jahre und alter: 5 mg/24Stunden. Erhohen Sie die Dosis je nach Ansprechen auf maximal
25 mg/24 Stunden

Die Infusionsdosen kdnnen auch als intermittierende intravendse oder subkutane Bolusinjektion in
einer oder zwei Einzeldosen verabreicht werden

Sedierung und Verwirrung, refraktare Schmerzen
Kontinuierliche subkutane oder intravenose Infusion Uber 24 Stunden

» Kinder 1 Jahr - 11 Jahre: 350 Mikrogramm/kg/24 Stunden, maximale Anfangsdosis 12,5 mg,
bei Bedarf steigern auf bis zu 3 mg/kg/24 Stunden

* 12 Jahre und éalter: 12,5 mg/24 Stunden, je nach Ansprechen ansteigend bis zu 200 mg/24
Stunden

Die Infusionsdosen kdnnen auch als intermittierende intravendse oder subkutane Bolusinjektion in
einer oder zwei Einzeldosen verabreicht werden

Anmerkungen:

* Phenothiazin-Antihistaminikum mit starken sedierenden und antiemetischen Eigenschaften
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Zulassung

* Zugelassen zur Anwendung bei Kindern mit einer unheilbaren Krankheit zur Linderung von
Schmerzen und begleitenden Angsten und Distress

Anwendung

+ Die Injektionslésung wurde bei Erwachsenen auch sublingual verabreicht, wobei die gleichen
Dosen wie bei der oralen Verabreichung verwendet wurden

+ Eine niedrige Dosis ist oft als Antiemetikum wirksam. Hohere Dosen wirken stark sedierend und
sind nicht unbedingt antiemetischer. Erwagen Sie die Gabe eines zusatzlichen Antiemetikums mit
einem anderen Wirkmechanismus, z. B. Dexamethason, Ondansetron

VorsichtsmalRnahmen

* Kann die Krampfanfallschwelle senken. Vorsicht bei Herzerkrankungen, Leber- und
Nierenfunktionsstérungen

+ Verlangert das QTc-Intervall und ist mit dem bekannten Risiko des Torsades de Pointes assoziiert,
selbst wenn es wie empfohlen eingenommen wird. Vorsicht bei Patient:innen mit
Herzerkrankungen und bei Patient:innen mit einem prolongierten QTc-Intervall oder dem Risiko
daflr, z. B. bei Patient:innen mit Herzanomalien, Hypothyreose, familidrem Long QT-Syndrom,
Elektrolytstérung oder der Einnahme anderer Arzneimittel, die bekanntermalRen das QTc-Intervall
verlangern

Nebenwirkungen

* Hypotonie und starke Sedierung insbesondere bei héheren Dosen
» Paradoxe Erregung, Bewegungsstérungen einschliellich des malignen neuroleptischen Syndroms
* Obstipation, Erbrechen

Pharmakokinetik
» Orale Bioverfiigbarkeit 50%; Bei Umstellen von oral auf sc/iv Dosis halbieren
Niereninsuffizienz

+ Bei schwerer Nierenfunktionsstérung Dosis reduzieren und einmal taglich verabreichen,
je nach Ansprechen titrieren

Wechselwirkungen

*  Hemmt im Cytochrom-P450-Enzym das CYP2D6 stark. Kann die Medikamentenspiegel von
Arzneimitteln, die durch dieses Enzym metabolisiert werden, einschlieRlich Amitriptylin, erhéhen

Verabreichung

+ Die Tabletten kdnnen halbiert oder geviertelt werden, um kleinere Dosen zu erhalten. Die
Tabletten/Segmente kdnnen zur Verabreichung Gber eine NG- oder Gastrostomiesonde in Wasser
aufgeldst werden. Die Sonde nach der Verabreichung gut durchspllen. Keine spezifischen Daten
fur die jejunale Verabreichung: Verabreichung wie bei der Gastrostomie vorschlagen und auf
verstarkte Nebenwirkungen oder Wirkungsverluste achten

* In Natriumchlorid 0,9% oder Wasser fur Injektionszwecke zur subkutanen Infusion verdinnen.
Anekdotisch mit einem erhéhten Risiko von Reaktionen an der Injektionsstelle in Verbindung
gebracht

Darreichungsformen

+ Tabletten (25 mg) und Injektionslésung (25 mg/ml).

Literatur: (1-3,8,113,200-203)
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Lidocain Pflaster

Anwendung:
* Lokalisierte neuropathische Schmerzen

Dosierung und Verabreichung
Aktualitat:

» Kinder 3 - 17 Jahre: 1-2 Pflaster auf die betroffene(n) Stelle(n) auftragen. Tragen Sie das
Pflaster einmal taglich fir 12 Stunden auf, gefolgt von einer pflasterfreien Zeit von 12 Stunden

+ Erwachsene ab 18 Jahren: Bis zu 3 Pflaster auf die betroffene(n) Stelle(n) auftragen Tragen
Sie das Pflaster einmal taglich fur 12 Stunden auf, gefolgt von einer pflasterfreien Zeit von 12
Stunden

Anmerkungen:

Zulassung

* Nicht flr die Anwendung bei Kindern und Jugendlichen unter 18 Jahren zugelassen. Dosen
extrapoliert aus der BNF fir Erwachsene

Anwendung

* Das im Pflaster enthaltene Lidocain diffundiert kontinuierlich in die Haut und ist fir die lokale
Analgesie verantwortlich. Mutmallicher Wirkmechanismus: Stabilisieren neuronaler Membranen
durch Blockade spannungsabhangiger Natriumkanale

* Fir Erwachsene werden maximal 3 Pflaster pro Anwendung empfohlen

*  Wenn das 5%ige Lidocainpflaster entsprechend der empfohlenen Héchstdosis verwendet wird (3
Pflaster gleichzeitig Gber 12 Stunden), sind etwa 3 + 2% der gesamten Lidocain-Dosis systemisch
verflugbar, und zwar sowohl bei Applikation eines als auch mehrerer Pflaster

* Vier Wochen sind ein angemessen langer Behandlungszeitraum. Bei fehlendem Ansprechen sollte
die Behandlung ggf. beendet werden. Bei langfristiger Anwendung bitte regelmaRig Gberprifen, ob
die Anzahl der erforderlichen Pflaster reduziert oder die pflasterfreie Zeit verlangert werden kann.
Die Anwendung am Kopf wird moglicherweise weniger gut vertragen als am Rumpf und an den
Extremitaten

VorsichtsmalRnahmen
» Vorsicht bei Patient:innen mit schwerer Herz-, Nieren- oder Leberinsuffizienz

Nebenwirkungen

+ Das Pflaster enthalt Propylenglykol, welches Hautreizungen verursachen kann, zudem
Methylparahydroxybenzoat und Propylparahydroxybenzoat, die fir allergische Hautreaktionen
(mdglicherweise verzdgert) verantwortlich gemacht werden. Bei etwa 16 % der Patient:innen ist
mit unerwtinschten Wirkungen zu rechnen. Dabei handelt es sich um &rtlich begrenzte Reaktionen,
die auf die Art des Arzneimittels zuriickzufGhren sind

Verabreichung

» Schneiden Sie das Pflaster auf die GroRe und Form des schmerzenden Hautareals. NICHT
auf geschadigte oder offene Hautstellen oder in der Nahe der Augen verwenden. Die Pflaster
mussen innerhalb von 14 Tagen nach dem Offnen der Verpackung verwendet werden

Darreichungsformen
* 700 mg/medizinisches Pflaster (5% w/v Lidocain)

Literatur: (2,3,204-206)
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Loperamid

Anwendung:

e Durchfall nicht-infektioser Genese und Stuhlinkontinenz
+ Management eines High-Output-lleostomas

Dosierung und Verabreichungswege bei der Behandlung von chronischem Durchfall
Per os

» Kinder 1 - 11 Monate: 100 Mikrogramm/kg zweimal taglich, 30 Minuten vor dem Fttern.
Erhéhen Sie die Dosis je nach Ansprechen bis zu einem Maximum von 1,25 mg/kg/Tag in
mehreren Einzeldosen

* Kinder 1 - 11 Jahre: Anfangsdosis 100 Mikrogramm/kg, maximale Einzeldosis 2 mg, 3-4-mal
taglich. Erhéhen Sie die Dosis je nach Ansprechen bis zu einem Maximum von 1,25 mg/kg/Tag
in mehreren Einzeldosen, maximal 16 mg Tagesgesamtdosis

* Jugendliche 12 Jahre und alter: Anfangsdosis 2 mg 2-4-mal taglich. Erhéhen Sie die Dosis
je nach Ansprechen bis zu einem Maximum von 16 mg/Tag in mehreren Einzeldosen

Anmerkungen
Zulassung

* Nicht zugelassen fiir die Anwendung bei Kindern mit chronischem Durchfall. Kapseln sind nicht fiir
Kinder unter 8 Jahren, Sirup nicht fiir Kinder unter 4 Jahren zugelassen

Anwendung

» Die maximale therapeutische Wirkung wird moglicherweise erst nach 16-24 Stunden erreicht

* Die BNFc empfiehlt eine Héchstmenge von 2 mg/kg/Tag in mehreren Einzeldosen fir Kinder im
Alter von 1-11 Monaten. Die APPM konnte jedoch keine hochwertigen wissenschaftlichen Belege
fur diese Empfehlung finden. Trotz der geringen Bioverfligbarkeit (aufgrund des fast vollstandigen
First-Pass-Metabolismus hauptsachlich durch CYP3A4) kann ein Teil von Loperamid absorbiert
werden. Bei Patient:innen, die wegen starker Diarrhoe oder High-Output-lleostoma sehr hohe
Dosen (uUber der empfohlenen Hochstdosis) erhalten, kann dies zu einer lebensbedrohlichen
Toxizitat fuhren

Nebenwirkungen
+  Obstipation, Ubelkeit, Blahungen
Verabreichung

» Orodispersible Tabletten kbnnen in Wasser aufgeldst werden; eine orodispersible Tablette pro 4
ml Wasser ergibt eine Suspension von 0,5 mg/ml. Die gewlinschte Dosis aufziehen, sofort
verabreichen und den Rest verwerfen. Die Suspension kann ohne das Risiko einer Okklusion der
Magensonde verabreicht werden. Nach der Verabreichung gut aussptilen

» Die jejunale Verabreichung hat keinen Einfluss auf die therapeutische Wirkung von Loperamid

Informationen fiir Patient:innen

» Siehe " https://www.medicinesforchildren.org.uk/medicines/loperamide-for-diarrhoea/

Darreichungsformen

+ Tabletten (2 mg), Kapseln (2 mg), orodispersible Tabletten (2 mg)

Literatur: (1,2,8,207-209)
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Lorazepam

Anwendung:

* Angstzustande, einschliellich Angstzustande bei Dyspnoe
* Massive Unruhe und Distress

* Adjuvans bei Neuroirritabilitat

*  Muskelkrampfe

« Ubelkeit und Erbrechen (antizipatorisch) bei Chemotherapie
» Status epilepticus

Wichtige Sicherheitsinformationen
Fiir alle Opioide

MHRA/CHM-Hinweis: Benzodiazepine und Opioide: Erinnerung an das Risiko einer
potenziell todlichen Atemdepression (Marz 2020)

Die MHRA weist die Angehdrigen der Gesundheitsberufe darauf hin, dass Opioide, die
zusammen mit Benzodiazepinen und benzodiazepinahnlichen Arzneimitteln verschrieben
werden, additive ZNS-depressive Wirkungen haben kénnen, wodurch sich das Risiko von
Sedierung, Atemdepression, Koma und Tod erhoht.

Die APPM gibt zu bedenken, dass in der padiatrischen Palliativmedizin die gleichzeitige
Verschreibung von Opioiden und Benzodiazepinen haufig notwendig und angemessen ist.
Unter diesen Umstanden sollten die niedrigsten wirksamen Dosen verwendet werden. Die
Dosis sollte, wo immer maoglich, schrittweise erhoht werden, wobei jeweils nur die Dosis eines
Medikaments geandert und vor weiteren Dosisanpassungen ausreichend Zeit fir die Wirkung
der stattgehabten Dosisanpassung eingeraumt werden sollte.

Dosierung und Verabreichung:

Angst, Agitiertheit, Neuroirritabilitit, Muskelkrampfe, antizipatorische Ubelkeit und
antizipatorisches Erbrechen

Per os
* Kinder 1 - 11 Monate: 25 Mikrogramm/kg 2- bis 3-mal taglich
* Kinder 2 - 5 Jahre: 500 Mikrogramm 2- bis 3-mal taglich
* Kinder 6 - 10 Jahre: 750 Mikrogramm 3-mal taglich
* Kinder 11 - 14 Jahre: 1 mg 3-mal taglich
* Jugendliche 15 Jahre und élter: 1-2 mg 3-mal taglich.

Bukkal

+ Kinder ab 1 Monat: 25 Mikrogramm/kg als Einzeldosis, je nach Bedarf 2- bis 3-mal taglich.
steigern auf 50 Mikrogramm/kg, maximal 1 mg/Einzeldosis, falls erforderlich

+ Erwachsene: 500 Mikrogramm - 1 mg als Einzeldosis, bei Bedarf wiederholen
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Status epilepticus
Langsame intravendse Bolusinjektion
* Neugeborene: 100 Mikrogramm/kg/Dosis, bei Bedarf nach 10 Minuten wiederholen

* Kind 1 Monat - 11 Jahre: 100 Mikrogramm/kg/Dosis, maximal 4 mg, bei Bedarf nach 10
Minuten wiederholen

* Kind 12 Jahre und élter: 4 mg, bei Bedarf nach 10 Minuten wiederholen

Anmerkungen
Zulassung

» Zugelassen bei Kindern fir den Status epilepticus. Tabletten zugelassen bei Kindern Gber 5
Jahren zur Pramedikation. Injektionslésung nicht zugelassen bei Kindern unter 12 Jahren, aul3er
zur Behandlung des Status epilepticus

Anwendung

* Potenz in der Groflenordnung des 10-fachen der Wirksamkeit von Diazepam pro mg als
Anxiolytikum/Sedativum

VorsichtsmalBnahmen

+ Kann bei hoher Dosierung Schlafrigkeit und Atemdepression verursachen. Halbwertszeit 10-20
Stunden, daher Gefahr der Kumulation bei haufiger Bedarfsgabe. Vorsicht bei Nieren- und
Leberinsuffizienz

Pharmakokinetik

*  Wird bukkal gut resorbiert und die Wirkung setzt schnell ein. Bei bukkaler Gabe ist die
Absorptionsrate sehr variabel in Abhangigkeit vom verwendeten Praparat

Verabreichung

+ Spezifische Bukkaltabletten sind im Vereinigten Konigreich nicht erhaltlich, aber generische
Lorazepam-Tabletten (insbesondere der Marken Genus, PVL oder TEVA) I6sen sich im Mund auf
und kdnnen daher bukkal verabreicht werden. Fur die Verabreichung Uber eine enterale
Ernahrungssonde kénnen die Tabletten in Wasser aufgeldst werden. Es existieren keine
spezifischen Informationen zur jejunalen Verabreichung. Empfehlung: Verabreichung wie bei der
Gastrostomie und auf verstarkte Nebenwirkungen sowie einen potentiellen Wirkverlust achten

Darreichungsformen

+ Tabletten (250 Mikrogramm; 500 Mikrogramm; 1 mg; 2,5 mg), Injektionslésung (4 mg/ml), orale
Losung (1 mg/ml: Im Vereinigten Konigreich zugelassen, aber nicht fir die Anwendung bei
Kindern; teuer und enthalt eine erhebliche Menge Ethanol als Hilfsstoff)

BtM

+ Kategorie lll

Literatur: (1,3,8,87,87,122,158,210-213)
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Macrogol

Anwendung:

*  Obstipation
» Fakale Impaktion
» Opioidinduzierte Obstipation

Dosierung und Verabreichung:
Obstipation, Pravention von opioidbedingter Obstipation
Per os

Anwendung von Beuteln in padiatrischer GréfRe (oder halber Erwachsenengrofde) fur Kinder unter
12 Jahren

* Kinder unter 1 Jahr: 2-1 Kinderbeutel taglich

* Kinder 1 - 5 Jahre: 1 Kinderbeutel taglich (Dosis je nach Ansprechen anpassen; maximal 4
Kinderbeutel taglich)

* Kinder 6 - 11 Jahre: 2 Kindersackchen taglich (Dosis je nach Ansprechen anpassen; maximal
4 Kindersackchen taglich)

* Jugendliche 12 Jahre und élter: 1-3 Beutel fur Erwachsene taglich

Anwendung von Movicol® flussig:

» Jugendliche 12 Jahre und alter: 25 ml 1-3-mal taglich in der Regel bis zu 2 Wochen lang;
Erhaltungsdosis 25 ml 1-2-mal taglich

Anwendung von Movicol®-Beuteln zum Einnehmen:

+ Jugendliche 12 Jahre und alter: 1-3 Beutel taglich in mehreren Einzeldosen in der Regel bis
zu 2 Wochen lang; Erhaltung 1-2 Beutel taglich.

Koprostase
Per os

Anwendung von Beuteln in padiatrischer GréfRe (oder halber Erwachsenengrofde) fur Kinder unter
12 Jahren

* Kinder unter 1 Jahr: /2-1 Kinderbeutel taglich

* Kinder 1 - 4 Jahre: 2 Kinderbeutel am ersten Tag und steigern um 2 Beutel alle 2 Tage
(maximal 8 Beutel taglich). Behandeln Sie, bis die Koprostase gel6st ist, und wechseln Sie
dann auf eine Erhaltungstherapie mit Laxantien

» Kinder 5 - 11 Jahre: 4 Kinderbeutel am ersten Tag und steigern um 2 Beutel alle 2 Tage
(maximal 12 Beutel taglich). Behandeln Sie, bis die Koprostase geldst ist, und wechseln Sie
dann zu einer Erhaltungstherapie mit Laxantien
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» Jugendliche 12 Jahre und éalter: 4 Beutel fir Erwachsene am ersten Tag, dann steigern um 2
Beutel taglich bis zu einem Maximum von 8 Beuteln fir Erwachsene taglich. Die gesamte
Tagesdosis sollte innerhalb eines Zeitraums von 6 Stunden getrunken werden. Nach der
Entschlackung auf eine Erhaltungstherapie mit Laxantien umstellen

Anmerkungen
Osmotisches Abfiihrmittel
Zulassung

* Nicht zugelassen zur Anwendung bei Kindern unter 5 Jahren mit fakaler Impaktion und fir Kinder
unter 2 Jahren mit chronischer Obstipation.

Anwendung

* Das erhohtes Stuhlvolumen regt die Peristaltik an, hat jedoch keine stimulierende Wirkung. Auf
ausreichende Flussigkeitszufuhr achten

VorsichtsmalRnahmen

+ Einnahmefertige Beutel enthalten hohere Konzentrationen an Elektrolyten, einschlief3lich Natrium
und Kalium. Vorsicht bei Flissigkeits- oder Elektrolytstérungen. Vorsicht bei hohen Dosen
(Volumina) bei Personen mit gestortem Wirgereflex, Refluxdsophagitis oder
Bewusstseinsstorungen.

Verabreichung

* Der Hersteller empfiehlt, 25 ml des oralen Konzentrats mit 100 ml Wasser zu verdiinnen; nach der
Verdlnnung sollte die Lésung verworfen werden, wenn sie nicht innerhalb von 24 Stunden
verwendet wurde. Pulver mit Wasser mischen: Anweisungen des Herstellers befolgen

* Gabe Uber Ernahrungssonde: Pulver (oder flissiges Konzentrat) nach Anweisung in Wasser
auflésen und Uber die Ernahrungssonde geben. Nach der Verabreichung gut aussplilen. Es ist
unwahrscheinlich, dass die Wirksamkeit durch jejunale Verabreichung beeintrachtigt wird

Informationen fiir Patient:innen

+ Siehe die Patient:inneninformation fiir Kinder/Eltern "Movicol bei Obstipation
https://www.medicinesforchildren.org.uk/medicines/movicol-for-constipation/

Darreichungsformen

¢ Movicol und Movicol Padiatrische Sachets, CosmoCol und CosmoCol Padiatrische Sachets,
Laxido und Laxido Padiatrische Sachets, Macilax und Macilax Padiatrische Sachets. Movicol ist
auch als flissiges Konzentrat zum Einnehmen (vor der Verabreichung mit Wasser verdiunnen) und
als 25-ml-Beutel mit oraler Lésung erhaltlich

Literatur: (1-3,8,214-216)
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Melatonin

Anwendung:

» Schlafstérungen aufgrund einer Stérung des zirkadianen Rhythmus (nicht anxiolytisch)

Dosierung und Verabreichung:
Per os

+ Kinder ab 1 Monat: 2-3 mg zur Nacht, steigern alle 1-2 Wochen je nach Wirksamkeit bis zu
maximal 10 mg

Anmerkungen:
Zulassung

+ Adaflex® Tabletten, unretardiert; Ceyesto® 3 mg Retardtablette und Colonis® Melatonin liquid 1
mg/ml sind fur die Behandlung von Schlaflosigkeit bei Kindern mit ADHS ab 6 Jahren zugelassen.
Slenyto® ist fur Kinder und Jugendliche im Alter von 2 bis 18 Jahren mit Autismus-Spektrum-
Stoérung und/oder Smith-Magenis-Syndrom zugelassen, bei denen die MaRnahmen zur
Schlafhygiene nicht ausreichend therapeutisch wirksam waren. Alle anderen Melatoninpraparate
sind nicht fuir die Anwendung bei Kindern zugelassen

Anwendung

» Die Behandlung sollte von einer Facharztin / einem Facharzt eingeleitet werden. Achten Sie auf
eine angemessene Schlafhygiene. Manchmal wird eine Kombination aus unretardierten und
retardierten Darreichungsformen verordnet, um das Schlafverhalten zu optimieren

» Die Hochstdosen liegen haufig aufserhalb der einzelnen Produktlizenzen

VorsichtsmalBnahmen

+ Vorsicht beim Wechsel zwischen verschiedenen unretardierten Praparaten, da die erreichte
Spitzenplasmakonzentration von Melatonin bei der Gabe oraler Lésung héher ausfallen kann als
bei der von Tabletten. Die Einnahme mit kohlenhydratreichen Mahlzeiten kann die
Blutzuckerspiegel beeintrachtigen.

* Verminderte Clearance bei Leberfunktionsstérungen

Wechselwirkungen

*  Wird durch das Cytochrom-P450-Enzym CYP1A2 verstoffwechselt. Die Medikamentenspiegel von
Melatonin kénnen durch Arzneimittel, die CYP1A2 hemmen, einschlief3lich Ciprofloxacin, erhéht
werden. Die Medikamentenspiegel kdnnen durch Arzneimittel, die CYP1A2 induzieren,
einschliefllich Phenytoin, verringert werden

Verabreichung

* Die Retardtabletten sollten mit oder nach dem Essen eingenommen werden. Die Retardtablette
Slenyto® kann unmittelbar vor der Einnahme als Ganzes in eine Mahlzeit oder ein Getrank (z. B.
Joghurt, Orangensaft oder Eiscreme) eingeriihrt werden. Unretardierte Praparate sollten auf
ndchternen Magen, 2 Stunden vor oder 2 Stunden nach dem Essen eingenommen werden. Die
unretardierte Tablette Adaflex® kann unmittelbar vor der Einnahme zerkleinert und mit Wasser
vermischt werden. Verwenden Sie orale Flussigkeit fir die Verabreichung tGber eine enterale
Erndhrungssonde. Es existieren keine spezifischen Informationen zur jejunalen Verabreichung.
Empfehlung: Verabreichung wie bei der Gastrostomie und auf verstarkte Nebenwirkungen sowie
einen potentiellen Wirkverlust achten
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Informationen fiir Patient:innen

+ Siehe die Patient:inneninformation fur Kinder/Eltern: Melatonin bei Schlafstérungen
https://www.medicinesforchildren.org.uk/medicines/melatonin-for-sleep-disorders/

Darreichungsformen

* Mini-Retardtabletten 1 mg, 5 mg (Slenyto®), Retardtabletten 2 mg, 3 mg (verschiedene),
unretardierte Tabletten 1 mg, 2 mg, 3 mg, 4 mg, 5 mg (Adaflex®), orale Lésung 1 mg/1ml
(Colonis®)

Literatur:(1,2,8,217-221)
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Methadon

Anwendung:

+ MaRige bis starke Schmerzen, insbesondere neuropathische Schmerzen und Schmerzen, die
schlecht auf andere Opioide ansprechen
*  Wird im Vereinigten Koénigreich normalerweise NICHT als Analgetikum der ersten Wahl verwendet

AuRerst wichtige Sicherheitsinformationen
Methadon sollte nur von Arzt:innen verabreicht werden, die in seiner Anwendung erfahren sind.

Dies liegt an den grofRen interindividuellen Schwankungen im Ansprechen, den sehr
unterschiedlichen Umrechnungsverhaltnissen zu anderen Opioiden, der komplexen
Pharmakokinetik und der langen Halbwertszeit.

Die anfangliche genaue Uberwachung ist besonders wichtig.

Wichtige Sicherheitsinformationen
Fiir alle Opioide

MHRA/CHM-Hinweis: Benzodiazepine und Opioide: Erinnerung an das Risiko einer
potenziell todlichen Atemdepression (Marz 2020)

Die MHRA weist die Angehdrigen der Gesundheitsberufe darauf hin, dass Opioide, die
zusammen mit Benzodiazepinen und benzodiazepinahnlichen Arzneimitteln verschrieben
werden, additive ZNS-depressive Wirkungen haben kénnen, wodurch sich das Risiko von
Sedierung, Atemdepression, Koma und Tod erhdht.

Die APPM gibt zu bedenken, dass in der padiatrischen Palliativmedizin die gleichzeitige
Verschreibung von Opioiden und Benzodiazepinen haufig notwendig und angemessen ist.
Unter diesen Umstanden sollten die niedrigsten wirksamen Dosen verwendet werden. Die
Dosis sollte, wo immer moglich, schrittweise erhéht werden, wobei jeweils nur die Dosis eines
Medikaments gedndert und vor weiteren Dosisanpassungen ausreichend Zeit fur die Wirkung
der stattgehabten Dosisanpassung eingeraumt werden sollte.

Dosierung und Verabreichung:
Schmerzen bei Patient:innen, die bereits regelmaRig starke Opioide erhalten
Per os

Umstellung von der vorherigen Opioidanalgesie zu Methadon unter Anwendung spezifischer
Protokolle

Vorsicht! Die Umstellung eines Patient:innen von einem anderen Opioid-Analgetikum auf
Methadon erfordert spezialisierte Kenntnisse und sollte nur in enger Zusammenarbeit mit in der
Methadonanwendung erfahrenen Arzt:innen erfolgen. Es besteht das Risiko eines unerwarteten
Todes durch Uberdosierung

Ziehen Sie zunachst die Behandlung mit einem anderen Opioide in Betracht, bevor Sie
aufgrund inakzeptabler Nebenwirkungen oder unzureichender Analgesie von Morphin auf
Methadon wechseln. Die Konsultation einer Schmerzklinik oder eines spezialisierten
Palliativdienstes wird empfohlen
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Der Wechsel von anderen kurz- oder langwirksamen Opioiden auf eine entsprechende Dosis
Methadon kann eine Herausforderung sein. Die derzeitige Praxis sieht regelhaft entweder die
Einweisung in eine spezialisierte stationare Einrichtung oder zu Hause die orale Titration unter
engmaschiger Uberwachung vor. Die engmaschige Uberwachung sollte tiber einen Zeitraum von
zwei Wochen fortgesetzt werden

Aquianalgetische Dosen

Das Verhaltnis der Dosis anderer Opioiden zur aquianalgetischen Methadondosis ist nicht statisch,
sondern hangt von der Art und Weise der vorangegangenen Opioidexposition ab und ist
interindividuell sehr unterschiedlich.

Publizierte Umrechnungstabellen mit Daten von gesunden, nicht opioidtoleranten Menschen unter
Vergleich von Einzeldosen geben an, dass Methadon 1-2-mal so potent wie Morphin ist. Bei
Menschen, die Uber lange Zeit (und in hohen Dosen) mit Morphin behandelt wurden, war
Methadon jedoch eher 10-mal so stark wirksam wie Morphin; es kann 30-mal so stark oder
gelegentlich sogar noch potenter sein. Das aquianalgetische Verhaltnis steigt mit zunehmender
Morphindosis.

Protokolle fiir die Umstellung von Patient:innen auf Methadon

Fir Erwachsene gibt es mehrere Arbeitsanweisungen fir die Umstellung von Patient:innen auf
Methadon. In der Padiatrie sind diese nicht evidenzbasiert.

* Die Reduziere-und-Ersetze-Methode (auch bekannt als 3-Tage-Switch) umfasst eine
Ubergangszeit, in der die Dosis des vorangegangenen Opioids reduziert und teilweise
durch Methadon ersetzt wird. Die Methadondosis wird dann hochtitriert. Dieser Ansatz gilt
als sicherer und scheint wirksamer

» Bei der Schnellen-Umstellungs-Methode (auch bekannt als ,regular-dose” oder ,Stop-and-Go*)
wird die vorangegangene Opioidtherapie vollstandig abgesetzt und dann in regelmafigen
Abstanden eine feste Methadondosis verabreicht
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Reduziere-und-Ersetze-Methode

1.

Berechnen Sie die durchschnittliche tagliche orale Morphinaquivalenzdosis (OME)

Addieren Sie den gesamten oralen Opioidbedarf des Patienten / der Patientin in den letzten 48
Stunden und teilen Sie diesen durch 2, um die durchschnittliche tagliche Gesamt-OME zu
erhalten. Verwenden Sie zur Berechnung der oralen Morphinaquivalenzdosis (OME) die
Aquianalgesie-Tabelle (Anhang 1). Dosen fiir Durchbruchschmerzen sind nicht zu
berlcksichtigen.

Rechnen Sie die durchschnittliche tagliche Gesamt-OME anhand der nachstehenden Tabelle
in die ungefahre aquianalgetische Dosis von oralem Methadon um

Aquianalgetisches Verhiltnis
Tagliches OME

insgesamt Orales Morphin (mg) : oralem Methadon (mg)

Teilen Sie das OME entsprechend des Verhaltnisse

Weniger als 90 mg/Tag | 4:1

90-299 mg/Tag 6:1
300-599 mg/Tag 8:1
600-799 mg/Tag 12:1

800 mg/Tag oder mehr | 15:1

Ersetzen des urspriinglichen Opioids durch Methadon, schrittweise Uber 3 Tage

» Tag 1: 1/3 des urspringlichen Opioids durch eine dquianalgetische Dosis Methadon
verabreicht in 3 Einzeldosen ersetzen

» Tag 2: Ersetzen von 2/3 des urspriinglichen Opioids durch eine aquianalgetische Dosis
Methadon verabreicht in 3 Einzeldosen

* Ab Tag 3: Das gesamte urspriingliche Opioid durch eine aquianalgetische Dosis Methadon
verabreicht in 3 Einzeldosen ersetzen

Ziehen Sie eine Reduktion der Methadondosis um 25-50 % in Betracht, wenn Sie die Opioide
aufgrund von nicht tolerierbaren Nebenwirkungen oder mangelnder Wirksamkeit wechseln.
Dies ist besonders wichtig, wenn die Patientin / der Patient bereits eine hohe Dosis des
vorangegangenen Opioids erhalt oder wenn es vor kurzem zu einer raschen Dosiserhéhung
gekommen ist

Beispiel:

o Gesamte tagliche OME = 900 mg/Tag

o Aquianalgetisches Verhéltnis fir eine tagliche Gesamt-OME von 900 mg/Tag = 15:1
(aus der obigen Tabelle).

o Teilen Sie die OME gemalR des aquianalgetischen Verhaltnisse, um die
aquianalgetische Dosis von Methadon zu erhalten: 900 mg/Tag OME + 15/1 = 60 mg
Methadon

o Reduzieren Sie die Methadondosis um 50 %, da der Patient bereits eine
hohe Dosis des vorherigen Opioids erhalt: 60 mg Methadon x 50% = 30 mg
Methadon
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e Tag 1: Geben Sie 2/3 des urspriinglichen Opioids (OME 600 mg) und 1/3 der
aquianalgetischen Dosis Methadon in 3 Einzeldosen

=30 mg + 3 = 10 mg Methadon in 3 Einzeldosen
= 10 mg Methadon + 3 = 3,3 mg Methadon dreimal téaglich

e Tag 2: Geben Sie 1/3 des ursprunglichen Opioids (OME 300 mg) und 2/3 der
aquianalgetischen Dosis Methadon in 3 Einzeldosen

= 30 mg + 3 = 10 mg Methadon in 3 Einzeldosen
= 10 mg Methadon + 3 x 2 = 6,6 mg Methadon dreimal taglich

e Tag 3: Absetzen des urspriinglichen Opioids und Verabreichung der vollen
aquianalgetischen Dosis von Methadon in 3 Einzeldosen

= 30 mg + 3 = 10 mg Methadon dreimal téaglich

5. Verwenden Sie ein alternatives kurz wirksames Opioid (z. B. eine orale Morphinlésung) fir die

Behandlung von Durchbruchschmerzen. Es kann notwendig sein, die Dosis flr
Durchbruchschmerzen um 25-50 % zu reduzieren

6. Die Titration der Methadon-Dosierung muss unter genauer klinischer Beobachtung der

Patientin / des Patienten erfolgen, insbesondere in den ersten Tagen. Aufgrund des grofen
Verteilungsvolumens von Methadon kdnnen in den ersten Tagen, wahrend das Kdrpergewebe
mit Methadon gesattigt wird, héhere Methadondosen erforderlich sein. Sobald die Sattigung

erreicht ist, ist oft eine geringere Dosis ausreichend

7. Um unerwunschte Wirkungen zu vermeiden, sollten orale Dosissteigerungen sehr vorsichtig

erfolgen, in der Regel um nicht mehr als 20 % in etwa wdchentlichen Abstanden mit einer

maximalen Steigerung von 50 % (erfahrene Arzt:innen kénnen ggf. schneller steigern). Zur
Vermeidung von Toxizitaten ist eine kontinuierliche klinische Neubqwertung erforderlich, da die
Zeit bis zum Erreichen der Steady-State-Konzentration nach einer Anderung der Dosierung bis

zu 12 Tage betragen kann

8. Wenn eine Ubermafige Sedierung auftritt, ist die Dosis um 25-50 % zu reduzieren oder eine

Einzeldosis auszulassen. Plotzliche gute Analgesie kann auch auf eine Uberdosierung
hinweisen und sollte Anlass sein, eine Dosisreduzierung oder das Weglassen einer
Einzeldosis zu erwagen

Stop-and-Go-Methode

1. Berechnen Sie die durchschnittliche tagliche orale Morphinaquivalenzdosis (OME)

Addieren Sie den gesamten oralen Opioidbedarf der Patientin / des Patienten in den letzten 48

Stunden und teilen Sie diese durch 2, um die durchschnittliche tagliche Gesamt-OME zu
erhalten. Verwenden Sie zur Berechnung der oralen Morphinaquivalenzdosis (OME) die
Aquianalgesie-Tabelle (Anhang 1). Dosen fiir Durchbruchschmerzen sind nicht zu
berlcksichtigen

2. Rechnen Sie die ermittelte tagliche orale Morphindquivalenzdosis (OME) (aus Schritt 1 oben)
in die aquianalgetische Dosis oralen Methadons um, indem Sie die OME durch 15 dividieren
(die meisten Leitfaden geben den Umrechnungsfaktor 10 an, daher ist die Verwendung von 15

als Umrechnungsfaktor ein vorsichtigerer Ansatz)

3. Ziehen Sie eine Reduzierung der Methadondosis um 25-50 % in Betracht, wenn Sie das
Opioid aufgrund von nicht tolerierbaren Nebenwirkungen oder mangelnder Wirksamkeit
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wechseln. Dies ist besonders wichtig, wenn der Patient bereits eine hohe Dosis des
vorangegangenen Opioids erhalt oder wenn es vor kurzem zu einer raschen Dosiserhéhung
gekommen ist

4. Berechnen Sie die anfangliche Methadondosis, indem Sie die aquianalgetische Methadondosis
(aus Schritt 3) durch 3 teilen.

Die anfangliche Methadondosis sollte normalerweise nicht hoher sein als:
o bei Kindern mit einem Korpergewicht von weniger als 50 kg: 5 mg dreimal taglich
o bei Korpergewicht von 50 kg und mehr: 10 mg dreimal taglich

Bei der Umstellung von einem retardierten Opioid sollte die erste Methadondosis 6 Stunden
nach der letzten Gabe des retardierten Opioids oder 10-12 Stunden nach der Entfernung des
opioidhaltigen Pflasters verabreicht werden.

Beispiel:
o Gesamte tagliche OME = 900 mg/Tag
o 900 mg/Tag OME + 15 = 60 mg Methadon

o Reduzieren Sie die Methadondosis um 50 %, da die Patientin / der Patient bereits
eine hohe Dosis des vorherigen Opioids erhalt.

o 60 mg Methadon x 50% = 30 mg Methadon

o Berechnen Sie die anfangliche Methadondosis, indem Sie die aquianalgetische
Methadondosis durch 3 teilen.

o =30 mg +3 = 10 mg dreimal taglich

5. Verwenden Sie ein alternatives kurz wirksames Opioid (z. B. eine orale Morphinlésung) fir die
Behandlung von Durchbruchschmerzen. Es kann auch notwendig sein, die Opioiddosis fir
Durchbruchschmerzen um 25-50 % zu reduzieren

6. Die Titration der Methadon-Dosierung muss unter genauer klinischer Beobachtung der
Patientin / des Patienten erfolgen, insbesondere in den ersten Tagen. Aufgrund des grof3en
Verteilungsvolumens von Methadon kénnen in den ersten Tagen, wahrend das Kdrpergewebe
mit Methadon gesattigt wird, héhere Methadondosen erforderlich sein. Sobald die Sattigung
erreicht ist, ist oft eine geringere Dosis ausreichend

7. Um unerwinschte Wirkungen zu vermeiden, sollten orale Dosissteigerungen sehr vorsichtig
erfolgen, in der Regel um nicht mehr als 20 % in etwa wochentlichen Abstanden mit einer
maximalen Steigerung von 50 % (erfahrene Arzt:innen kénnen ggf. schneller steigern). Zur
Vermeidung von Toxizitaten ist eine kontinuierliche klinische Neubewertung erforderlich, da die
Zeit bis zum Erreichen der Steady-State-Konzentration nach einer Anderung der Dosierung bis
zu 12 Tage betragen kann

8. Wenn eine Ubermalige Sedierung auftritt, ist die Dosis um 25-50 % zu reduzieren oder eine
Einzeldosis auszulassen. Plétzliche gute Analgesie kann auch auf eine Uberdosierung
hinweisen und sollte Anlass sein, eine Dosisreduzierung oder das Weglassen einer Einzeldosis
ZU erwagen

Intermittierende intravendse Injektion, kontinuierliche subkutane Infusion oder kontinuierliche
intravenose Infusion:

Umstellung von der vorangegangenen Opioid-Analgesie unter Anwendung eines geeigneten
Methadon-Umstellungsprotokolls
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Kontinuierliche intraventse oder subkutane Infusion

» Berechnen Sie die Tagesgesamtdosis des in den letzten 24 Stunden oral verabreichten
Methadons

Teilen Sie die Tagesgesamtdosis an oralem Methadon durch zwei und verabreichen Sie die
kalkulierte Dosis (50% der oralen Tagesdosis) als Dauerinfusion Uber 24h. Stellen Sie sicher,
dass die Patientin / der Patient bei Durchbruchschmerzen weiterhin schnell wirksames Morphin
erhalt.

Alternativ kann die gesamte Tagesdosis intravendsen oder subkutanen Methadons als
einmalige intravenése Bolusinjektion tber 3-5 Minuten oder aufgeteilt in 2-3 Einzeldosen
verabreicht werden

Wenden Sie sich an eine Spezialistin / einen Spezialisten, wenn Sie Methadon mit anderen
Medikamenten mischen mochten

Schmerzen bei Opioid-naiven Patient:innen

Per os
Opioid-naive Patient:innen: Die angegebene Hoéchstdosis gilt nur fir die Anfangsdosis
* Kinder 1 - 12 Jahre: 50-100 Mikrogramm/kg/Dosis, maximal 2,5 mg, 2- bis 3-mal taglich
* 12 Jahre und élter: 2,5 mg/Dosis, 2- bis 3-mal taglich

Methadon hat eine lange und variable Halbwertszeit, die zu Sedierung, Atemdepression und sogar
zum Tod durch ein sekundares Peak-Phanomen fiihren kann

Erwagen Sie die Anwendung eines alternativen kurz wirksamen Opioids (z. B. orale
Morphinlésung) zur Behandlung von Durchbruchschmerzen

Die Titration der Methadon-Dosierung muss unter genauer klinischer Beobachtung der Patientin /
des Patienten erfolgen, insbesondere in den ersten Tagen. Aufgrund des grof3en Verteilungs-
volumens von Methadon kdénnen in den ersten Tagen, wahrend das Kérpergewebe mit Methadon
gesattigt wird, hohere Methadondosen erforderlich sein. Sobald die Sattigung erreicht ist, ist oft
eine geringere Dosis ausreichend

Um unerwinschte Wirkungen zu vermeiden, sollten orale Dosissteigerungen sehr vorsichtig
erfolgen, in der Regel um nicht mehr als 20 % in etwa wochentlichen Abstanden mit einer
maximalen Steigerung von 50 % (erfahrene Arzt:innen kdnnen ggf. schneller steigern). Zur
Vermeidung von Toxizitaten ist eine kontinuierliche klinische Neubewertung erforderlich, da die
Zeit bis zum Erreichen der Steady-State-Konzentration nach einer Anderung der Dosierung bis zu
12 Tage betragen kann

Wenn eine UbermaRige Sedierung auftritt, ist die Dosis um 25-50 % zu reduzieren oder eine
Einzeldosis auszulassen. Pl6tzliche gute Analgesie kann auch auf eine Uberdosierung hinweisen
und sollte Anlass sein, eine Dosisreduzierung oder das Weglassen einer Einzeldosis zu erwagen

Anmerkungen:
» Starkes Opioid, pu-Opioidrezeptor-Agonist und NMDA-Rezeptor-Kanalblocker
Zulassung

* Nicht fir die Anwendung bei Kindern zugelassen.
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Anwendung

* Methadon ist ein Racemat: L-Isomer, analgetisch wirksam (Levomethadon; L-polamidon®); R-
Isomer unbekannte Wirkung

* In einigen Landern ist Levomethadon erhaltlich. Es hat eine andere Starke als Methadon

* In der Literatur wird manchmal von einem teilweisen Ersatz des vorangegangenen Opioids
berichtet, wenn die vollstandige Umstellung zu nicht-tolerierbaren, unerwinschten Wirkungen
fuhrt: In erster Linie wird jedoch empfohlen, die Umstellung abzuschlieen, anstatt eine
Kombination von Opioiden zu verwenden

» Aufgrund der langen und variablen Halbwertszeit von Methadon sollte eine Naloxon-
Dauertropfinfusion eingesetzt werden, wenn es zu Uberdosierungen mit Methadon kommt

» Die atemdepressive Wirkung kann langer anhalten als die analgetische Wirkung

+ Siehe Grundsatze fur den Umgang mit Opioiden, Anhang 2

» Stellen Sie sicher, dass bei regelmaliiger Verabreichung ein geeignetes stimulierendes
Abfihrmittel gegeben wird

VorsichtsmalRnahmen

* Verlangert das QTc-Intervall und ist mit dem bekannten Risiko des Torsades de Pointes assoziiert,
selbst wenn es wie empfohlen eingenommen wird. Vorsicht bei Patient:innen mit
Herzerkrankungen und bei Patient:innen mit einem verlangerten QTc-Intervall oder dem Risiko
daflr, z. B. bei Patient:innen mit Herzanomalien, Hypothyreose, familiarem Long QT-Syndrom,
Flussigkeits- oder Elektrolytstérungen oder der Einnahme anderer Arzneimittel, die
bekanntermalien das QTc-Intervall verlangern

Uberwachung

* Aufgrund von Bedenken hinsichtlich des Zusammenhangs zwischen Methadon und plétzlichem
Tod durch Verlangerung des QTc-Intervalls oder Torsades de Pointes (insbesondere bei hohen
Dosen) wird empfohlen, vor Beginn der Behandlung und regelmaRlig wahrend der
Methadoneinnahme ein EKG abzuleiten, insbesondere wenn Risikofaktoren vorliegen oder eine
Behandlung mit Methadon intravends erfolgt

Nebenwirkungen

« Ubliche Nebenwirkungen starker Opioide
* Zudem mit verlangertem QTc-Intervall und ventrikularen Herzrhythmusstérungen (Torsade de
pointes) assoziiert

Pharmakokinetik

* Begrenzte Daten bei padiatrischen Patient:innen; bekanntlich gibt es grof3e interindividuelle
Unterschiede

* Neuere Erkenntnisse deuten darauf hin, dass die orale Bioverfligbarkeit bis zu 80 % betragen
kann

Leber- und Niereninsuffizienz

» Bei schwerer Niereninsuffizienz die Methadondosis um 50 % reduzieren und je nach Ansprechen
titrieren

» Eine signifikante Akkumulation ist bei Nierenversagen unwahrscheinlich, da die Ausscheidung
hauptsachlich tGber die Leber erfolgt

» Bei schwerer Leberfunktionsstérung Methadon vermeiden

Wechselwirkungen

» Die Opioid-Antagonisten Naloxon und Naltrexon I6sen bei methadonabhangigen Patient:innen ein
akutes Entzugssyndrom aus. Naloxon hebt die analgetische, zentralnervése und atemdepressive
Wirkung von Methadon auf

*  Wird durch die Cytochrom-P450-Enzyme CYP2B6 und CYP3A4 verstoffwechselt. Die
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Medikamentenspiegel werden durch Arzneimittel erhdht, die diese Enzyme hemmen,
einschlief3lich Aprepitant, Ciprofloxacin, Erythromycin und Fluconazol. Die Medikamentenspiegel
kénnen durch Arzneimittel verringert werden, die diese Enzyme induzieren, einschliel3lich
Carbamazepin, Phenobarbital und Phenytoin

Verabreichung

*  Wenn die CSCI mit Methadon eine Hautreaktion hervorruft, sollten Sie die Verdiinnung verdoppeln
und die Spritze sollte alle 12 Stunden gewechselt werden

* Verwenden Sie flissige Zubereitungen fir die Verabreichung Gber eine Magensonde. Es ist
unwahrscheinlich, dass die Resorption von Methadon durch die jejunale Verabreichung
beeintrachtigt wird

Darreichungsformen

* Linctus (2 mg/5ml), Mischung (1 mg/ml), orale Lésung (1 mg/ml, 5 mg/ml, 10 mg/ml und 20
mg/ml), Tabletten (5 mg) und Injektionslésung (10 mg/ml, 50 mg/ml, 50 mg/2 ml).

BtM
* Anlage lll

Literatur: (2,3,8,10,120,120,222,222—-233)
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Methylnaltrexon

Anwendung:

» Opioid-induzierte Obstipation, wenn die Behandlung mit anderen Laxantien nicht ausreicht oder
zur Therapie anderer opioidbedingter peripherer Nebenwirkungen

Dosierung und Verabreichung
Intermittierender subkutaner (oder intravendser) Bolus

+ Kinder von 1 Monat bis 12 Jahren oder einem Korpergewicht von weniger als 38 kg: 150
Mikrogramm/kg, maximal 8 mg, als Einzeldosis

+ Kinder liber 12 Jahre, Kérpergewicht 38-61 kg: 8 mg als Einzeldosis
* Kinder liber 12 Jahre und Koérpergewicht tiber 61 kg: 12 mg als Einzeldosis

Eine einzige Dosis kann ausreichen: Wiederholungsdosen kénnen nach dem Ublichen
Verabreichungsschema im Sinne einer einmaligen Dosis jeden zweiten Tag verabreicht werden

Je nach klinischem Ansprechen kann das Dosisintervall verlangert werden

Die Patient:innen dirfen nur dann 2 aufeinanderfolgende Dosen (im Abstand von 24 Stunden)
erhalten, wenn die erste Dosis am Vortag keine Wirkung (keinen Stuhlgang) erzielt hat

Anmerkungen:

+ u-Opioidrezeptor-Antagonist, der ausschlielich in peripheren Geweben einschliellich des Magen-
Darm-Trakts wirkt (steigert Darmmotilitat und verkirzt Magenentleerung) und die zentralen
analgetischen Wirkungen von Opioiden nicht beeintrachtigt

Zulassung

* Nicht zugelassen fiir die Anwendung bei Kindern und Jugendlichen unter 18 Jahren.
Zugelassen flr die subkutane, aber nicht intravendse Verabreichung bei Erwachsenen

Anwendung

» Die Obstipation in der Palliativmedizin ist in der Regel multifaktoriell bedingt, und haufig sind
zusatzlich andere Abfuhrmittel erforderlich: Setzen Sie alle anderen abfuhrenden Malinahmen fort

» Kann auch andere periphere Nebenwirkungen von Opioiden verbessern, z. B. verzdgerte
Magenentleerung, Harnverhalt. Fallberichte deuten auch auf einen Nutzen bei cholestatischem
Pruritus hin

«  Uberschreitet nicht die Blut-Hirn-Schranke

* Der Wirkungseintritt kann innerhalb von 15-60 Minuten erfolgen: 30-50 % der Patient:innen haben
innerhalb von 4 Stunden Stuhlgang, ohne dass die Schmerzlinderung im Rahmen der
Opioidtherapie nachlasst

* Wourde oral bei Erwachsenen in Form speziell hergestellter Tabletten in einer Dosierung von bis zu
450 mg taglich verwendet

Kontraindikationen, Warnhinweise

« Kontraindiziert bei bekanntem oder vermutetem Darmverschluss, der nicht durch eine
opioidinduzierte Obstipation verursacht wird

144



Arzneimittelverzeichnis der Association for Paediatric Palliative Medicine: 6. Auflage 2024

Nebenwirkungen
«  Haufig: Bauchschmerzen/Koliken, Durchfall, Blahungen und Ubelkeit

Niereninsuffizienz
« Bei schwerer Niereninsuffizienz ist die Dosis um 50% zu reduzieren
Verabreichung

* Wechseln Sie die Injektionsstelle. Injizieren Sie nicht in Bereiche, in denen die Haut empfindlich,
gequetscht, rot oder hart ist.

Darreichungsformen

» Einwegflaschchen 12 mg/0,6ml Lésung zur SC-Injektion (Relistor®)

Literatur: (2,3,216,234-237)
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Metoclopramid

Anwendung

Prokinetisches Antiemetikum, bei Magenkompression oder Gastroparese
Schluckauf

Dosierung und Verabreichung:

Per os, intramuskular, subkutan oder als langsame intravendse Injektion

- Kinder 1 - 18 Jahre: 100-150 Mikrogramm/kg bis zu 3-mal taglich. Die maximale Tagesdosis
betragt 500 Mikrogramm/kg (maximal 10 mg/Dosis; 30 mg taglich).

Die Tagesgesamtdosis kann als kontinuierliche subkutane oder intravendse Infusion tber 24
Stunden verabreicht werden

Anmerkungen:

Zulassung

Nicht zugelassen fur die Anwendung bei Sauglingen unter 1 Jahr. Tabletten nicht zugelassen fur
die Anwendung bei Kindern unter 15 Jahren (Koérpergewicht unter 61 kg). Nicht fur die
Dauerinfusion zugelassen

Anwendung

Wirksamkeit vergleichbar mit Domperidon bei Gastroparese, aber héhere Inzidenz von
unerwinschten Wirkungen

Einsatz in der Palliativmedizin nur, wenn alternative Behandlungen nicht wirken oder nicht
eingesetzt werden kdnnen

Die Therapie sollte nach Moglichkeit auf einen kurzen Zeitraum von bis zu 5 Tagen beschrankt
werden

Anwendung berichtet bei refraktarem Schluckauf, der nicht auf physikalische Maflinahmen oder
Medikamente der ersten Wahl ansprach

Kontraindikationen, Warnhinweise

Kontraindiziert bei Kindern unter 1 Jahr, aufRer in der Palliativmedizin, wenn keine andere
Alternative verfiigbar ist

Epilepsie: erhdhte Frequenz und Schwere von epileptischen Anfallen

Die EMA (2013) empfiehlt, dass Metoclopramid bei Kindern im Alter von 1 - 18 Jahren aufgrund
des Risikos neurologischer Nebenwirkungen nur als Zweitlinientherapie zur Vorbeugung von
verzégerter/m chemotherapiebedingter/m Ubelkeit/Erbrechen sowie zur Behandlung von
etablierter/m postoperativer/m Ubelkeit/Erbrechen eingesetzt wird, und nur dann, wenn andere
Behandlungen nicht wirken oder nicht eingesetzt werden kénnen

Nebenwirkungen

Akute dystone Reaktionen einschlieRlich Muskelkrampfen und okulogyrischen Krisen
(Blickkrampfe); Kinder (insbesondere Madchen, junge Frauen und Personen unter 10 kgkG) sind
besonders anfallig. Dystone Reaktionen treten in der Regel kurz nach Beginn der Behandlung auf
und klingen innerhalb von 24 Stunden nach Absetzen ab. Akute dystone Reaktionen kbnnen mit
Anticholinergika, z. B. Procyclidin, und/oder Benzodiazepinen, z. B. Diazepam, wirksam behandelt
werden
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* Malignes neuroleptisches Syndrom
* Das Risiko extrapyramidaler Wirkungen ist dosisabhangig und erhéht sich bei gleichzeitiger
Verabreichung anderer Arzneimittel, die bekanntermallen extrapyramidale Wirkungen verursachen

Verabreichung

* Intravendse Dosen sollten als langsame Bolusinjektion Gber mindestens 3 Minuten verabreicht
werden, um das Risiko von unerwlinschten Wirkungen zu verringern

» Orale Flussigformulierungen sollten mit einer Dosierspritze verabreicht werden, um eine exakte
Dosierung bei Kindern zu garantieren. Die orale Flissigkeit kann Gber eine enterale
Ernahrungssonde verabreicht werden. Es existieren keine spezifischen Informationen zur jejunalen
Verabreichung. Empfehlung: Verabreichung wie bei der Gastrostomie und auf verstarkte
Nebenwirkungen sowie einen potentiellen Wirkverlust achten

Darreichungsformen

» Tabletten (10 mg), orale Lésung (5 mg/5ml) und Injektionslésung (5 mg/ml).

Literatur: (1,2,8,238-240)
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Metronidazol topisch

Anwendung:
* Reduktion von schlechten Gerlichen, die durch anaerobe Bakterien in Wunden oder Pilztumoren
entstehen

Dosierung und Verabreichung:
Topische Anwendung:

* 1-2-mal taglich auf eine saubere Wunde auftragen und mit einem nicht haftenden Verband
abdecken

* Hohlraume: Gel auf Paraffinmull schmieren und locker einlegen

Anmerkungen:
Zulassung

+ Off-Label-Use. Anabact® ist nicht fir die Anwendung bei Kindern unter 12 Jahren zugelassen.
* Metrogel® ist nicht fir die Anwendung bei Kindern zugelassen

Verabreichung
* Vermeiden Sie die den Kontakt mit Augenpartien wegen moglicher Reizung
Darreichungsformen

* Creme und Gel (Anabact® 0,75%, Metrogel® 0,75%).

Literatur: (1,2,241,242)
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Miconazol-Gel zum Einnehmen

Anwendung:
* Orale und intestinale Pilzinfektion
Dosierung und Verabreichung:
Pravention und Behandlung der oralen Candidose
Per os
* Neugeborene: 1 ml 2-4-mal taglich nach dem Futtern in den Mundraum einmassieren

* Kinder 1 - 23 Monate: 1,25 ml 4-mal taglich nach dem Essen auf die Innenseite des Mundes
streichen

* Kinder ab 2 Jahren: 2,5 ml 4-mal taglich nach den Mahlzeiten

Setzen Sie die Behandlung flr mindestens 7 Tage fort, nachdem die Lasionen abgeheilt oder die
Symptome verschwunden sind

Pravention und Behandlung der intestinalen Candidose
Per os

» Kinder ab 4 Monaten: 5 mg/kg 4-mal taglich; max. 250 mg (ca. 10 ml) 4-mal taglich.

Anmerkungen:
Zulassung

* Nicht zugelassen zur Anwendung bei Kindern unter 4 Monaten oder wahrend der ersten 5-6
Lebensmonate eines Frihgeborenen
* In den USA zugelassene Muco-Klebetablette fur Kinder Uber 16 Jahre.

Kontraindikationen, Warnhinweise
+ Bei Sauglingen mit Schluckstérungen kontraindiziert
Wechselwirkungen

* Bei gleichzeitiger Anwendung von bukkalem Miconazol und oralen Antikoagulanzien wurde tber
eine erhdhte INR / vermehrte Blutungen berichtet

Verabreichung

* Bei Sauglingen und Kleinkindern sollte die Anwendung in der Nahe des hinteren Rachens wegen
Erstickungsgefahr vermieden werden

* Vor dem Verschlucken so lange wie méglich in der Nahe der Lasionen im Mund behalten

* 50 mg mukoadhasive Bukkaltabletten sollten einmal taglich fir 7-14 Tage auf das obere
Zahnfleisch direkt Uber dem Schneidezahn aufgelegt werden

+ Kieferorthopadische Hilfsmittel sollten zur Nacht entfernt und mit Gel geblrstet werden

Darreichungsformen

* Gel zum Einnehmen (20 mg pro Gramm oder 124 mg pro 5ml, ungefahr 24 mg/ml) in 15g und 80g
Tuben, Orangengeschmack. 15g orales Gel ist in der Apotheke frei verkauflich. Mukoadhasive
Bukkaltablette verfiigbar (Loramyc®) fir oropharyngealen Candidose, immungeschwachte Erw..

Literatur: (1,2)
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Midazolam

Anwendung:

+ Status epilepticus und terminale Anfallskontrolle

» Sedierung bei medizinischen Eingriffen oder bei Blutungen am Lebensende
* Behandlung von Angst/Agitiertheit am Lebensende

* Angstzustande bei Dyspnoe

* Adjuvans bei Neuroirritabilitat

* Rescue-Medikation bei Dystonie

Wichtige Sicherheitsinformationen
Fiir alle Opioide

MHRA/CHM-Hinweis: Benzodiazepine und Opioide: Erinnerung an das Risiko einer
potenziell todlichen Atemdepression (Marz 2020)

Die MHRA weist die Angehdrigen der Gesundheitsberufe darauf hin, dass Opioide, die
zusammen mit Benzodiazepinen und benzodiazepinahnlichen Arzneimitteln verschrieben
werden, additive ZNS-depressive Wirkungen haben kénnen, wodurch sich das Risiko von
Sedierung, Atemdepression, Koma und Tod erhoht.

Die APPM gibt zu bedenken, dass in der padiatrischen Palliativmedizin die gleichzeitige
Verschreibung von Opioiden und Benzodiazepinen haufig notwendig und angemessen ist.
Unter diesen Umstanden sollten die niedrigsten wirksamen Dosen verwendet werden. Die
Dosis sollte, wo immer mdglich, schrittweise erhoht werden, wobei jeweils nur die Dosis eines
Medikaments geandert und vor weiteren Dosisanpassungen ausreichend Zeit fur die Wirkung
der stattgehabten Dosisanpassung eingeraumt werden sollte.
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Dosierung und Verabreichung:

Status epilepticus

SC- oder
langsame IV-
Bolusinjektion

Die Dosis kann nach friihestens 10 Minuten

Kontinuierliche intravendse
oder subkutane Infusion zur
Krampfanfallskontrolle am
Lebensende

200 Mikro-
gramm/kg/Dosis

maximal 10
mg/Dosis

Per os/ intranasal
einmalig wiederholt werden
300 Mikrogramm/kg,
Neugeborene | maximal
1,25 mg/Dosis
Kinder 1 - 300 Mikrogramm/kg,
2 Monate maXimaI
2,5 mg/Dosis
Kinder 3 - 11 .
Monate 2,5 mg/Dosis
Kinder 1 -4 | 5 mg/Dosis
Jahre
Kinder 5-9 7,5 mg/Dosis
Jahre
Kinder 10 .
Jahre 10 mg/Dosis
und alter

1 mg/kg/24 Stunden

schrittweise steigern auf
maximal 7 mg/kg/24Stunden

1 mg/kg/24Std.
schrittweise steigern auf
maximal 7 mg/kg/24h
maximal 60 mg/24h

Es werden héhere Dosen (bis
zu 150 mg/24 Stunden)
verwendet. Holen Sie sich
fachlichen Rat ein und
erwagen Sie Kombination mit
anderen Wirkstoffen wie
Phenobarbital, bevor Sie die
Dosis tber 60 mg/24 Stunden
erhdhen

Oberflachliche Sedierung, z. B. bei medizinischen Eingriffen oder zur Sedierung bei Blutungen

am Lebensende

Die Dosis kann nach friihestens 10 Minuten einmal wiederholt werden.

Bukkal/ intranasal SC- oder langsame IV- Per os
Bolusinjektion
300 Mikrogramm/kg,
Neugeborene maximal 1,25 mg/Dosis
Kinder 1-2 300 Mikrogramm/kg,
Monate maximal 2,5 mg/Dosis
“Knlndetr 3-11 2,5 mg/Dosis
onate 200 Mikro- 500 Mikro-
gramm/kg/Dosis gramm/kg/Dosis
Kinder 1-4 5 mg/Dosis
Jahre maximal 10 mg/Dosis maximal 20 mg
Kinder 5-9 7,5 mg/Dosis
Jahre
Kinder 10 ]
Jahre und 10 mg/Dosis
alter
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Angstzustande, Unruhe am Lebensende, Neuroirritabilitit, Dystonie-Rescue

Die Dosen beziehen sich nur auf die Anfangsdosen

IV- oder SC- Kontinuierliche IV-
Pl b c Bolus oder SC-Infusion®
spannea Bukkal Per os
. . . 200 Mikrogramm/kg
75 Mikrogramm/kg 150 Mikrogramm/kg 50 Mikrogramm/kg /24Stunden
Anfangs maximal 300 Anfangs maximal 600 Anfangs maximal 200 Anfangs maximal 800
Neugeborene | \jikrogramm/Dosis Mikrogramm/Dosis Mikrogramm/Dosis Mikrogramm/24 Stunden
Nach Bedarf 6-8- Nach Bedarf 6-8- Nach Bedarf 6-8-
stiindlich, max. stindlich, max. stindlich, max.
2-stindlich 2-stuindlich 2-stiindlich
200 Mikrogramm/kg
75 Mikrogramm/kg 150 Mikrogramm/kg 50 Mikrogramm/kg /24 Stunden
Kind 1 -2 Anfangs maximal 500 Anfangs maximal 1 mg | Anfangs maximal 300 Anfangliche Héchstdosis
z\llongte | Mikrogramm/Dosis /Dosis Mikrogramm/Dosis 1,2 mg/24 Stunden
weniger als
9 Nach Bedarf 4-6- Nach Bedarf 4-6- Nach Bedarf 4-6-
5,5 kg)
’ sttindlich, maximal stlindlich, maximal stlindlich, maximal
stlindlich stiindlich stlindlich
200 Mikrogramm/kg
500 Mikrogramm -1 mg | 1,5 mg 50 Mikrogramm/kg /24 Stunden
Kind 3 - 11 R N
Monate Anfangs maximal 500 | Anfangliche Hochst-
(56- Mikrogramm/DosiS dosis 2 mg/24Stunden
9.9kg) Nach Bedarf 4- Nach Bedarf 4- Nach Bedarf 4-
stiindlich, maximal stliindlich, maximal stlindlich, maximal
stindlich stiindlich stlindlich
200 Mikrogramm/kg
1,5mg 2,5mg 50 Mikrogramm/kg /24 Stunden
Kind 1 -4 Anfangs maximal 1 Anfangliche Héchst-
Jahre mg/Dosis dosis 4 mg/24 Stunden
(10-17kg)
Nach Bedarf 4-stiindlich, | Nach Bedarf 4-stiindlich, | Nach Bedarf 4-stiindlich,
maximal stiindlich maximal sttindlich maximal sttindlich
200 Mikrogramm/kg
2mg 3,5mg 50 Mikrogramm/kg /24 Stunden
L(i':]d 5 1gk Anfangs maximal 1,5 Anfangliche Héchstdosis
ahre (18kg- mg/Dosis 6 mg/24Stunden
32kg)
Nach Bedarf 4-stiindlich, | Nach Bedarf 4-stiindlich, | Nach Bedarf 4-stiindlich,
maximal sttindlich maximal sttindlich maximal sttindlich
200 Mikrogramm/kg
2,5 mg 5 mg 50 Mikrogramm/kg /24 Stunden
Kind 10 . N .
Jahre und Anfangs maximal 2’5 Anfangllche HOChStdOS|S
ilter (Uber 32 mg/DosiS 10 mg/24Stunden
kg) Nach Bedarf 4-stiindlich,| Nach Bedarf 4-stlindlich, | Nach Bedarf 4-sttindlich,
maximal stlindlich maximal stlindlich maximal stiindlich

a Altersbasierte Dosen auf die nachsten 500 Mikrogramm gerundet, um die Verabreichung zu erleichtern
bBasierend auf 25% einer bukkalen Rescue-Dosis fiir zerebrale Krampfanfille
¢Basierend auf einer bukkalen Bioverflugbarkeit von 75% und einer oralen Bioverfugbarkeit von 40%
d Basierend auf 25%igen intravendsen / subkutanen Dosis zur Therapie von Krampfanfallen
¢ Basierend auf dem 4-fachen einer intravendsen/subkutanen Dosis bei Angstzustanden, Unruhe, Atemnot
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Anmerkungen
Zulassung

» Das Spektrum der moglichen Indikationen fiir Midazolam in der padiatrischen Palliativmedizin ist
sehr breit, aber fur Sduglinge oder Kinder ist Midazolam bei den meisten Indikationen nicht
zugelassen. Siehe Produktbeschreibung

* Oromukosale Lésung ist nur zur Behandlung zerebraler Krampfanfalle bei Kindern ab 3 Monaten
zugelassen ist. Injektionslésung ist nicht fiir die orale oder bukkale Gabe zugelassen. Midazolam-
Injektionsldsung ist nur fur die Sedierung bei medizinischen Eingriffen sowie die Andsthesie und
die Sedierung auf der Intensivstation zugelassen

Anwendung

» Die oben genannten Dosen sind von den oralen oder intravendsen Standarddosen fur die
Behandlung der Epilepsie abgeleitet, wobei palliativmedizinische Empfehlungen fir Erwachsene
sowie Daten zur Bioverfugbarkeit und Pharmakokinetik bei Neugeborenen, Kindern und
Erwachsenen auch berlicksichtigt wurden

+ Palliativmedizinische Dosisempfehlungen fur Erwachsene wurden im Laufe der Zeit gesenkt, weil
niedrigere Dosen ebenso wirksam waren jedoch weniger unerwinschte Wirkungen hatten. Bei den
oben gemachten Dosisempfehlungen wurde dies bericksichtigt. Wichtig ist jedoch eine
Einschrankung: Patient:innenpopulation, die im Erwachsenenalter eine Palliativversorgung
erhalten, sind untypisch fur die padiatrische Palliativmedizin

* Die Pharmakologie von Midazolam im Kindesalter ist komplex und noch nicht gut untersucht. Die
Clearance ist bei kranken Patient:innen erhoht, insbesondere bei Patient:innen, die auf der
Kinderintensivstation beatmet werden. Die Toleranzentwicklung/Clearance kann bei jungen
erwachsenen Mannern und bei Patient:innen, die bereits andere Benzodiazepine und andere
Medikamente erhalten, die den Metabolismus von Midazolam erhéhen, grofRer sein. Im Zweifelsfall
ist mit der niedrigsten empfohlenen Dosis zu beginnen und rasch zu titrieren

* In der Einzeldosis fir Krampfanfalle ist bukkales Midazolam doppelt so wirksam wie rektales
Diazepam. Bei Patient:innen, die Ublicherweise rektales Diazepam zur Behandlung des Status
epilepticus erhalten, sollte die Anfangsdosis mit bukkalem Midazolam 50% der ublichen rektalen
Diazepam-Dosis betragen, um das Risiko einer Atemdepression zu minimieren

+ Patient:innen, die Midazolam als Dauerinfusion erhalten, sollten bei Durchbruchsymptomen
weiterhin Midazolam bukkal oder als Bolusinjektion erhalten. Die Hintergrundinfusionsrate kann
unter Berlcksichtigung der Bedarfsdosen erhéht werden, aber nicht haufiger als alle 12 Stunden

» Alternativ kann Midazolam als kontinuierliche patientengesteuerte, patientenvertretergesteuerte
oder pflegegesteuerte Infusion verabreicht werden. Bolusdosis zu Beginn entspricht einer
stliindlichen Hintergrundrate, Sperrzeit: 5 bis 15 Minuten.

+ Erwégen Sie die Kombination mit einem Neuroleptikum, z. B. Levomepromazin, bevor Sie
Midazolam Gber 600 Mikrogramm/kg/24 Stunden oder 30 mg/24 Stunden bei Unruhe am
Lebensende erhdhen

VorsichtsmalBnahmen

«  Vorsicht bei bekannter Uberempfindlichkeit, neuromuskularer Atemschwéche, Nieren-, Leber-,
Herz- oder Lungeninsuffizienz

Nebenwirkungen
* Sowohl hohe als auch niedrige Dosen kdnnen zu paradoxer Erregung fuhren
Pharmakokinetik

» Die bukkale Bioverfligbarkeit ist geringer, wenn ein Teil der Dosis geschluckt wird: Dies ist
wahrscheinlicher, wenn die Gabe flr andere Indikationen als Status epilepticus erfolgt oder wenn
grofliere Volumina gegeben werden

»  Wirkungseintritt bei oraler und intranasaler Gabe: 5-15 Minuten. Zeit bis zur Spitzenkonzentration:
30 Minuten. Halbwertszeit: 2-5 Stunden
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*  Wirkungseintritt bei oraler oder gastrostomischer Gabe: 10-30 Minuten

*  Wirkungseintritt bei intravendser Gabe: 2-3 Minuten, bei SC- Gabe: 5-10 Minuten

» Die Halbwertszeit kann bei den Patient:innen kirzer sein, die enzyminduzierende Medikamente
einnehmen oder die bereits Benzodiazepine erhalten

» Eine wiederholte Gabe innerhalb einer Stunde flhrt zu einem Anstieg des Serummaximums und
der AUC (area under the curve; Flache unter der Plasmakonzentrations-Zeit-Kurve)

» Die Halbwertszeit bei Neugeborenen kann aufgrund der hepatischen Unreife langer sein

» Die Halbwertszeit kann bei kranken Patient:innen, insbesondere bei Patient:innen mit
Multiorganversagen oder kritisch kranken Patient:innen auf der Intensivstation sowie bei adipésen
Patient:innen wesentlich langer sein

Wechselwirkungen

*  Wird durch das Cytochrom-P450-Enzym CYP3A4 verstoffwechselt. Die Medikamentenspiegel
werden durch Hemmstoffe von CYP3A4, einschliellich Aprepitant, Ciprofloxacin, Erythromycin
und Fluconazol, erhéht. Die Medikamentenspiegel werden durch Induktoren von CYP3A4,
einschlielllich Carbamazepin, Phenobarbital und Phenytoin, reduziert

* Nach gleichzeitiger Verabreichung héherer als der zugelassenen Dosen von Olanzapin ist
es zu Todesfallen gekommen

+ Die Zugabe eines CYP3A4-Induktors kann die Midazolam-Medikamentenspiegel um <90 %
senken. Die Gabe eines anderen Benzodiazepins wird empfohlen, wenn ein Medikament
unabdingbar scheint, das ein moderater oder starker Induktor von CYP3A4 ist

» Die Plasmakonzentrationen kénnen nach Zugabe eines CYP3A4-Hemmers um das
Achtfache hoher sein. Die Midazolam-Dosen mussen ggf. um 250 % reduziert werden.

Verabreichung

» Bei der bukkalen Verabreichung sollte die Dosis moéglichst so aufgeteilt werden, dass die Halfte in
die rechte Wange und die andere Halfte in die linke Wange gegeben wird.

» Es existieren anekdotische Berichte liber die bukkale Gabe oraler Lsg. oder der Injektionslsg.

» Fir die Gabe Uber eine enterale Ernahrungssonde, kann die orale Flissigkeit oder die
Injektionslésung verwendet werden

Informationen fiir Patient:innen

» Siehe die Patient:inneninformation fur Kinder/Eltern "Midazolam zur Beendigung von
Krampfanfallen" https://www.medicinesforchildren.org.uk/medicines/midazolam-for-stopping-
seizures/

Darreichungsformen

* Injektionslésung (1 mg/ml, 2 mg/ml und 5 mg/ml). Lésung zum Einnehmen (5 mg/ml Miprosed®
sowie Thame generic und 2 mg/ml Ozalin®). Bukkale Fliissigkeit Vorgefullte orale Spritzen (Starke
5 mg/ml), erhéaltlich als 10 mgin 2 ml, 7,5 mg in 1,5 ml, 5mg in 1 mlund 2,5 mg in 0,5 ml (z.B.
Buccolam®, Generika). Vorgeflllte orale Spritzen (Starke 10 mg/ml), erhaltlich als 10 mg in 1 ml,
7,5mgin 0,75 ml, 5mg in 0,5 mlund 2,5 mg in 0,25 ml (z. B. Epistatus®)

» Epistatus® ist auch als nicht lizenziertes Spezialprodukt in einer 5-ml-Multidosisflasche (Starke 10
mg/ml) erhaltlich; sehr nitzlich, wenn kleine Dosen verabreicht werden sollen

* Andere orale und bukkale Flussigkeiten kbnnen auch von "Spezialherstellern" oder spezialisierten
Importunternehmen (ohne Lizenz) erhaltlich sein

+ Die verfugbaren bukkalen und oralen Zubereitungen unterscheiden sich in der Starke - Vorsicht
bei der Verschreibung und Verabreichung

BtM
* Anlage lll

Literatur: (1-3,8,11,243-248)
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Morphin

Anwendung:

* MaRige bis starke Schmerzen
+ Dyspnoe

Wichtige Sicherheitsinformationen
Fiir alle Opioide

MHRA/CHM-Hinweis: Benzodiazepine und Opioide: Erinnerung an das Risiko einer
potenziell todlichen Atemdepression (Marz 2020)

Die MHRA weist die Angehdrigen der Gesundheitsberufe darauf hin, dass Opioide, die
zusammen mit Benzodiazepinen und benzodiazepinahnlichen Arzneimitteln verschrieben
werden, additive ZNS-depressive Wirkungen haben kénnen, wodurch sich das Risiko von
Sedierung, Atemdepression, Koma und Tod erhoht.

Die APPM gibt zu bedenken, dass in der padiatrischen Palliativmedizin die gleichzeitige
Verschreibung von Opioiden und Benzodiazepinen haufig notwendig und angemessen ist.
Unter diesen Umstanden sollten die niedrigsten wirksamen Dosen verwendet werden. Die
Dosis sollte, wo immer moglich, schrittweise erhéht werden, wobei jeweils nur die Dosis eines
Medikaments gedndert und vor weiteren Dosisanpassungen ausreichend Zeit fur die Wirkung
der stattgehabten Dosisanpassung eingeraumt werden sollte.
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Dosierung und Verabreichung:

Schmerzen bei Opioid-naiven Patient:innen

Die Dosen beziehen sich nur auf die Anfangsdosen?®

Altersspanne [Per os oder rektal Intravenoser oder Intravenose oder
subkutaner Bolus subkutane Infusion/
24 Stunden
Neugeborene | 80 Mikrogramm/kg/Dosis 40 Mikrogramm/kg/Dosis 160 Mikrogramm/kg/
6-stuindlich 6-stiindlich 24 h
Kind 1 -2 120 Mikrogramm/kg/Dosis 60 Mikrogramm/kg/Dosis 240 Mikrogramm/kg/
Monate 6-stundlich 6-stindlich 24 h
Kind 3 -5 120 Mikrogramm/kg/Dosis 60 Mikrogramm/kg/Dosis 360 Mikrogramm/kg/
Monate 4-stundlich 4-stundlich 24 h
Kind 6 - 23 200 Mikrogramm/kg/Dosis 80 Mikrogramm/kg/Dosis 480 Mikrogramm/kg/
Monate 4-stundlich 4-stundlich 24h
Kind 2 - 11 200-300 Mikrogramm/kg/Dosis| 80-100 Mikrogramm/kg/Dosis | 480-600 Mikrogramm/kg/
Jahre 24 h
maximal 10 mg/Dosis maximal 5 mg/Dosis
maximal 20 mg/24 h
4-stundlich 4-stindlich
200 Mikrogramm/kg/Dosis 80-100 Mikrogramm/kg/Dosis | 480-600 Mikrogramm/kg/
24 h
Kind 12
Jahre und maximal 10 mg/Dosis maximal 5 mg/Dosis maximal 30 mg/24 h
alter
4-stindlich 4-stindlich Alternativ dazu
20-30 mg/24 h
Alternativ dazu Alternativ dazu
5-10 mg/Dosis, 4-stiindlich | 2,5-5 mg/Dosis, 4-stindlich

Schmerzen bei Patient:innen, die bereits regelmaRig starke Opioide erhalten

Umrechnung unter Anwendung der oralen Morphinaquivalenzdosis(OME) aus einer vorangegangenen

Opioidanalgesie, falls zutreffend, siehe Anhang 1

Per os, Gabe von Retard-Praparaten

* Berechnen Sie die tagliche Gesamtdosis (regulare und Bedarfsgaben) des in den
letzten 24 Stunden verabreichten oralen Morphins, wenn der Patient bereits 2-3
Tage lang regelmaRig Morphin erhalt

12-stiindliche Retard-Préparate: Teilen Sie die Tagesgesamtdosis an oralem Morphin

durch zwei und verabreichen Sie das Medikament alle 12 Stunden.

24-stindliche Zubereitungen: Verabreichung der gesamten Tagesdosis an oralem Morphin

alle 24 Stunden

Verschreiben Sie zusatzlich ein schnell freisetzendes Morphinpraparat fiir

Durchbruchschmerzen (siehe unten)

@ Aus der Priméarforschung abgeleitete und mit dem BNFc abgeglichene Dosierungen, die sicherstellen, dass die Altersgruppen und
Dosierungsintervalle konsistent sind, wobei die langere Halbwertszeit bei Neugeborenen und Sauglingen, die Aquianalgesie, die
Bioverfligbarkeit Uber verschiedene Wege und die Sicherstellung einer konsistenten taglichen Gesamtdosis in jeder Altersgruppe
bericksichtigt werden
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Kontinuierliche intravendse oder subkutane Infusion

+ Berechnen Sie die gesamte Tagesdosis (regelmaflige Gaben + Bedarfsgaben) des in den
letzten 24 Stunden verabreichten oralen Morphins

Teilen Sie die Tagesgesamtdosis an oralem Morphin durch drei und verabreichen Sie die dann
berechnete Dosis an Morphin als Dauerinfusion

Stellen Sie sicher, dass die Patientin / der Patient zusatzlich bei Durchbruchschmerzen schnell
wirksames Morphin erhalt (siehe unten)

Durchbruchschmerzen bei Patient:innen, die bereits regelméBig starke Opioide erhalten

Per os mit schnell wirksamen Praparaten oder durch intermittierende intravendse oder subkutane
Bolusinjektion

* 1/10 bis 1/6 der taglichen Morphin-Gesamtdosis alle 1-4 Stunden nach Bedarf

* Denken Sie daran, die Dosis umzurechnen, wenn fir die Behandlung des
Durchbruchschmerzes ein anderer Applikationsweg gewahlt wird, als zur Therapie des
Hintergrundschmerzes, z. B. CSCI mit der Gabe oralen Morphins flir Durchbruchschmerzen

Die kontinuierlich applizierte Morphindosis (retardierte Praparate, intraventse oder subkutane
Infusion) und die Morphindosis fur Durchbruchschmerzen sollten tGberpruft werden, wenn mehr
als zwei Gaben fur Durchbruchschmerzen innerhalb von 24 Stunden erforderlich waren

Dyspnoe, Antitussivum

Per os, subkutan oder intravenos

+ Kinder ab 1 Monat: 25-50% der Schmerzdosen

Anmerkungen:

Starkes Opioid der ersten Wahl zur Per os Gabe oder intravendsen bzw. kontinuierlich subkutanen
Infusion

Zulassung

Oramorph®-Ldsung und MXL®-Kapseln sind nicht fir die Anwendung bei Kindern unter 1 Jahr
zugelassen. Sevredol®-Tabletten sind nicht fur Kinder unter 3 Jahren zugelassen. MST
Continus®-Praparate sind fur die Behandlung von Kindern mit Krebsschmerzen zugelassen
(Altersgruppe vom Hersteller nicht angegeben). Actimorph® orodispersible Tabletten sind nicht fir
Kinder unter 6 Monaten zugelassen.

Anwendung

Systematische Reviews legen nahe, dass ein Verhaltnis oraler zu intravendser Dosis von 3:1
angemessener sein kdnnte als das bisher empfohlene Verhaltnis von 2:1

Einige Behandlungszentren fur Erwachsene empfehlen, Patient:innen, die regelmafig schnell
wirksames Morphin erhalten, vor dem Schlafengehen eine doppelte Dosis unretardierten Morphins
zu verabreichen. Diese klinische Praxis scheint sicher zu sein und verringert die
Wahrscheinlichkeit, dass die Patientin / der Patient zur Nacht wegen Schmerzen aufwacht
Morphin kann als Antitussivum eingesetzt werden, wenn die Behandlung der zugrunde liegenden
Ursache nicht erfolgreich war oder nicht méglich ist und wenn andere Therapien, z. B.
Schleiml6ser, nicht wirksam sind
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* Verwenden Sie das ideale Kérpergewicht (Anhang 7) fur die Berechnung der Dosis bei adipésen
Kindern

* Unter bestimmten Umstanden, insbesondere bei opioid-naiven Patient:innen mit erhéhtem Risiko
flr unerwiinschte Wirkungen, kann es angebracht sein, mit niedrigeren Dosen zu beginnen, die
zwischen ' jound %2 der oben genannten Dosen liegen und je nach Ansprechen titriert werden,

» Siehe Grundsatze fir den Umgang mit Opioiden, Anhang 2

» Stellen Sie sicher, dass bei regelmafliger Verabreichung ein geeignetes stimulierendes
Abfihrmittel gegeben wird

VorsichtsmalBnahmen
» Vorsicht bei eingeschrankter Nieren- oder Leberfunktion. Dosis reduzieren und/oder Dosisintervall
verlangern.

* Nicht geben bei schwerer Niereninsuffizienz
* Vermeiden Sie die rektale Verabreichung bei Kindern mit niedrigen Thrombozytenzahlen und/oder
Neutropenie.

Nebenwirkungen

+ Ubliche Opioid-Nebenwirkungen. Bei Kindern kann es haufiger zu Juckreiz und Harnverhalt
kommen
» Toxizitat aulert sich haufig in myoklonischen Zuckungen

Pharmakokinetik

» Bei Neugeborenen kann die Aufnahme bei oraler Gabe variabler und auch héher sein

» Orodispersible Tabletten werden oral aufgelést und dann geschluckt: es gibt keine signifikante
bukkale oder sublinguale Aufnahme von Morphin

» Hoheres Verteilungsvolumen bei Friih- und Neugeborenen, insbesondere in den Tagen 2-5 nach
Geburt

* Wird von der Leber in aktive Metaboliten metabolisiert und dann tber die Nieren ausgeschieden:
Reifung zur Pharmakokinetik des Erwachsenenalters mit etwa 6 Monaten

+ Die Clearance von Morphin kann bei einigen jungeren Kindern héher sein als bei Erwachsenen

* Wissenschaftliche Erkenntnisse legen nahe, dass die Flache unter der Zeit-Konzentrationskurve
bei subkutaner Infusion geringer ist als bei intravendser. Die APPM empfiehlt jedoch, bei
intravendser und subkutaner Verabreichung von einer ahnlichen Pharmakokinetik auszugehen.

Verabreichung

+ Die orale Losung kann unverdinnt Uber eine Gastrostomiesonde verabreicht werden. Fur die
Verabreichung Uber eine Jejunostomie mit einem gleichen Volumen Wasser verdinnen. Gut
durchspulen, um sicherzustellen, dass die gesamte Dosis verabreicht wird.

» Zomorph-Kapseln kénnen geéffnet werden, um das Granulat freizusetzen. Das Granulat sollte
nicht zerkleinert werden. Es sollten keine Teildosen verabreicht werden, da die Dosisgenauigkeit
nicht Gberprift werden kann. Zomorph-Granulat kann mit Wasser gemischt und Gber eine
enterale Ernahrungssonde verabreicht werden. Das Granulat setzt sich in der Spritze schnell ab
und es muss darauf geachtet werden, dass die gesamte Dosis gegeben wird. Zomorph-Granulat
kann Uber eine Gastrostomie von 16Fr und mehr verabreicht werden. Es scheint so, dass die
Verabreichung tber Schlduche mit einem Durchmesser von nur 8Fr ohne Okklusion maéglich ist.
Bei Tuben mit kleinem Durchmesser ist Vorsicht geboten, und es sollte ein Plan zur Beseitigung
der Okklusion der Erndhrungssonde vorhanden sein.

* MXL-Kapseln kdnnen geoéffnet und auf die Nahrung gestreut werden, sind aber nicht fir die
Verabreichung Uber eine Erndhrungssonde geeignet

* Morphin-Retardtabletten kénnen rektal verabreicht werden.

Informationen fiir Patient:innen

» Siehe die Patient:inneninformation fir Kinder/Eltern "Morphin gegen Schmerzen"
https://www.medicinesforchildren.org.uk/medicines/morphine-for-pain/
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Darreichungsformen

Tabletten (10 mg - halbierbar, 20 mg, 50 mg). Auch erhaltlich als orodispersible Tabletten
(Actimorph®) 1 mg, 2,5 mg, 5 mg, 10 mg, 20 mg, 30 mg. Die Tabletten sollten auf die Zunge
gelegt werden und sich vor dem Schlucken auflésen. Alternativ kbnnen die Tabletten vor der
Einnahme in einen Loffel gegeben und in einer kleinen Menge Wasser aufgeldst werden.

Orale Lésung 10 mg/5ml (Oramorph), konzentrierte orale Lésung 100 mg/5ml. Eine nicht
zugelassene orale Losung mit einer geringeren Starke von 100 Mikrogramm/1 ml, die ein genaues
Abfillen kleiner Dosen ermdglicht - insbesondere bei Neugeborenen - ist von britischen
Spezialherstellern erhaltlich

Retard-Tabletten und -Kapseln Retard-Tabletten mit 12-stiindiger Wirkstofffreisetzung (5 mg, 10
mg, 15 mg, 30 mg, 60 mg, 100 mg, 200 mg), Retard-Kapseln mit 12-stiindiger Wirkstofffreisetzung
(ZOMORPH 10 mg, 30 mg, 60 mg, 100 mg, 200 mg), Retard-Kapseln mit 24-stlindiger
Wirkstofffreisetzung (30 mg, 60 mg, 90 mg, 120 mg, 150 mg, 200 mg)

Zéapfchen (10 mq): andere Starken kénnen von Spezialherstellern erhaltlich sein

Injektionslésung (1 mg/ml, 10 mg/ml, 15 mg/ml, 20 mg/ml und 30 mg/ml).

BtM

Anlage Il

Literatur: (1-3,8,11,61,62,115,117,249)
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Nabilon

Anwendung:

« Ubelkeit und Erbrechen, verursacht durch eine zytotoxische Chemotherapie (kein Medikament der
ersten oder zweiten Wahl)

« Therapierrefraktire Ubelkeit und therapierefraktares Erbrechen

* Behandlung oberer gastrointestinaler Symptome bei Darmdystonie

Dosierung und Verabreichung:

Per os
* Kinder < 18 kg: 500 Mikrogramm zweimal taglich
* Kinder 18 - 30 kg: 1 mg zweimal taglich
* Kinder > 30 kg: 1 mg dreimal taglich

* Erwachsene: 1-2 mg zweimal taglich (Hochstdosis 6 mg/Tag in 2-3 Einzeldosen)

Anmerkungen:

» Synthetisches Cannabinoid

Zulassung

* Nicht fir die Anwendung bei Kindern zugelassen
Anwendung

* Anwendung bleibt Spezialisten vorbehalten. Das Ansprechen ist von Patient zu Patient
unterschiedlich und erfordert eine engmaschige arztliche Uberwachung zu Beginn der Therapie
und bei Dosisanpassungen. Nach per os Gabe kann die Wirkung fiir einen variablen und
unvorhersehbaren Zeitraum anhalten

Nebenwirkungen

» Schlafrigkeit, Schwindel und Unterleibschmerzen

* Unerwiinschte psychiatrische Reaktionen kénnen auch noch 48-72 Stunden nach Beendigung der
Behandlung auftreten

* Verminderter oder gesteigerter Appetit

Leber- und Niereninsuffizienz

» Bei schwerer Leberfunktionsstérung nicht anwenden

Verabreichung

* Keine Informationen zur Gabe Uber enterale Erndhrungssonden verfligbar
Darreichungsformen

» Kapseln (250 Mikrogramm, 1 mg).

BtM

* Anlage lll

Literatur: (1-3,250,251)
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Naloxon

Anwendung:

* Notfall-Antidot bei einer opioidinduzierten lebensbedrohlichen Atemdepression oder bei
Opioidiiberdosierung

Dosierung und Verabreichung:

Teilweise Antagonisierung der Atemdepression bei akuter Opioid-Uberdosierung

Wenn die Gefahr eines akuten Opioidentzugs besteht oder wenn eine kontinuierliche

Opioidantagonisierung erforderlich ist:

Intravendse Injektion

Dosen, die in etwa dem Doppelten der intravendsen Dosis entsprechen, kdnnen subkutan oder

intramuskular verabreicht werden, wenn kein intravendser Zugang zur Verfiigung steht, allerdings

setzt die Wirkung dann langsamer ein

Neugeborene, Kinder von 1 Monat bis 11 Jahren: 1-10 Mikrogramm/kg, maximal 200
Mikrogramm pro Dosis

Bei fehlender Wirksamkeit, in Abstanden von 1 Minute bis zu 5-mal wiederholen

Bei weiterhin ausbleibender Wirksamkeit, Einzeldosis von 100 Mikrogramm/kg geben
(Hochstdosis 2 mg)

12 Jahre und alter: 100-200 Mikrogramm pro Dosis
Bei fehlender Wirksamkeit, 100 Mikrogramm in Abstanden von 1 Minute fir bis zu 2 Dosen

Bei weiterhin fehlender Wirksamkeit, weiter titrieren bis zu einem Maximum von 2 mg pro
Dosis

Bei immer noch ausbleibender Wirksamkeit, eine weitere Dosis von 2 mg verabreichen: bei
schwer beeintrachtigten Patient:innen kann eine Dosis von 4 mg erforderlich sein

Uberpriifen Sie lhre Behandlungshypothese/Verdachtsdiagnose, bei ausbleibender Wirksamkeit.

Weitere Dosen oder eine Dauerinfusion konnen erforderlich sein, wenn sich die Atemfunktion nach

anfanglichem Ansprechen wieder verschlechtert

Kontinuierliche intravenose Infusion

Kontinuierlich erforderliche, partielle Antagonisierung der Atemdepression, die aufgrund einer
akuten Opioidiberdosierung, z. B. mit lang wirksamen Opioiden entstanden ist

60 % der anfanglichen wirksamen Naloxondosis pro Stunde, die Laufrate wird dann nach
Wirkung gesteuert

Die anfanglich wirksame Naloxondosis ist diejenige, die eine zufriedenstellende Eigenatmung
fir 15 Minuten aufrechterhalt

Volistindige Antagonisierung der Atemdepression bei akuter Opioid-Uberdosierung
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Intravendse Injektion:

Dosen, die in etwa dem Doppelten der intravendsen Dosis entsprechen, kdnnen subkutan oder
intramuskular verabreicht werden, wenn kein intravendser Zugang zur Verfiigung steht, allerdings
setzt die Wirkung dann langsamer ein

* Neugeborene, Kinder von 1 Monat bis 11 Jahren: 100 Mikrogramm/kg.

Bei fehlender Wirksamkeit, wiederholen Sie die Gabe in Abstanden von 1 Minute bis zu einer
Hdéchstdosis von 2 mg

* 12 Jahre und élter: zunachst 400 Mikrogramm
Bei fehlender Wirksamkeit, 800 Mikrogramm in Abstanden von 1 Minute fur bis zu 2 Dosen

Bei weiterhin fehlender Wirksamkeit: 2 mg flr 1 Dosis (4 mg Dosis kann bei schwer
beeintrachtigten Patient:innen erforderlich sein)

Weitere Dosen oder eine Dauertropfinfusion kénnen erforderlich sein, wenn sich die Eigenatmung
nach initialem Ansprechen wieder verschlechtert

Intranasal
+ Kinder mit einem Koérpergewicht von 9 kg und mehr: 1,8 mg, in ein Nasenloch verabreicht
Bei fehlender Wirksamkeit nach 2-3 Minuten: Dosis in das andere Nasenloch wiederholen

Die Dosis sofort wiederholen, wenn auf das erste Ansprechen eine erneute Atemdepression
folgt. Alternierend in die Nasenl6cher geben

Kontinuierliche intravenose Infusion

Kontinuierliche und vollstandige Antagonisierung der Atemdepression aufgrund einer akuten
Opioiduberdosierung, z. B. bei Therapie mit retardierten Opioiden

* 60 % der ,ersten Wiederbelebungsdosis® pro Stunde, die Laufrate wird dem Ansprechen
angepasst. Die ,erste Wiederbelebungsdosis*® ist diejenige, die eine zufriedenstellende
Eigenatmung fur 15 Minuten Dauer aufrechterhalt

Anmerkungen
» Starker Opioid-Antagonist.
Zulassung

* Intranasales Spray ist nicht fir Kinder unter 14 Jahren zugelassen; begrenzte Erfahrung bei
Kindern

Anwendung

* Unter bestimmten Umstanden kann ein voriibergehendes Absetzen starker Opioide in Verbindung
mit einer sorgfaltigen Krankenbeobachtung eine ausreichende MalRnahme sein, anstatt sofort eine
Opioid-Antagonisierung zu beginnen

» Ggf. auch geeignet zur Antagonisierung von Clonidin

Nebenwirkungen

* Herzrhythmusstoérungen, Schwindel, Kopfschmerzen, Bluthochdruck, Hypotonie, Ubelkeit und
Erbrechen
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Pharmakokinetik

+ Kurze Wirkdauer; wiederholte Gaben oder Infusionen kdnnen nétig sein, um die Wirkung von
Opioiden mit langerer Wirkdauer zu antagonisieren

* Naloxon wirkt innerhalb von 2 Minuten nach einer IV-Injektion und innerhalb von 3-5 Minuten nach
einer SC- oder IM-Injektion

* Intranasale Bioverflgbarkeit ca. 50% je nach Prdparat

Darreichungsformen

o Injektionslésung (400 Mikrogramm/ml) und Nasenspray 1,8 mg/0,1ml.

Literatur: (1,2,104,252-258)
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Naproxen

Anwendung:

* Nicht-steroidales entziindungshemmendes Analgetikum
+ Symptomreduktion bei entzindlicher Arthritis und Behandlung akuter muskuloskelettaler
Schmerzen

Dosierung und Verabreichung:
Per os
* Kinder 2 Jahre und élter: 5-7,5 mg/kg/Dosis zweimal taglich (maximal 1g/Tag)

Verwendet wurden Dosen von bis zu 10 mg/kg zweimal taglich (nicht mehr als 1g taglich).
Verordnen Sie die niedrigste wirksame Dosis flr die kiirzest mégliche Behandlungsdauer

Anmerkungen:
Zulassung

» Zugelassen fir die Anwendung ab 5 Jahren bei juveniler idiopathischer Arthritis; nicht zugelassen
fur die Anwendung bei Kindern unter 16 Jahren bei anderen Erkrankungen

Anwendung

» Hat den Ruf eine gute Wirksamkeit mit einem geringen Risiko von Nebenwirkungen zu verbinden
» Die fiebersenkende und entziindungshemmende Eigenschaft kann Fieber und Entziindungen
reduzieren und damit deren Nutzen als Warnzeichen einer Infektion verringern

Kontraindikationen, Warnhinweise

« Kontraindiziert bei Patient:innen mit einer Uberempfindlichkeit gegen NSAIDs in der Vorgeschichte
oder bei Patient:innen mit einer Gerinnungsstérung

» Kann Fieber und andere Anzeichen einer Entziindung maskieren

* Vorsicht bei Herz-, Leber- oder Nierenfunktionsstérungen und bei Asthma

+ Kontraindikationen: aktive peptische Ulzerationen, aktive Gl-Blutungen oder entziindliche
Darmerkrankungen und schwere Herzinsuffizienz

Nebenwirkungen

* Die Einnahme von NSAID kann mit einem geringfiigig erhéhten Risiko fir thrombotische
Ereignisse (z. B. Herzinfarkt und Schlaganfall) assoziiert sein, unabhangig von den
kardiovaskularen Risikofaktoren oder der Dauer der NSAID-Einnahme. Das grof3te Risiko scheint
bei Menschen zu bestehen, die hohe Dosen Uber einen langeren Zeitraum einnehmen. Die Risiken
bei Kindern wurden noch nicht quantifiziert

+ Alle NSAIDs sind mit schweren gastrointestinalen Toxizitdten assoziiert. Naproxen hat ein mittleres
Risiko fUr eine gastrointestinale Toxizitat. Erwagen Sie bei langerer Anwendung die Verschreibung
eines Protonenpumpeninhibitors

Leber- und Niereninsuffizienz

* Bei Nieren-, Herz- oder Leberinsuffizienz mit Vorsicht anwenden, da Naproxen zu einer
Verschlechterung der Nierenfunktion beitragen kann; die Dosis sollte so niedrig wie mdglich
gehalten und die Nierenfunktion tGiberwacht werden. Vermeiden sie Naproxen bei einer GFR
<20ml/min/1,73m?2 und bei Menschen mit schwerer Leber- oder Herzinsuffizienz
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Verabreichung

* Der orale Suspension und die Brausetabletten kdnnen Uber eine enterale Erndhrungssonde
verabreicht werden. Die magensaftresistenten Naproxen-Tabletten sollten im Ganzen geschluckt
und NICHT zerkleinert oder gekaut werden. Naproxen sollte mit oder nach dem Essen
eingenommen werden

Darreichungsformen

+ Tabletten 250 mg und 500 mg; Brausetabletten 250 mg; magensaftresistente Tabletten 250
mg, 375 mg und 500 mg; orale Suspension 125 mg/5ml, 25 mg/ml, 50 mg/ml

Literatur: (1-3,8)
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Distickstoffoxid (Entonox®)

Anwendung:

e Selbstregulierte Analgesie ohne Bewusstseinsverlust z. B. bei schmerzhaften Verbandswechseln
¢ Nicht geeignet auBerhalb einer professionellen medizinischen Akut-Versorgungsstruktur

Dosierung und Verabreichung:
Durch Inhalation:

* Kinder von 2 Jahren und élter: Bis zu 50 % unter Anwendung eines geeigneten
Anasthesiegerates mit Adjustierung des Sauerstoffgehalts nach den Patient:innen-
bedurfnissen. Selbstgesteuerte Anwendung in der Regel ab einem Alter von 5 Jahren moglich

Anmerkungen:
Anwendung

* Wird in der Regel als leichtes Anasthetikum verwendet. Schnell einsetzende und dann
abklingende Wirkung

* Fehlende Ausbildung, komplexe Verantwortlichkeiten und Versorgungsvoraussetzungen
schranken die Anwendung in Hospizen ein

Kontraindikationen, Warnhinweise
» Kontraindiziert bei Pneumothorax oder intrakranieller Luftansammlung nach einer Kopfverletzung
Nebenwirkungen

+ Gefahr der Hypoxie unmittelbar nach der Gabe: mehrere Minuten lang nach Ende der Behandlung
sollte weiterhin Sauerstoff gegeben werden

» Langere Exposition (einschlieRlich der Umweltexposition der Zu- und Angehorigen) durch
kontinuierliche oder intermittierende Gabe kann zu einer megaloblastischen Anamie fihren. Die
Bestimmung der Vitamin-B12-Konzentration im Plasma ist zu erwagen. Es kann auch zu einer
Beeintrachtigung der Bildung weilRer Blutkérperchen kommen. Neurologische Toxizitaten konnen
auch ohne vorangehende hamatologische Veranderungen auftreten

+ Erwagen Sie die vorherige Bestimmung der Vitamin-B12-Plasmakonzentration bei Kindern, bei
denen ein Risiko fur einen Vit-B12-Mangel besteht

Wechselwirkungen
+ Die gleichzeitige Anwendung mit Methotrexat ist zu vermeiden: erhdhte Antifolatwirkung von Mtx..
Risiko einer verstarkten blutdrucksenkenden Wirkung bei einer Reihe von Medikamenten

Verabreichung

» Sollte nur zur Selbstverabreichung tber ein Bedarfsventil verwendet werden; in allen anderen
Situationen ist eine spezialisierte Kinderanasthesistin / ein spezialisierter Kinderanasthesist
erforderlich

Informationen fiir Patient:innen

+ Siehe die Patient:inneninformation fur Kinder/Eltern "Distickstoffmonoxid gegen Schmerzen"
https://www.medicinesforchildren.org.uk/medicines/nitrous-oxide-for-pain/

Darreichungsformen

» Distickstoffoxid 1ml pro 1ml verschiedene FlaschengréRen erhaltlich bei den medizinischen
Gaslieferanten Linde Gas UK und BOC Ltd. Siehe BNFC fir weitere Informationen

Literatur: (1, 259-261)
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Nystatin

Anwendung:

*  Orale und periorale Pilzinfektion.

Dosierung und Verabreichung:
Per os
* Neugeborene: 100.000 Einheiten 4-mal taglich
* Kinder 1 - 23 Monate: 100.000-200.000 Einheiten 4-mal taglich
* Kinder 2 Jahre und élter: 100.000-600.000 Einheiten 4-mal taglich

Anmerkungen:
Zulassung

+ Zugelassen fir die Anwendung in allen Altersgruppen. Zugelassen fir die Prophylaxe einer oralen
Candidiasis bei Neugeborenen in einer Dosis von 1 ml taglich

Anwendung

* Behandlungsdauer in der Regel 7 Tage. Sie sollte 48 h nach Abheilung der Lasionen fortgesetzt
werden
* Hohere Dosen bedeuten gréReren Schleimhautkontakt und kénnen daher wirksamer sein

Verabreichung
* Vor dem Verschlucken in der Nahe der Lasionen im Mund belassen
Nebenwirkungen

«  Abdominales Unwohlsein, Angioddem, Durchfall, Gesichtsédem, Ubelkeit, Sensibilisierung,
Hautreaktionen, Stevens-Johnson-Syndrom, Erbrechen

* Nach dem Essen oder Fittern verabreichen. Wenn mdglich, teilen Sie die Dosis auf beide Seiten
des Mundes auf

Darreichungsformen

» Suspension zum Einnehmen 100.000 Einheiten/ml, 30 ml mit Pipette.

Literatur: (1-3)
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Octreotid

Anwendung:

Blutungen aus Osophagus- oder Magenvarizen

«  Ubelkeit und Erbrechen

* Inoperable Darmobstruktion

* Hartnackige Diarrhoe

* Hormonproduzierende Tumore, Aszites, Bronchorrhoe

*  Chylothorax

* Hyperinsulindmische Hypoglykdmie (Anwendung durch Spezialisten)

Dosierung und Verabreichung:

Gastrointestinale Blutungen, Chylothorax (NEU)

Durch kontinuierliche intravendse oder subkutane Infusion
* Kinder ab 1 Monat: 1 Mikrogramm/kg/Stunde

Zu Beginn und bei Chylothorax kdnnen héhere Dosen erforderlich sein. Die Ubliche
Hoéchstdosis betragt 50 Mikrogramm/Stunde

Reduzieren Sie die Dosis schrittweise Uber 24 Stunden, sobald die Blutung(en) nicht mehr
aktiv ist/sind

Antiemetisch, antisekretorisch, hartnidckige Diarrhoe, intestinale Obstruktion

Kontinuierliche intravendse oder subkutane Infusion

+ Kinder 1 Monat und ilter: 5-10 Mikrogramm/kg/24 Stunden. Ubliche Héchstmenge 750
Mikrogramm/24 Stunden

Bei hartnackigem Durchfall kbnnen Dosen von bis zu 30 Mikrogramm/kg/24 Stunden
erforderlich sein

Hyperinsulindamische Hypoglykamie, die nicht auf Diazoxid und Glukose anspricht
(Anwendung durch Spezialisten) (NEU)

Subkutane Injektion

* Neugeborene: Anfangs 2-5 Mikrogramm/kg alle 6-8 Stunden, je nach Ansprechen anpassen;
bei Bedarf steigern auf bis zu 7 Mikrogramm/kg alle 4 Stunden, eine Dosissteigerung auf bis zu
7 Mikrogramm/Kg ist selten erforderlich

+ Kinder ab 1 Monat: Anfangs 1-2 Mikrogramm/kg alle 4-6 Stunden, je nach Ansprechen
anpassen; bei Bedarf steigern auf bis zu 7 Mikrogramm/kg alle 4 Stunden, eine
Dosissteigerung auf bis zu 7 Mikrogramm/kg ist selten erforderlich

168



Arzneimittelverzeichnis der Association for Paediatric Palliative Medicine: 6. Auflage 2024

Anmerkungen:

Synthetisches Somatostatin-Analogon

Zulassung

Nicht fur die Anwendung bei Kindern zugelassen

Anwendung

Wirkt als hemmendes Hormon im gesamten Korper, insbesondere aber im gastro-entero-
hepatischen System. Es erhdht die Wasser- und Elektrolytaufnahme

Abruptes Absetzen vermeiden: kann mit Gallenkoliken und Pankreatitis einhergehen
Kann die Glukosetoleranz beeintrachtigen: Blutzuckerspiegel beachten

Injektionsstellen rotieren

Verabreichung

Fir die intravenodse Injektion und die intravendse oder subkutane Infusion mit Natriumchlorid 0,9%
verdinnen. Uberprifen Sie die Empfehlungen des Herstellers zur Verdiinnung. Subkutane
Bolusinjektionen kénnen unverdunnt verabreicht werden, was jedoch schmerzhaft sein kann
(Injektionsschmerzen lassen sich verringern, wenn die Ampulle vor der Injektion in der Hand auf
Kdrpertemperatur erwarmt wird).

Darreichungsformen

Injektionslésung zur subkutanen oder intravendsen Verabreichung (50 Mikrogramm/ml, 100
Mikrogramm/ml, 200 Mikrogramm/ml, 500 Mikrogramm/ml, 1 mg/5ml). Auch als Depotinjektion zur
intramuskularen Verabreichung alle 28 Tage erhaltlich (10 mg, 20 mg und 30 mg
SandostatinLar®).

Literatur: (1-3,262-265)
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Olanzapin

Anwendung:

* Psychosen; Delirium; Unruhe; Anorexie, wenn alle anderen Behandlungen versagt haben
« Ubelkeit und Erbrechen

Dosierung und Verabreichung:

Psychosen, Manie

Per os
* Kinder unter 12 Jahren und bis zu 25 kg: Anfangsdosis 2,5 mg zur Nacht
* Kinder unter 12 Jahren und uber 25 kg: Anfangsdosis 2,5-5 mg zur Nacht.
* 12 Jahre und élter: Anfangsdosis 5 mg zur Nacht

Je nach Bedarf und Vertraglichkeit schrittweise auf maximal 20 mg/Tag erhéhen, in der Regel als
Einzeldosis zur Nacht. Kann bei Bedarf als zweimal tagliche Einzeldosis gegeben werden.

Erregung, Delirium
Per os
* Kinder unter 12 Jahren: Anfangsdosis 1,25 mg zur Nacht und nach Bedarf

* 12 Jahre und éalter: Anfangsdosis 2,5 mg zur Nacht und nach Bedarf
Erhdéhen Sie schrittweise nach Bedarf und Vertraglichkeit auf maximal 10 mg/Tag

Ubelkeit und Erbrechen, Appetitlosigkeit

* Kinder unter 12 Jahren: Anfangsdosis 1,25 mg (oder 625 Mikrogramm, wenn 2,5 mg-
Tabletten geviertelt werden kénnen), zur Nacht und nach Bedarf

* 12 Jahre und élter: Anfangsdosis 1,25 mg bis 2,5 mg zur Nacht und nach Bedarf

Die Dosis kann je nach Bedarf und Vertraglichkeit bis zu einem empfohlenen Maximum von 7,5
mg/Tag erhdht werden

Anmerkungen:

» Atypisches Neuroleptikum (zweite Generation) und Antagonist von Dopamin-D+-, -D2-, -Ds-,
5-HT,-, Histamin-1- und Muskarin-Rezeptoren

Zulassung

* Nicht zugelassen fiir die Anwendung bei Kindern und Jugendlichen unter 18 Jahren. ,Off Label®
Gebrauch bei Jugendlichen zur Behandlung von Psychosen, Schizophrenie und Manie im Rahmen
einer bipolaren St6rung etabliert

« In der Palliativmedizin sind die Behandlung von Unruhe, Delirium, Ubelkeit und Erbrechen sowie
Anorexie anerkannte ,Off-Label"-Indikationen
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Anwendung

« Flinfmal héhere Affinitat zu 5HT.-Rezeptoren als zu D»-Rezeptoren, was zu weniger
extrapyramidalen Nebenwirkungen fuhrt

+ Die Wirkung an mehreren Rezeptoren ist vergleichbar zu Levomepromazin

+ Titrieren Sie die Dosis langsam, um eine Sedierung zu minimieren

* Jugendliche nehmen haufiger an Gewicht zu

+ Erhéhte Lipid- und Prolaktinwerte. Uberwachung vor und wahrend der Langzeiteinnahme erwéagen

» Der Wirkungseintritt betragt bei Delirien Stunden bis Tage, bei Psychosen Tage bis Wochen

Kontraindikationen, Warnhinweise

» Vorsicht bei Herz-Kreislauf-Erkrankungen. Vorsicht bei Epilepsie und Erkrankungen, die zu
zerebralen Krampfanfallen pradisponieren: senkt die Krampfschwelle

Nebenwirkungen

« Sehr haufig (> 10 % der Patient:innen): Gewichtszunahme, erhéhte Triglyceridwerte, gesteigerter
Appetit, Sedierung, erhdhte ALT-/ AST-Werte sowie GGT- und Prolaktin-Plasmaspiegel,
verminderte Bilirubinwerte. Haufig (1-10% der Pat.): erhdhte Cholesterinwerte; Mundtrockenheit

* Zu den seltenen, aber potenziell schwerwiegenden unerwinschten Wirkungen gehéren das
maligne neuroleptische Syndrom, Herz-Kreislauf-Erkrankungen, schwere Atemwegserkrankungen
und Knochenmarkdepression, Hepatitis, Pankreatitis und Hyperglykamie

Leber- und Niereninsuffizienz

+ Bei Patient:innen mit eingeschrankter Nieren- und/oder Leberfunktion sollte eine niedrigere
Anfangsdosis (maximal 5 mg bei Erwachsenen) in Betracht gezogen werden

Wechselwirkungen

» Verstoffwechselt durch CYP1A2. Die Pharmakokinetik kann durch die gleichzeitige Verabreichung
anderer Substanzen, die Uber CYP1A2 verstoffwechselt werden, beeinflusst sein, z. B.
Carbamazepin, Fluvoxamin, Nikotin

Verabreichung

» Dispersionstabletten unmittelbar vor der oralen Einnahme in einem Getrank auflosen

» Dispersionstabletten kénnen zur Verabreichung tber die Magensonde in Wasser aufgeldst
werden. Es existieren keine spezifischen Informationen zur jejunalen Verabreichung. Empfehlung:
Verabreichung wie bei der Gastrostomie und auf verstarkte Nebenwirkungen sowie einen
potentiellen Wirkverlust achten. Es gibt anekdotische Berichte, wonach 5 mg orodispersible
Tabletten halbiert werden kénnen, um eine 2,5 mg-Dosis zu geben: unmittelbar vor der
Verabreichung halbieren und die verbleibende Portion verwerfen

« Uberzogene Tabletten: unzerkaut mit Fliissigkeit schlucken oder zerkleinern und mit weicher
Nahrung mischen. Dispersionstabletten enthalten Aspartam, kénnen bei PKU-Patienten schadlich
sein

Informationen fiir Patient:innen

+ Siehe die Patient:.inneninformation fir Kinder/Eltern "Olanzapin bei Schizophrenie, bipolarer
Stoérung, Manie und Unruhe" https://www.medicinesforchildren.org.uk/medicines/olanzapine-for-
schizophrenia-bipolar-disorder-mania-and-agitation/

Darreichungsformen

» Tabletten 2,5 mg, 5 mg, 7,5 mg, 10 mg, 15 mg, 20 mg; orodispersible Tabletten /
Lyophilisat 5 mg, 10 mg, 15 mg, 20 mg.

Literatur: (1,2,87,266,267)
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Omeprazol

Anwendung:

* Gastro-6sophagealer Reflux

» Saurebedingte Dyspepsie

» Gastrointestinale Prophylaxe (z. B. bei Therapie mit NSAID oder Steroiden)
* Behandlung von Zwélffingerdarm- und Magengeschwiren

Dosierung und Verabreichung:
Per os

* Neugeborene: 700 Mikrogramm/kg einmal taglich; bei Bedarf steigern auf maximal 1,4 mg/kg-
2,8 mg/kg einmal taglich

* Kinder 1 Monat - 1 Jahr: 700 Mikrogramm/kg einmal taglich; bei Bedarf steigern auf maximal
3 mg/kg oder 20 mg einmal taglich

+ Kinder 10 - 19 kg: 10 mg einmal taglich, bei Bedarf steigern auf maximal 20 mg einmal taglich

+ Kinder 20 kg und mehr: 20 mg einmal taglich, bei Bedarf steigern auf maximal 40 mg einmal
taglich.

Intravendse Infusion (Uber 20-30 Minuten)

* Kinder von 1 Monat bis 11 Jahren: anfanglich 500 Mikrogramm/kg, maximal 20 mg/Dosis,
einmal taglich. Falls erforderlich, auf 2 mg/kg (maximal 40 mg/Dosis) einmal taglich, erhdhen

* 12 Jahre und élter: 40 mg einmal taglich

Anmerkungen:
*  Protonenpumpenhemmer
Zulassung

» Orale Zubereitungen sind nicht fir die Anwendung bei Kindern zugelassen, aulder bei schwerer
ulzerierender Refluxésophagitis im Alter Uber 1 Jahr. Infusionen sind nicht flr die Anwendung bei
Kindern unter 12 Jahren zugelassen

Anwendung

» Viele Kinder mit lebensbegrenzenden Erkrankungen haben eine gastrodsophageale
Refluxkrankheit und missen mdéglicherweise langfristig behandelt werden

Nebenwirkungen

* Kann zu Unruhe fiihren. Gelegentlich assoziiert mit Elektrolytstérungen

* MHRA-Sicherheitswarnung 2015: Sehr geringes Risiko fur subakuten kutanen Lupus
erythematodes bei Einnahme von PPls

» Obstipation, Diarrhoe, Erbrechen
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Wechselwirkungen

Hemmt das Cytochrom P450 Enzym CYP2C19. Kann die Medikamentenspiegel von Arzneimitteln,
die durch dieses Enzym metabolisiert werden, einschliellich Diazepam, erhéhen

Verstoffwechselt durch CYP2C19 und CYP3A4. Die Medikamentenspiegel von Omeprazol kbénnen
durch Arzneimittel, die diese Enzyme hemmen, einschlielich Fluconazol, erhéht werden.

Verabreichung

Zur oralen Einnahme kénnen Tabletten in Wasser aufgeldst oder mit Fruchtsaft oder Joghurt
vermischt werden. Die Kapseln kénnen gedffnet und mit Fruchtsaft oder Joghurt vermischt werden
Vorsichtig Uber enterale Ernahrungssonden verabreichen, um das Risiko einer Okklusion zu
minimieren. Die Kapseln kdnnen gedffnet und der Inhalt zur Verabreichung in 8,4%igem
Natriumbicarbonat dispergiert werden. Dispersionstabletten zerfallen zu einer Dispersion von
kleinen Koérnchen. Das Granulat setzt sich schnell ab und kann diinne Sonden (weniger als 8 Fr.)
verstopfen. Fir die Verabreichung liber Sonden mit kleinem Durchmesser wird die Anwendung
einer oralen Suspension (nicht zugelassen) empfohlen. Omeprazol wird bei Verabreichung in das
Jejunum ohne Verringerung der Bioverfiigbarkeit absorbiert. Die Wahl der Formulierung hangt von
der Grofie der Sonde ab.

Wird auch intermittierend subkutan, verdinnt auf eine Konzentration von 400 Mikrogramm/ml in
Natriumchlorid 0,9% gegeben in einer Dosis, die der intravendsen Dosis entspricht

Informationen fiir Patient:innen

Siehe die Patient:inneninformation fur Kinder/Eltern "Omeprazol bei gastroésophagealer
Refluxkrankheit (GORD)" https://www.medicinesforchildren.org.uk/medicines/omeprazole-for-
gastro-oesophageal-reflux-disease-gord/

Darreichungsformen

Magensaftresistente Tabletten (MUPS) Tabletten (10 mg, 20 mg, 40 mg), Kapseln (10 mg, 20 mg,
40 mg), intravendse Infusionslésung (40 mg). Suspensionen zum Einnehmen in den Starken 10
mg/5ml und 20 mg/5ml sind jetzt als zugelassene Produkte im Vereinigten Kénigreich erhaltlich.
Andere Zubereitungen von nicht zugelassenen oralen Suspensionen sind derzeit noch von
britischen "Spezialherstellern" erhaltlich.

Literatur: (1-3,8,130,131,268)
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Ondansetron

Anwendung:

* Antiemetikum, insbesondere bei Erbrechen aufgrund einer Schadigung der Magen-
Darm-Schleimhaut (z. B. Chemo- oder Strahlentherapie, schwere Gastroenteritis)

« Ergéanzend zu Levomepromazin bei schwerer Ubelkeit und Erbrechen

» Opioid-induzierter Juckreiz

Dosierung und Verabreichung:

Vorbeugen und Behandlung von Ubelkeit und Erbrechen, die durch Chemotherapie und
Strahlentherapie ausgeldst werden

Intravenose Infusion Uber mindestens 15 Minuten

+ Kinder ab 6 Monaten: 5 mg/m? oder 150 Mikrogramm/kg unmittelbar vor der Chemotherapie,
maximal 8 mg/Dosis

Die Dosis kann alle 4 Stunden fiir 2 weitere Dosen wiederholt werden, bevor auf eine Per os
Gabe umgestellt wird. Alternativ kann nach der ersten intravendsen Dosis zur oralen
Verabreichung gewechselt werden. Maximale Tagesgesamtdosis 32 mg (unabhangig vom
Applikationsweg)

Per os nach vorheriger intravendser Verabreichung
Die orale Gabe kann 12 Stunden nach der intravendsen Verabreichung beginnen
* Kinder von 6 Monaten und ilter:

Koéperoberfliche von weniger als 0,6 m? oder weniger als 10 kg: 2 mg alle 12 Stunden fir
bis zu 5 Tage, maximale Tagesgesamtdosis 32 mg

Koperoberfliche 0,6m? - 1,2m? oder 10- 40 kg: 4 mg alle 12 Stunden flr bis zu 5 Tage,
maximale Tagesgesamtdosis 32 mg

Koperoberfliche iiber 1,2 m? oder iiber 40 kg: 8 mg alle 12 Stunden fiir bis zu 5 Tage,
maximale Tagesgesamtdosis 32 mg

Ubelkeit und Erbrechen, Juckreiz

Per os, langsame intravendse Injektion tber 2-5 Minuten, intravendse Infusion tber 15 Minuten

* Kinder ab 6 Monaten: 100-150 Mikrogramm/kg/Dosis alle 8 -12 Stunden, maximal 8 mg/Dosis

Anmerkungen:
« Serotonin (5HT3)-Rezeptor-Antagonist
Zulassung

+ Injektionslésung zugelassen zur Behandlung von Ubelkeit und Erbrechen (chemotherapiebedingt)
bei Kindern Uber 6 Monate und zum Vorbeugen und zur Behandlung von Ubelkeit und Erbrechen
(postoperativ) (PONV) bei Kindern (als Einzeldosis) ab 1 Monat. Ondansetron per os ist ab einem
Alter von 6 Monaten fir die Behandlung von Ubelkeit und Erbrechen (chemotherapiebedingt)
zugelassen. Orale Darreichungsformen fir PONV bei Kindern nicht empfohlen, da nicht
ausreichend wissenschaftliche Daten vorhanden sind. Die Injektionsldsung ist nicht fur die
subkutane Verabreichung zugelassen
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Anwendung

Reiner 5HTs-Antagonist, daher ist das Rezeptorprofil komplementar zu Levomepromazin.
Alternativ bei Ubelkeit und Erbrechen, die durch Levomepromazin nicht ausreichend gut
behandelbar ist

Kontraindikationen, Warnhinweise

Kontraindiziert bei Patient:innen mit angeborenem Long QT-Syndrom

Verlangert das QTc-Intervall und ist mit dem bekannten Risiko eines Torsades de Pointes
assoziiert, selbst wenn es wie empfohlen eingenommen wird. Vorsicht bei Patient:innen mit
Herzerkrankungen und bei Patient:innen mit einem verlangerten QTc-Intervall oder dem Risiko
eines solchen, z. B. bei Patient:innen mit Herzanomalien, Hypothyreose, Elektrolytstorungen oder
bei Einnahme anderer Arzneimittel, die bekanntermaf3en das QTc-Intervall verlangern kénnen

Nebenwirkungen

Starke Obstipation, Kopfschmerzen sind eine haufige unerwiinschte Wirkung
Weitere mogliche Nebenwirkungen sind Ubelkeit, Erbrechen, Schwitzen und Darmkoliken

Pharmakokinetik

Verminderte Clearance bei Neugeborenen (75%) und bei Sauglingen (50% im Alter von 3
Monaten). Bei Gabe an Kinder unter 6 Monaten engmaschig Uberwachen. Grolieres
Dosierungsintervall und Dosisreduktion in Betracht ziehen

Wirkungseintritt nach per os Gabe: weniger als 30 Minuten; nach IV-Gabe: weniger als 5 Minuten.
Wirkdauer: 12 Stunden

Verabreichung

Orodispersible Filme sollten auf die Zunge gelegt werden und sich vor dem Schlucken komplett
auflosen. Die Absorption des Wirkstoffs erfolgt NICHT Uber die Mundschleimhaut, sondern hangt
vom Schlucken der dispergierten Tablette ab

Zur intravendsen Infusion auf eine Konzentration von 320-640 Mikrogramm/ml mit Dextrose 5%
oder Natriumchlorid 0,9% oder Ringerldsung verdinnen; Uber mindestens 15 Minuten
verabreichen

Die Lésung zum Einnehmen enthalt Sorbitol

Die orale L6sung kann Uber eine enterale Ernahrungssonde verabreicht werden. Es existieren
keine spezifischen Informationen zur jejunalen Verabreichung. Empfehlung: Verabreichung wie bei
der Gastrostomie und auf verstarkte Nebenwirkungen sowie einen potentiellen Wirkverlust achten
Fallberichte Uber die Verabreichung durch kontinuierliche subkutane Infusion, verdiinnt in
Natriumchlorid 0,9 % (Konzentrationen zwischen 100 Mikrogramm/ml und 2 mg/ml). Ondansetron-
Injektionslésung hat einen niedrigen (sauren) pH-Wert, und die Formulierung kann insbesondere
bei héheren Konzentrationen ortliche Gewebereaktionen hervorrufen

Darreichungsformen

Tabletten (4 mg, 8 mg), orodispersible Filme/Tabletten (4 mg, 8 mg), orale Lésung (4 mg/5ml, 8
mg/5ml), Injektionslésung (2 mg/ml, 2ml und 4ml Ampullen)

Literatur: (1,2,11,32,269-273)
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Oxybutynin

Anwendung:

* Neurogene oder Uberaktive Blase
» Symptomatische Behandlung von Harninkontinenz, Harndrang und Pollakisurie bei instabiler Blase
aufgrund von neurogenen Blasenstérungen oder idiopathischer Detrusorinstabilitat

Dosierung und Verabreichung:
Per os
Schnell wirksame, nicht-retardierte Praparate

» Kinder bis zu 2 Jahren: 100-200 Mikrogramm/kg/Dosis 2- bis 3-mal taglich. Maximal 12,5
mg/Dosis

* Kinder 2 - 4 Jahre: 1,25 - 2,5 mg/Dosis 2- bis 3-mal taglich

* Kinder 5 - 11 Jahre: Anfangsdosis 2,5 - 3 mg/Dosis zweimal taglich, bei Bedarf steigern auf 5
mg 2- bis 3-mal taglich

» Kinder 12 Jahre und alter: Anfangsdosis 5 mg/Dosis 2- bis 3-mal taglich, bei Bedarf bis zu 5
mg 4-mal taglich steigern

Anwendung einer Zubereitung mit modifizierter Freisetzung

+ Kinder 5 Jahre und alter: 5 mg einmal taglich, angepasst je nach Ansprechen, in Schritten
von 5 mg pro Woche bis zu einem Maximum von 15 mg taglich

Transdermal
Anwendung des Kentera® Matrixpflasters

Ungeféhre aquivalente Dosen (siehe auch Anmerkungen unten)

Oxybutynin per os 2,5-5 mg/24Stunden = Vi Pflaster (1,3 mg/24 h) zweimal wochentlich

Oxybutynin per os 5-10 mg/24Stunden = % Pflaster (2,6 mg/24 h) zweimal wochentlich

Oxybutynin per os 10-15 mg/24Stunden= 1 Pflaster (3,9 mg/24 h) zweimal wéchentlich

Intravesikal

* Kinder 2 Jahre und élter: 5 mg 2- bis 3-mal taglich
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Anmerkungen:

»  Wirkt krampflésend mit direkter Wirkung auf die glatte Muskulatur. Oxybutynin hemmt auch die
Wirkung von Acetylcholin auf die glatte Muskulatur. Erhoht die Blasenkapazitat, vermindert
ungehemmte Kontraktionen und verzégert den Harndrang, wodurch Dringlichkeit und Haufigkeit
verringert werden

Zulassung

* Oral eingenommenes Oxybutynin ist nicht fir Kinder unter 5 Jahren zugelassen. Intravesikal zu
verabreichende Praparate sind nicht zugelassen. Die transdermale Darreichungsformen sind fur
Kinder nicht zugelassen. Das Zerschneiden von Pflastern ist auRerhalb der Produktlizenz

Anwendung

» Bei der transdermalen Verabreichung von Oxybutynin wird der ausgepragte First-Pass-
Metabolismus der oralen Gabe weitgehend umgangen, wodurch die Bildung von N-
Desethyloxybutynin reduziert wird (wodurch die systemische Exposition gegeniber den aktiven
Metaboliten verringert wird, was zu einer Verringerung des Auftretens von unerwinschten
Wirkungen fihren dirfte)

* Ein genauer pharmakodynamischer Vergleich zwischen schnell wirksamem, unretardiertem oralen
Oxybutynin und transdermalem Oxybutynin ist nicht méglich, da sich ihre Stoffwechselprofile stark
unterscheiden. Es gibt keine Studie Uber ihre therapeutische Gleichwertigkeit. Die
vorgeschlagenen Dosisaquivalente fir Startdosen leiten sich von der Erfahrung tber Wirksamkeit
ab; sie erheben keinen Anspruch auf Exaktheit, da sich die Krankheitsbilder der Patient:innen, die
Wirksamkeit und Vertraglichkeit interindividuell stark unterscheiden. Wirkungen und
Nebenwirkungen sind schwer vorhersehbar. Am sinnvollsten ist eine individuelle Dosistitration

Kontraindikationen, Warnhinweise

+ Kontraindiziert bei Myasthenia gravis, Glaukom, gastrointestinalen Obstruktionsstérungen
einschliellich paralytischem lleus oder Darmatonie, toxischem Megakolon, schwerer Colitis
ulcerosa, Blasenausflussobstruktion

* Kleine Kinder reagieren moglicherweise empfindlicher mit unerwiinschten Wirkungen von
Oxybutynin, insbesondere mit zentralnervésen und psychiatrischen

Unerwiinschte Wirkungen

+ Haufige unerwiinschte Wirkungen aufgrund der antimuskarinischen Eigenschaften sind:
Verwirrung, Obstipation, Schwindel, Schiafrigkeit, Mundtrockenheit, Dyspepsie, Erréten,
Kopfschmerzen, Ubelkeit und Erbrechen, Herzklopfen, Tachykardie, verschwommenes Sehen.
Orale Lésungen, die Sorbitol enthalten, kénnen Durchfall verursachen

Leber- und Niereninsuffizienz

+ Aufgrund begrenzter Erfahrung ist Vorsicht geboten. Moglicherweise erhohtes Risiko fur
unerwiinschte Wirkungen

Pharmakokinetik

+ Transdermal: Nach dem Aufkleben des Pflasters steigt die Oxybutynin-Plasmakonzentration fur
~24-48 Stunden; die Steady-State-Konzentrationen werden beim Aufbringen des zweiten
Pflasters erreicht. Danach werden konstante Konzentrationen fur bis zu 96 Stunden
aufrechterhalten

Wechselwirkungen

+ Erhohtes Risiko von anticholinergen Nebenwirkungen bei gleichzeitiger Einnahme anderer
Anticholinergika
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Durch die Verringerung der Magenmotilitat kann Oxybutynin die Absorption anderer Arzneimittel
beeintrachtigen und die Wirkung von prokinetischen Medikamenten antagonisieren

Verabreichung

Die Tabletten sollten ganz geschluckt werden, um einen unangenehmen Geschmack zu
vermeiden

Die Pflaster sollten unmittelbar nach der Entnahme aus dem Schutzbeutel auf trockene, intakte
Haut an Bauch, Hifte oder Gesall geklebt werden. Fir jedes neue Pflaster sollte eine neue
Applikationsstelle verwendet werden (nicht innerhalb von 7 Tagen erneut auf dieselbe Stelle
kleben)

Die Pflaster kdnnen zerschnitten werden, ohne den Mechanismus, die Geschwindigkeit der
Freisetzung oder die Menge des freigesetzten Oxybutynins zu beeinflussen. Transdermales
Pflaster kann Metall enthalten - entfernen Sie das Pflaster vor einer MRT-Untersuchung
Intravesikal - nach Entleerung der Blase wird eine intravesikale Losung Uber einen Katheter direkt
in die Blase verabreicht

Verwenden Sie die flissige Formulierung fur die Verabreichung Uber eine Magensonde. Alternativ
kénnen die unretardierten Tabletten unmittelbar vor der Gabe zerkleinert werden. Unretardierte
Oxybutynin-Tabletten konnen flr die Gabe Uber eine enterale Ernahrungssonde zerkleinert und
mit Wasser gemischt werden. Nach der Verabreichung gut ausspilen. Es existieren keine
spezifischen Informationen zur jejunalen Verabreichung. Empfehlung: Verabreichung wie bei der
Gastrostomie und auf verstarkte Nebenwirkungen sowie einen potentiellen Wirkverlust achten

Informationen fiir Patient:innen

Siehe die Patient:inneninformation fur Kinder/Eltern "Oxybutynin flr Blasensymptome am Tag"
https://www.medicinesforchildren.org.uk/medicines/oxybutynin-for-daytime-urinary-symptoms/

Darreichungsformen

Unretardierte Tabletten 2,5 mg, 3 mg, 5 mg. Retardtabletten 5 mg, 10 mg. Losung zum Einnehmen
2,5 mgin 5ml, 5 mg in 5ml. Intravesikale Lésungen sind als nicht zugelassene Spezialrezepturen
erhaltlich. Transdermale Pflaster: Die Pflaster enthalten 36 mg Oxybutynin und setzen 3,9 mg
Oxybutynin pro 24 Stunden frei (Kentera®).

Literatur: (1-3,8,274-284)
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Oxycodon

Anwendung:

* Alternatives Opioid-Analgetikum flr starke Schmerzen

Wichtige Sicherheitsinformationen
Fiir alle Opioide

MHRA/CHM-Hinweis: Benzodiazepine und Opioide: Erinnerung an das Risiko einer
potenziell todlichen Atemdepression (Marz 2020)

Die MHRA weist die Angehdrigen der Gesundheitsberufe darauf hin, dass Opioide, die
zusammen mit Benzodiazepinen und benzodiazepinahnlichen Arzneimitteln verschrieben
werden, additive ZNS-depressive Wirkungen haben kénnen, wodurch sich das Risiko von
Sedierung, Atemdepression, Koma und Tod erhdht.

Die APPM gibt zu bedenken, dass in der padiatrischen Palliativmedizin die gleichzeitige
Verschreibung von Opioiden und Benzodiazepinen haufig notwendig und angemessen ist.
Unter diesen Umstanden sollten die niedrigsten wirksamen Dosen verwendet werden. Die
Dosis sollte, wo immer méglich, schrittweise erhéht werden, wobei jeweils nur die Dosis eines
Medikaments geandert und vor weiteren Dosisanpassungen ausreichend Zeit fur die Wirkung
der stattgehabten Dosisanpassung eingeraumt werden sollte.

Dosierung und Verabreichung:
Schmerzen bei Patient:innen, die bereits regelmaRig starke Opioide erhalten

Umrechnung unter Anwendung der oralen Morphinaquivalenzdosis (OME) aus einer
vorangegangenen Opioidanalgesie, falls zutreffend, sieche Anhang 1

Per os, unretardierte (schnellwirksame) Praparate

Umrechnung Ver- Berechnung Beispiel
haltnis
Von Zu
Orale Morphin oral 20 mg + 2
Morphin oral Oxycodon oral | 2:1 Morphin- = Oxycodon oral 10 mg
dosis durch 2
teilen

Ziehen Sie eine Verringerung der Oxycodondosis um 25-50 % in Betracht, wenn Sie die Opioide
aufgrund von nicht tolerierbaren Nebenwirkungen oder mangelnder Wirksamkeit wechseln. Dies ist
besonders wichtig, wenn die Patientin / der Patient bereits eine hohe Dosis des vorherigen Opioids
erhalt oder wenn es vor kurzem zu einer raschen Dosissteigerung kam.
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Per os, Retardpraparate

* Verwenden Sie die orale Morphinaquivalenzdosis (OME) (wie oben), um die aktuellen Dosen
der aktuellen Opioidanalgetika umzurechnen, falls zutreffend, und

* Berechnen Sie die gesamte Tagesdosis (regulare Gaben + Bedarfsgaben) an oralem
Oxycodon, die in den letzten 24 Stunden verabreicht wurde, wenn die Patientin / der Patient
bereits seit 2-3 Tagen regelmaRig starke Opioidanalgetika erhalt

12-h-Retardpréparate: Teilen Sie die Gesamttagesdosis von oralem Oxycodon durch zwei
und verabreichen Sie Oxycodon alle 12 Stunden

24-h-Retardpréparate: Gabe der gesamten Tagesdosis von oralem Oxycodon alle 24
Stunden

Verordnen Sie der Patientin / dem Patienten flr Durchbruchschmerzen zusatzlich schnell
wirksames, unretardiertes Oxycodon (siehe unten)

Intravendse oder subkutane Bolusinjektion

Umrechnung
Ver- Berechnung Beispiel
Von Zu haltnis
Oxycodon orale Oxycodon SC Dividieren Sie Oxycodon oral 4,5 mg + 1,5

oder |V Bolus, 1,5:1

Einzeldosis die orale = Oxycodon /V/SC-Bolus 3 mg

Oxycodondosis
durch 1,5

Einzeldosis

Ziehen Sie eine Reduzierung der Oxycodondosis um 25-50% in Betracht, wenn die Patientin / der
Patient bereits eine hohe Dosis des vorherigen Opioids erhalt, wenn er aufgrund von nicht
tolerierbaren Nebenwirkungen rotiert oder wenn es vor kurzem zu einer schnellen Dosiseskalation
des vorherigen Opioids gekommen ist.

Kontinuierliche intravendse oder subkutane Infusion

Umrechnung Ver- Berechnung Beispiel
haltnis
Von Zu
24-Stunden- .
. Oxycodon ) . . Morphin oral 60 mg/24 h + 3
Morphinoral | csCroger | 31 | MOrPINAOSIS ' 6ycodon CSCIICIVI 20 mg/24 h
CIVI urch 3 teilen
Teilen Sie die
Oxycodon Oxycodon 151 é4-S_tunden- Oxycodon oral 90 mg/24 h +1,5
oral CSCI oder - osIs von = Oxycodon CSCI/VIVI 60 mg/24 h
CIVI oralem
Oxycodon
durch 1,5
Morphin Oxycodon 11 \S/?Wc\j/?nden Morphin CSCI/CIVI 50 mg/24 h
CSCI oder CSCI oder : Ile' t:e = Oxycodon CSCI/CIVI 50 mg/24 h
CIVi CIvi gleiche
Dosis

Ziehen Sie eine Reduzierung der Oxycodondosis um 25-50% in Betracht, wenn die Patientin / der
Patient bereits eine hohe Dosis des vorherigen Opioids erhalt, wenn er aufgrund von nicht
tolerierbaren Nebenwirkungen rotiert oder wenn es vor kurzem zu einer schnellen Dosiseskalation
des vorherigen Opioids gekommen ist
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Durchbruchschmerzen bei Patient:innen, die bereits regelmiBig starke Opioide erhalten

Per os bei Gabe von unretardierten, schnell wirksamen Praparaten oder durch intermittierende
intravendse oder subkutane Bolusinjektion

* 1/10-1/6 der taglichen Gesamtdosis Oxycodon alle 1-4 Stunden nach Bedarf

Opioiddosen fur Durchbruch- und Hintergrundschmerz (modifizierte Freisetzung, intravendse
oder subkutane Infusion) sollten Gberprift werden, wenn mehr als zwei Opioiddosen fur
Durchbruchschmerz innerhalb von 24 Stunden erforderlich waren

Schmerzen bei Opioid-naiven Patient:innen
Per os, unretardierte (schnell wirksame) Praparate

Opioid-naive Patient:innen: Die angegebene Hochstdosis gilt nur fir die Anfangsdosis

* Kinder 1 Monat - 11 Jahre? : Anfangsdosis 100 Mikrogramm/kg, maximale Einzeldosis 5 mg,
alle 4-6 Stunden, orientiert an der Schmerzstarke ggf. Dosis erhéhen

* Kinder 12 Jahre und élter: Anfangsdosis 5 mg alle 4-6 Stunden, orientiert an der
Schmerzstarke ggf. Dosis erhdhen

Anmerkungen:

» Opioid-Analgetikum mit ahnlicher Wirksamkeit und ahnlichem Nebenwirkungsprofil wie Morphin.
Im Allgemeinen nur fir Patient:innen geeignet, die Morphin nicht vertragen

Zulassung

* Nicht fir die Anwendung bei Kindern unter 12 Jahren zugelassen. Erhaltlich in Kombination mit
Naloxon als Alternative zu abfuhrenden Malinahmen bei opioidbedingter Obstipation. Targinact®
(Napp) ist nicht fur Kinder zugelassen

Anwendung

*  Wie Morphin ist auch Oxycodon in erster Linie ein y-Opioidrezeptor-Agonist. Die Unterschiede in
der molekularen Struktur deuten darauf hin, dass es fur den Opioidwechsel geeignet ist

» Keine Dosis fur die Verwendung in der Neonatologie etabliert

» Der Grund fir das ungerade Umrechnungsverhaltnis ist die Bioverfligbarkeit und
Rundungsfaktoren, die eingefuihrt wurden, um die Patient:innensicherheit bei der Umrechnung zu
erhéhen

» Eine hoch-konzentrierte orale Lésung wurde bei Erwachsenen auch sublingual gegeben

* In der klinischen Praxis wird bei Kindern die Injektionslésung auch sublingual und bukkal
verabreicht. Die verwendeten Dosen entsprechen den per os Dosierungen. Anscheinend genauso
wirksam, dhnlicher Zeitraum bis zum Wirkungseintritt und die gleiche Bioverfugbarkeit: Es ist
unklar, wie viel Oxycodon transmukosal aufgenommen und wie viel geschluckt wird

* In der klinischen Praxis werden Retardpraparate auch rektal verabreicht

» Die orale Bioverfugbarkeit kann bei jingeren Kindern und Sauglingen geringer sein

+ Siehe Grundsatze fur den Umgang mit Opioiden, Anhang 2

» Stellen Sie sicher, dass bei regelmafiiger Verabreichung ein geeignetes stimulierendes
Abfuhrmittel gegeben wird

2 Von der BNFc modifizierte Dosis unter Beriicksichtigung der APPM-Empfehlungen fiir Morphin und Aquianalgesie
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VorsichtsmalBnahmen
* Vorsicht bei eingeschrankter Leber- oder Nierenfunktion

Nebenwirkungen
«  Ubliche Opioid-Nebenwirkungen
Wechselwirkungen

*  Wird durch die Cytochrom-P450-Enzyme CYP2D6 und CYP3A4 verstoffwechselt. Erhdhte
Serumspiegel durch Arzneimittel, die diese Enzyme hemmen, einschlie3lich Celecoxib,
Ciprofloxacin, Erythromycin und Fluconazol. Die Spiegel werden durch Arzneimittel, die diese
Enzyme induzieren, einschlieRlich Carbamazepin und Phenobarbital, verringert

Verabreichung

* Oxycodon-Injektionslésung kann intravends oder als Bolus oder als Dauertropfinfusion verabreicht
werden. Fir die CSCI mit Wasser fir Injektionszwecke, 0,9 % Natriumchlorid oder 5 % Dextrose
verdinnen

» Oxycodonlésung kann Uber eine enterale Ernahrungssonde verabreicht werden. Es existieren
keine spezifischen Informationen zur jejunalen Verabreichung. Empfehlung: Verabreichung wie bei
der Gastrostomie und auf verstarkte Nebenwirkungen sowie einen potentiellen Wirkverlust achten

* Retardtabletten sind mit einer 12-Stunden- oder mit einer 24-Retardierung erhaltlich. Seien Sie
vorsichtig bei der Verschreibung und verwechseln Sie die Praparate nicht

Darreichungsformen

Kapseln (5 mg, 10 mg, 20 mg), Tabletten (5 mg)

* Lésung zum Einnehmen (5 mg/5 ml, 10 mg/ml)

12h-Retardtabletten (5 mg, 10 mg, 15 mg, 20 mg, 30 mg, 40 mg, 60 mg, 80 mg, 120 mg)
24h-Retardtabletten (10 mg, 20 mg, 40 mg, 80 mq)

* Injektionslésung (10 mg/ml und 50 mg/ml).

BtM
* Anlage lll

Literatur: (1-3,8,62-64,71,72,113,285-287)
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Sauerstoff

Anwendung

+  Kurzatmigkeit durch Hypoxamie

* Pulmonale Hypertonie

+ Placebo-Effekt bei Dyspnoe, vor allem, wenn die Familie das Geflihl hat, sofort eingreifen zu
miuissen

» Alternative zur Luftzufuhr ins Gesicht

Dosierung und Verabreichung:
Inhalation Uber eine Nasenbrille
* Die Durchflussraten: 1 bis 2,5 I/min, anpassen an Wirkung

Damit werden je nach Atemmuster der Patientin / des Patienten und weiterer
Bedingungsfaktoren zwischen 24 und 35 % Sauerstoff zugeflihrt. Niedrigere Flussraten kdnnen
insbesondere bei Frihgeborenen angemessen sein

Inhalation Uber eine Gesichtsmaske

» Der prozentuale Anteil des inhalierten Sauerstoffs wird durch die Sauerstoffdurchflussrate
und/oder die Art der Maske bestimmt. Fir eine kontinuierliche Sauerstoffzufuhr werden in
der Regel 28 % Sauerstoff empfohlen

Anmerkungen:
Anwendung

+ Es gibt wissenschaftliche Literatur, die den Einsatz von Sauerstoff bei nicht-hypoxamischen
Patient:innen unterstitzt: Luftzug mittels eines Ventilators scheint ebenso wirksam. Dennoch
scheinen einige Patient:innen von sublimiertem Sauerstoff zu profitieren: Versuchen Sie es,
und wenn es nicht hilft, beenden Sie die Therapie wieder

+ Bei einem kongenitalen zyanotischen Herzvitium hat Sauerstoff nur eine geringe Wirkung auf die
arterielle Sauerstoffsattigung und ist im Allgemeinen nicht angezeigt. Die pulmonale Hypertonie
kann im Fruhstadium auf eine Sauerstoffbehandlung ansprechen

Uberwachung

» Die Sauerstoffsattigung korreliert nicht unbedingt mit dem Schweregrad der Atemnot. Die
Beobachtung der Atemarbeit ist ein zuverlassigerer Indikator fir Atemnot, wenn eine
Selbstauskunft nicht méglich ist

» Entscheidungen Uber die Hohe der angestrebten Sauerstoffsattigung und die Frequenz deren
Uberwachung sollten sich an der Gesamtsituation, den therapeutischen Zielen der
Sauerstoffbehandlung und an realistischen Sattigungswerten flr das einzelne Kind orientieren

+ Haufige oder kontinuierliche Messungen der Sauerstoffsattigung kénnen dazu fuhren, dass man
sich zu sehr auf technische Daten verlasst und weniger die Allgemeinsituation, die
Symptomlinderung und das Wohlbefinden des Kindes im Auge hat

* In der Palliativmedizin sind die Ublichen Ziel-Sauerstoffsattigungen von 92-96 % nicht immer
geeignet. Sinnvoller anzupeilende Sauerstoffsattigungen liegen bei Langzeit-Sauerstofftherapien
uber 92 % und bei Kindern mit dem Risiko eines hyperkapnischen Atemversagens bei 88-92 %.
Niedrigere Sattigungswerte kdnnen bei Kindern mit einem angeborenen zyanotischen Herzfehler
toleriert werden
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Nebenwirkungen

Kontinuierlicher nasaler Sauerstoff kann zur Austrocknung der Nasenschleimhaut und zu einer
Dermatitis fihren

Verabreichung

Nasenkanulen sind im Allgemeinen vorzuziehen, da sie dem Kind ermdglichen, mit minimalen
Einschrankungen zu sprechen und zu essen

Die Verabreichung von Sauerstoff tiber eine Maske oder durch eine nicht-invasive
Positivdruckbeatmung kann eine Klaustrophobie verursachen und/oder die Gesichtshaut
schadigen. Beides kann durch die Anwendung einer Nasenmaske verringert werden. Wie lange
eine Patientin / ein Patient mit einer einzigen Sauerstoffflasche versorgt werden kann, hangt von
der Grolke der Flasche und der Sauerstoff-Flussrate ab

Ein Sauerstoffkonzentrator wird fir Patient:innen empfohlen, die taglich mehr als 8 Stunden einer
Sauerstofftherapie bedirfen

Falls erforderlich, konnen zwei Konzentratoren in Y-Form miteinander verbunden werden, um
héhere Sauerstoffkonzentrationen zu erreichen

Flissigsauerstoff ist teurer, halt aber als tragbare Sauerstoffversorgung langer vor. Inzwischen gibt
es auch tragbare Sauerstoffkonzentratoren

Bei Flugreisen werden hohere Sauerstoffkonzentrationen benétigt

Darreichungsformen

Derzeit liefern Air Liquide (www.airliquidehealthcare.co.uk ) und Dolby Vivisol
(www.dolbyvivisol.com) Heimsauerstoff im Vereinigten Kénigreich

Literatur: (1-3,288-291)
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Pamidronat (Dinatrium)

Anwendung:

* Adjuvans bei Knochenschmerzen aufgrund einer metastasierten Erkrankung

* Adjuvans bei Knochenschmerzen aufgrund von Osteopenie oder Osteoporose bei
neuromuskularen Erkrankungen

+ Bosartige Hyperkalzamie

* Behandlung der sekundaren Osteoporose zur Verringerung des Frakturrisikos

+ Osteogenesis imperfecta

Dosierung und Verabreichung:
Maligne Hyperkalzamie
Intravendse Infusion
* Kinder unter 2 Jahren: 500 Mikrogramm/kg/Dosis
* Kinder 2 - 3 Jahre: 750 Mikrogramm/kg/Dosis
* Kinder 3 Jahre und alter: 1 mg/kg/Dosis, maximal 90 mg/Dosis

Fir eine ausreichende Rehydrierung mit intravendsem Natriumchlorid 0,9% ist zu sorgen.
Pamidronat auf eine Konzentration von nicht mehr als 90 mg/250 ml Natriumchlorid 0,9 %
verdinnen und Uber 6 Stunden infundieren

Wiederholung bis zu wochentlich, orientiert an korrigiertem Serumkalziumwert

Knochenschmerzen, metastatische Knochenerkrankung, Osteopenie, Osteoporose,
Osteogenesis imperfecta

Durch intravenose Infusion

Fachéarztlichen Rat einholen

Alter Dosis pro Infusion Infusionen pro Zyklus Alternative Behandlungs-
Behandlungs- regime
zyklus
Kind 500 Mikrogramm/kg/Dosis | 1 Infusion taglich Alle 2 Kann auch gegeben werden als
weniger fur 3 auf einander- Monate 750 Mikrogramm/kg/Infusion
als folgende Tage fur 2 aufeinanderfolgende Tage,
2 Jahre alle 2 Monate
Kind 2 -3 750 Mikrogramm/kg/Dosis | 1 Infusion taglich Alle 3 Die gleiche Dosis pro Infusion
Jahre fur 3 auf einander- Monate kann auch einmal im Monat
folgende Tage verabreicht werden
Uber 3 1 mglkg/Dosis maximal | 1 Infusion taglich | Alle 3 ODER . .
Jahre 60 mg/Dosis fur 3 auf einander- Monate Die gleiche DOTQ"S pro Infusion
folgende Tage kann an 2 aufemanderfolgenqen
Tagen alle 2 Monate verabreicht
werden

Pamidronat auf eine Konzentration von héchstens 90 mg/250ml 0,9% Natriumchlorid verdiinnen
und Uber 6 Stunden infundieren
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Anmerkungen:

Zulassung

* Nicht fir die Anwendung bei Kindern zugelassen. Nicht zugelassen bei Osteogenesis imperfecta
Anwendung

+ Die Behandlungsregime sind von Zentrum zu Zentrum unterschiedlich. Einige Zentren empfehlen
DEXA-Scans und Untersuchungen des Kalziumstoffwechsels vor und nach der Behandlung

» Das Therapieansprechen bei Osteopenie/Osteoporose sowie das Therapieansprechen,
sollten nach einer Behandlungsdauer von 1 bis 2 Jahren bewertet werden

+ Die Wirksamkeit von Pamidronat bei Knochenschmerzen hangt nicht unbedingt vom Nachweis
einer Osteoporose ab, aber der Nachweis, dass sich nach der Pamidronatbehandlung keine
iatrogene Osteopetrose entwickelt hat, kann beruhigend sein

* Die Schmerzen kdénnen zunachst zunehmen bevor sie abnehmen

» Bei Osteopenie oder Osteoporose kann innerhalb von zwei Wochen nach Behandlungsbeginn
eine Besserung der Knochenschmerzen eintreten. Eine Verbesserung der Knochendichte kann
jedoch bis zu einem Jahr auf sich warten lassen

» Erwagen Sie die orale Einnahme von Kalzium- und Vitamin-D-Praparaten, um das potenzielle
Risiko einer Hypokalzdmie bei Menschen mit hauptsachlich lytischen Knochenmetastasen und
dem Risiko eines Kalzium- oder Vitamin-D-Mangels (z. B. durch Malabsorption oder mangeinde
Sonneneinstrahlung) zu minimieren

* Andere Bisphosphonate sind in verschiedenen Darreichungsformen erhaltlich, darunter auch zum
Einnehmen, obwohl die Absorption bei oraler Einnahme eher schlecht ist und durch Nahrung oder
andere Flussigkeiten als Wasser noch weiter reduziert wird. Spezialistenrat einholen

» Denosumab gilt als Zweitlinientherapie bei refraktarer maligner Hyperkalzamie

Vorsicht

» Nierenfunktion und Elektrolyte Gberwachen; flr ausreichende Flissigkeitszufuhr sorgen. Das
Risiko einer Nierenschadigung wird durch die gleichzeitige Gabe anderer nephrotoxischer
Medikamente erhdht

Wechselwirkungen

+ Bei gleichzeitiger Anwendung von Aminoglykosiden und Bisphosphonaten kann es zu einer
anhaltenden Hypokalzdmie und Hypomagnesiamie kommen

Nebenwirkungen

* Wird von Kindern im Allgemeinen gut vertragen, aber die Langzeiteffekte sind unklar. Grippe-
ahnliche Symptome begleiten haufig die erste Infusion, miissen aber bei den folgenden Dosen
nicht unbedingt wieder auftreten

+ Bei Erwachsenen: atypische Oberschenkelfrakturen und Osteonekrose, insbesondere des Kiefers
und des dulleren Gehdrgangs. Das Risiko bei Kindern ist unklar. Vor der Behandlung sollte eine
zahnarztliche Untersuchung erfolgen, und es sollte auf die Zahnhygiene geachtet und die Patientin
/ der Patient und/oder die Familie sollten aufgeklart werden

Verabreichung

* Die erste Dosis wird i.d.R. stationar verabreicht, nachfolgende Dosen auch zu Hause, wenn die
notwendige medizinisch-pflegerische Unterstitzung da ist. Kann durch kontinuierliche subkutane
Infusion Uber 12-24 Stunden verabreicht werden, zusammen mit subkutaner Flissigkeitszufuhr

Darreichungsformen

* Injektionsfl. fur Infusionen mit verschiedenen Volumina, 3 mg/ml, 6 mg/ml, 9 mg/ml, 15 mg/mi

Literatur: (3,57,292-295)
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Paracetamol
(US: Acetaminophen)

Anwendung:
» Leichte bis malige Schmerzen
* Fieber

Dosierung und Verabreichung:

Wichtige Sicherheitsinformationen

MHRA-Hinweis: Paracetamol: Beachtung der aktualisierten Dosierung fiir
Kinder (Dezember 2014)

Die empfohlenen Indikationen und Dosierungen von Paracetamol wurden tberarbeitet,
um den Empfehlungen der MHRA und von Toxbase Rechnung zu tragen, wonach bei
Dosierungen zwischen 75 und 150 mg/kg/Tag eine Paracetamol-Toxizitat auftreten
kann.

APPM empfiehlt, wenn moglich, eine kérpergewichtsbasierte Dosierung, weil

» viele Patient:innen ein fur ihr Alter unterdurchschnittliches Koérpergewicht haben

» die Wahrscheinlichkeit einer Toxizitat groRer ist, dass die Patient:innen regelmafig
Paracetamol erhalten

+ die Patient:innen mit grofRerer Wahrscheinlichkeit gleichzeitig enzyminduzierende
Medikamente, z. B. Antiepileptika einnehmen

+ die Patient:innen ein erhdhtes Risiko fur Leber- und/oder Nierenfunktionsstorungen
aufweisen

Per os
Kdrpergewichtsbasierte Dosierung, empfohlen:

Weisen Sie die Eltern oder Betreuer darauf hin, dass die Dosierung von der auf den rezeptfreien
Préparaten angegebenen "(iblichen" Dosierung abweichen kann

*  Neugeborene mit 28 - 32 Wochen korrigiertem Gestationsalter: 20 mg/kg als Einzeldosis,
dann 10-15 mg/kg alle 8-12 Stunden nach Bedarf, maximal 30 mg/kg/Tag in mehreren
Einzeldosen

* Neugeborene liber 32 Wochen korrigiertes Gestationsalter: 20 mg/kg als Einzeldosis, dann
10-15 mg/kg alle 6-8 Stunden nach Bedarf, maximal 60 mg/kg/Tag in mehreren Einzeldosen

» Kinder 1 Monat - 5 Jahre: 20-30 mg/kg als Einzeldosis, dann
15-20 mg/kg alle 4-6 Stunden nach Bedarf, maximal 75 mg/kg/Tag in mehreren Einzeldosen

» Kinder 6 - 11 Jahre: 20-30 mg/kg (maximal 1 g), als Einzeldosis, dann
15-20 mg/kg alle 4-6 Stunden nach Bedarf, maximal 75 mg/kg/Tag oder 4 g/Tag in mehreren
Einzeldosen

+ Kinder tliber 12 Jahre: 15-20 mg/kg (maximal 500 mg -1 g), alle 4-6 Stunden nach Bedarf,
maximal 4 g/Tag in mehreren Einzeldosen
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Rektal

Kdrpergewichtsbasierte Dosierung, empfohlen:

*  Neugeborene zwischen 28 und 32 Wochen korrigiertem Gestationsalter: 20 mg/kg als
Einzeldosis, dann 10-15 mg/kg alle 12 Stunden nach Bedarf, maximal 30 mg/kg/Tag in
mehreren Einzeldosen

* Neugeborene liber 32 Wochen korrigiertes Gestationsalter: 30 mg/kg als Einzeldosis, dann
15-20 mg/kg alle 8 Stunden nach Bedarf, maximal 60 mg/kg/Tag in mehreren Einzeldosen

* Kinder 1 - 2 Monate: 30 mg/kg als Einzeldosis, dann 15-20 mg/kg alle 4-6 Stunden nach
Bedarf, maximal 75 mg/kg/Tag in mehreren Einzeldosen

» Kinder 3 Monate - 11 Jahre: 30 mg/kg als Einzeldosis, maximal 1 g als Einzeldosis, dann
15-20 mg/kg alle 4-6 Stunden nach Bedarf, maximal 75 mg/kg/Tag oder 4 g/Tag in
mehreren Einzeldosen

* Kinder liber 12 Jahre: 15-20 mg/kg, maximal 500 mg - 1 g, alle 4-6 Stunden nach
Bedarf, maximal 4 g/Tag in mehreren Einzeldosen

Intravenose Infusion Uber 15 Minuten

* Friihgeborene mit einem korrigierten Gestationsalter von weniger als 32 Wochen: 7,5
mg/kg alle 12 Stunden

* Frihgeborene iiber 32 Wochen korrigiertes Gestationsalter: 7,5 mg/kg alle 8 Stunden
* Neugeborene: 10 mg/kg alle 4-6 Stunden, maximal 30 mg/kg/Tag

+ Sauglinge und Kinder mit einem Koérpergewicht von weniger als 10 kg: 10 mg/kg alle 4-6
Stunden, maximal 30 mg/kg/Tag

* Kinder mit einem Korpergewicht von 10-50 kg: 15 mg/kg alle 4-6 Stunden, maximal 60
mg/kg/Tag

* Kinder/Jugendliche Kérpergewicht iiber 50 kg: 1g alle 4-6 Stunden, maximal 4g/Tag

Anmerkungen:

Zulassung

Per os nicht zugelassen fur Kinder unter 2 Monaten; Infusionsldsung ist nicht zugelassen bei
Frihgeborenen sowie Kindern und Neugeborenen unter 10 kg; rektale Gabe nicht zugelassen flr
Kinder unter 3 Monaten; generell fir schwere Symptome nicht zugelassen; der Saft mit einer
Starke von 500 mg/5 ml ist nicht zugelassen fur Kinder unter 16 Jahren

Orale und rektale Zubereitungen sind fiir Sauglinge ab 2 Monaten zugelassen zur Therapie von
Fieber nach einer Impfung (Einzeldosis von 60 mg, die bei Bedarf nach 4-6 Stunden einmal
wiederholt werden kann) sowie ab 3 Monaten als fiebersenkendes und schmerzstillendes
Arzneimittel

Intravendses Paracetamol ist fir die kurzzeitige Behandlung von mafRigen Schmerzen und Fieber
zugelassen, wenn andere Applikationsformen nicht méglich sind

Anwendung

Erwagen Sie den Einsatz von nicht-pharmakologischen schmerztherapeutischen Malknahmen als

Alternative oder zusatzlich zur Analgetikagabe

Beachte die die aktualisierte NICE-Leitlinie NG143 zur Behandlung von fieberhaften Erkrankungen

bei Kindern (Erwagen Sie die Anwendung von Paracetamol oder Ibuprofen bei Kindern mit Fieber,

die kérperlich beeintrachtigt wirken. Uberlegen Sie einen Wechsel zu jeweils dem anderen Mittel,
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wenn die Beeintrachtigung durch das als erstes gewahlte Medikament nicht ausreichend gelindert
scheint. Verwenden Sie keine antipyretischen Medikamente, wenn lhr einziges Ziel die
Fiebersenkung ist). In einer kirzlich durchgefiihrten systematischen Cochrane-Review heildt es:
"Es gibt einige Hinweise darauf, dass sowohl eine alternierende als auch eine kombinierte
fiebersenkende Therapie wirksamer die Kérpertemperatur senkt als eine Monotherapie"

* Angepasstes Korpergewicht verwenden (Anhang 7) zur Berechnung der Dosis bei adiptsen
Kindern

Kontraindikationen, Warnhinweise

* Vorsicht bei angeborenen Herzfehlern, die von einem offenen Ductus arteriosus abhangig sind.
Paracetamolgabe kann den Verschluss des Ductus arteriosus bewirken. Beratung durch einen
Kinderkardiologen einholen

Leber- und Niereninsuffizienz

» Bei maRiger Nierenfunktionsstérung Dosierungsintervall auf mindestens 6 Stunden erhdhen. Bei
schwerer Nierenfunktionsstorung erhohen Sie das Dosierungsintervall auf 8 Stunden

Pharmakokinetik

»  Wirkungseintritt: 15-30 Minuten nach oraler Gabe, 5-10 Minuten nach intravendser Applikation zur
Analgesie und 30 Minuten bei intravendser Gabe als Antipyretikum

* Bis zur maximalen Wirkung kann es 2 Stunden und mehr dauern. Wirkdauer: 4-6 Stunden bei
oraler oder intravendser Gabe

» Bioverfligbarkeit: nach oraler Gabe 60-90%, bei rektaler Gabe etwa 2/3 der oralen
Bioverfligbarkeit. Die rektale Absorption ist langsamer als die orale, unberechenbar und
unvollstandig

+ Bei Sauglingen unter 3 Monaten erfolgt die Ausscheidung langsamer

Nebenwirkungen
* Maoglicherweise hepatotoxisch bei Einmaldosen > 75 mg/kg oder anhaltend hohen Dosen
Verabreichung

* Im klinischen Alltag wird das orale Praparat auch rektal verabreicht und dann schneller absorbiert
als das Zapfchen

» Dispersionstabletten haben einen hohen Natriumgehalt (iber 14 mmol pro Tablette). Geben Sie
lieber den Paracetamolsaft bei langdauernder Verabreichung

* Gabe Uber eine intragastrische oder intrajejunale Ernahrungssonde: Verwenden Sie in Wasser
dispergierte Tabletten. Wenn der Natriumgehalt problematisch ist, verwenden Sie den fertigen
Paracetamolsaft. Diese kann unverdinnt GUber die Magensonde gegeben werden; allerdings ist die
Viskositat der padiatrischen Saftzubereitungen sehr hoch, ggf. Verdiinnung nétig. Bei intrajejunaler
Verabreichung mit mindestens der gleichen Menge Wasser verdiinnen, um die Osmolaritat und
Viskositat zu verringern

Informationen fiir Patient:innen

» Siehe die Patient:inneninformation fur Kinder/Eltern "Paracetamol fir leichte bis maRige
Schmerzen": https://www.medicinesforchildren.org.uk/medicines/paracetamol/

Darreichungsformen

+ Tabletten (500 mg), Kapseln (500 mg), I6sliche Tabl. (120 mg, 500 mg), Saft (120 mg/5ml, 250
mg/5ml), Fast-Tabs 250 mg, Zapfchen (60 mg, 125 mg, 250 mg, 500 mg und andere Starken, die
von Spezialherstellern oder spezialisierten Importfirmen angeboten werden) und intravendse
Infusionslésung (10 mg/ml in 50ml- und 100mI-Flaschchen).

Literatur: (1,2,8,11,296-298)
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Parecoxib

Anwendung:

* Injizierbares NSAID

» Akute Schmerzen, wenn eine orale/rektale Behandlung nicht méglich ist

» Co-Analgetikum bei krebsbedingten Knochenschmerzen, wenn eine orale/rektale Behandlung
nicht méglich ist

Dosierung und Verabreichung:

Intravenodser, tief intramuskularer oder subkutaner Bolus

* Kinder 10 — 40 kg: 500 Mikrogramm/kg/Dosis - 1 mg/kg/Dosis alle 12 Stunden
(maximal 40 mg/Dosis)

* Kinder 40 kg und mehr: 20-40 mg/Dosis alle 12 Stunden durch kontinuierliche subkutane
Infusion

* Kinder 10 — 40 kg: 1-2 mg/kg/24Stunden (maximal 80 mg/24Stunden)
* Kinder/Jugendliche 40 kg und mehr: 40-80 mg/24Stunden

Anmerkungen:
Pro-Drug des selektiven COX-2-Hemmers Valdecoxib
Zulassung

» Zugelassen bei Erwachsenen flr die kurzzeitige Behandlung von postoperativen Schmerzen. Nicht
fur Kinder zugelassen

Anwendung
« Celecoxib kann als enterale Alternative verwendet werden
Kontraindikationen, Warnhinweise

* Kann Fieber und andere Anzeichen einer Entziindung maskieren

» Vorsicht bei Herz-, Leber- oder Nierenfunktionsstérungen und bei Asthma

* Kontraindiziert: aktive peptische Ulzerationen, aktive GI-Blutungen oder entzlindliche
Darmerkrankungen und schwere Herzinsuffizienz

« Kontraindiziert bei Uberempfindlichkeit gegen Parecoxib oder andere NSAIDs

Nebenwirkungen

+ Alle NSAIDs kdnne mit schweren gastrointestinalen Toxizitaten einhergehen. Parecoxib ist mit
einem geringen Risiko fur eine gastrointestinale Toxizitat assoziiert. Erwagen Sie die
Verschreibung eines Protonenpumpeninhibitors bei langerem Gebrauch

* Die Einnahme aller NSAID (einschlie3lich selektiver Cyclooxygenase-2-Hemmer) kann mit einem
geringfugig erhdhten Risiko fur thrombotische Ereignisse (z. B. Herzinfarkt und Schlaganfall)
assoziiert sein, unabhangig von den kardiovaskuladren Risikofaktoren oder der Dauer der NSAID-
Einnahme. Das grofite Risiko besteht mdglicherweise bei Personen, die hohe Dosen Uber einen
langeren Zeitraum einnehmen. Die Risiken bei Kindern wurden bislang nicht quantifiziert
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Leber- und Niereninsuffizienz

Bei schwerer Nierenfunktionsstérung Dosis um 50% reduzieren oder ganz vermeiden; bei mafRiger
Leberfunktionsstérung Dosis um 50% reduzieren, bei schwerer Leberfunktionsstérung ganz
vermeiden

Pharmakokinetik

Wirkungseintritt 10-15 Minuten (IV/IM), Wirkungsdauer 6-12 Stunden

Wechselwirkungen

MaRiger Hemmstoff der Cytochrom-P450-Enzyme CYP2C19 und CYP2D6. Kann die
Medikamentenspiegel von Arzneimitteln erhdhen, die durch diese Enzyme metabolisiert werden,
einschlief3lich Amitriptylin, Fluoxetin, Haloperidol, Hydromorphon, Levomepromazin, Omeprazol,
Oxycodon, Risperidon, Tapentadol und Tramadol

Wird durch CYP3A4 und CYP2C9 verstoffwechselt. Die Medikamentenspiegel kébnnen durch
Arzneimittel, die diese Enzyme hemmen, einschlief3lich Erythromycin und Natriumvalproat, erhéht
werden. Die Medikamentenspiegel kbnnen durch Arzneimittel, die dieses Enzym induzieren,
einschliel3lich Carbamazepin, Phenobarbital und Phenytoin, gesenkt werden

Verabreichung

Intravendse, subkutane oder intramuskulare Injektion: Rekonstituieren Sie die Durchstechflasche
(Inhalt: 40 mg Parecoxib) mit 2 ml 0,9 % Natriumchlorid oder 2 ml 5 % Dextrose, um eine
Injektionslosung mit einer Konzentration von 20 mg/ml zu erhalten. Die intravendse Bolusinjektion
wird schnell ausgeflihrt und direkt in eine Vene oder in eine bestehende Infusionsleitung gegeben.
Eine IM-Injektion sollte vermieden werden, wenn sie absolut notwendig ist, sollte Parecoxib
langsam und tief in den Muskel verabreicht werden

Zur kontinuierlichen subkutanen Infusion mit Natriumchlorid 0,9 % in einer 30-ml-Spritze auf das
maximale Volumen verdiinnen. Nicht mit anderen Arzneimitteln in einer Spritze mischen

Darreichungsformen

40 mg Pulver in einem Flaschchen zur Zubereitung als Injektionsldsung

Literatur: (2,3,299-307)

191



Arzneimittelverzeichnis der Association for Paediatric Palliative Medicine: 6. Auflage 2024

Paraldehyd (rektal) (Keine Zulassung in D)

Anwendung:

* Behandlung von lang andauernden zerebralen Krampfanfallen und des Status epilepticus

Dosierung und Verabreichung:
Rektal (die angegebene Dosis bezieht sich auf einen vorgemischten Einlauf 50:50 mit Olivendl)
* Neugeborene: 0,8 ml/kg als Einzeldosis

* 1 Monat und alter: 0,8 ml/kg, maximal 20 ml als Einzeldosis

Anmerkungen:
Zulassung

* Der Paraldehyd-Einlauf zur rektalen Anwendung ist eine nicht zugelassene Formulierung und
Verabreichungsform

Kontraindikationen, Warnhinweise

* Kontraindiziert bei Magenbeschwerden und Kolitis
Nebenwirkungen

» Die rektale Verabreichung kann zu Hautreizungen fihren
Pharmakokinetik

+ Mittlere Halbwertszeit 7,5 Stunden

Informationen fiir Patient:innen

» Siehe die Patient:inneninformation fir Kinder/Eltern "Paraldehyd (rektal) zur Beendigung von
Krampfanfallen "https://www.medicinesforchildren.org.uk/medicines/rectal-paraldehyde-for-
stopping-seizures/“

Darreichungsformen

» Paraldehyd-Klistier: vorgemischte Losung von Paraldehyd und Olivendl in gleichen
Mengenanteilen (Spezialhersteller oder spezialisierte Importfirmen)

Literatur:(1,2,122,308-310)
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Phenobarbital

Anwendung:

» Epilepsie einschlieBlich Status epilepticus

+ Konvulsiver Status epilepticus bei Neugeborenen: Schritt 3 (nach 2. Benzodiazepin) im APLS-
Protokoll

» Haufig verwendetes Medikament der ersten Wahl bei Neugeborenen mit zerebralen
Krampfanfallen

+ Symptomkontrolle bei schwer zu behandelnden zerebralen Krampfanfallen am Lebensende

* Adjuvans bei Neuroirritabilitat

» Sedierung

* Midazolam-refraktare Agitiertheit am Lebensende

Dosierung und Verabreichung:
Status epilepticus, Krampfanfille oder Agitiertheit am Lebensende

Per os, intramuskulare Injektion, langsame intravendse Injektion oder subkutane Infusion

Aufsattigungsdosis

*  Wird verwendet, um den Steady-State schnell zu erreichen und eine spate Toxizitat aufgrund
von Akkumulation zu vermeiden. Ohne Gabe einer Aufsattigungsdosis dauert es zwischen 5
und 30 Tagen, bis ein Steady-State erreicht wird

« Alle Altersgruppen: 20 mg/kg/Dosis, maximal 1g; per os, intramuskulare Bolusinjektion,
langsame intravendse Injektion oder subkutane Infusion Uber mindestens 20 Minuten (siehe
jedoch nachstehende Hinweise)

*  Wegen Bedenken einer durch PHB ausgeldsten Atemdepression in der aktiven Sterbephase
verabreichen einige Zentren die Halfte der Aufsattigungsdosis, d.h. 10 mg/kg, gefolgt von
einer weiteren Aufsattigungsdosis nach 1-2 Stunden (falls erforderlich)

Dauerbehandlung
* Neugeborene: 2,5 - 5 mg/kg ein- oder zweimal taglich als Erhaltungsdosis

* Kinder von 1 Monat bis 11 Jahren: 2,5 - 5 mg/kg, maximal 300 mg/Dosis, einmal oder
zweimal taglich. Die Tagesgesamtdosis kann auch als Dauerinfusion Uber 24 Stunden
verabreicht werden

* Kinder 12 Jahre und élter: 300 mg zweimal taglich. Die gesamte Tagesdosis kann auch als
Dauerinfusion Uber 24 Stunden verabreicht werden

Epilepsie, Neuroirritabilitat
Per os
* Neugeborene: 2,5 - 5 mg/kg ein- oder zweimal taglich

* Kinder 1 Monat - 11 Jahre: 1 - 1,5 mg/kg zweimal taglich, schrittweise steigern je nach
Bedarf, Ubliche Erhaltungsdosis 2,5 - 4 mg/kg einmal oder zweimal taglich

* Kinder 12 Jahre und élter: 60-180 mg einmal taglich
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Anmerkungen:

Zulassung

+ Zugelassen fur Krampfanfalle. Nicht zugelassen fur Agitiertheit in der Sterbephase
Anwendung

» Ziehen Sie eine Vitamin-D-Substitution bei Patient:innen in Betracht, die tGber einen langeren
Zeitraum immobilisiert sind oder die sich nicht ausreichend der Sonne aussetzen oder zu wenig
Kalzium mit der Nahrung aufnehmen

» Bei Patient:innen, die bereits orales Phenobarbital erhalten, aber eine parenterale Behandlung
bendtigen, entspricht die Dosis der Dauerinfusion der oralen Tagesgesamtdosis

Uberwachung

« Die Uberwachung der therapeutischen Medikamentenspiegel ist je Verabreichungsindikation und
wegen des Auftretens von Toleranz madglicherweise nicht sinnvoll

Nebenwirkungen

» Sedierung, paradoxe Erregung, Verwirrung, Atemdepression, Bewegungsstoérungen
* Assoziiert mit Osteopenie und erhéhtem Frakturrisiko

Pharmakokinetik
» Eliminationshalbwertszeit: 2-6 Tage bei Erwachsenen, 1-3 Tage bei Kindern
Wechselwirkungen

* Induziert das Cytochrom-P450-Enzym CYP3A4. Senkt die Medikamentenspiegel zahlreicher
Arzneimittel, darunter Alfentanil, Buprenorphin, Carbamazepin, Dexamethason, Fentanyl, Ketamin,
Midazolam und Paracetamol. Diese Liste ist nicht erschdpfend - lassen Sie sich beraten.

Verabreichung

* Die Tabletten kdnnen zerkleinert werden. Die flissigen Zubereitungen kénnen Uber eine enterale
Ernadhrungssonde verabreicht werden. Fur die Gabe Uber eine Jejunostomiesonde wird eine
Verdunnung mit Wasser empfohlen, um die Viskositat der Flissigkeit zu verringern

+ Die subkutane Infusion ist an einer separaten Stelle zu beginnen. SC-Bolusinjektionen sollten
vermieden werden, da sie aufgrund des hohen pH-Werts zu Gewebenekrosen flihren kénnen. Die
Injektionslosung ist vor der intravendsen oder subkutanen Verabreichung 1:10 mit Wasser fur
Injektionszwecke zu verdiinnen (d. h. auf eine maximale Konzentration von 20 mg/ml). Intravenotse
Verabreichung mit nicht mehr als 1 mg/kg/Minute

Informationen fiir Patient:innen

+ Patient:inneninformation fir Kinder/Eltern "Phenobarbital zur Vorbeugung von Krampfanfallen".
https://www.medicinesforchildren.org.uk/medicines/phenobarbital-for-preventing-seizures/

Darreichungsformen

+ Tabletten (15 mg, 30 mg, 60 mg), orale Suspension (15 mg/5ml) und Injektionslésung (15
mg/ml, 30 mg/ml, 60 mg/ml und 200 mg/ml). Die zugelassene orale Suspension (15 mg/5ml)
enthalt 38% Alkohol, daher wird angeraten, eine alkoholfreie orale Suspension (normalerweise
50 mg/5ml) Gber einen der Spezialhersteller zu beziehen

BtM
* Anlage lll

Referenzen: (1-3,11,122,192,193,311)
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Phenytoin

Anwendung:

+ Epilepsie: Status epilepticus, tonisch-klonische Anfalle, fokale Anféalle und neonatale Anfalle
* Neuropathische Schmerzen

Dosierung und Verabreichung:
Epilepsie, neuropathische Schmerzen
Per os oder kurze intravendse Infusion

* Neugeborene: Anfangs intravenose Aufsattigungsdosis 18 mg/kg, dann 2,5 - 5 mg/kg zweimal
taglich per os, je nach Ansprechen und Phenytoinplasmaspiegel. Ubliches Maximum 7,5 mg/kg
zweimal taglich

* Kinder 1 Monat - 11 Jahre: 1,5 - 2,5 mg/kg zweimal taglich, je nach Ansprechen und
Phenytoinplasmaspiegel. Ubliche Zielerhaltungsdosis: 2,5 - 5 mg/kg zweimal taglich.
Ubliche Hochstdosis: 7,5 mg/kg zweimal taglich oder 300 mg taglich

* Kinder 12 Jahre und alter: 75 - 150 mg zweimal taglich, je nach Ansprechen und
Phenytoinplasmaspiegel. Ubliche Zielerhaltungsdosis: 150 - 200 mg zweimal taglich.
Ubliche Hochstdosis: 300 mg zweimal taglich

Status epilepticus
Intravenose Infusion

* Neugeborene: Aufsattigungsdosis 20 mg/kg, dann 2,5 - 5 mg/kg/Dosis zweimal taglich, je
nach Ansprechen und Phenytoinplasmaspiegel

* Kinder 1 Monat - 11 Jahre: Aufsattigungsdosis 20 mg/kg, dann 2,5 - 5 mg/kg zweimal taglich,
je nach Ansprechen und Phenytoinplasmaspiegel

* Kinder 12 Jahre und alter: Anfangsdosis 20 mg/kg, maximal 1g, dann 150 mg zweimal
taglich, je nach Ansprechen und Phenytoinplasmaspiegel

Anmerkungen:
» Zellmembranstabilisator
Zulassung

* Die Suspension (90 mg in 5 ml) ist ein "Spezialpraparat” und nicht zugelassen. Andere Praparate
sind fur die Anwendung als Antikonvulsivum bei Kindern zugelassen

Anwendung

* Medikament der dritten oder vierten Wahl bei Epilepsie und neuropathischen Schmerzen

* Im Alter von > 2 Wochen sind orale Zubereitungen in der Regel genauso wirksam wie intravendse.
Altere Sauglinge bendtigen moglicherweise héhere Dosen

* Im Klinischen Alltag wurde eine Kreuzsensibilitat mit Carbamazepin beobachtet
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* Vermeiden Sie abruptes Absetzen

+ Erwagen Sie eine Vitamin-D-Supplementierung bei Patient:innen mit dem Risiko einer Osteopenie
oder eines Vitamin-D-Mangels

* Verschreiben Sie orale Praparate mit Handelsnamen: Die Bioverflugbarkeit kann in Abhangigkeit
vom jeweiligen Praparat variieren

* Verwenden Sie das angepasste Kérpergewicht (Anhang 7) zur Berechnung der Dosis bei
adipésen Kindern

Nebenwirkungen

+ Ist mit Osteopenie und einem erhéhten Risiko von Knochenbriichen assoziiert. Erwagen Sie eine
Vitamin-D-Supplementierung bei langfristiger Einnahme
* Arrhythmien, Hypotonie und Atemdepression bei parenteraler Anwendung

Pharmakokinetik

* Enge therapeutische Breite, unvorhersehbare Halbwertszeit und nichtlineare Beziehung zwischen
Dosis und Plasmakonzentration. Starke Schwankungen der Eliminationsrate, insbesondere in den
ersten Lebenswochen und -monaten

« Die orale Bioverfugbarkeit von 90-95 % entspricht in etwa der intravendsen, die Plasma-
halbwertszeit betragt 7-42 Stunden. Schlechte rektale Resorption

Wechselwirkungen

* Induziert die Cytochrom-P450-Enzyme CYP1A2 und CYP3A4. Verringert die
Medikamentenspiegel zahlreicher Arzneimittel, darunter Alfentanil, Buprenorphin, Carbamazepin
(erhdht auch die Medikamentenspiegel von Phenytoin), Dexamethason, Diazepam, Fentanyl,
Ketamin, Melatonin, Midazolam und Paracetamol. Diese Liste ist nicht erschépfend - lassen Sie
sich beraten

* Langfristige Einnahme ist mit erheblichen Nebenwirkungen assoziiert. Nicht wirksamer als andere
Antiepileptika, aber die Dosis kann schnell angepasst werden

Leber- und Niereninsuffizienz

* Bei Leberfunktionsstérungen die Dosis reduzieren. Bei verminderter Albumin- oder
Proteinbindung, z. B. bei Niereninsuffizienz, sorgfaltig GUberwachen

Verabreichung

* Verabreichen Sie Infusionen lber mindestens 20 Minuten und mit einer Geschwindigkeit von
héchstens 1 mg/kg/Minute, maximal 50 mg/Minute, unter EKG- und Blutdruck-Monitoring

* Mit Natriumchlorid 0,9% zur intravendsen Infusion auf eine Konzentration von héchstens 10 mg/ml
verdinnen. Durch einen In-Line-Filter (0,22-0,50 Mikron) in eine groRe Vene verabreichen; die
Gabe innerhalb von 1 Stunde nach der Zubereitung abschlieen. Die intravenése Leitung vor und
nach der Verabreichung mit Natriumchlorid 0,9% spilen

» Praparate, die Phenytoin-Natrium enthalten, sind nicht bioaquivalent zu Praparaten, die Phenytoin-
Base enthalten (wie Epanutin Infatabs® und Epanutin® Suspension); 100 mg Phenytoin-Natrium
entsprechen in ihrer therapeutischen Wirkung ungefahr 92 mg Phenytoin-Base. Die Startdosis ist
bei allen Phenytoin-Produkten zu Beginn der Therapie gleich, bei einem Wechsel zwischen diesen
Produkten kann der Unterschied im Phenytoin-Gehalt jedoch klinisch relevant sein. Beim Wechsel
zwischen den Zubereitungen ist Vorsicht geboten, und es wird empfohlen, die Plasmaphenytoin-
Konzentration zu Gberwachen

» Die Bioverfugbarkeit kann durch enterale und/oder nasogastrale Sondennahrung in
unvorhersehbarer Weise verringert werden. Daher sollte zur Verbesserung der Absorption mit
Wasser gespllt werden, die enterale Ernahrung mindestens 1 bis 2 Stunden vor und nach der
Verabreichung von Phenytoin pausiert werden und von Tag zu Tag ein ahnlicher Zeitplan und ein
ahnliches Regime eingehalten werden. Verwenden Sie die orale Suspension fiir die Gabe lber
eine enterale Sonde; fiir die Verabreichung Uber eine Gastrostomie wird eine Verdinnung mit dem
gleichen Volumen an Wasser empfohlen. Die Absorption bei Gabe Uber den jejunalen Weg ist
auRerordentlich schlecht; die Plasmakonzentration sollte genau uberwacht werden, wenn
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Phenytoin jejunal verabreicht wird. Die Verdinnung der Suspension ist wichtig, da Phenytoin-
Suspension hyperosmolar ist und bei Verabreichung in das Jejunum Durchfall verursachen kann.

Informationen fiir Patient:innen

+ Siehe die Patient:inneninformation fur Kinder/Eltern "Phenytoin zur Vorbeugung von
Krampfanfallen" fir Arzneimittel fir Kinder.
https://www.medicinesforchildren.org.uk/medicines/phenytoin-for-preventing-seizures/

Darreichungsformen

» Tabletten (Phenytoin-Natrium 100 mg, Generikum), Kapseln (Phenytoin-Natrium 25 mg, 50
mg, 100 mg, 300 mg), Epanutin® Infatabs (Kautabletten auf Phenytoin-Basis 50 mg), Saft
(Epanutin® auf Phenytoin-Basis 30 mg/5 ml und 90 mg/5 ml auf Phenytoin-Basis, erhaltlich
als "nicht zugelassenes Spezialprodukt") und Injektionslosung (Phenytoin-Natrium 50 mg/ml,
Generikum)

Literatur: (1-3,8,122,311)
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Phosphat (rektaler Einlauf)

Anwendung:

* Therapierefraktare Obstipation

Dosierung und Verabreichung:
Rektal:
Phosphateinlauf BP Formel B (mit Standard- oder langer Rektalsonde):
* Kinder 3 - 6 Jahre: 45 - 65 ml einmal taglich
* Kinder 7 - 11 Jahre: 65 - 100 ml einmal taglich
* Kinder 12 Jahre und alter: 100 - 128 ml einmal taglich

Cleen® (friher Fleet®). Gebrauchsfertiger Einlauf:

* Kinder 3 - 6 Jahre: 40 - 60 ml einmal taglich

* Kinder 7 - 11 Jahre: 60 - 90 ml einmal taglich

* Kinder 12 Jahre und alter: 90 - 118 ml einmal taglich

Anmerkungen:

Anwendung

*  Wirkeintritt nach 2 - 5 Minuten
Kontraindikationen, Warnhinweise

» Kontraindiziert bei akuten Magen-Darm-Beschwerden (einschlieRlich gastrointestinaler
Obstruktion, entziindlichen Darmerkrankungen und Zustanden, die mit erhéhter Absorption aus
dem Colon einhergehen)

* Nur bei fakaler Impaktion anwenden, wenn alle oralen Medikamente und die rektale Gabe von
Natriumzitrat nicht erfolgreich waren

Nebenwirkungen

» Risiko der Dehydrierung und Elektrolytstérung.Fallberichte Uber Hyperphosphatamie und Tetanie
nach Anwendung von Phosphateinlaufen bei Kindern. Das Risiko ist wahrscheinlich erhdht, wenn
diese mehr als ein- oder zweimal pro Woche oder in héheren Dosen angewendet werden

Verabreichung
» Kann vor der Verabreichung in einem Wasserbad auf Kérpertemperatur erwarmt werden
Darreichungsformen

* Phosphatklistier BP Formula B (mit Standard- oder langer Rektalsonde), Cleen® Ready to
Use Kilistier

Literatur: (1-3,312,313)

198



Arzneimittelverzeichnis der Association for Paediatric Palliative Medicine: 6. Auflage 2024

Pregabalin

Anwendung:

+ Epilepsie (fokale Anfalle mit oder ohne sekundare Generalisierung)
* Periphere und zentrale neuropathische Schmerzen

» Generalisierte Angststoérung

* Restless legs-Syndrom bei chronischer Nierenerkrankung

* Juckreiz bei Verbrennungen

Wichtige Sicherheitsinformationen

MHRA/CHM-Hinweis: Pregabalin (Lyrica®): Berichte liber schwere Atemdepression
(Februar 2021)

Pregabalin wurde mit einem seltenen Risiko einer schweren Atemdepression in Verbindung
gebracht, auch ohne gleichzeitige Einnahme von Opioiden. Bei Patient:innen mit
eingeschrankter Atemfunktion, respiratorischen oder neurologischen Erkrankungen,
Nierenfunktionsstorungen und gleichzeitiger Einnahme von Medikamenten, die das zentrale
Nervensystem (ZNS) dampfen, kann ein hoheres Risiko fiir eine schwere Atemdepression
bestehen. Bei diesen Patient:innen kann eine Dosisanpassung erforderlich sein.

Dosierung und Verabreichung:

Neuropathische Schmerzen und Juckreiz, Begleittherapie bei fokalen Anfallen,
Angstzustanden, Restless legs-Syndrom

Per os
» Kinder von 1 Monat bis 15 Jahre: 1 mg/kg/Dosis zweimal taglich

Alle 3-7 Tage um 500 Mikrogramm/kg/Dosis erhéhen, bis die gewtinschte therapeutische
Wirkung eintritt oder Nebenwirkungen auftreten

Anfangliche Maximaldosis 5 mg/kg zweimal taglich

Jiingere Kinder unter 30 kg und insbesondere Kinder unter 6 Jahren kénnen bis zu 15
mg/kg/Tag bendtigen. Maximal 300 mg zweimal taglich

* Erwachsene ab 16 Jahre: 75 mg zweimal taglich

Alle 3-7 Tage um 75 mg/Dosis erhdhen, bis die gewlnschte therapeutische Wirkung
eintritt oder Nebenwirkungen auftreten

Maximal 300 mg zweimal taglich

Umstellung von Gabapentin auf Pregabalin bei neuropathischen Schmerzen

Siehe Anhang 5

Anmerkungen:
Zulassung

» Zugelassen flr Erwachsene als Zusatztherapie bei partiellen Anfallen, zur Behandlung von
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peripheren und zentralen neuropathischen Schmerzen und zur Behandlung der generalisierten
Angststorung. Nicht zugelassen fiir die Anwendung bei Kindern und Jugendlichen unter 18 Jahren.

Anwendung

» Bindet an die Alpha-2-Untereinheit der spannungsgesteuerten Kalziumkanale im ZNS und hemmt
so die Freisetzung von erregenden Neurotransmittern. Sechsmal héhere Rezeptoraffinitat als
Gabapentin

« Jungere Kinder unter 6 Jahren bendétigen moéglicherweise bis zu 15 mg/kg/Tag, insbesondere bei
Krampfanfallen

» Nicht abrupt absetzen: schrittweises Absetzen iber mindestens eine Woche

Leber- und Niereninsuffizienz

*  Wird unverandert Uber die Nieren ausgeschieden, bei Niereninsuffizienz Dosis reduzieren.
Empfohlene Hochstdosen bei Niereninsuffizienz (NI):

Kéroergewicht Leichte NI: Kreatinin- MaRige NI: Kreatinin- Schwere NI: Kreatinin-
perg Clearance 31-60 ml/min | Clearance 15-30 ml/min Clearance <15 ml/min
Weniger als 30kg 7 mg/kg/24Stunden 3,5 mg/kg/24Stunden 1,4 mg/kg/24Stunden

Mehr als 30kg 5 mg/kg/24Stunden 2,5 mg/kg/24Stunden 1 mg/kg/24Stunden

» Keine Dosisanpassung bei Leberfunktionsstérungen erforderlich
Pharmakokinetik

» Orale Bioverflugbarkeit: 90% oder mehr. Maximale Plasmakonzentrationen: innerhalb von 1,5
Stunden

» Die Clearance von Pregabalin ist bei Kindern unter 30 kg schneller. Bei jingeren Kindern,
insbesondere bei Kindern unter 6 Jahren, konnen daher hdhere Dosen und/oder klrzere
Dosierungsintervalle erforderlich sein

Nebenwirkungen

+ Die am haufigsten berichteten unerwinschten Wirkungen sind Schwindel, Schlafrigkeit und
Kopfschmerzen. Diese sind im Allgemeinen voribergehend und leicht bis maRig ausgepragt. Sie
kénnen durch eine langsame Steigerung der therapeutischen Dosis minimiert werden

* Pregabalin kann die Anfallssituation bei Patient:innen mit Absence- oder myoklonischen
Anfallen (einschliellich juveniler myoklonischer Epilepsie), tonischen oder atonischen
Anfallen, Dravet-Syndrom, Lennox-Gastaut-Syndrom und myoklonisch-atonischen Anfallen
verschlechtern

Verabreichung

* Verwenden Sie die orale Losung flir die Gabe Uber eine enterale Sonde. Es existieren keine
spezifischen Informationen zur jejunalen Verabreichung. Empfehlung: Verabreichung wie bei der
Gastrostomie und auf verstarkte Nebenwirkungen sowie einen potentiellen Wirkverlust achten

Darreichungsformen

» Kapseln zum Einnehmen (25 mg, 50 mg, 75 mg, 100 mg, 150 mg, 200 mg, 225 mg, 300 mg)
und orale L6sung (20 mg/ml)

Literatur: (2,3,159,161,162,314-322)
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Promethazin-Hydrochlorid

Anwendung:

Schlafstérung

Leichte Sedierung

Symptomatische Linderung einer Allergie

Ubelkeit und Erbrechen (einschlieRlich Reiselibelkeit und opioidbedingter Ubelkeit) sowie
Schwindel

Sedierung in der Neonatologie

Dosierung und Verabreichung:

Wichtige Sicherheitsinformationen

MHRA/CHM-Ratschlage: Freiverkaufliche Husten- und Erkaltungsmittel fiir
Kinder (April 2009)

Kinder unter 6 Jahren sollten keine rezeptfreien Husten- und Erkaltungsmittel
erhalten, die Promethazin enthalten.

Kontraindikationen

Promethazin sollte Kindern unter 2 Jahren nicht verabreicht werden, auRer auf
Anraten einer Spezialistin/ eines Spezialisten, da es zu einer tédlichen
Atemdepression kommen kann.

Symptomatische Linderung von Allergien:

Per os

+ Kinder 6 - 23 Monate: 2,5 - 5 mg zweimal taglich (auf Anraten einer Spezialistin/ eines
Spezialisten)

+ Kinder 2 - 4 Jahre: 5 mg zweimal taglich oder 5 - 15 mg zur Nacht
» Kinder 5- 9 Jahre: 5 - 10 mg zweimal taglich oder 10 - 25 mg zur Nacht

+ Kinder 10 Jahre und alter: 10-20 mg 2- bis 3-mal taglich oder 25 mg zur Nacht, bei Bedarf
erhéhen auf 25 mg zweimal taglich

Sedierung (kurzzeitige Anwendung):

Per os

» Kinder 6- 23 Monate: 5 - 10 mg zur Nacht (auf Anraten einer Spezialistin / eines Spezialisten)
* Kinder 2 - 4 Jahre: 15 - 20 mg zur Nacht

* Kinder 5- 9 Jahre: 20 - 25 mg zur Nacht

* Kinder 10 Jahre und alter: 25 - 50 mg zur Nacht
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Ubelkeit und Erbrechen (insbesondere in Erwartung einer Reiseiibelkeit)
Per os

* Kinder 2 - 4 Jahre: 5 mg zweimal taglich

* Kinder 5 -9 Jahre: 10 mg zweimal taglich

* Kinder 10 - 17 Jahre: 20 - 25 mg zweimal taglich

Sedierung in der Intensivmedizin
Per os, langsame intravendse Injektion oder durch tiefe intramuskulare Injektion

* Neugeborene mit einem korrigierten Gestationsalter von mehr als 37 Wochen: 500
Mikrogramm/kg - 1 mg/kg 4-mal taglich, je nach Ansprechen

* Kinder 1 Monat - 11 Jahre: 500 Mikrogramm/kg - 1 mg/kg 4-mal taglich, maximal 25
mg/Dosis, je nach Ansprechen

+ Kinder 12 Jahre und élter: 25 - 50 mg/Dosis 4-mal taglich, je nach Ansprechen

Anmerkungen:

* Antihistaminikum (Anti-H1) mit maRigem Muscarin- und D2-Rezeptor-Antagonismus. Signifikante
antimuskarinische Aktivitat, insbesondere bei Neugeborenen

Zulassung
* Nicht fur die Sedierung von Kindern unter 2 Jahren zugelassen
Anwendung

» Klinische Erfahrung: per os Gabe bei Dyspnoe im Erwachsenenalter

*  Wird auf der NICU bei groReren Babys zur oralen Sedierung eingesetzt, wenn die blichen V-
Sedierungsoptionen unwirksam sind

» Beiintravenotser oder subkutaner Gabe auf3erhalb der Intensivstation mit einer Dosis von 25 % der

ublichen oralen Dosis beginnen
Kontraindikationen, Warnhinweise

* Vorsicht bei Epilepsie und Asthma. Risiko einer Hypotonie bei gleichzeitiger Verschreibung mit
einem Opioid

Nebenwirkungen

* Atemdepression, Herzrhythmusstorungen, Bewegungsstorungen einschlieBlich malignem
neuroleptischen Syndrom, Harnverhalt, Schlaflosigkeit, Krampfanfalle, Ubelkeit und Erbrechen.

Pharmakokinetik
» Orale Bioverfugbarkeit etwa 25%.
Leber- und Niereninsuffizienz

» Vorsicht bei eingeschrankter Nierenfunktion und schwerer Lebererkrankung
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Wechselwirkungen

Risiko von Wechselwirkungen mit anderen antimuskarinischen oder sedierenden Arzneimitteln

Verabreichung

Aufgrund des Risikos lokaler Nekrosen wird die subkutane Verabreichung im Allgemeinen nicht
empfohlen. Moglich ist die kontinuierliche subcutane Gabe (CSCI) Gber 24 h, wenn Promethazin
mit einer ausreichenden Menge an 0,9 % Natriumchlorid verdinnt wird. Keine Bolus-SC-
Injektionen geben

Orale Praparate sind bis zu 12 Stunden wirksam. Maximale Plasmakonzentrationen werden 2-3
Stunden nach Gabe erreicht. Die Schlafrigkeit kann nach einigen Behandlungstagen nachlassen
Fir die Verabreichung Uber eine Gastrostomie das orale Praparat verwenden. Verdinnen Sie das
orale Praparat mit dem gleichen Volumen an Wasser fir die jejunale Gabe. Die Tabletten
zerfallen, wenn sie 5 Minuten lang mit Wasser geschiittelt werden

Darreichungsformen

Promethazinhydrochlorid-Tabletten (10 mg, 25 mg), Saft (5 mg/5 ml) und Injektionslésung (25
mg/ml). (Es gibt auch Promethazin-Teoklat-Tabletten (25 mg), die fir Ubelkeit, Schwindel und
Labyrinthstorungen zugelassen sind. Die Wirkung ist etwas langer als die von
Promethazinhydrochlorid und die Dosierung etwas anders).

Literatur: (1,3,8,11)

203



Arzneimittelverzeichnis der Association for Paediatric Palliative Medicine: 6. Auflage 2024

Propanthelinbromid (NEU)(Keine Zulassung in D)

Anwendung:

Spasmen der glatten Muskulatur (Blase und Magen-Darm-Trakt)
Antisekretorikum
Hyperhidrosis

Dosierung und Verabreichung:

Per os

Mindestens eine Stunde vor dem Essen einnehmen
* Kinder 1 Monat - 11 Jahre: 300 Mikrogramm/kg/Dosis (maximal 15 mg) 3-4-mal taglich
* Kinder 12 Jahre und alter: dreimal taglich 15 mg und zur Nacht 30 mg (maximal 120 mg/Tag)

Anmerkungen:

Quaternares Ammonium-Antimuskarinikum mit atropinahnlichen peripheren Wirkungen

Lizenzierung:

Nicht flr die Anwendung bei Kindern zugelassen

Anwendung

Wirkt Gber zwei unterschiedliche Mechanismen: unspezifischer Acetylcholin-Antagonist an
muskarinischen M1-3-Rezeptoren und direkte muskulotrope Wirkung, die eine Entspannung der
glatten Muskulatur bewirkt

Zu den maoglichen klinischen Vorteilen gehdren eine verringerte Sekretion in den Atemwegen, eine
reduzierte Magensaureproduktion und eine Entspannung der glatten Muskulatur. Spezifische
Vorteile bei Hyperhidrose (UbermaRiges Schwitzen) und Geschmacksschwitzen werden seinem
Antagonismus von Acetylcholin an M3-Rezeptoren des Drisengewebes zugeschrieben

Kontraindikationen, Warnhinweise

Kontraindiziert bei gastrointestinaler Obstruktion und lleus, Harnverhalt, Myasthenia gravis
Vorsicht bei Herzrhythmusstérungen, Herzinsuffizienz, Pyrexie, Colitis ulcerosa, gastro-
o6sophagealem Reflux

Nebenwirkungen

Zu den Nebenwirkungen von Antimuskarinika gehéren Mundtrockenheit, Schlafrigkeit,
Kopfschmerzen, Midigkeit, Schwindel, Verdickung der Bronchialsekrete und Nervositat.

Verabreichung

Kann Uber eine Gastrostomie verabreicht werden. Es existieren keine spezifischen Informationen
zur jejunalen Verabreichung. Empfehlung: Verabreichung wie bei der Gastrostomie und auf
verstarkte Nebenwirkungen sowie einen potentiellen Wirkverlust achten

Darreichungsformen

Tabletten 15 mg, Saft und orale Losung von Spezialherstellern.

Literatur: (1,323-329)
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Prucaloprid (NEU)

Anwendung:

* Prokinetisches Mittel zur Behandlung von Obstipation, wenn andere Abfiihrmittel
unwirksam/unzureichend wirksam sind
* Prokinetikum der zweiten Wahl bei Dysmotilitat des oberen Gastrointestinaltrakts

Dosierung und Verabreichung:
Per os

* Kinder bis 12 Jahre oder weniger als 50 kg: 30 - 40 Mikrogramm/kg/Dosis, maximale
Einzeldosis 2 mg, einmal taglich

* Kinder 12 Jahre und élter und 50 kg oder mehr: 2 mg einmal taglich

Anmerkungen:

» Selektiver 5-HT4-Rezeptor-Agonist mit enterokinetischer Wirkung, der die Gl-Motilitat erhoht
Lizenzierung:

* Nicht fir die Anwendung bei Kindern unter 18 Jahren zugelassen.

Kontraindikationen, Warnhinweise

* Kontraindiziert bei Morbus Crohn, Darmverschluss, Darmperforation, toxischem
Megakolon, Colitis ulcerosa.
* Vorsicht bei Herzrhythmusstérungen in der Vorgeschichte

Leber- und Niereninsuffizienz
» Bei schweren Nieren- und/oder Leberfunktionsstérungen ist die Dosis zu reduzieren.
Nebenwirkungen:

+ Kopfschmerzen, Schwindel, Mudigkeit und gastrointestinale Symptome (Bauchschmerzen,
verminderter Appetit, Magen-Darm-Beschwerden, Ubelkeit und Durchfall). Unerwiinschte
Wirkungen treten vorwiegend zu Beginn der Therapie auf und verschwinden in der Regel
innerhalb weniger Tage bei fortgesetzter Behandlung.

Verabreichung:

Die Tabletten kénnen zerkleinert und in Wasser aufgelést werden, um die Verabreichung zu
erleichtern (off-label), kdnnen aber einen unangenehmen Geschmack haben. Keine Angaben
zur Verabreichung Uber eine enterale Erndhrungssonde

Darreichungsformen

* 1 mgund 2 mg Tabletten

Literatur:(2,330-352)
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Risperidon

Anwendung:

Schwere Neuroirritabilitat

Dystonie und dystonische Spasmen, die auf eine Erst- und Zweitlinienbehandlung nicht mehr
ansprechen

Delirium

Kurzzeitige Behandlung anhaltender Aggression bei der sozialen Verhaltensstérung (conduct
disorder) im Kindesalter, bei Autismus oder mittelschwerer bis schwerer Demenz

Psychose bei der Spielmeyer-Vogt-Krankheit (Batten-Syndrom)

Behandlung von akuter Manie oder Psychose (unter facharztlicher Supervision)

Dosierung und Verabreichung

Schwere Neuroirritabilitat, refraktare Dystonie, Delirium, Aggression

Per os

Kinder 1 Monat - 11 Jahre, Koérpergewicht bis 50 kg: 10 Mikrogramm/kg einmal taglich,
maximal 500 Mikrogramm/Dosis, bei Bedarf nach 3-7 Tagen steigern auf 20 Mikrogramm/kg
einmal taglich

Bei Bedarf schrittweise alle 7-14 Tage steigern in Schritten von 10 Mikrogramm/kg/Tag bis zu
einem Maximum von 60 Mikrogramm/kg/Tag, maximal 3 mg/Tag

Kinder 12 Jahre und alter, Kérpergewicht iiber 50 kg: 500 Mikrogramm einmal taglich, nach
3-7 Tagen bei Bedarf steigern auf 1 mg einmal taglich

Bei Bedarf schrittweise steigern in Schritten von 500 Mikrogramm alle 7-14 Tage
bis zu einem Maximum von 3 mg/Tag

Akute Manie oder Psychose (unter facharztlicher Supervision), Psychose bei Batten-Syndrom

Hohere Dosen, schnellere Titration

Per os

Kinder 1 Monat - 11 Jahre, Korpergewicht bis 50 kg: 10 Mikrogramm/kg, maximal 500
Mikrogramm/Dosis, zweimal taglich; ab Tag 2 erhéhen auf 20 Mikrogramm/kg, maximal 1
mg/Dosis, zweimal taglich und ab Tag 3 auf 30 Mikrogramm/kg, maximal 1,5 mg/Dosis,
zweimal taglich

Bei Bedarf und je nach Vertraglichkeit weiter erhéhen. Ubliches Maximum 3 mg zweimal
taglich

Kinder 12 Jahre und alter, Kérpergewicht liber 50 kg: 500 Mikrogramm zweimal taglich,
Steigerung an Tag 2 auf 1 mg zweimal taglich und 1,5 mg zweimal taglich ab Tag 3

Bei Bedarf und je nach Vertraglichkeit weiter erhéhen. Ubliches Maximum 3 mg zweimal
taglich

Anmerkungen

Dopamin-D2-, 5-HTA-, Alpha-1-Adrenozeptor- und Histamin-1-Rezeptor-Antagonist
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Zulassung
* Nicht fur Kinder zur Behandlung von Psychosen, Manie oder Autismus zugelassen
Anwendung

» Die Ubliche Erhaltungsdosis bei Jugendlichen/Erwachsenen mit Psychose/Manie ist 4-8 mg/Tag

» Kinder mit juveniler neuronaler Ceroidlipofuszinose bendtigen wahrend Krisen mit Halluzinationen
moglicherweise bis zu dreimal taglich 1,5 mg: Diese Dosis kann reduziert oder Risperidon
abgesetzt werden, wenn sich die Symptome beruhigen (die Episoden dauern in der Regel 1 bis 6
Wochen)

» Die Hochstdosis fir Erwachsene betragt 16 mg/Tag, wobei sich Dosen Gber 10 mg/Tag nicht als
wirksamer erwiesen haben, als niedrigere Dosen aber eher zu Nebenwirkungen fihren

+ Es gibt klinische Daten zum Einsatz als Antiemetikum bei therapierefraktérer Ubelkeit und
therapierefraktarem Erbrechen im Erwachsenenalter; bei Kindern nicht untersucht

+ Die gesamte Tagesdosis kann als Einmaldosis vor dem Schlafengehen verabreicht werden

Kontraindikationen, Warnhinweise

» Vorsicht bei Epilepsie (senkt die Krampfschwelle) und kardiovaskularen Erkrankungen;
extrapyramidale Symptome treten seltener auf als bei alteren Neuroleptika; kann eine
orthostatische Hypotonie verursachen; nach langerer Anwendung schrittweise absetzen

Nebenwirkungen

+ Gewichtszunahme. Weitere haufige Nebenwirkungen sind Angstzustande, Depressionen,
Schlafstérungen, Bluthochdruck, Odeme, Unwohlsein und Obstipation
* Malignes neuroleptisches Syndrom

Leber- und Niereninsuffizienz

» Bei eingeschrankter Nieren- oder Leberfunktion sollten die Anfangsdosis und die nachfolgenden
Dosen halbiert werden

Pharmakokinetik

» Orale Bioverfligbarkeit 99%. 1-2 Stunden bis zur maximalen Plasmakonzentration. Wirkungseintritt
bei Delirium: Stunden bis Tage; bei Psychose: Tage bis Wochen. Plasmahalbwertszeit 24
Stunden. Dauer der Wirkung 12-48 Stunden

Verabreichung

+ Die orale Lésung kann in jedem nichtalkoholischen Getrank auf3er Tee gegeben werden.
Dispersionstabletten sollten auf die Zunge gelegt werden, sich auflésen und dann geschluckt
werden. Verwenden Sie zusatzliche orale Flissigkeit bei der Gabe Uber enterale
Erndhrungssonden. Die Tabletten I6sen sich auch in Wasser innerhalb von 5 Minuten auf und
kdnnen so leicht Uber enterale Ernahrungssonden verabreicht werden. Es existieren keine
spezifischen Informationen zur jejunalen Verabreichung. Empfehlung: Verabreichung wie bei der
Gastrostomie und auf verstarkte Nebenwirkungen sowie einen potentiellen Wirkverlust achten

Informationen fiir Patient:innen

» Siehe die Patient:inneninformation fir Kinder/Eltern "Risperidon bei psychischen Stérungen".
https://www.medicinesforchildren.org.uk/medicines/risperidone-for-psychological-disorders /

Darreichungsformen

+ Tabletten (500 Mikrogramm, 1 mg, 2 mg, 3 mg, 4 mg, 6 mg), orodispersible Tabletten (500
Mikrogramm, 1 mg, 2 mg, 3 mg, 4 mg), orale Losung 1 mg/ml

Literatur: (2,3,8,87,353-362)
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Salbutamol

Anwendung:

* Atemnot oder Giemen aufgrund von Bronchospasmen, einschliefl3lich Exazerbationen bei
Atemwegsinfektionen

* Pravention und Behandlung chronischer Lungenerkrankungen bei Friilhgeborenen

* Hyperkaliamie

Dosierung und Verabreichung:

Exazerbationen einer reversiblen Atemwegsobstruktion, Vorbeugen von Bronchospasmen
durch Allergenexposition oder kérperliche Anstrengung

Inhalation von Aerosolen:

Verwenden Sie einen groRvolumigen Spacer (und eine enganliegende Gesichtsmaske bei Kindern
unter 3 Jahren).

* Kinder ab 1 Monat: 100 - 200 Mikrogramm (1 - 2 Sprihsté3e) bis zu viermal taglich

Durch Inhalation einer vernebelten Lésung:
* Neugeborene: 1 - 2,5 mg bis zu viermal taglich
* Kinder 1 Monat - 4 Jahre: 2,5 mg bis zu viermal taglich
* Kinder 5 - 11 Jahre: 2,5 - 5 mg bis zu viermal taglich

* Kinder 12 Jahre und élter: 5 mg bis zu viermal taglich

Notfallbehandlung von mittelschwerem bis schwerem, akutem Asthma

Beachte. In diesen Situationen erfolgt die Gabe in der Regel im Krankenhaus, um bei Bedarf eine
Dosiseskalation zu ermdglichen. Siehe gesonderte ausfihrliche Empfehlungen in den Standardtexten
zur Anwendung bei akut lebensbedrohlichem Asthma

Inhalation von Aerosolen:

* Kinder ab 1 Monat: 200 -1 000 Mikrogramm (2-10 Sprihstéfe), jeder SpriihstoR} ist einzeln zu
inhalieren, Wiederholung alle 10-20 Minuten oder bei Bedarf, Verabreichung tber
groflivolumigen Spacer (oder (ber eine eng anliegende Gesichtsmaske bei Kindern unter 3
Jahren).

Inhalation einer vernebelten Lésung (nur im stationdren Bereich)

* Kinder von 1 Monat bis 4 Jahren: 2,5 mg, alle 20-30 Minuten oder bei Bedarf; tiber einen
sauerstoffbetriebenen Vernebler, falls verfigbar

* Kinder 5 - 11 Jahre: 2,5 - 5 mg, alle 20 - 30 Minuten oder bei Bedarf; Gber einen
sauerstoffbetriebenen Vernebler, falls verfigbar

* Kinder 12 Jahre und élter: 5 mg, alle 20 - 30 Minuten oder bei Bedarf; tiber einen
sauerstoffbetriebenen Vernebler, falls verfigbar

Hyperkaliamie

Siehe separate ausfihrliche Anleitung in den Standardtexten
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Anmerkungen
Kurz wirkender Beta-2-Adrenorezeptor-Agonist
Zulassung

» Salbutamol ist nicht fir die Anwendung bei Hyperkaliamie zugelassen; die Injektionslésung ist
nicht fir die Anwendung bei Kindern zugelassen

Anwendung

* Aulderhalb der palliativmedizinischen Versorgung sollte normalerweise mit Hilfe einer
spirometrischen Untersuchung eine mégliche Asthmadiagnose bestatigt werden

* In der palliativmedizinischen Versorgung kann bei Verdacht auf eine chronische
Atemwegsobstruktion ein pragmatischer Ansatz darin bestehen, versuchsweise einen
Bronchodilatator zu verabreichen (z. B. 1-2 Wochen) und dann den Therapieerfolg zu bewerten

» Die klinische Wirksamkeit von Salbutamol bei Sauglingen unter 18 Monaten ist unklar, vermutlich
aufgrund der Unreife der Rezeptoren; Ipratropium ist eventuell bei Kindern unter 1-2 Jahren besser
wirksam. Es existieren keine wissenschaftlichen Belege fir die Wirksamkeit bei
infektionsbedingtem Bronchospasmus im Sauglingsalter

+ Die orale Gabe von Salbutamol in flissiger Form wird nur bei Kindern mit einer neuromuskularen
Erkrankung eingesetzt, um den Abbau des Motoneuronproteins zu verlangsamen. Holen Sie sich
fachlichen Rat

» Bei Kindern Uber 5 Jahren mit leichten und mittelschweren akuten Asthmaanfallen ist eine
Trockeninhalation mit einem Spacer mindestens so wirksam wie eine Verneblung

» Ipratropiumbromid ist eine geeignete Alternative, wenn Nebenwirkungen gegen die Gabe von
Salbutamol sprechen

+ Raten Sie der Familie, sich beraten zu lassen, wenn eine zuvor wirksame Dosis nicht mindestens
3 Stunden lang Linderung verschafft, und warnen Sie vor den Gefahren einer Uberschreitung der
verschriebenen Inhalations- und Verneblerdosen

Kontraindikationen, Warnhinweise
+ Risiko von Tachykardie und Risiko einer QTc-Verlangerung bei steigenden Dosen
Nebenwirkungen

» Erhohte Herzfrequenz; Gefuhl der "Nervositat" oder Unruhe; Zittern. Selten kann ein paradoxer
Bronchospasmus als Reaktion auf Beta-2-Adrenozeptor-Agonisten auftreten, Hypokaliamie

Pharmakokinetik

*  Wirkungseintritt 5 Minuten bei Inhalation des Aerosols, 3-5 Minuten bei Vernebelung.
Spitzenwert der Wirkung 0,5-2 Stunden. Dauer der Wirkung 4-6 Stunden. Nur 10-20 % der
eingeatmeten Dosis erreicht die unteren Atemwege.

Wechselwirkungen
» Erhohtes Risiko einer Hypokalidmie bei Kortikosteroiden, Diuretika, Theophyllin.
Verabreichung

» Das Inhalationsprodukt sollte mit einem geeigneten Spacer verwendet werden. Die
Betreuungsperson und gegebenenfalls das Kind sollten eine entsprechende Schulung erhalten.
Die Inhalationstechnik sollte erklart und tUberpriift werden. Das HFA-Treibmittel (Hydrofluoralkan),
das heute in Mehrdosis-Inhalatoren zum Einsatz kommt, kann die Diise verstopfen, weshalb eine
wochentliche Reinigung empfohlen wird

+ Salbutamol-Zerstauber sind fur die unverdinnte Anwendung vorgesehen. Wenn jedoch eine
langere Verabreichungszeit (mehr als 10 Minuten) erforderlich ist, kann die Lé6sung mit sterilem
0,9%igem Natriumchlorid verdiinnt werden. Salbutamol kann mit einer vernebelten Lésung von
Ipratropiumbromid gemischt werden.
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Informationen fiir Patient:innen

« Siehe die Patient:inneninformation fiir Kinder/Eltern "Salbutamol bei Asthma und Giemen".
https://www.medicinesforchildren.org.uk/medicines/salbutamol-inhaler-for-asthma-and-wheeze/

Darreichungsformen

* Verneblerlésung (2,5 mg in 2,5 ml; 5 mg in 2,5 ml), konzentriertere Verneblerlésung (5 mg/ml),
Aerosol-Inhalation (100 Mikrogramm/Spruhstof3) durch Dosieraerosol (MDI), mit verschiedenen
Spacern. Es gibt auch verschiedene Arten von Trockenpulverinhalatoren (100 und 200
Mikrogramm pro Zug), Injektionslésung (500 Mikrogramm/ml), intravendse Infusionsldsung (1
mg/ml), orale Losungen (2 mg in 5ml), Tabletten (2 mg und 4 mg)

Literatur: (1,2,11,363,364)
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Senna

Anwendung:

Obstipation (stimulierendes Abfuhrmittel)

Dosierung und Verabreichung:

Per os

Beginnen Sie mit einer niedrigen Dosis und erhéhen Sie diese bei Bedarf nach 24-48 Stunden.
+ Kinder 1 Monat - 3 Jahre: 3,75 - 15 mg einmal taglich, Dosis nach Ansprechen anpassen
+ Kinder 4 - 5 Jahre: 3,75 - 30 mg einmal taglich, Dosis nach Ansprechen anpassen

+ Kinder 6 - 17 Jahre: 7,5 - 30 mg einmal taglich, Dosis nach Ansprechen anpassen

Anmerkungen:

Stimulierendes Abfuhrmittel mit Wirkung auf den Dickdarm

Zulassung

Der Sirup ist nicht fir Kinder unter 2 Jahren zugelassen und die Tabletten sind nicht fur Kinder
unter 6 Jahren zugelassen

Anwendung

Verbessert die Darmmotilitat und erhoht die Wassersekretion in das Darmlumen. Senna geht
unverandert in den Dickdarm Uber. Wird von der Bakterienflora im Dickdarm hydrolysiert, um den
Wirkstoff zu bilden

Die NICE-Leitlinie CG99 ,Obstipation bei Kindern und Jugendlichen® empfiehlt die Anwendung von
Polyethylenglykol 3350-haltigen Abfiihrmitteln vor einem Versuch mit einem stimulierenden
Abfihrmittel. Senna gilt jedoch als das Mittel der ersten Wahl bei opioidbedingter Obstipation in
der Palliativmedizin

Optimieren Sie die Dosis, bevor Sie einen zweiten Wirkstoff hinzufligen

Die Dosis kann auf Anraten einer Spezialistin / eines Spezialisten Uberschritten werden: die
Opioid-induzierte Obstipation erfordert oft hdhere Dosen als in der Produktinformation des
Herstellers angegeben

Wirkungseintritt nach 8-12 Stunden

Im Vereinigten Konigreich als rezeptfreies Medikament nur fiir die kurzzeitige Anwendung bei
Erwachsenen erhaltlich

Kontraindikationen, Warnhinweise

Kontraindiziert bei Atonie, Darmverschluss, undiagnostizierten Bauchschmerzen

Nebenwirkungen

Unterleibsschmerzen. Langerer oder tGibermaRiger Gebrauch kann zu Hypokalidmie fiihren

Verabreichung

Die orale Flussigkeit kann Uber eine enterale Erndhrungssonde verabreicht werden; vor und nach
der Verabreichung gut spulen. Die therapeutische Wirkung wird durch die jejunale Verabreichung
nicht beeintrachtigt
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Informationen fiir Patient:innen

Siehe die Patient:inneninformation fir Kinder/Eltern "Senna bei Obstipation".
https://www.medicinesforchildren.org.uk/medicines/senna-for-constipation/

Darreichungsformen

« Tabletten (7,5 mg Sennosid B) und Suspension zum Einnehmen (7,5 mg/5 ml Sennosid B)

Literatur: (1-3,8,313,365,366)
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Natriumcitrat

Anwendung:

Obstipation (osmotisches Abflihrmittel)

Dosierung und Transportwege:

Rektal

Microlette Mikro-Einlauf

Natriumcitrat 450 mg, Natrium Lauryl Sulfoacetat 45 mg, Glycerin 625 mg, zusammen mit
Zitronensaure, Kaliumsorbat und Sorbit in einer viskosen Losung, in 5 ml

« Kinder 3 Jahre und alter: 5 - 10 ml als Einzeldosis

Micralax Mikro-Einlauf

Natriumcitrat 450 mg, Natrium Lauryl Sulfoacetat 45 mg, Sorbinsaure 5 mg, zusammen mit
Glycerin und Sorbitol in einer viskosen Lésung in 5 ml

* Kinder 3 Jahre und alter: 5 ml als Einzeldosis

Relaxit Mikro-Einlauf

Natriumcitrat 450 mg, Natrium Lauryl Sulfoacetat 75 mg, Sorbinsdure 5 mg, zusammen mit
Glycerin und Sorbit in einer viskosen Losung in einer 5 ml Einzeldosispackung mit Dise

+ Kinder ab 1 Monat: 5 ml als Einzeldosis (bei Kindern unter 2 Jahren nur die halbe Lange
der Duse einflhren)

Anmerkungen

Osmotisches Abfiihrmittel

Zulassung

Zugelassen zur Behandlung der Obstipation fiir alle Altersgruppen

Anwendung

In der Regel in Kombination mit Stuhl-Weichmachern (z. B. Natrium Lauryl Sulfoacetat) in
Mikroklistieren

Natriumcitrat ist ein osmotisches Mittel. Natrium Lauryl Sulfoacetat ist ein Fakalienweichmacher
Wird eingesetzt, wenn orale Abfuhrmittel unwirksam sind oder nicht verabreicht werden kdnnen
Mikroklistiere werden haufig in Kombination mit oralen Abfuhrmitteln verwendet, insbesondere bei
neuromuskularen Stérungen, Koprostase und fakaler Impaktion
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» Die NICE-Leitlinien fur die Behandlung von Obstipation bei Kindern und Jugendlichen empfehlen
die Anwendung von Polyethylenglykol 3350-haltigen Abfiihrmitteln und stimulierenden
Abfuhrmitteln vor der Anwendung von rektalen MalRnahmen

» Natriumcitrat gilt als Mittel der ersten Wabhl, das den Phosphateinldufen vorzuziehen ist

*  Wirkt in der Regel innerhalb von 15 Minuten nach der Verabreichung

Kontraindikationen, Warnhinweise

+ Kontraindiziert bei akuten gastrointestinalen Erkrankungen
» Vorsicht: kann bei hierflir anfalligen Patient:innen schadliche Natrium- und Wassereinlagerungen
verursachen

Nebenwirkungen
* Unwohlsein im Unterleib
Darreichungsformen

* Mikro-Einlauf (5ml). Alle derzeit auf dem Markt befindlichen Praparate enthalten Natriumcitrat 90
mg/ml, aber andere Bestandteile variieren

Literatur: (1,2,313)
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Natriumpicosulfat

Anwendung:

Obstipation (stimulierendes Abfuhrmittel)

Dosierung und Applikationswege:

Per os

* Kinder 1 Monat -3 Jahre
Weniger als 10 kg: 250 Mikrogramm/kg einmal taglich
Mehr als 10 kg: 2,5 mg einmal taglich

Je nach Ansprechen bis zu einem empfohlenen Maximum von 10 mg taglich erhéhen

* Kinder ab 4 Jahren: Anfangsdosis 2,5 mg einmal taglich je nach Ansprechen bis zu einer
empfohlenen Hochstdosis von 20 mg taglich erhdhen

Anmerkungen

Stimulierendes AbflUhrmittel

Zulassung

Die Tropfen sind fir Kinder zugelassen; die Kapseln sind nicht fir Kindern unter 4 Jahren
zugelassen

Anwendung

Die NICE-Leitlinie CG99 ,Obstipation bei Kindern und Jugendlichen* empfiehlt die Gabe von
Polyethylenglykol 3350-haltigen Abfuhrmitteln vor dem Versuch mit einem stimulierenden
Abfihrmittel. Bei opioidinduzierter Obstipation in der Palliativmedizin gilt Senna als Mittel der
ersten Wahl. Bei anfanglicher Unwirksamkeit sollte die Dosis optimiert und nur dann ein zweites
Abfuhrmittel hinzugefugt werden, wenn Senna nicht ausreichend wirksam ist

Die Wirksamkeit hangt vom Abbau durch die Darmflora ab; eine einmal wirksame Therapie kann
unwirksam werden, wenn die Darmflora durch eine Antibiotikagabe verandert wird
Wirkungseintritt nach 6-12 Stunden

Kontraindikationen, Warnhinweise

Kontraindiziert bei Darmverschluss und nicht diagnostizierten Unterleibsschmerzen

Nebenwirkungen

Langerer oder Gbermaliger Gebrauch kann zu Hypokalidmie fiihren.

Verabreichung

Verwenden Sie die Tropfen flr die Verabreichung liber eine enterale Ernahrungssonde; verdiinnen
Sie sie mit dem gleichen Volumen an Wasser. Natriumpicosulfat erreicht den Dickdarm ohne
nennenswerte Absorption; daher wird die therapeutische Wirkung durch die jejunale
Verabreichung nicht beeintrachtigt
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Informationen fiir Patient:innen

» Siehe die Patient:inneninformation fir Kinder/Eltern "Natriumpicosulfat bei Obstipation"
https://www.medicinesforchildren.org.uk/medicines/sodium-picosulfate-for-constipation/

Darreichungsformen

* Tropfen zum Einnehmen (5 mg/5ml) und Kapseln (als Dulcolax PicoPerles 2,5 mg). Auch in
Kombination mit Magnesiumcitrat zur Darmentleerung vor Eingriffen erhaltlich (Picolax und
Citrafleet).

Literatur: (1,2,8,313)
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Sucralfat

Anwendung:

* Prophylaxe von Stress-Magengeschwiiren

+  Prophylaxe von Blutungen aus Osophagus- oder Magenvarizen

+ Adjuvante Therapie bei: Osophagitis mit Anzeichen von Schleimhautgeschwiiren, Magen- oder
Zwolffingerdarmgeschwiiren

* Blutungen des oberen Magen-Darm-Trakts mit unklarer Ursache

* Hamostase (topische Anwendung)

Dosierung und Verabreichung:

Blutungen im oberen Gastrointestinaltrakt: Prophylaxe und adjuvante Behandlung

Per os
* Kinder 1 Monat - 1 Jahr: 250 mg vier- bis sechsmal taglich
* Kinder 2 - 11 Jahre: 500 mg vier- bis sechsmal taglich
* Kinder 12 - 14 Jahre: 1 g vier- bis sechsmal taglich
* Kinder 15 Jahre und élter: 1 g sechsmal taglich (maximal 8 g/Tag)

Topische Hamostase

* Sucralfat-Suspension (1 g / 5 ml) kann zweimal taglich auf die betroffene Stelle aufgetragen
werden, z. B. als Mundspulung, oral bei Osophaguslasionen, rektal bei Rektumlasionen

» Sucralfat-Paste (2 x 1 g Tabletten zerdrickt in 5 ml wassrigem Gelee-Gleitmittel oder Wasser),
die zweimal taglich auf die betroffene Stelle aufgetragen wird

Anmerkungen:
+  Komplex aus Aluminiumhydroxid und sulfatierter Saccharose
Zulassung

* Nicht zugelassen zur Anwendung bei Kindern unter 15 Jahren; die Tabletten sind nicht zur
Prophylaxe von Stressulzerationen zugelassen

Anwendung

+ Es scheint die Darmschleimhaut vor Saure-Pepsin-Angriffen zu schitzen. Minimale
saurehemmende Eigenschaften. Wirkt lokal und wird nur minimal absorbiert
* Verteilen Sie die Dosis gleichmalflig Gber den Tag

Nebenwirkungen

» Fallberichte Uber die Bildung eines Bezoar aus Sucralfat
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Kontraindikationen, Warnhinweise

Vorsicht bei schwerkranken Patient:.innen, insbesondere bei Patient:innen, die gleichzeitig enteral
Uber Sonde erndhrt werden oder bei Patient:innen mit pradisponierenden Faktoren wie verzégerter
Magenentleerung

Vorsicht: Die Absorption von Aluminium aus Sucralfat kann bei Dialysepatienten oder
Patient:innen mit eingeschrankter Nierenfunktion klinisch relevant sein

Pharmakokinetik

Wirkungseintritt 1-2 Stunden, Wirkungsdauer 6 Stunden

Verabreichung

Die Verabreichung von Sucralfat-Suspension und die Gabe von Nahrung Uber eine NG- oder
Gastrostomie-Sonde sollten mindestens 1 Stunde auseinander liegen, um die Bildung eines
unléslichen Komplexes, der feine Ernahrungssonden blockieren kann, zu vermeiden. Sucralfat
zum Einnehmen sollte 1 Stunde vor den Mahlzeiten verabreicht werden, um die Gefahr der
Bildung von Bezoaren zu verringern. Vor der Verabreichung sollte es mit Wasser verdinnt werden.
Nicht fur die jejunale Verabreichung geeignet, da der Wirkort im Magen und im Zwdélffingerdarm
liegt

Die Tabletten kdnnen zerkleinert und in 10-15 ml Wasser aufgeldst werden

Darreichungsformen

Orale Suspension (1 g / 5 ml auf besondere Bestellung), Tabletten (1g). Orale Suspension, Creme,
Pulver und Klistier auf Bestellung erhaltlich

Literatur:(1-3,8,367—369)
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Saccharose

Anwendung:

* Analgesie bei eingriffsbedingten Schmerzen im Sauglingsalter

Dosierung und Verabreichung:
Per os

* Neugeborene iliber 32 Wochen: 0,5 - 2 ml 24%ige Saccharose oral 2 Minuten vor dem
Eingriff (alternativ kann ein Schnuller in die Saccharoselésung eingetaucht werden).

Ansteigende Dosen von 0,1 ml kdnnen bis zu einem Maximum von 2 ml gegeben werden.
Wahrend eines einzigen Eingriffs kbnnen mehrere Dosen verabreicht werden.

* Friihgeborene: maximal 4-mal pro 24 Stunden verabreichen

* Neugeborene und Sauglinge: hdchstens 8-mal in 24 Stunden verabreichen

Anmerkungen
Zulassung

* Algopedol® ist flr die Anwendung bei Reifgeborenen und Friihgeborenen im Alter von weniger als
4 Monaten zugelassen

Anwendung

» Dextrose 25% in ahnlichen Mengen hat die gleiche Wirkung

» Die Wirkung wird verstarkt, wenn sie mit anderen nicht-pharmakologischen Techniken zur
Analgesie kombiniert wird, einschlieBlich nicht-nutritivem Saugen und Verhaltensmalinahmen wie
dem Wickeln

» Begrenzte wissenschaftliche Evidenz fur die exakte Dosierung bei extrem Friihgeborenen

» Scheint bei Sauglingen bis zu 12 Monaten zu einer Analgesie zu fihren

* Die orale Verabreichung von Saccharose zur Schmerztherapie wahrend medizinischer Eingriffe
hat keinen Einfluss auf den Blutzuckerspiegel

* Neugeborene und Sauglinge von Mittern, die Methadon erhalten, haben mdglicherweise ein
verandertes endogenes Opioidsystem, was zu einem fehlenden Ansprechen auf orale Saccharose
in den ersten Lebenstagen bis -wochen flihrt

Kontraindikationen, Warnhinweise

« Kontraindiziert bei Sauglingen mit Osophagusatresie, tracheo-6sophagealer Fistel, bestéatigter oder
vermuteter intraabdominaler Pathologie (z. B. NEC), Fruktoseintoleranz

+ Bei Sauglingen mit verandertem Wurge- oder Schluckreflex oder Schluckproblemen, kardio-
respiratorischer Instabilitdt oder einer schwerwiegenden gastrointestinalen Pathologie mit Vorsicht
anwenden

Verabreichung

» Orale Verabreichung mittels Flaschchendispenser direkt auf den vorderen Teil der Zunge. Bei
Bedarf kann das Flaschchen nach dem ersten Offnen verschlossen und flach hingelegt werden,
um es innerhalb von 8 Stunden erneut fur dasselbe Kind zu verwenden

+ Bei Sauglingen, die nichts oral erhalten sollen oder endotracheal intubiert sind, kann (mit arztlicher
Genehmigung) die Dosis der oralen Saccharose mit einem kleinen Tupfer direkt auf die Zunge
aufgetragen werden
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» Nicht geeignet fur die Verabreichung Uber eine Erndhrungssonde
Darreichungsformen
* Konservierungsmittelfreie orale Lésung von Saccharose 24 % (Algopedol®) in 2-ml-Flaschchen fir

den Einzelgebrauch oder Saccharose 24 % (Sweet-Ease) in 15-ml-Bechern, die zum Eintauchen
eines Schnullers oder zum Aufziehen in eine Pipette/Spritze verwendet werden koénnen.

Literatur: (11.370-373)
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Tapentadol

Anwendung:

* Opioid-Analgetikum

Wichtige Sicherheitsinformationen
Fir alle Opioide

MHRA/CHM-Hinweis: Benzodiazepine und Opioide: Erinnerung an das Risiko einer
potenziell todlichen Atemdepression (Marz 2020)

Die MHRA weist die Angehorigen der Gesundheitsberufe darauf hin, dass Opioide, die
zusammen mit Benzodiazepinen und benzodiazepinahnlichen Arzneimitteln verschrieben
werden, additive ZNS-depressive Wirkungen haben kénnen, wodurch sich das Risiko von
Sedierung, Atemdepression, Koma und Tod erhoht.

Die APPM gibt zu bedenken, dass in der padiatrischen Palliativmedizin die gleichzeitige
Verschreibung von Opioiden und Benzodiazepinen haufig notwendig und angemessen ist.
Unter diesen Umstanden sollten die niedrigsten wirksamen Dosen verwendet werden. Die
Dosis sollte, wo immer mdéglich, schrittweise erhéht werden, wobei jeweils nur die Dosis eines
Medikaments geandert und vor weiteren Dosisanpassungen ausreichend Zeit fiir die Wirkung
der stattgehabten Dosisanpassung eingerdumt werden sollte.

Dosierung und Verabreichung:
Schmerzen bei Opioid-naiven Patient:innen
Per os, unretardierte (schnellwirksame) Praparate

* Kinder von 2 - 17 Jahren und einem Koérpergewicht von iiber 16 kg: 1,25 mg/kg/Dosis alle
4 Stunden. Maximale Anfangsdosis 50 mg, kann bei nachfolgenden Dosierungen auf eine dem
Kdrpergewicht angepasste Dosis erhdht werden

Die Dosis fur Kinder mit einem hohen BMI darf die berechnete Dosis fiir ein Kérpergewicht der
97,5-Perzentile fur das jeweilige Alter nicht Gberschreiten

Maximale Tagesgesamtdosis 7,5 mg pro kg Kérpergewicht (*siehe Anmerkungen unten)

+ 18 Jahre und élter: Anfangs 50 mg alle 4-6 Stunden, je nach Ansprechen Dosis anpassen,
am ersten Tag der Behandlung kann eine zuséatzliche Dosis von 50 mg 1 Stunde nach der
ersten Dosis eingenommen werden; maximal 700 mg in den ersten 24 Stunden; maximal 600
mg taglich

Per os, Retardpraparate

» 18 Jahre und élter: Anfangs 50 mg alle 12 Stunden, je nach Ansprechen anpassen; maximal
500 mg taglich
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Anmerkungen:

Opioid-Analgetikum. Ungefahr 3-mal weniger stark als Morphin, d.h. 50 mg orales Tapentadol
entsprechen ungefahr 15 mg oralem Morphin

Zulassung

Tapentadol orale Lésung ist fur die Linderung von mafigen bis starken akuten Schmerzen bei
Kindern ab 2 Jahren (>16 kg Korpergewicht) fur maximal 72 Stunden zugelassen. Flr das
Kindesalter nicht zugelassen: Anwendung von Tablettenformulierungen, Therapie chronischer
Schmerzen, Therapiedauer von mehr als 72 Stunden. Es liegen noch keine Daten zur Sicherheit
und Wirksamkeit der Langzeitanwendung bei Kindern vor. Entsprechende klinische Studien
werden derzeit durchgefuhrt

Tapentadol als orale Lésung oder unretardierte und retardierte Tabletten sind fir Erwachsene zur
Behandlung von mafigen bis starken akuten und chronischen Schmerzen zugelassen

Anwendung

Zentral wirkendes Opioid-Analgetikum mit doppeltem Wirkungsmechanismus: Agonist am p-
Opioid-Rezeptor und Inhibitor der Noradrenalin-Wiederaufnahme im synaptischen Spalt. Letzterer
verstarkt die Wirkung der absteigenden Schmerzinhibition und tragt zu einer synergistischen
analgetischen Wirkung bei

Bei der Umstellung von einem anderen p-Agonisten auf Tapentadol ist Vorsicht geboten, da dies
zu einem geringgradigen Opioid-Entzug flihren kann. Um dem entgegenzuwirken, sollte das
ursprungliche Opioid fir eine kurze Zeit weiter verabreicht werden, in einer Dosis, die
Entzugssymptomen entgegenwirkt (z. B. ein unretardiertes Praparat mit 25-50 % der
urspruinglichen Dosis)

Siehe Grundsatze fur den Umgang mit Opioiden, Anhang 2

Stellen Sie sicher, dass bei regelmaRiger Verabreichung ein geeignetes stimulierendes
Abfuhrmittel gegeben wird

VorsichtsmalRnahmen

MHRA/CHM-Hinweis; Tapentadol (Palexia): Risiko von Krampfanfallen und Berichte Uber
Serotonin-Syndrom bei gleichzeitiger Verabreichung mit anderen Arzneimitteln (Januar 2019).
Tapentadol kann Krampfanfalle auslésen und sollte Patient:innen mit einer Vorgeschichte von
Krampfanfallen oder Epilepsie nur mit Vorsicht verschrieben werden. Das Risiko von
Krampfanfallen kann bei Patient:innen erhéht sein, die andere Arzneimittel einnehmen, die die
Krampfanfallsschwelle herabsetzen, z. B. Antidepressiva wie selektive Serotonin-
Wiederaufnahmehemmer (SSRI), Serotonin-Noradrenalin-Wiederaufnahmehemmer (SNRI),
trizyklische Antidepressiva und Neuroleptika

Nebenwirkungen

Mégliche unerwiinschte Wirkungen wie bei anderen Opioiden. Allerdings sind die
gastrointestinalen Nebenwirkungen Studien zufolge geringer als bei Oxycodon oder Morphin

Leber- und Niereninsuffizienz

Eine Dosisanpassung ist bei leichter oder maRiger Niereninsuffizienz nicht erforderlich. Bei
schwerer Niereninsuffizienz ist die Gabe generell nicht empfohlen (Mangel an klinischen
Studiendaten)

Eine Dosisanpassung ist bei leichter Leberinsuffizienz nicht erforderlich. Reduzieren Sie die
Anfangsdosis bei maRiger Leberinsuffizienz. Nicht empfohlen bei schwerer Leberinsuffizienz
(Mangel an klinischen Studiendaten).

Pharmakokinetik

Basierend auf unretardierten Tabletten - Wirkungseintritt in weniger als 1 Stunde mit einer Zeit bis
zum Erreichen der maximalen Serumkonzentration von etwa 75 Minuten. Dauer der Wirkung 4-6
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Stunden. Die Wirkdauer von Retardtabletten betragt 12 Stunden

Tapentadol wird nach oraler Verabreichung schnell und vollstandig resorbiert. Die mittlere absolute
Bioverfligbarkeit nach Verabreichung einer Einzeldosis liegt aufgrund des umfangreichen First-
Pass-Metabolismus bei etwa 32 %

Der wichtigste Stoffwechselweg von Tapentadol ist die Glucuronidierung. Tapentadol hat

keine aktiven Metaboliten

Verabreichung

Tapentadol Lésung zum Einnehmen 20 mg/ml kann unverdiinnt oder mit Wasser oder einem nicht-
alkoholischen Getrank verdiinnt eingenommen werden. Verwenden Sie die mitgelieferte
Dosierpipette (5 ml, unterteilt in 0,1 ml (2 mg)-Schritte), um die genaue Dosis zu ermitteln
Tapentadol orale Lésung kann Uber eine enterale Ernahrungssonde verabreicht werden. Es
existieren keine spezifischen Informationen zur jejunalen Verabreichung. Empfehlung:
Verabreichung wie bei der Gastrostomie und auf verstarkte Nebenwirkungen sowie einen
potentiellen Wirkverlust achten

Tapentadol Lésung zum Einnehmen enthalt 2 mg/ml Propylenglykol

Retardtabletten sollten im Ganzen geschluckt werden; Zerkleinern oder Kauen fiihrt zu einer
schnellen Freisetzung einer Uberdosis an Tapentadol

Darreichungsformen

Losung zum Einnehmen 20 mg/ml (zugelassen ab 2 Jahren) Palexia®; unretardierte Tabletten 50
mg, 75 mg (erst ab 18 Jahren zugelassen) Palexia®; Retardtabletten (erst ab 18 Jahren
zugelassen) 25 mg, 50 mg, 100 mg, 150 mg, 200 mg, 250 mg Palexia®, Ationdo®. Retardkapseln
(erst ab 18 Jahren zugelassen) 50 mg, 100 mg, 150 mg, 200 mg, 250 mg Tapimio®. Wie fiur alle
Opioide-Retardpraparate wird empfohlen, spezifische Praparate zu verschreiben, um das Risiko
von Verwechslungen und Fehlern bei der Abgabe und Verabreichung zu verringern

BtM

Anlage 3

Literatur: (2,3,374-381)
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Temazepam

Anwendung:

» Schlafstérungen (kurzzeitige Einnahme), insbesondere bei Angstzustanden als Ursache
* Pramedikation vor Operationen und medizinischen Untersuchungen

Wichtige Sicherheitsinformationen
Fir alle Opioide

MHRA/CHM-Hinweis: Benzodiazepine und Opioide: Erinnerung an das Risiko einer
potenziell todlichen Atemdepression (Marz 2020)

Die MHRA weist die Angehérigen der Gesundheitsberufe darauf hin, dass Opioide, die
zusammen mit Benzodiazepinen und benzodiazepindhnlichen Arzneimitteln verschrieben
werden, additive ZNS-depressive Wirkungen haben kénnen, wodurch sich das Risiko von
Sedierung, Atemdepression, Koma und Tod erhoht.

Die APPM gibt zu bedenken, dass in der padiatrischen Palliativmedizin die gleichzeitige
Verschreibung von Opioiden und Benzodiazepinen haufig notwendig und angemessen ist.
Unter diesen Umstanden sollten die niedrigsten wirksamen Dosen verwendet werden. Die
Dosis sollte, wo immer moglich, schrittweise erhoht werden, wobei jeweils nur die Dosis eines
Medikaments geandert und vor weiteren Dosisanpassungen ausreichend Zeit fiir die Wirkung
der stattgehabten Dosisanpassung eingerdumt werden sollte.

Dosierung und Verabreichung:
Per os
* Kinder 12 - 17 Jahre: 10-20 mg 1 Stunde vor dem Eingriff
+ Erwachsene: 10-20 mg zur Nacht. In Ausnahmefallen kann die Dosis auf 40 mg zur Nacht
erhoht werden
Anmerkungen:
*  GABA-Mimetikum, anxiolytisches Beruhigungsmittel
Zulassung
» Die Tabletten sind nicht fir die Anwendung bei Kindern zugelassen.
Anwendung

» Faktoren, die zur Schlaflosigkeit beitragen, sollten wenn mdglich aktiv angegangen werden.
Anwendung in Verbindung mit nicht-pharmakologischen Methoden

Nebenwirkungen

» Kann paradoxerweise zu erhdhter Feindseligkeit und Aggression flihren, die eine Dosisanpassung
erfordern. Kann auch paradoxerweise Angstzustande verstarken. Kann das Urteilsvermdgen und
die Reaktionszeit beeintrachtigen
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Leber- und Niereninsuffizienz

» Kontraindiziert bei schwerer Leberinsuffizienz (auer bei unmittelbar Sterbenden)
» Vorsicht bei Niereninsuffizienz, Benzodiazepine mit kiirzerer Halbwertszeit bevorzugen

Kontraindikationen, Warnhinweise

» Kontraindiziert bei Atemdepression, veranderten Atemwegen und unbehandeltem Schlafapnoe-
Syndrom, auller bei unmittelbar Sterbenden

Pharmakokinetik

» Orale Bioverfligbarkeit von mindestens 90 %; maximale Plasmakonzentration innerhalb von 50
Minuten nach oraler Verabreichung. Lange Plasmahalbwertszeit von 8-15 Stunden.

Verabreichung

» Die orale Lésung kann Uber eine enterale Ernahrungssonde verabreicht werden. Bei
Verabreichung Uber das Jejunum ist auf Wirkungsverluste oder verstarkte Nebenwirkungen zu
achten

Darreichungsformen

+ Tabletten (10 mg, 20 mg) und orale Lésung (10 mg/5 ml).
BtM

* Anlage lll

Literatur:(1-3,8)
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Tizanidin

Anwendung:

* Muskelrelaxans der Skelettmuskulatur
» Chronische schwere Muskelkrampfe oder Spastik

Dosierung und Verabreichung:
Per os

+ Kinder 18 Monate - 6 Jahre: 1 mg/Tag in Einzeldosen; falls erforderlich, je nach Ansprechen
erhdhen.

+ Kinder 7 - 11 Jahre: 2 mg/Tag in Einzeldosen; bei Bedarf je nach Ansprechen erhéhen.

* Kinder 12 Jahre und alter: 2 mg/Tag in Einzeldosen, die in Schritten von 2 mg im Abstand
von 3-4 Tagen erhoéht werden kénnen

Ubliche Tagesgesamtdosis fiir Erwachsene 24 mg. Maximale Tagesgesamtdosis 36 mg.

Verabreichung als 3-4 geteilte Dosen. Zeitpunkte und Haufigkeiten der Gaben muissen individuell
angepasst werden. Maximale Wirkungsdauer 2-3 Stunden

Langsame Dosisanpassung - zur Verringerung der Nebenwirkungen - Gber 2-4 Wochen

Anmerkungen:

Zulassung

* Nicht fr die Anwendung bei Kindern zugelassen
Anwendung

* Begrenzte wissenschaftliche Evidenz bei Kindern. Padiatrische Dosen weitgehend von
Erwachsenendosen extrapoliert

* In der Regel von (padiatrischen) Neurologen verschrieben und titriert

* Das Wirkmaximum wird erst nach etwa 8 Wochen erreicht

* Vermeiden Sie ein abruptes Absetzen - es besteht die Gefahr einer Rebound-Hypertonie und -
Tachykardie.

Kontraindikationen, Warnhinweise

« Mit Vorsicht zu verwenden zusammen mit Arzneimitteln, die bekanntermaf3en das QTc-Intervall
verlangern

Uberwachung

+ Die Leberfunktion ist in den ersten 4 Monaten monatlich zu GUberwachen.
Nebenwirkungen

» Schlafrigkeit, Schwache, Hypotonie und Mundtrockenheit sind haufige Nebenwirkungen
Leber- und Niereninsuffizienz

* Bei Lebererkrankungen mit Vorsicht verwenden, Leberfunktion regelmafig iberwachen
» Vorsicht bei Niereninsuffizienz
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Wechselwirkungen

Wird durch das Cytochrom-P450-Enzym CYP1A2 verstoffwechselt. Die Medikamentenspiegel
werden durch Arzneimittel erhéht, die dieses Enzym hemmen, einschlieflich Ciprofloxacin und
mdglicherweise Famotidin, was zu einer schweren arteriellen Hypotonie fihren kann. Die
Medikamentenspiegel konnen durch Arzneimittel, die dieses Enzym induzieren, einschlieRlich
Phenytoin, verringert werden.

Verabreichung

Die Tabletten kénnen zerkleinert und in Wasser aufgelést werden. Kann dann auch tber eine
enterale Ernahrungssonde verabreicht werden. Die Tabletten I6sen sich nicht leicht auf, zerfallen
aber, wenn sie 5 Minuten lang in 10 ml Wasser geschttelt werden. Die resultierende Dispersion
I&sst sich ohne Okklusion durch eine 8Fr NG-Sonde spllen. Es existieren keine spezifischen
Informationen zur jejunalen Verabreichung. Empfehlung: Verabreichung wie bei der Gastrostomie
und auf verstarkte Nebenwirkungen sowie einen potentiellen Wirkverlust achten

Darreichungsformen

Tabletten (2 mg, 4 mg).

Literatur: (2,3,8,382-385)
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Tramadol

Anwendung:
» Schwaches Opioid mit zusatzlichen nicht-opioiden analgetischen Wirkungen

Die WHO weist nun darauf hin, dass es aus ihrer Sicht keine ausreichende wissenschaftliche Evidenz
fur die Anwendung schwacher Opioide bei Kindern gibt. Die WHO empfiehlt, bei der Behandlung
maRiger unkontrollierter Schmerzen bei Kindern direkt von Nicht-Opioiden auf niedrig dosierte starke
Opioide umzusteigen

Wichtige Sicherheitsinformationen
Fiir alle Opioide

MHRA/CHM-Hinweis: Benzodiazepine und Opioide: Erinnerung an das Risiko einer
potenziell todlichen Atemdepression (Marz 2020)

Die MHRA weist die Angehdrigen der Gesundheitsberufe darauf hin, dass Opioide, die
zusammen mit Benzodiazepinen und benzodiazepindhnlichen Arzneimitteln verschrieben
werden, additive ZNS-depressive Wirkungen haben kénnen, wodurch sich das Risiko von
Sedierung, Atemdepression, Koma und Tod erhoht.

Die APPM gibt zu bedenken, dass in der padiatrischen Palliativmedizin die gleichzeitige
Verschreibung von Opioiden und Benzodiazepinen haufig notwendig und angemessen ist.
Unter diesen Umstanden sollten die niedrigsten wirksamen Dosen verwendet werden. Die
Dosis sollte, wo immer moglich, schrittweise erhoht werden, wobei jeweils nur die Dosis eines
Medikaments geandert und vor weiteren Dosisanpassungen ausreichend Zeit fiir die Wirkung
der stattgehabten Dosisanpassung eingeraumt werden sollte.

Dosierung und Verabreichung
Per os, subkutane, intramuskulare oder langsame intravendse Injektion
* Kinder 4 - 11 Jahre: 1 mg/kg/Dosis alle 6 Stunden. Maximal 50 mg/Dosis.

Bei Bedarf steigern auf 1,5 mg/kg/Dosis alle 6 Stunden und dann auf 2 mg/kg/Dosis alle 6
Stunden. Maximal 100 mg/Dosis

* Kinder 12 Jahre und alter: Anfangsdosis 50 mg alle 4 - 6 Stunden. Erhdhen Sie die Dosis bei
Bedarf auf maximal 400 mg/Tag. Einzeldosen mit unretardierten Praparaten werden alle 4 - 6
Stunden verabreicht

Die Tagesgesamtdosis kann auch als kontinuierliche intravendse oder subkutane Infusion tUber 24
Stunden verabreicht werden.

Anmerkungen:
Zulassung

* Nicht fir die Anwendung bei Kindern unter 12 Jahren zugelassen
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Anwendung

* Oral eingenommen ist Tramadol etwa 1/10 so wirksam wie Morphin. Aufgrund der
interindividuellen Schwankungen der CYP2D6-Aktivitat konnen die Angaben zur den
aquianalgetischen Verhaltnissen jedoch unzuverlassig sein

*  Wurde in ahnlicher Dosierung sublingual verabreicht

+ Kann bei neuropathischen Schmerzen und viszeraler Hyperalgesie sinnvoll sein

+ Tramadol selbst hat analgetische Eigenschaften. Es wird in der Leber durch CYP2D6 zu dem
aktiven Metaboliten Desmethyltramadol metabolisiert, der eine hohere Affinitat fir den p-
Opioidrezeptor hat. Im Gegensatz zu Codein ist die analgetische Wirkung bei schlechten
Metabolisierern nur geringfligig abgeschwacht. Das Risiko einer Atemdepression kann bei
ultraschnell Metabolisierern (5 % der westeuropaischen Bevdlkerung) hdher sein. Das Risiko
durfte jedoch deutlich geringer sein als bei Kodein

» Siehe Grundsatze fiur den Umgang mit Opioiden, Anhang 2

» Stellen Sie sicher, dass bei regelmafliger Verabreichung ein geeignetes stimulierendes
Abfihrmittel gegeben wird

Nebenwirkungen

» Verursacht weniger Obstipation und Atemdepression als die aquianalgetische Morphin-Dosis. Das
Risiko einer Atemdepression kann bei padiatrischen Patient:innen erhoht sein, die adipds sind, an
Erkrankungen wie obstruktiver Schlafapnoe oder schweren Lungenerkrankungen leiden oder die
ultraschnelle Metabolisierer des Arzneimittels sind

» Zu den Nebenwirkungen gehodren Durchfall, Wirgereiz, Midigkeit und Parasthesien

Pharmakokinetik

+ Der Wirkungseintritt nach einer oralen unretadierten Dosis betragt 30 bis 60 Minuten. Die Dauer
der Wirkung von schnell wirksamen, unretardierten Praparaten betragt 4-6 Stunden

Wechselwirkungen

* Die analgetische Wirkung kann durch Ondansetron verringert werden. Erhdhtes Risiko eines
Serotonin-Syndroms bei gleichzeitiger Verabreichung von Tramadol und Ondansetron

Leber- und Niereninsuffizienz
* Vermeiden sie Tramadol oder reduzieren sie die Dosis
Verabreichung

* Orodispersible Tabletten sollten gelutscht und dann geschluckt werden oder sie kbnnen in Wasser
aufgelost werden. Retardkapseln konnen gedffnet und der Kapselinhalt sofort unzerkaut
geschluckt werden

» Losliche oder in Wasser dispergierbare Tabletten kdnnen fiir die Gabe Uber eine enterale
Ernahrungssonde in Wasser aufgelost werden, oder man kann die oralen Tropfen verwenden oder
den Kapselinhalt dispergieren. Es existieren keine spezifischen Informationen zur jejunalen
Verabreichung. Empfehlung: Verabreichung wie bei der Gastrostomie und auf verstarkte
Nebenwirkungen sowie einen potentiellen Wirkverlust achten

»  Zur subkutanen Infusion in Natriumchlorid 0,9% oder Wasser fur Injektionszwecke verdliinnen

Informationen fiir Patient:innen

+ Siehe die Patient:inneninformation fur Kinder/Eltern "Tramadol gegen
Schmerzen"
https://www.medicinesforchildren.org.uk/medicines/tramadol-for-pain/

Darreichungsformen

» Losliche Tabletten 50 mg, dispergierbare Tabletten 50 mg, unretardierte Kapseln 50 mg, Lésung
zum Einnehmen 10 mg/ml, Tropfen zum Einnehmen 100 mg/ml, 12h-Retardtabletten 50 mg, 100
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mg, 150 mg, 200 mg, 300 mg, 400 mg, 12h-Ratardkapseln 50 mg, 100 mg, 150 mg, 200 mg; 24h-
Retardtabletten 150 mg, 200 mg, 300 mg, 400 mg; Injektionsldsung 100 mg/2ml

» Es wird empfohlen, Retardpraparate mit spezifischem Praparatenamen zu verschreiben, um das
Risiko von Verwechslungen und Fehlern bei der Abgabe und Verabreichung zu verringern.
Vorsicht bei der Verschreibung von Retardpraparaten, da es sowohl Gber 12 Stunden als auch
Uber 24 Stunden retardierte Praparate gibt

BtM
* Anlage 3

Literatur: (1,2,8,10,61-63,120,187,386—-393)
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Tranexamsaure

Anwendung:

*  Hemmung der Fibrinolyse

» Sickerblutungen (z. B. aus Schleimhauten oder Kapillaren), insbesondere bei Thrombozytopenie
oder einer Thrombozytenfunktionsstorung

* Menorrhagie

Dosierung und Verabreichung:
Hemmung der Fibrinolyse
Per os

» Kinder ab 1 Monat: 15 - 25 mg/kg (Hochstdosis 1,5 g) 2- bis 3-mal taglich

Intravendse Injektion Uber mindestens 10 Minuten

* Kinder ab 1 Monat: 10 mg/kg (H6chstdosis 1 g) 2- bis 3-mal taglich.

Kontinuierliche intravenose Infusion

* Kinder 1 Monat und alter: 45 mg/kg/24Stunden.

Menorrhagie
Per os
* Kinder 12 Jahre und alter: 1 g 3-mal taglich fir bis zu 4 Tage.

Bei sehr starken Blutungen kdnnen bis zu 4 g in Einzeldosen verwendet werden. Die
Behandlung sollte erst begonnen werden, wenn die Menstruation eingesetzt hat

Vorbeugung oder Behandlung von Blutungen im Mund
Zur Anwendung als Mundspulung (5%ige Lésung):

* Kinder 6 Jahre und élter: 5-10 ml 4-mal taglich flr 2 Tage. Nicht Schlucken

Topische Behandlung von Blutungen:

» Tragen Sie die mit 100 mg/ml Injektionslésung getrankte Gaze auf die betroffene Stelle auf
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Anmerkungen:
Zulassung

* Die Injektionslésung ist nicht zur Anwendung bei Kindern unter 1 Jahr oder fiir die intraventse
Infusion zugelassen

Nebenwirkungen

* Gerinnsel in den Harnwegen, die durch eine vorbestehende Hamaturie entstehen, kénnen zu einer
Obstruktion der Harnwege und einer Gerinnsel-'Kolik' fihren
e Durchfall, Ubelkeit und Erbrechen

Leber- und Niereninsuffizienz

* Reduzieren Sie die Dosis bei leichter bis maRiger Niereninsuffizienz und vermeiden Sie sie bei
schwerer Niereninsuffizienz

Verabreichung

» Fir die Verabreichung Uber eine enterale Ernahrungssonde ist die orale Suspension (nicht
zugelassen) oder die Injektionslésung vorzuziehen. Die Tabletten kénnen fiir die Verabreichung
Uber die Sonde in Wasser dispergiert werden, um eine Okklusion zu verhindern. Es existieren
keine spezifischen Informationen zur jejunalen Verabreichung. Empfehlung: Verabreichung wie bei
der Gastrostomie und auf verstarkte Nebenwirkungen sowie einen potentiellen Wirkverlust achten

* Die parenterale Zubereitung kann topisch angewendet werden.

Informationen fiir Patient:innen

+ Siehe die Patient:inneninformation fir Kinder/Eltern "Tranexamsaure bei starken Blutungen
wahrend der Periode" https://www.medicinesforchildren.org.uk/medicines/tranexamic-acid-for-
heavy-bleeding-during- period/ und die Patient:inneninformation "Tranexamsaure zur Behandlung
oder Vorbeugung von Blutungen bei Hamophilie und anderen Gerinnungsstérungen”.
https://www.medicinesforchildren.org.uk/medicines/tranexamic-acid-for-the-treatment-or-
prevention-of-bleeding-in-haemophilia-and-otheer-clotting-problems/

Darreichungsformen

+ Tabletten (500 mg), Sirup (500 mg/5 ml, erhaltlich bei Spezialherstellern) und
Injektionslésung (100 mg/ml Ampullen). Mundspulung nur als Magistralrezeptur.

Literatur: (1-3.394)
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Trihexyphenidyl

Anwendung:

* Dystonie
» Sialorrhoe, starkster Speichelfluss
* Spastik

Dosierung und Verabreichung:
Per os

* Kinder ab 3 Monaten: 1-2 mg taglich in 1-2 Einzeldosen, alle 3-7 Tage um 1 mg taglich erhéhen;
anpassen nach Ansprechen und Nebenwirkungen, maximal 2 mg/kg (oder 100 mg) taglich

Dosierungen bei Sialorrhoe und starkstem Speichelfluss sind im Allgemeinen viel niedriger als die
fur Dystonie erforderlichen Dosen

Anmerkungen:

+ Reduziert die Auswirkungen eines Dopaminmangel assoziierten relativen Uberschusses an
cholinerg wirkenden Botenstoffen im ZNS

Zulassung
* Nicht fir die Anwendung bei Kindern zugelassen
Anwendung

+ Anwenden unter sorgfaltiger Patient:innenbeobachtung und in Kombination mit einem
umfassenden, nichtmedikamentdsen Behandlungsprogramm einschlieRlich Lagerung, Massage,
Haltgeben, Ablenkung, regelmaRiger Uberpriifung der Ursachen von Symptomverschlechterung
etc.. Lassen Sie sich von einer Facharztin / einem Facharzt fir Neurologie/Neuropadiatrie beraten

» Scheint bei Kindern mit Zerebralparese und Dystonie nur beschrankt wirksam zu sein

* Beginnen Sie mit einer niedrigen Dosis und erhdhen Sie diese schrittweise, um das Auftreten und
den Schweregrad von Nebenwirkungen zu minimieren

* Es kann mehrere Wochen dauern, bis das Wirkmaximum bei dystonischen Bewegungsstérungen
erreicht wird

» Bei Kindern unter Langzeitanwendung darf das Arzneimittel nicht abrupt abgesetzt werden

Kontraindikationen, Warnhinweise
* kontraindiziert bei Myasthenia gravis
Nebenwirkungen

* Nebenwirkungen sind sehr haufig. Mundtrockenheit, Obstipation, verschwommenes Sehen,
Schwindel und Ubelkeit kénnen bei 30-50 % der Patient:innen auftreten. Zu den weniger haufigen
Nebenwirkungen gehéren Harnverhalt, Tachykardie, Verwirrtheit, Schilaflosigkeit und bei sehr
hohen Dosen ZNS-Stérungen einschlief3lich okulogyrischer Krisen

Leber- und Niereninsuffizienz

+ Bei Kindern mit eingeschrankter Nieren- oder Leberfunktion ist Vorsicht geboten
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Pharmakokinetik

+ Der Wirkungseintritt erfolgt in der Regel innerhalb von 1 Stunde nach Gabe, die maximale
Wirkung tritt innerhalb von 2 bis 3 Stunden ein und die Wirkungsdauer betragt etwa 6 bis 12
Stunden

Verabreichung

* Die Tabletten kdnnen zerkleinert und in weiche Nahrung gemischt werden

» Die Verabreichung mit oder nach dem Essen kann dazu beitragen, gastrointestinale
Nebenwirkungen zu minimieren

» Die orale Flussigkeit kann fir die Verabreichung Uber Erndhrungssonden verwendet werden.
Alternativ lassen sich die Tabletten auch leicht in Wasser auflésen. Es existieren keine
spezifischen Informationen zur jejunalen Verabreichung. Empfehlung: Verabreichung wie bei
der Gastrostomie und auf verstarkte Nebenwirkungen sowie einen potentiellen Wirkverlust
achten

Informationen fiir Patient:innen

» Siehe die Patient:inneninformation fir Kinder/Eltern "Trihexyphenidylhydrochlorid bei Dystonie"
https://www.medicinesforchildren.org.uk/medicines/trihexyphenidyl-hydrochloride-for-dystonia/

Darreichungsformen

» Tabletten 2 mg und 5 mg; Flussigkeit zum Einnehmen 5 mg in 5 ml.

Literatur: (1,2,8,39,58,81,158,395)
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Vitamin K (Phytomenadion)

Anwendung:

* Behandlung von Blutungen im Rahmen eines Vitamin-K-Mangels (facharztlichen Rat einholen)
* Antagonisieren einer Uberdosierung an Cumarin-Antikoagulantien (Warfarin)

Dosierung und Verabreichung:

Per os oder intravends:

* Neugeborene: 100 Mikrogramm/kg

* Kinder ab 1 Monat: 250-300 Mikrogramm/kg (maximal 10 mq) als Einzeldosis

Anmerkungen:
Kontraindikationen, Warnhinweise

* Vorsicht mit der intravendsen Anwendung bei Frilhgeborenen unter 2,5 kg, erhéhtes Risiko eines
Kernikterus

Verabreichung

* Risiko eines kardiovaskularen Kollapses bei schneller Verabreichung. Vorzugsweise mit Glucose
5% verdunnen und uUber 15-20 Minuten verabreichen. Kann auch als langsame intravendse
Injektion Uber 3-5 Minuten gegeben werden

* Die Injektionslésung sollte vor Licht geschitzt werden

Darreichungsformen

» Kapseln 1 mg, orale Tropfen 200 Mikrogramm/ml und Injektionslésung 10 mg/ml. Viele andere
Darreichungsformen und Starken sind bei Spezialherstellern erhaltlich

Literatur: (1,2)
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Anhange

1. Opioid-Umrechnungstabellen

* Opioid-Umrechnungstabellen kénnen zur Berechnung der ungefahren aquianalgetischen Dosis
von Opioiden verwendet werden bei der Umstellung von einem schwachen Opioid auf Morphin
oder von einem starken Opioid auf ein anderes.

* Vorsicht ist immer geboten. Umrechnungsverhaltnisse sind nie mehr als eine ungefahre Richtlinie
aus folgenden Grinden:

* Grofe interindividuelle Unterschiede in der Pharmakokinetik von Opioiden

+ Begrenzte Daten zur Aqui-Analgesie von Opioiden bei Kindern

» Unterschiede zwischen der Pharmakokinetik von Opioiden bei Erwachsenen und Kindern
» Daten stammen groBtenteils aus Einzeldosisstudien

* Mdgliche Opioidtoleranz in Abhangigkeit von Dosis und Dauer der Opioidbehandlung

* Richtung des Wechsels bei verschiedenen Opioiden

* Gleichzeitige Gabe anderer Arzneimittel

* Bei der Umstellung von einem anderen Opioid als Morphin auf ein neues, anderes Opioid ist die
Dosis des ersten Opioids in das Morphinaquivalent umzurechnen. Diese Menge ist dann zur
Bestimmung der Dosis des neuen Opioids zu verwenden

* Ziehen Sie in Erwagung, die Dosis des neuen Opioids um 25-50 % zu reduzieren, wenn Sie das
Opioid aufgrund von nicht tolerierbaren Nebenwirkungen oder mangelnder Wirksamkeit wechseln.
Dies ist besonders wichtig, wenn der Patient bereits eine hohe Dosis des vorherigen Opioids erhalt
oder wenn es vor kurzem zu einer raschen Dosiseskalation gekommen ist

Anmerkungen

» Die aquianalgetischen Verhaltnisse von Methadon sind dosisabhangig und sehr variabel: siehe
Methadon-Monographie

+ Die mittlere orale Bioverfugbarkeit von Oxycodon betragt 75 % (Spanne 60-87 %). Aus
Sicherheitsgrinden werden die empfohlenen aquianalgetischen Verhaltnisse daher entweder auf
1,5:1 abgerundet oder auf 2:1 aufgerundet, je nach Wechselrichtung und Rundungsfehlern

+ Neuere systematische Ubersichten empfehlen ein Verhaltnis von 3:1 bei der Umstellung von
oralem auf intravenéses Morphin

+ Die Bioverfugbarkeit einiger Arzneimittel kann bei subkutaner Gabe geringer sein als bei
intravendser, insbesondere bei Infusionen. Die APPM-Empfehlung lautet jedoch, dass bei
intravendser und subkutaner Verabreichung von einer ahnlichen Pharmakokinetik auszugehen ist

* Orales Tapentadol ist etwa dreimal weniger stark als Morphin, d. h. 30 mg orales Tapentadol
entsprechen etwa 10 mg oralem Morphin. Die Erfahrungen bei Kindern sind jedoch derzeit zu
begrenzt, um klare Empfehlungen zur Opioidumstellung zu geben

Literatur: (1-3,117,117,396,397)
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Umstellung von oralem Morphin

Umrechnung
Faktor Berechnung Beispiel
Von Zu
Morphin oral 60 mg/24Stunden
Morohin Alfentanil 30:1 24-Stunden-Morphindosis +30
oralp CSClI oder ’ durch 30 teilen = Alfentanil CSCI
Civi 2mg/24Stunden
Teilen Sie die 24-Stunden- ,
Morphindosis in mg durch 80, Morphin oral 60 mg/24Stunden
0 Gle LS UTelEr + 80 = Buprenorphin SL
Buprenorphindosis in mg zu 0,75 mg/24Stunden
erhalten.
P ; ; Buprenorphin 0,75
Multiplizieren Sie dann die 24-
Stunden-Buprenorphindosis in Tg/24Stunder_1 x 1000
Morohin Buprenorphin 80:1 mg mit 1.000, um die 24- - _Buprenorphm 750
oralp sublingual ’ Stunden-Buprenorphindosis in Mikrogramm/24 Stunden
Mikrogramm zu erhalten. Buprenorphin 750
Dann teilen Sie die 24- Mikrogramm/24 Stunden +
; 3
Stunden-Buprenorphin-
Dosis in Mik?ogran?m = 250 Mikrogramm 8 stuindlich
durch 3 oder 4 fir eine 8-
oger 6-st[]ndigeu I Abrunden auf 200
Verabreichung (in 3 oder 4 Mikrogramm SL 8 stlindlich
geteilten Dosen)
Morphin oral 300 mg/24 h
Teilen Sie die 24-Stunden- | ~ éoo " |
Morphindosis in mg durch 100, | ~ Upl’zzor:p in transderma
um die 24-Stunden- 3mg/
Buprenorphindosis in mg zu Buprenorphin 3 mg/24 h x
erhalten. 1000
Multiplizieren Sie dann die 24- | = Buprenorphin 3.000
Stunden-Buprenorphindosis in | Mikrogramm/24 Stunden
Morohin Buprenorphin 100-1 mg mit 1.000, um die 24- ]
; |p transdermal : Stunden-Buprenorphindosis in | Buprenorphin 3.000
ora Mikrogramm zu erhalten. g/llkrogramm/24 Stunden +
4
Teilen Sie dann die 24- = Buprenorphin 125
Stunden-Buprenorphindosis in | Mikrogramm/Stunde
Mikrogramm durch 24, um die
Stérke des Pflasters in Abgerundet auf 70+35
Mikrogramm/Stunde zu Mikrogramm/Stunde
erhalten. Buprenorphinpflaster
Morphin oral 30 mg/24Stunden
Morohin Diamorphi 6:1 24-Stunden-Morphindosis +6
oralp n CSCI ’ durch 6 teilen = Diamorphin CSCI
oder CIVI 5 mg/24h
. . ] ) Morphin oral 3 mg PRN + 3 =
Morphin Diamorphin 3:1 PRN-Morphindosis durch Diamorphin intranasal 1 mg
oral intranasal ' 3 teilen PRN
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Umstellung von oralem Morphin

Umrechnung
Faktor | Berechnung Beispiel
Von Zu
Dividieren Sie die orale Morphin oral 60 mg/24Stunden
24-Stunden-Dosis von +100
Morphin in mg durch = Fentanyl 0,6 mg / 24Stunden
100, um die Fentanyl- CSCl oder CIVI
. Fentanyl CSCI g
Morphin oral oggragxll 100:"2 | Dosis in mg/24 Stunden
ZUu erhalten. Fentanyl CSCI/CIVI 0,6
mg/24Stunden x 1.000
Multiplizieren Sie dann = Fentanyl 600 Mikrogramm/24
die Fentanyl-Dosis in Stunden CSCI oder CIVI
mg/24 Stunden mit
1.000, um in
Mikrogramm/24
Stunden
umzurechnen.
Morphin oral 90 mg/24Stunden
+100
Dividieren Sie die orale = Fentanyl transdermal 0,9 mg
24-Stunden-Morphindosis | /24Stunden
in mg durch 100, um die
transdermale Fentanyl 0,9 mg/24Stunden
s 1000
Transdermales Fentanyldosis in mg zu X .
Morphin oral | Fentanyl- 100:1 | erhalten. < entanyl 900 Mikrogramm/24
Stunden
Pflaster o .
Multiplizieren Sie dann .
mit 1.000, um die Fentanyl 900 Mikrogramm
transdermale Dosis von /24Stunden + 24
Fentanyl in Mikrogramm = Fentanyl 37,5
zu erhalten. Mikrogramm/Stunde
= Fentanyl 12
Dividieren Sie dann durch | Mikrogramm/Stunde
24, um die transdermale Pflaster + Fentanyl 25
Fentanyl-Dosis in Mikrogramm/Stunde
Mikrogramm/Stunde zu Pflaster
erhalten.
. Hydromorphon . Orale Morphin-Dosis Morphin oral 10 mg + 5
STl el oral o durch 5 teilen = Hydromorphon oral 2 mg
. ) Orale Morphin-Dosis Morphin oral 20 mg + 2
Morphin oral | Oxycodon oral 21 durch 2 teilen = Oxycodon oral 10 mg
Morphin oral 30 mg/24Stunden
Morohin oral Oxycodon 31 Orale Morphin-Dosis +3
P CSCI oder ' durch 3 teilen = Oxycodon CSCI oder
Civi CIVI 10 mg/24Stunden
Muiltiplizieren Sie die :
Morphin oral | Tramadol oral 1:10 | tagliche Gesamtdosis an E/Iorphm oral 10 mg x10
o = Tramadol oral 100 mg
oralem Morphin mit 10

2Einige Zentren verwenden je nach den Umstanden ein Aquivalenzverhéiltnis von 150:1
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Umstellung von kontinuierlichem intravenésem oder subkutanem Morphin

Umrechnung
Faktor | Berechnung Beispiel
Von Zu
Morphin Alfentanil CSCI 154 | 24-Stunden-Morphindosis E"?rsph'” CSCI 30 mg/24h
gISV(IJI oder oder CIVI durch 15 teilen = Alfentanil CSCI 2 mg/24h
Morphin CSCI 15 mg/24h
Morphin Diamorphin 2:1 24-Stunden-Morphindosis +2
CSCl oder CSCI oder CIVI ’ durch 2 teilen = Diamorphin CSCI
Civi 7,5 mg/24h
Teilen Sie die 24-Stunden- :
Morphindosis durch 50, um I\fosrghm CIVI 25 mg/24h
die Fentanyldosis in mg/24 | _
Morphin Fentanyl CSCl oder| ..., | Stunden zu erhalten. = Fentanyl CIVI 0,5 mg/24h
CSClI oder Civi '
CIvI Multiplizieren Sie dann die fggf)a”y' CIVI0,5 mg/24h x
Fentanyl-Dosis in mg/24 _ .
Stunden mit 1000, um in = 500 Mikrogrammy/24h
Mikrogramm/24 Stunden
umzurechnen.
Teilon Sie die 24-Stunden- | “orphin CSCI 30 mgi24h
Morophi . h + 50
lorphindosis durch 50, um | _ pontany transdermal
die Fentanyldosis in mg/24 0,6 mg/24h
Stunden zu erhalten. ’
Morphin . . ) Fentanyl 0,6 mg/24h x 1.000
CS(?I oder Fentanyl-Pflaster | 50:1 MultlpI|Z|eren.S|.e dann die = 600 I¥/Iikrogr§mm/24h
Fentanyl-Dosis in mg/24
Civi . |
Stunden mit 1.000, um in Fentanyl patch
Mikrogramm/24 Stunden 600 Mikrogramm/24h
umzurechnen. +24
Sieioren Sle cammaEn || 0 F i P
24, um in
Mikrogramm/Stunde
umzurechnen.
Morphin Hydromorphon 5:1 24-Stunden-Morphindosis Morphin CSCI 25 mg/24h
CSClI oder CSCl oder CIVI ’ durch 5 teilen +5
Civi Hydromorphon CSCI = 5 mg/24h
. Morphin CSCI 50 mg/24h
o7l Crgezaem I g Verwenden Sie die gleiche | = Oxycodon CSCI
CSClI oder oder CIVI Dosi oah
CIVI osis 50 mg/

2 Einige Zentren verwenden je nach den Umsténden ein Aquivalenzverhaltnis von 75:1

239




Formularium der Association for Paediatric Palliative Medicine: 6. Auflage 2024

Wechsel der Applikationsform

Umrechnung
Faktor | Berechnung Beispiel
Von Zu
Buprenorphin SL 200
Buprenorphin Buprenorphin als 2:1 Sublinguales Mikrogramm + 2 =
sublingual intravendser oder ) Buprenorphin durch 2 Buprenorphin SC Bolus
SC-Bolus teilen 100 Mikrogramm
Diamorphin intranasal
Diamorohin intranasal Diamorphin als 21 Intranasales Diamorphin | 2Mg+2= )
P intravenoser oder ' durch 2 teilen Diamorphin intravends
SC-Bolus 1 mg
24-Stunden- Hydromorphon oral
Hydromorphon oral Hydromorphon 2:12 Hydromorphondosis 10mg =2
CSCl oder CIVI ' = Hydromorphon CSCI 5

durch 2 teilen

mg /24h

Morphin CSCI oder

Orale 24-Stunden-

Morphin oral 15 mg + 3

Morphin oral CIvi 31| Morphindosis durch3 | = Morphin CSCI 5 mg/24h
teilen
Methadon oral Methadon CIVI 2:1 24-Stunden- Methadon oral 2 mg + 2
oder CSCI ' Methadondosis durch = Methadon CSCI
2 teilen 1 mg/24h
Oxycodon oral 4,5 mg +
Oxycodon orale gggfﬁ;’%@ﬁg 151 Dividieren Sie die orale 1,5
Einzeldosis . . " Oxycodon-Dosis durch = Oxycodon /V/SC-Bolus
Einzeldosis
1,5 3 mg
Oxycodon oral 90
Oxvcodon oral Oxycodon CSCI 1 5:b Teilen Sie die 24- mg/24h +1,5
y oder CIVI " Stunden-Dosis von = Oxycodon CSCI 60
oralem Oxycodon durch | mg/24h
1,5
Tramadol oral 10 mg/24h
Tramadol CIVI ) . = Tramadol
Tramadol oral oder CSCI 1:1 Verwenden Sie die CSCI 10 mg/24h

gleiche Dosis

2 Einige Zentren verwenden je nach den Umsténden ein Verhaltnis von 3:1 fiir Aquianalgetika
b Einige Zentren verwenden fiir die Infusionen ein Verhaltnis von 2:1 fiir aquianalgetische Mittel
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2. Opioid-Stewardship

* Opioide sind Hochrisikomedikamente, die im Bereich der padiatrischen Palliativmedizin weit
verbreitet sind. Das Konzept der Opioid-Stewardship basiert auf den Grundsatzen der Antibiotika-
Stewardship, wonach Opioide fir die richtigen Patient:innen auf die richtige Weise zur richtigen
Zeit eingesetzt werden sollten. Nach jliingsten Studien nehmen Opioidkonsum und die damit
einhergehenden negativen Auswirkungen weltweit zu. Opioid-Stewardship umfasst eine Reihe
systematischer und koordinierter Malnahmen, die darauf abzielen, die Gesundheit unserer
Patient:innen zu verbessern und die negativen Auswirkungen flir sie zu minimieren.

» Zu den wichtigsten Aspekten, die beim Umgang mit Opioiden beachtet werden sollten, gehéren:

o Einholen von méglichst vielen Informationen tGber die Patient:innen und eine gemeinsame
Entscheidungsfindung

o Effiziente Kommunikation mit der Patientin / dem Patienten oder ihrem/seinem
Erziehungsberechtigten und zwischen den Mitgliedern des multidisziplinaren Teams

o Kiritische Bewertung und regelmafige Neubewertung der Indikation(en) fir eine Opioidtherapie
o Risiko-Nutzen-Analyse

o Angemessene Verschreibung und Abgabe, idealerweise durch ein einziges
Verschreibungsteam

o Uberwachung und Behandlung von Opioid-Nebenwirkungen
o Klare Dokumentation

o RegelmaRige Uberpriifung der Therapie

o Geeignete Lagerung

o Entsorgung von nicht verwendeten Opioiden

Literatur (398)
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3. Long QT-Syndrom

Polypharmazie ist in der padiatrischen Palliativmedizin weit verbreitet. Daher missen sich die
verschreibenden Arzt:innen der potenziellen Risiken, einschlieRlich der Verlangerung des QTc-
Intervalls, bewusst sein. Dies gilt insbesondere flir padiatrische Patient:innen in der
Palliativmedizin, bei denen zusatzliche Risikofaktoren fir eine QTc-Verldngerung bestehen
kdénnen, wie z. B. Herzanomalien, Hypothyreose, familiares Long QT-Syndrom, Elektrolyt-
Storungen oder die Einnahme anderer Arzneimittel, die bekanntermalien das QTc-Intervall
verlangern

Obwohl die Haufigkeit schwerer lebensbedrohlicher Herzrhythmusstérungen, einschliefilich
Torsades de pointes (TdP), in dieser Bevolkerungsgruppe gering zu sein scheint, sollte sie bei der
Verschreibung von Medikamenten, die bekanntermalen die QTc verlangern, sorgfaltig bedacht
werden

Medikamente, die mit einem verlangerten QTc-Intervall assoziiert sind

Medikamente, die das QTc-Intervall beeinflussen kénnen, lassen sich in vier Kategorien unterteilen

1. Bekanntes Risiko schwerer lebensbedrohlicher Herzrhythmusstérungen - Diese Arzneimittel
verlangern das QTc-Intervall UND sind eindeutig mit einem bekannten Risiko fur TdP
assoziiert, selbst wenn sie wie empfohlen eingenommen werden

2. Madgliches TdP-Risiko - Diese Arzneimittel kbnnen eine QTc-Verlangerung verursachen, aber
es gibt derzeit keine Hinweise auf ein TdP-Risiko, wenn sie wie empfohlenen eingenommen
werden.

3. Bedingtes TdP-Risiko - Diese Arzneimittel werden mit TdP in Verbindung gebracht, ABER nur
unter bestimmten Anwendungsbedingungen (z. B. bei UbermaRiger Dosierung, bei
Patient:innen mit bestimmten Voraussetzungen wie Hypokalidmie oder bei Einnahme
zusammen mit anderen Arzneimitteln) ODER durch Schaffung von Bedingungen, die eine TdP
begiinstigen oder ausldsen (z. B. durch Hemmung des Stoffwechsels eines QTc-
verlangernden Arzneimittels oder durch Verursachung einer Elektrolytstérung, die eine TdP
auslost)

4. Medikamente, die beim kongenitalen Long QTc-Syndrom (cLQTS) vermieden werden sollten:
Diese Medikamente stellen fir Patient:innen mit cLQTS ein hohes TdP-Risiko dar und
umfassen alle Medikamente der oben genannten drei Kategorien PLUS zusatzliche
Medikamente, die das QTc-Intervall nicht per se verlangern, aber aufgrund ihrer anderen
Wirkungen ein besonderes Risiko darstellen

Die Arzneimittel der Gruppe 1 (ab Juli 2023), nicht aber die der anderen Kategorien, sind im
Abschnitt "Anmerkungen" der entsprechenden Monographie in der Arzneimittelliste aufgefuhrt. Die
Liste der Arzneimittel, die mit einem verlangerten QTc-Intervall in Verbindung gebracht werden,
wird jedoch standig aktualisiert. Fachleuten wird dringend empfohlen, die aktuellste Liste auf
https://www.crediblemeds.org/ zu prifen, wenn sie Arzneimittel fir Patient:innen mit erhéhtem
Risiko fur eine QTc-Intervall -Verlangerung verschreiben oder bei der Verschreibung beraten.

Sichere Verschreibung

Bei der Verschreibung von Arzneimitteln, von denen bekannt ist, dass sie das QTc-Intervall
verlangern, ist es wichtig, Informationen Uber zusatzliche Risikofaktoren einzuholen, um eine
fundierte Entscheidung lber die Risiken und den Nutzen des vorgeschlagenen Arzneimittels
treffen zu kdnnen

Die gleichzeitige Verabreichung von zwei oder mehr Arzneimitteln, die den QTc-Wert verlangern,
sollte nach Moglichkeit vermieden werden

Bei Hochrisikopatienten sollte vor Beginn der Behandlung ein 12-Kanal-EKG angefertigt und
wiederholt werden, sobald die Medikation ausdosiert ist.

Literatur: (222,227,399,400)
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4. Benzodiazepine

Ungefihre dquivalente orale anxiolytische, sedierende Dosen@®

Benzodiazepin Ungefihre orale Aquivalentdosis
Clobazam 10 mg

Clonazepam 250 Mikrogramm

Diazepam 5mg

Lorazepam 500 Mikrogramm

Midazolam 2,5 mgP® intravenés oder subkutan
Temazepam 10 mg

Vergleichende pharmakokinetische Daten

Diazepam?
e b Halb-
Beginn ﬁf;:(il::\salzeur: Dauer der wertszeit
Bio- der Plasma- Wirkung (Stunden)
verfiigbarkeit | Wirkung . (Stunden) (ein-
. konzentration ;o
(Minuten) . schlieBlich
Lol aktiver
Metabolite)
Diazepam 15-30°¢ 25-50
oral >90% 30-90 3-30
30-90 20-100°
Diazepam 5 <15 (Ol) 15-60
intravenos 215 (Emulsion)
Diazepam 65-85% 10-30°
<30
rektal 90%¢ <30

@ BNF 85: Marz-September 2023. London: Pharmaceutical Press; 2023.
b Charlesworth S, Howard P, Wilcock A, Redakteure. PCF8: Formelsammlung fur die Palliativpflege. Achte Auflage. London: Pharmaceutical

Press; 2022.

€ Arzneimittel fur Kinder 2003
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Lorazepam?®
b Halb-
Beginn fnealt(:o:alz:r: Dauer der wertszeit
Bio- der Plasma- Wirkung (Stunden)
verfiigbarkeit | Wirkung . (Stunden) (ein-
. konzentration . o
(Minuten) . schlieBllich
(Minuten) -
aktiver
Metabolite)
Lorazepam
Sublingual 5 150
150 6-72
Lorazepam oral 90%:2b 10-15 10-202°
120° 8P
2-5°
Lorazepam 4-6° 12-16
Intravenods
10
Midazolam?®
b Halb-
Beginn ﬁ?;(:)r;salz:r: Dauer der wertszeit
Bio- der Plasma- Wirkung (Stunden)
verfiigbarkeit | Wirkung . (Stunden) (ein-
: konzentration . o
(Minuten) . schlieBlich
(Minuten) .
aktiver
Metabolite)
Midazolam 85% 15
Bukkal =30
UKKa 75%°¢ 5b
20-30 <4 1-4
Midazolam oral 40% 30-60 20-90°
-30P _5 ab
10-30 Minuten 25°
Midazolam
Subkutan 95% 5-10 30
Midazolam _3ab 30-60
Intravends Minuten®

@ Charlesworth S, Howard P, Wilcock A, Redakteure. PCF8: Formelsammlung fiir die Palliativpflege. Achte Auflage. London: Pharmaceutical

Press; 2022

b Arzneimittel fiir Kinder 2003
°Kienitz R et al. Benzodiazepine in der Behandlung von Krampfanfallen und Status epilepticus: Ein Uberblick {iber Verabreichungswege,
Pharmakokinetik, Wirksamkeit und Vertraglichkeit. CNS Drugs. 2022 Sep;36(9):951-75.
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5. Umstellung von Gabapentin auf Pregabalin

* Gabapentin und Pregabalin haben ahnliche Wirkmechanismen. Allerdings ist die Absorption von
Gabapentin sattigbar, was zu einer nichtlinearen Pharmakokinetik fuhrt, wahrend Pregabalin eine
lineare Pharmakokinetik aufweist. AulRerdem ist die Clearance von Pregabalin bei Kindern unter
30 kg und insbesondere bei Kindern unter 6 Jahren schneller. Daher kbnnen héhere Dosen
und/oder haufigere Dosierungsintervalle erforderlich sein. Infolgedessen ist der Wechsel zwischen
Gabapentin und Pregabalin nicht ohne Weiteres méglich.

* Inder Literatur existieren nur wenige Berichte tUber die Durchfuhrung eines Wechsels, wobei es
keine Untersuchungen bei Kindern gibt. Viele Schmerzzentren im Vereinigten Kénigreich haben
jedoch lokale Protokolle fir einen Wechsel bei erwachsenen Patient:innen entwickelt und es wird
nicht Gber unerwiinschte Wirkungen berichtet. Es wurden die folgenden Umrechnungsfaktoren
verwendet:

o 1/6 wird im Allgemeinen als Standardumrechnung akzeptiert, es werden jedoch eine Reihe von

Umrechnungsfaktoren (von 1/4 bis 1/9) berichtet, um praktischen Dosierungsplanen Rechnung
zu tragen

o Niedrigere Umrechnungsfaktoren von 1/6 bis 1/9 kommen bei hdheren Gabapentin-
Dosierungen zum Einsatz, um der nichtlinearen Kinetik von Gabapentin Rechnung zu tragen

* In der nachstehenden Tabelle ist eine Umstellung von Gabapentin auf Pregabalin bei
neuropathischen Schmerzen im Kindesalter aufgefuhrt. Diese wurde aus den verfigbaren Daten
fur Erwachsene extrapoliert. Die Umrechnungsfaktoren erméglichen eine praktische Dosierung.

Tabelle 2: Umstellung von Gabapentin auf Pregabalin

Alter Gabapentin Empfohlenes Pregabalin Empfohlene
APPM- Umrechnungs- | APPM- maximale
Arzneimittel- verhiltnis? Arzneimittel- Anfangsdosis
verzeichnis- verzeichnis-Dosis | Pregabalin
Dosis
1-23 5-10 mg/kg/Dosis 1/6 1 bis 5 mg/kg/Dosis | 5 mg/kg/Dosis 2-mal taglich
Monate 3-mal taglich 2-mal taglich
5 mg/kg/Dosis® 2-mal taglich
5-30 mg/kg/Dosis : .
911 Jah 9%a 6 1 bis 5 mg/kg/Dosis | Maximal 100 mg/Dosis
- a re _ . .
3-mal taglich 2-mal taglich
300 12-15 Jahre 100 mg
mg 1/5 1 bis 5 mg/kg/Dosis | 2-mal taglich
400 mg 100 mg
12 Jahre ) = 16 Jahre und . 3qli
und ilter 3-mal taglich 1/6 sltor 2-mal taglich
75 mg - 300 mg
600 mg-12g 2-mal taglich 200 mg
1/6 - 1/9 2-mal taglich
3-mal taglich

@ Ausgehend von der Literatur fiir Erwachsene und unter Beriicksichtigung der empfohlenen Dosen von Gabapentin und Pregabalin bei
Neugeborenen und Kindern

®Kinder mit einem Kérpergewicht von weniger als 30 kg und insbesondere Kinder unter 6 Jahren kénnen bis zu 15 mg/kg/24 Stunden
bendtigen, was einem Umrechnungsverhaltnis von bis zu 1/3 entspricht.
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* Verwendung der Tabelle:
1. Berechnen Sie die tagliche Gabapentin-Gesamtdosis fir das Kind in mg/24 Stunden

2. Multiplizieren Sie mit dem entsprechenden Umrechnungsverhaltnis, um die ungefahre
Aquivalentdosis von Pregabalin in mg/24 Stunden zu erhalten. Teilen Sie die tagliche
Gesamtdosis von Pregabalin durch zwei fiir eine zweimal tagliche Verabreichung

3. Die Dosis von Pregabalin sollte innerhalb der in der Packungsbeilage angegebenen
Spanne liegen und die empfohlene anfangliche Héchstdosis nicht tiberschreiten

Literatur (3.401-406)
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6. Bukkale Verabreichung von flussigen Zubereitungen

Die bukkale oder sublinguale Gabe von Arzneimitteln wird zunehmend als bequeme, schmerzfreie
Methode der Verabreichung akzeptiert. Zu den potenziellen Vorteilen der Gabe Uber diese
Applikationswege gehoren die schnelle Absorption ohne Schlucken und die Umgehung des First-
Pass-Metabolismus. Die Absorption von Arzneimitteln Uber den bukkalen oder sublingualen
Verabreichungsweg wird von einer Reihe wichtiger Faktoren beeinflusst, die zu Unterschieden in
der Bioverfligbarkeit zwischen Patient:innen und bei ein und derselben Patient:in im Laufe der Zeit
fuhren kénnen.

Faktoren, die die Absorption tber den bukkalen oder sublingualen Weg beeinflussen

o Volumen der Mundhohle

o pH-Wert der Mundhdhle

o Hohe der Speichelproduktion

o Ort der Verabreichung des Arzneimittels: Die sublinguale Schleimhaut hat eine hdhere
Durchlassigkeit als die Mundschleimhaut, aber ein kleines Volumen fiir Arzneimittel

o Relative lipophile (transzellulare Absorption) gegentber hydrophilen (parazellulare Absorption)

Eigenschaften des Molekils

MolekiilgréRe: Molekile (Molekile mit mehr als 500 Da werden wahrscheinlich nicht

absorbiert)

Hilfsstoffe

Volumen der Verabreichung

Fahigkeit zu schlucken oder mit dem Nicht-Schlucken zu kooperieren

Schmackhaftigkeit

Die Menge des fliissigen Praparats, die in der Mund- oder Zungenhéhle ohne Verschlucken
toleriert werden kann, wurde bei erwachsenen Patient:innen auf 2 ml geschatzt. Fur Kinder
liegen keine entsprechenden Daten vor, und eine Extrapolation auf die padiatrische
Bevolkerungsgruppe ist schwierig. Die nachstehende Tabelle enthalt Naherungswerte auf der
Grundlage einer Skalierung nach Gewicht, Kérperoberflache und Kopfumfang. Im Allgemeinen
sollten flissige Zubereitungen zur bukkalen oder sublingualen Verabreichung in der kleinsten
messbaren Menge verabreicht werden

o

o
o
o
o

Geschitzte Hochstmenge bei bukkaler oder
Altersspanne . .
sublingualer Verabreichung
Neugeborene -11 Monate 0,5 ml
1-5 Jahre 1 ml
6-10 Jahre 1,5 ml
11 Jahre und alter 2ml

Literatur: (121,407-409)
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7. Dosierung bei Adipositas

+ Patient:innen, die eine padiatrische Palliativversorgung bendtigen, sind haufig atypisch, was das
Gewicht fur ihr Alter oder die Kdrperzusammensetzung angeht. Adipositas im Kindesalter, definiert
als Korpergewicht von mehr als oder gleich der 98. altersbezogenen Perzentile, nimmt zu. Selbst
Patient:innen, die fir ihr Alter ein scheinbar normales Gewicht haben, kénnen relativ viel Korperfett
und weniger fettfreie Muskelmasse aufweisen, wenn sie fast vollstandig und dauerhaft immobil
sind und kein Gewicht tragen kénnen.

* Bei Kindern wird in der Regel nach Kérpergewicht oder Alter dosiert, als Surrogat fir "normale”
GroRe und Funktion. Bei adipdsen Kindern besteht jedoch die Gefahr einer Uberdosierung, wenn
das Gesamtkdrpergewicht verwendet wird. Daher wird flr eine kleine Auswahl von Arzneimitteln
empfohlen, entweder das ideale Korpergewicht (IBW) oder das adjustierte Korpergewicht (AdjBW)
zu verwenden.

Gewicht (kg) Definition
Gesamtkorpergewicht (TBW) Gewicht in kg (keine Anpassung erforderlich)
Ideales Korpergewicht (IBW) Querverweis zwischen dem Zentil der

Grofle und dem Gewicht fur dieses Zentil

Wenn die Kérperhohe nicht verfligbar ist,
verwenden Sie die Lange oder die
Armspanne

Adjustiertes Korpergewicht (AdjBW) | IBW + Anpassungsfaktor (0,3) x (TBW-IBW)

Analgetika

* Fentanyl (AdjBW)

* Ibuprofen (AdjBW)

*  Morphin (IBW)

» Paracetamol (AdjBW)

Antikonvulsiva
+ Carbamazepin (IBW)
* Levetiracetam (Erhaltung) (AdjBW)

* Phenytoin (Erhaltung) (AdjBW)

Literatur: (410)
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Der Leitfaden fir die Verschreibung von Arzneimitteln in der padiatrischen Palliativmedizin

Das APPM-Arzneimittelverzeichnis fasst alle verfligbaren Informationen zur padiatrischen
Palliativmedizin in einem einzigen Band zusammen, wobei aktuelle Forschungsergebnisse und
Konsensmeinungen von Expert:innen berucksichtigt werden.

Es wurden alle Anstrengungen unternommen, um sicherzustellen,
dass die hier prasentierten Informationen korrekt und auf dem
neuesten Stand (Stand September 2023) sind. Alle wichtigen
Aktualisierungen oder Korrekturen werden auf der APPM-
Formulary-Webseite veroffentlicht, die durch Scannen des QR-
Codes aufgerufen werden kann.

Wir raten den Arzt:innen dringend, keine Medikamente auf3erhalb
ihres Fachgebiets zu verschreiben und sich im Zweifelsfall an das
wachsende Netz von Arzt:innen zu wenden, die sich auf
padiatrische Palliativmedizin spezialisiert haben.




