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Ausschiisse:

Ausschuf fir Arbeit, Gesundheit, Sozlales und Angelegenheiten
der Vertriebenen und Flichtlinge und

Ausschup flir Wissenschaft und Forschung

Sehr geehrte Frau Présidsntin,

am 9. November 1994 habe ich im Plenum im Rahmen einer Aktuellen
Stunde angeboten, dem Ausschup fir Arbeit, Gesundheit, Sozlales
und Angelegenheiten der Vertriebenen und Flichtlinge iiber den
Fortgang der Angelegenheit an der Blutbank der Universitat
Disseldorf zu berichten.

Zu Ihrer Informatlon Ubermittle ich im Einvernehmen mit der

Ministerin fiir Wissenschaft und Forschung, Frau Anke Brunn den

nun vorliegenden Kommigszionsbericht mit der Bitte, ihn den
itgliedern der beiden o.g. Ausschisse zuzuleiten.
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Abwehr von Arzneimittelrisiken _

hier: ArzneimittelzwischenfXlle an der Heinrich-Heine Universitst
Dlisseldorf

Berichterstatterin: Regierungsritin Diehl

Die von TIhnen eingesetzte Kommission zur Untersuchung der
Arzneimittelzwischenfédlle an der Heinrich-Heine Universgsitit hat an

Donnerstag, den 17.11.19%4 die ermittelten Ergebnisse abschlieBend
u) beraten.

Zundchst wurden kurz Zustiindigkeitsfragen hinsichtlich der Untersu-
chungen erdrtert, da die Vielzahl unterschiedlicher Zustiéndigkeiten
-in der Aktuellen Stunde des Landtages behandelt wurde. Aus Sicht der
'Komnmission stellen sich die zustindigkeiten problemlos wie folgt dar:

1. Die Bezirksregierung Diisseldorf ist nach denm Arzneimittelgesetz
(AMG) 1.V.m. der Verordnung lUber die Zustindigkeiten im Arzneimittel-
wesen vom 1l1.Dezember 1990 (SGV.NW 2121) fir die Uberwachung der
Blutbank in arzneimittelrechtlicher Hinsicht zustandig.

2. Das Gesundheitsamt der Stadt Dlisseldorf ist rlir dle Uberwachung
der Medizinischen Einrichtungen der Heinrich-Heine Universit&t Dlig~
seldorf hinsichtlich der gesundheitlichen Verhﬁltnissa, insbesonderc
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der Krankenhaushygiene zustlindig. Dies ergibt sich aus § 3 Abs.1 Nr.1
lit.a Gesetz fiber dle"Verelnheltllchung' des Gesundheltswesens vom
03.07.1934, § 47 Abs.5 Dritte Durchfiihrungsverordnung zum Gegetz Uliber
die Vereinheitlichung des Gesundheitswesens vom 30.03.1935 in Verbin-
dung mit dem Runderla8 des Ministeriums fir Arbeit, Gesundheit und
Soziales vom 24.02.1984,

2. SchlieBlich ist das Ministerium fi{ir Wissenschaft und Forschung
nach § 107 Universititsgesetz fiir die Fachaufsicht iber die Kranken-
versorgung zustindig.

Im Anschluf an den ersten Bericht der Kommission vom 26,10.19%4 fan-
den eine pharmazeutiszche und eine intensive hygiensche Untersuchung
der Blutbank der Mediziniechen Einrichtungen der Heinrich-Heine Uni-
versitit Diisseldorf statt.

Die Ergebnisse dieser Untersuchungen wurden von der Kommission bera-

ten und werden im Folgenden zusammenfassend vorgetragen. Hinsichtlich
der Elnzelheiten wird auf die jeweiligen Einzelberichte verwiesen.

Die Inspektion der Blutbank unter arzneimittelrechtlichen Gesichtsg-
punkten hat folgende Mdngel festgestellt:

1. Die Aufgaben- und Verantwortungsbereiche des Personals in leiten~
der coder verantwortlicher 3tellung sind nicht deutlich gegliedert und
beschrieben.

2. Ein Stufenplanbeauftragter mit der erforderlichen Qualifikation
war der zustdndigen Aufsjichtsbehdrde zwar benannt worden, er kam aber
gseinen gesetzlichen Verpflichtungen nicht ausreichend und rechtzeitig
nach. Als Stufenplanbeauftragter war Herr Prof.Briister benannt, der
’ qleichzeitig die Funktion als Herstellungslelter ausiibte, Eine solche
Personalunion ist nach dem Wortlaut des § 63 a Abs.2 AMG gzwar nbg-
lich, sie widerspricht aber den Grundsitzen einer Qualitd@tssicherung, .
wonach fiir diese Bereiche zwei verschiedene, in ihren Aufgaben selb-
stindige Persconen t&tig sein sollten.
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3. Weiterhin wurden Mangel in der raumlichen Beschaffenheit, Grdge
und Einrichtung der Betriebsrfume festgestellt. Die Anordnung und
Funktion der Betriebsriume entspricht im Wesentlichen den Grundris~
plénen aus dem Jahre 1980 und genfigt damit nicht mehr den heutigen
Anforderungen.

4. Als unzureichend hat sich auch die personelile Ausstattung der Ein-
richtung gezeigt.

5. Die Untersuchungen haben auferdem ergeben, das die Dokumentation
als mangelhaft zu bezeichnen ist. Eine gute Dokumentation ist ein we-
gentlicher Bestandteil der Qualitédtssicherung. Die Dokumentation mug
gewdhrleisten, daf alle Herstellungs- und Kontrollschritte sowie alle
Faktoren, die mdglicherweise die Qualitit der Produkte beeinflussan
kénnten, vom Blutspender bis zum Blutproduktempfinger und umgekehrt
iberpriift und nachvollzogen werden X&nnen.

Aus pharmazeutischer Sicht wird vor der erneuten Inbetriebnahme der
Blutbhank die Beseitigung der organisatorischen Mdngel, d.h. insbeson-
dere die Festlegung der Aufgaben- und Verantwortungsbereiche des

- Schlisselpersonals in Form von Arbeitsplatzbeschreibungen und die

Einfilhrung eines ordnungsgenifen EDV-gestiitzten Dokumentationssystens
gafordert.

Die hygienischen Untersuchungen haben zusammenfassend zu den folgen-
den Ergebnissen gefiihrt:

Auftrag der Untersuchungen unter hygienischen Gesichtspunkten war,
die Ursache der Transfusionszwischenfille an der Heinrich-Heine Uni~
versitlit Disseldorf zu ermitteln. Nachdem die Medizinischen Einrich~
tungen der Universitdt als Ursache der mit dem Keoim "Rahnella
agquatilis®™ verunreinigten Erythrozytenkonzentraten die in den Blut-
beuteln befindliche Stabilisatoriésung vermutet hatten, mit der Fol-
ge, dap der Herstellungsfirma der Blutbeutel, Biotrans, die weitere
Produktion untersagt worden war, lieB sich diese These aufgrund wei-
terer Uhtersuchungenvnicht mehr halten. Umgebungsuntersuchungen in
der Blutbank der Medizinischen Einrichtungen der Uhiversltat haben

eine Kontamination dey in den Dispenser befindlichen
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' Stabilisatorldsung (Citrat) ergeben. Diese Stabjilisatorldsung wird im

Rahmen der Blutentnahme in Pilotr&hrchen gefdllt. bamit wird das in
die Pllotrdhrchen abzufiillende Spenderblut fiir Laboruntersuchungen

‘haltbar gemacht.

Nachden mit Sicherheit die in dem  Dispenser befindliche
Stabilisatorl8sung als Infektionsquelle fir die Kontamination der
Erythrozytenkonzentrate angesehen werden konnte, galf es, den
Infextionsweg herauszufinden. ”

Ebensce wie der Kommission anliplich ihrer Begehung am 25,10.1994
mehrfach versichert wurde, bestdtigten die Mitarbeiter der Blutbank
auch im Rahmen der Hygieneuntersuchung wiederholt, daf dis Blutbeutel
nach dem Verschluf im Anschluf an die Blutspende pjcht wieder gesff-
net werden, um zu Untersuchungszwecken, insbesondere fiir Kreuzproben,
Blut zu entnehmen.

Aufgrund dieser Aussagen wurde daher als Infektionsweg zunichst die
Venenpunktion beim Spender anliflich der Blutentnahme angesehen, bei
der der Keim z.B. {ber einen verunreinigten Tupfer in die Blutspende
hdtte eingetragen werden kdnnen.

In diesem Zusammenhang wurcle eine Arbeitsanweisung fir die Mitarbei-
ter der Blutbank erarbeitet, die u.a. vorsieht, da8 Blutbeutel in

‘keinem Fall geSffnet werden diirfen, um z.B. Blut f£fir Labor-

untersuchungen in Pilotr&hrchen abzufiillen. Nachdem die Mitarbeiter
der Blutbank entsprechend eingewiesen worden'waren, erfolgte das Ein-
gesténdnis, das entgegen der bisherigen Auésagen, auch gegentiber den
Mitgliedern der Untersuchungskommission, in der Vergangenheit Blut-
beutel, die Erythrozytenkonzentrate enthielten, -ges3ffnet worden sej-
en, um daraus Blut in Pilotrihrchen abzufiillen und sie vor der Aus-
gabe des Blutbeutels einer Kreuzprobe mit dem Blut des Empfingers iu.
unterziehen. In diesgen Pilotr&hrchen hat sich,Adiél Zuvor aus ‘dem
Dispenser  abgefiillte - mit "Rahnella aquatilis® kontaminierte
Stabilisatorl&sung befunden. Anl#8lich des Offnens der Blutbeutel,
das unter nicht sterilen Bedingungen durchgefithrt wurde, erfolgte
eine Rontamination  des in den Blutbeuteln befindlichen
Erythrozytenkonzentrats. Dies geschah dadurch, das das
Schlauchsegment des Blutbeutels mit der in - dem Pilotrshrchen
befindlichen kentaminierten Stabilisatorl¥sung in Barﬁhrung kan,
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Diese Verfahrensweise kam insbesondere bei solchen Blutbeuteln zur
Anwendung, die bereits mehrfach fiir Transfusionen ausgegeben worden
waren, dann aber an die Elutbank zuriickgegeben wurden, weil sie ent~
gegen der urspriinglichen Anforderung fiir diegen Patienten doch nicht
mehxr gebraucht wurden. Fiir diese Xonserven standen bei weiteren An-
forderungen von Blutbeuteln keine Pilotrdhrchen mit Spenderblut mehr
fir Kreuzproben zur Verfiigung, so daB das weitere Tegtblut aus der
Ronserve gewonnen wurde.

Der aufgezeigte Infektionsweg macht auch plausibel, warum eine ent-—
sprechende Kontamination der zugleich mit den
Erythrozytenkonzentraten gewonnenen Plasmaspenden nicht nachgewiesen
werden konnte.

pDie oben beschriebene Vorgehensweise verst3st elndeutig gegen das
grundlegende Prinzip im Umgang mit Blutprodukten, ein geschlossenas
System nicht zu &ffnen.

Aus hygienischer sicht ist vor der erneuten Inbetriebnahme der Blut~
bank sicherzustellen, daB8 nur noch sterile Pilotrdhrchen, die bereits
industriell mit einer sStabilisatorldsung beffillt wurden, zur Anwen-—
dung kommen. Darliber hinags mg sichergestellt sein, daB das ge-~
schlossene Blutbeutelsystem unter keinen Umstinden gadffnet werden
darf.

Den Mitarbeitern der Blutbank liegen inzwischen Dienstanweisungen zur
Blutspendeentnahme vor. Ein Hygiene- und Desinfektionsplan wurde er-
stellt und abschliefend abkgestimmt. Eine entsprechende Schulung der
Mitarbeiter der Blutbank wurde Qurchgefilthrt.

Die Blutbank wurde inzwischen aufgrund der Forderung der Kommission
unfassend gereinigt und desinfiziert.

Die ausfiihrlichen = schriftlichen Einzelberichte Uber .die
pharmazeutische und fiber ‘die hygienisdhe Untersuchungen werden, sow=
bald sie vorliegen, nachgereicht,
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