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Antikoagulation
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Die Leitliniengruppe Hessen ist daran interessiert,
Ruckmeldungen und Anregungen von Kollegen
und Kolleginnen zur Anwendung der Leitlinie in der
Praxis zu erhalten. Bitte teilen Sie lhre Meinung
und Vorschlage der PMV forschungsgruppe mit.
Vielen Dank.

PMV forschungsgruppe

Dr. Ingrid Schubert

Stichwort »Leitlinien«

Herderstralte 52-54

50931 Kdln

Fax: 0221-478-6766

Email: pmv@uk-koeln.de
http://www.pmvforschungsgruppe.de
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Kérperschaft des affentlichen Rechts ™ 7\_/

Die Leitliniengruppe Hessen wurde 1998 mit
dem Ziel gegrindet, hausarztliche Leitlinien zu
ausgewahlten Themen der Pharmakotherapie fir
die Arbeit in Pharmakotherapiezirkeln zu erstellen.
Die Verantwortung fur die Inhalte der Leitlinie liegt
bei der Leitliniengruppe.

Die Leitlinie Multimedikation wurde in Kooperation
mit Mitgliedern der »Standigen Leitlinien-Kommis-
sion der Deutschen Gesellschaft fir Allgemein-
und Familienmedizin« (DEGAM), der einzigen wis-
senschaftlichen Fachgesellschaft fir Allgemein-
medizin in Deutschland, erarbeitet.

Die Moderation der Leitliniensitzungen, die wissen-
schaftliche Begleitung und Konzeption hausarzt-
licher Leitlinienerarbeitung erfolgt durch die
PMV forschungsgruppe, Universitat zu Kélin.

Zur Erstellung der Leitlinie fiihrte das Arztliche
Zentrum fir Qualitat in der Medizin (AZQ, Berlin)
eine systematische Literaturrecherche durch.

Die erarbeiteten Leitlinien werden tber das AZQ
[www.leitlinien.de] und die PMV forschungsgruppe
regelmaRig im Internet verdffentlicht.

Die Autoren der Leitlinie danken dem Verein zur
Forderung der Arzneimittelanwendungsfor-
schung (Vorsitzende PD Dr. L. von Ferber) fir ihre
finanzielle Unterstiitzung zur Erstellung der Leit-
linie.

Die Leitlinie »Multimedikation« wurde mit dem
vdek Zukunftspreis 2012 ausgezeichnet.
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Zusammensetzung der Leitliniengruppe

Die Mitglieder der »Leitliniengruppe Hessen —
Hausérztliche Pharmakotherapie« sind praktizie-
rende Hausarzte aus dem Bereich der KV Hessen
und seit ca. 20 Jahren als Moderatoren hausarzt-
licher Pharmakotherapiezirkel tatig. Sie entwickeln
zu ausgewahlten hausarztlich relevanten Indika-
tionsgebieten Leitlinien. Die Leitlinien waren
Bestandteil des Projektes »Hausarztliche Quali-
tatszirkel Pharmakotherapie«. Sie dienen gleicher-
mafen der Schulung der Moderatoren wie der
Teilnehmer der Pharmakotherapiezirkel. Die
Leitlinien werden in gedruckter Form (KVH aktuell
Pharmakotherapie) und im Internet [www.leitlinien.
de, www.pmvforschungsgruppe.de] veroffentlicht.

Unabhangigkeit

Die inhaltliche Arbeit der Leitliniengruppe ge-
schieht selbststandig und ohne aufiere Einfluss-
nahme. Die Mitglieder der Leitliniengruppe Hessen
sind ehrenamtlich und seit 2009 ohne Spesen-
erstattung durch die KV Hessen tatig. Die KV Hes-
sen entsendet weder Mitglieder in die Leitlinien-
gruppe, noch werden ihr Leitlinien vor der Verof-
fentlichung vorgelegt. Es bestehen keine finan-
ziellen oder inhaltlichen Abhangigkeiten der
»Hauséarztlichen Leitliniengruppe Hessen« zu
irgendwelchen weiteren Einrichtungen oder ande-
ren Interessenten.

Hausarztliche Leitlinie  »Multimedikation«

Zusammensetzung der Leitliniengruppe
Unabhangigkeit
Ziele und Arbeitsweise

Ziele und Arbeitsweise

Die Leitliniengruppe Hessen versteht die Leitlinien
als Orientierungs- und Entscheidungshilfen fur
die Versorgungsaufgaben des Hausarztes. Die
Leitlinien enthalten therapeutische Handlungsem-
pfehlungen fir typische Beschwerdebilder und
Behandlungssituationen — fir den »Normalfall«.
Patienten, die Besonderheiten aufweisen, missen
bedarfsgerecht nach ihren individuellen Gegeben-
heiten behandelt werden. Die Empfehlungen wer-
den — soweit moglich — durch Studien belegt und
mit Evidenzgraden (s. u.) versehen. Besonderen
Wert legt die Leitliniengruppe auf nichtmedikamen-
tdse und patientenaktivierende Malnahmen.
Deren niedrigere Evidenzbewertung bedeutet
nicht, dass sie weniger relevant sind, sondern zeigt
nur, dass sich diese Mallnahmen weniger fir die
Standarduntersuchungsmethoden der evidenzba-
sierten Medizin (wie randomisierte klinische Stu-
dien, doppelblind) eignen und dass es schwierig
ist, fur diese Untersuchungen Sponsoren zu
gewinnen. Die in den Leitlinien formulierten Grund-
satze beruhen auf einer sorgfaltig durchgefihrten
Leitlinien- und Literaturrecherche [137]. Bestehen
bereits evidenzbasierte Leitlinien zur Thematik,
werden die fir die hausarztliche Pharmakotherapie
wichtigen Empfehlungen Gibernommen. Soweit ent-
sprechende Untersuchungen fehlen, werden auf-
grund von therapeutischen Erfahrungen der prakti-
zierenden Hausarzte im Konsens verabschiedete
Empfehlungen gegeben. Zu einzelnen Fragen wer-
den Expertenmeinungen eingeholt. Erst dieses
pragmatische Vorgehen ermaoglicht eine Leitlinien-
arbeit durch Hausarzte und schont die knappen
Ressourcen.
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Warum haben wir eine Leitlinie zum Thema
Multimedikation erarbeitet?

Fast 20 Jahre haben wir fir Sie hausarztliche
Leitlinien erstellt mit dem Ziel, Thnen Unter-
stutzung anzubieten, mit der Sie sicher sein
konnten, Thre Patienten Ileitliniengerecht,
d. h. evidenzbasiert und nach guter medizini-
scher Praxis zu behandeln. Wenn Sie das
getan haben, haben Sie mit den dJahren
gesehen, dass bei Thren Aalter werdenden
Patienten immer mehr Medikamente zusam-
menkamen. Dariiber sind Sie sicher auch
bisweilen besorgt. Mit Recht. Wir auch! Ja,
werden Sie sich vielleicht fragen, die einzel-
nen Leitlinien empfehlen aber fur diese
Erkrankungen doch genau diese Wirkstoffe,
sie sind doch alle wichtig und richtig. Sicher,
aber die Leitlinien beschreiben keine Thera-
pieempfehlungen fiir multimorbide Patienten!
Deshalb missen wir jeweils genau prufen, ob
die Empfehlung einer Leitlinie auch fiir den
vor uns sitzenden multimorbiden Patienten
passend ist. Wir werden Kkldren miissen,
welche Probleme vorrangig sind und einer
medikamentésen Behandlung bediirfen und
welche nicht. Diese Entscheidungen sollte
ubrigens nicht der Arzt allein, sondern
gemeinsam mit seinem Patienten treffen, der
meist seine personlichen Priferenzen hat und
diese in die Entscheidungen einbringen
koénnen sollte.

Arzneitherapie ist eine verantwortungsvolle

Aufgabe. Gerade bei Patienten mit Multimedi-
kation stellen sich hiufig neue Heraus-

Hausarztliche Leitlinie  »Multimedikation«

Vorwort

forderungen: Als Hauséarzte missen wir die
Therapie erfragen, tiberwachen, tberprifen.
Welche Medikation des Patienten ist noch
aktuell? Was ist inzwischen verzichtbar? Gibt
es neue Erkenntnisse? Auch liebgewonnene
Gewohnheiten miissen von uns kritisch tiber-
dacht und manchmal auch tiber Bord gewor-
fen werden, wollen wir unseren Patienten
aktuelle Medizin bieten und sie gleichzeitig
vor Schaden bewahren. Das kann zum Bei-
spiel bedeuten, bei der Verordnung eines
neuen Wirkstoffes eine andere Substanz ab-
zusetzen, damit kein uniiberschaubarer, unbe-
rechenbarer Cocktail daraus wird oder gefdhr-
liche Interaktionen eintreten. All dies setzt
voraus, dass Sie sich schnell tiber die aktuelle
Medikation informieren konnen.

Als Leitliniengruppe beschiftigte uns folglich
die Frage, wie wir die Arzneitherapie sicher
handhaben konnen. Was i1st zu beachten,
wenn Patienten mehrere Arzneimittel gleich-
zeitig einnehmen? Hierzu gibt die Leitlinie
einige Hilfestellungen, die Sie bei Ihrer Thera-
pie unterstiitzen sollen. Sie sehen, dass Sie
nicht allein mit dem Problem dastehen, multi-
morbide Patienten richtig und ihren Bediirf-
nissen gerecht zu behandeln.

Und vielleicht konnen wir Thre Begeisterung
fir das Thema wecken!

Wir freuen uns jedenfalls auf Thre Riick-

meldungen und Anregungen.
Thre Leitliniengruppe
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Multimorbiditat geht in der Regel mit Multimedika-
tion einher. Diese ist z. B. durch Interaktionen oder
Fehlanwendungen mit Risiken verbunden und
stellt an den Hausarzt als Koordinator der Medi-
kation, aber auch an den Patienten erhéhte Anfor-
derungen. Voraussetzung flr eine sichere Arznei-
therapie und Grundlage jedes Medikationsmana-
gements stellt ein aktueller Medikamentenplan dar.

Die Leitliniengruppe unterscheidet eine aufgrund
der Erkrankungen des Patienten notwendige Multi-
medikation von unerwinschter Multimedikation.
Letzteres hat vielfaltige Ursachen wie unkoordi-
nierte Therapie verschiedener Behandlungen,
Selbstmedikation, Weiterfilhren von Akutbehand-
lungen, nichterkannte  Verordnungskaskaden
u.a. m. Hier finden sich Ansatzpunkte flir eine
Reduktion der Zahl der Arzneimittel.

Die Empfehlungen der Leitlinie beruhen auf einer
Literaturrecherche zu Studien zum Medikamen-
tenreview. Diese wurden nicht im Setting einer
Hausarztpraxis in Deutschland durchgefiihrt und
weisen auch hinsichtlich des Nutzens durchaus
widersprichliche  Ergebnisse auf. Dennoch
empfiehlt die Leitliniengruppe ein Medikamen-
tenreview, da hierdurch nachweislich Therapiepro-
bleme aufgedeckt, die Arzneimittelsicherheit und
Lebensqualitat erhéht werden kénnen.

Medikationsprozess

Um die Sicherheit und Qualitat der Arzneitherapie
zu optimieren und zu gewahrleisten, muss der ge-
samte Verordnungsprozess betrachtet werden. In
der vorliegenden Leitlinie wird dieser Prozess in
die folgenden Schritte eingeteilt, die zyklisch
durchlaufen werden:

Hausarztliche Leitlinie  »Multimedikation«

Zusammenfassende Empfehlungen

Bestandsaufnahme: An erster Stelle steht die
Anamnese uber die Beschwerden und Anliegen
des Patienten sowie seine aktuelle Medikation.
Unspezifische Beschwerden sind vor dem Hin-
tergrund maoglicher Nebenwirkungen der vor-
handenen Medikation zu bewerten. Grundlage
der Bewertung ist bei bekannten Patienten
neben den Selbstangaben des Patienten zu
seiner Medikation, der Medikationsplan. Bei
Patienten mit Therapieproblemen und Multime-
dikation sollte einmal jahrlich eine Erfassung
der gesamten Medikation inkl. der Selbstmedi-
kation erfolgen. Zur Bestandsaufnahme zahlt
auch die Ermittlung der Adharenz des Patienten
mit der Medikation und die Erhebung von
Anwendungsproblemen.
Medikationsbewertung: Zentraler Bestandteil
im Prozess der Verordnungsentscheidung ist
die kritische Prifung und Bewertung der vor-
handenen Medikation. Hilfreich hierfir sind Leit-
fragen, die die Verordnungsentscheidung len-
ken. Die Leitliniengruppe empfiehlt, die Fragen
des Medication Appropriateness Index (MAI)
[61] — hier auch als Instrument zu Medikations-
erfassung als Voraussetzung zur Bewertung
der Angemessenheit flir gezielte Intervention
bezeichnet — heranzuziehen. Diese reichen von
der Frage nach der Indikation, dem Erkennen
von Kontraindikation tuber Interaktion, Dosie-
rung, Angemessenheit bis zur Wirtschaftlichkeit
der Therapie.

Abstimmung mit dem Patienten: Vor der Ent-
wicklung eines Verordnungsvorschlags steht
die Abstimmung mit dem Patienten Uber seine
Bedirfnisse und Vorstellungen zur Arzneithera-

pie.
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Verordnungsvorschlag: Dies umfasst sowohl
die Entscheidung, keine neue Arzneimittelver-
ordnung auszustellen bis hin zum Beenden
einer Therapie aufgrund der Medikationsbe-
wertung mittels des MAI. Das Beenden einer
Therapie kann dartber hinaus durch die ge-
meinsame Entscheidung von Arzt und Patient
erfolgen, indizierte Verordnungen z. B. aus
Grinden der Lebensqualitat und Problemen in
der Therapiehandhabung abzusetzen. Die Leit-
linie gibt hier auch Hinweise auf die Priifung
maoglicher Unterversorgung, die trotz Multimedi-
kation bestehen kann.

Kommunikation: Fir den Erfolg der Behand-
lung und zur Reduktion arzneimittelbezogener
Therapieprobleme ist sicherzustellen, dass der
Patient gut tber die Therapie informiert ist und
einen aktuellen Medikationsplan mit Hinweisen
zur Einnahme besitzt. Die Leitlinie weist auf
Mindestanforderungen fiir den Medikationsplan
hin und empfiehlt den Plan des Aktionsbiindnis
Arzneimitteltherapiesicherheit - AMTS.
Arzneimittelabgabe: Diese erfolgt in der Regel
durch die Apotheke. Patienten mit Multimedika-
tion sollte dazu geraten werden, eine Hausapo-
theke zu wahlen, die Interaktionschecks durch-
fuhren und ein elektronisches Medikationsprofil
erstellen kann. Hierbei sollte auch die Selbst-
medikation hinsichtlich méglicher Interaktionen
geprift und in den Plan eingetragen werden.
Arzneimittelanwendung: Eine sichere Arznei-
mittelanwendung kann durch verschiedene
Berufsgruppen/Einrichtungen (Arzt, Medizini-
sche Fachangestellte, Apotheke, Pflege) sowie
schriftliche Informationen unterstitzt werden.

Hausarztliche Leitlinie  »Multimedikation«

Zusammenfassende Empfehlungen
(Fortsetzung)

Monitoring: Jedes Monitoring (Prifung der Be-
handlungsergebnisse, Erfassung unerwiinsch-
ter Wirkungen - UAW) stellt eine erneute
Bestandsaufnahme (s. 0.) dar. Fir ausgewahlte
kritische Arzneimittelgruppen gibt die Leitlinie
Empfehlungen zur Haufigkeit von Kontrollen.

Allgemeine Hinweise zur Reduktion
unerwinschter Multimedikation
Leitfragen des MAI als Hilfestellung zur Medi-
kationsbewertung heranziehen.
Keine Therapie ohne Medikamenten-Anamnese
durchfiihren (nach friheren Unvertraglichkeiten,
Selbstmedikation und Mitbehandler-Medikation
fragen, Medikationsplan prifen).
Patienten in die Entscheidung einer Verordnung
mit einbeziehen (nicht primar von einem Ver-
ordnungswunsch ausgehen, jedoch auch nicht
jeden Verordnungswunsch erflllen).
Klaren, ob eine Pharmakotherapie Gberhaupt
erforderlich und erfolgversprechend ist.
Bei der Verordnungsentscheidung den Lang-
zeitnutzen der Therapie berlcksichtigen.
Absetzen der Pharmakotherapie, wenn sie nicht
mehr notig ist, keine gewohnheitsmaligen
Dauertherapien durchfiihren.
Bei neuen Patienten, nach Krankenhausaufent-
halt oder bei zusatzlichen Arztkontakten immer
Medikamentenplan neu priifen und besprechen.
Auf unerwiinschte Wirkungen achten (Patienten
Verhaltenshinweise fir das Auftreten moglicher
Nebenwirkungen geben, Gberpriifen, ob neue
Symptome evtl. UAWSs darstellen).

Die Leitlinienautoren weisen auf notwendige Rah-
menbedingungen — elektronische und finanzielle

Unterstitzung — zur Durchflihrung eines umfas-
senden Arzneimittelreviews hin.
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Ziele und Zielgruppen der Leitlinie
Diese Leitlinie soll dem Hausarzt Hilfestellungen
geben, die Arzneitherapie im Rahmen der Verord-
nungsentscheidung systematisch zu bewerten.
Damit kann die Leitlinie dazu beitragen,
eine unangemessene Medikation und unbeab-
sichtigte Verordnungskaskaden [118] zu ver-
meiden,
unerwinschte arzneimittelbezogene Ereignisse
Zu vermeiden,
Fehldosierungen und Fehlanwendungen zu
erkennen,
Unterversorgung auch bei Vorliegen von Multi-
morbiditat zu erkennen,
geeignete Arzneistoffe bei Vorliegen von Multi-
morbiditat auszuwahlen,
die Anzahl aller Medikamente fur den Patienten
Uberschaubar zu halten,
Hilfestellung fir notwendige Priorisierung zu
geben und
auf die veranderten physiologischen Prozesse,
u. a. mit Einfluss auf die Pharmakokinetik im
Alter zu achten.
Die Leitlinie gilt ausdricklich nicht nur fir altere
Patienten, sondern fir alle Patienten mit Multi-
medikation. Die Empfehlungen der Leitlinie bezie-
hen sich nicht auf die medikamentose Therapie
von Palliativpatienten.

Die Leitlinie soll dazu beitragen, die bei Multi-
medikation auftretenden Probleme einer Uber-,
Unter- und Fehlversorgung zu erkennen, zu
vermeiden bzw. zu korrigieren.

Hinweis

Die Leitlinie wendet sich an Manner und Frauen
gleichermalRen, auch wenn aus Grunden der
besseren Lesbarkeit fur Berufsgruppen und
Patienten nur die mannliche Form verwendet wird.

Hausarztliche Leitlinie  »Multimedikation«

Ziele und Zielgruppen

Begrundung

Der sehr hohe Anteil an multimorbiden Patienten,
die meist parallel von mehreren Spezialisten
betreut werden, erfordert den Hausarzt als zentra-
len Ansprechpartner. Dieser muss die gesamte
Medikation des Patienten bewerten kénnen. Rele-
vante Funktionen sind deshalb das Fuhren der
Patientenakte mit allen Befunden und die Koordi-
nation aller am Versorgungsgeschehen Beteiligter.
Eine e-Gesundheitskarte und e-Akte kénnen diese
Funktionen nicht ersetzen. Es ist offenkundig, daf}
Patienten mit einer hohen Zahl an Arzneimitteln
einer besonderen Aufmerksamkeit bedurfen. Es
muss regelmafig Uberpruft werden, ob alle Arznei-
mittel gleichermalen notwendig bzw. ob medika-
tionsbezogene Probleme aufgetreten sind. Zur
individuellen Bewertung der Therapie ist ein struk-
turiertes Vorgehen notwendig. Eine Veranderung
der Therapie erfordert eine umfangreiche beraten-
de Tatigkeit des Arztes und eine sorgféltige Thera-
pieabsprache (shared decision making / partizi-
pative Entscheidungsfindung) mit dem Patienten.
Hierzu soll die Leitlinie Hilfestellungen geben.

Zum Thema Multimedikation lag zu Beginn der Ar-
beiten, (Herbst 2011) wie eine eigene Recherche
zeigte, keine Leitlinie vor (zur Methodik der Erar-
beitung der Leitlinie s. Anhang). Erst im Mai 2012
publizierte die niederlandische Hausarztevereini-
gung in Kooperation mit weiteren Fachgesell-
schaften die Leitlinine Multidiciplinaire richtlijn
Polyfarmacie bij ouderen [108], zum Umgang mit
Multimedikation bei Gber 65-Jahrigen.
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Hauséarztliche Schlusselfragen

Wie erfahre ich die gesamte Medikation
(auch die Selbstmedikation) des Patienten?
Wie erhalte ich Informationen Uber die Thera-
pien anderer Behandler?

Wie erfahre ich von Anwendungsproblemen
und Widerstanden gegen die Arzneitherapie
auf Seiten der Patienten?

Wie erkenne ich Einnahmefehler und
Non-Adharenz?

Wie vereinfache ich das Einnahmeschema?
Wie flhre ich in vertretbarer Zeit einen
Arzneimittelcheck durch?

Wie stelle ich notwendige Dosisanpassung
(insbesondere bei alteren Patienten, bei
eingeschrankter Nieren- und Leberfunktion),
bei Multimedikation sicher?

Welche Medikamente sind im Alter mit erhoh-
tem Risiko fUr unerwiinschte Wirkungen
behaftet?

Welche spezifischen Probleme sind bei beson-
deren Patientengruppen (z. B. Kinder,
Schwangere, Suchtpatienten) zu beachten?
Welche Kontolluntersuchungen sind in welchen
Intervallen bei Vorliegen von Multimedikation
notwendig?

Welche Hilfsmittel stehen mir zur Verfiigung,
um Interaktionen zu erkennen?

Wie vermeide ich Komplikationen, wenn zu
einer Dauermedikation noch eine kurzfristige
Zusatzmedikation aufgrund einer akuten
Erkrankung erfolgt?

Hausarztliche Leitlinie  »Multimedikation«

Probleme der Multimedikation in der
hausarztlichen Praxis

Mit welchen unerwinschten Wirkungen ist
beim Absetzen einer Medikation zu rechnen?
Wie erkenne ich arzneimittelbezogene
unerwinschte Wirkungen?

Wie unterscheidet man Nebenwirkungen einer
Therapie von Krankheitssymptomen?

Wie komme ich zu einer individuellen Priorisie-
rung? Kann in Absprache mit dem Patienten/
Angehdrigen eine Priorisierung der Therapie-
zZiele erfolgen, um die Zahl der verschiedenen
Arzneimittel zu reduzieren?

Wie evaluiere ich die Notwendigkeit einer
bestehenden Therapie bzw. Therapiefort-
setzung?

Welchen Stellenwert haben symptomatische
und kausale Therapieziele beim einzelnen
Patienten?

Wie kann ich den individuellen Nutzen einer —
auch evidenzbasierten — Therapie fur den
Patienten einschatzen?

Wie erkenne ich trotz Multimedikation eine
Unterversorgung?

Nach welchen Kriterien sollte die Weiterver-
ordnung der nach Krankenhausentlassung
empfohlenen Medikamente erfolgen?

Kann Multimedikation ein méglicher Hinweis auf
eine Fehlbehandung sein (z. B. Verordnungs-
kaskade)?

Wie schatze ich das individuelle Risiko fir
Nebenwirkung und Interaktion ab?

Wie kann der Patient zu aktivierenden, nicht-
medikamentdsen MaRnahmen motiviert
werden?
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Epidemiologie der Multimorbiditat
Die Behandlung von multimorbiden Patienten, die
eine Vielzahl von Medikamenten gleichzeitig
einnehmen, ist das tagliche Brot des Hausarztes.
Je nach Studie variiert die angegebene Pravalenz
von Multimorbiditdt zwischen 9% und 80%
erwachsener hausarztlicher Patienten [3, 21]. Die
Zahlen sind dabei u. a. abhangig vom Alter der
untersuchten Patienten sowie von Art und Anzahl
der Erkrankungen, die zur Definition der Multi-
morbiditdt herangezogen werden. Pravalenz-
angaben sind ohne Hinweise hierzu nur schwer
einzuordnen. Vielfach werden zur Bestimmung des
Vorliegens von Multimorbiditat nur chronische bzw.
das Gesundheitsschicksal wesentlich beeinflus-
sende Erkrankungen beriicksichtigt, jedoch ver-
wendet fast jede Untersuchung bis heute eigene
Kriterien, was Vergleiche zwischen Studien und
Befunden erschwert. Eine allgemein anerkannte
Definition liegt nicht vor.
Nach dem Verstandnis der Leitliniengruppe
ist Multimorbiditat das gleichzeitige Auftreten
mehrerer (zwei und mehr) chronischer oder
akuter Erkrankungen bei einer Person [1],
erfasst Multimorbiditat alle gleichzeitig
bestehenden Erkrankungen einer Person.

Unbestritten ist, dass die Anzahl chronischer

Erkrankungen und die Anzahl der Neuerkran-
kungen mit steigendem Alter stark zunehmen:

Hausarztliche Leitlinie  »Multimedikation«

Epidemiologie: Multimorbiditat

Etwa die Halfte der Uber 65-Jahrigen in Deutsch-
land weist nach dem telefonischen Gesundheits-
survey (GStel03) [117] drei oder mehr relevante
chronische Erkrankungen auf.

Nach einer niederlandischen Studie, die in Haus-
arztpraxen durchgefiihrt wurde, betrug die Pra-
valenz von Multimorbiditat (definiert als das gleich-
zeitige Vorliegen von zwei oder mehr chronischen
Erkrankungen) bei Mannern bis zum 19. Lebens-
jahr 11% und bei 80-jahrigen Mannern 74%. Bei
Frauen der gleichen Altersgruppe lag die Prava-
lenz zwischen 9% und 80% [1].

In der Berliner Altersstudie, einer reprasentativen
Querschnittuntersuchung an tber 70-Jahrigen, lag
die Zahl noch hoéher. Danach hatten 88% der
alteren Patienten mindestens funf Erkrankungen
gleichzeitig [139].

Der Hausarzt sieht im Vergleich zu den Pravalenz-
angaben bevolkerungsbezogener Studien in seiner
Praxis deutlich mehr multimorbide Patienten. Multi-
morbiditdt verursacht ein erhebliches »Problem-
Potential« in der taglichen Praxis, das in Leitlinien
oder klinischen Studien bisher leider nur unzu-
reichend behandelt wird. Auch in Therapiestudien
sind multimorbide Probanden meist unterreprasen-
tiert oder ausgeschlossen, was die Aussagekraft
der Studien fur zahlreiche Patienten in der Alltags-
praxis mindert [21 nach 44].
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Wann spricht man von Multimedikation?
Multimorbiditat geht in der Regel mit Multimedi-
kation einher. Sie nimmt in den hdéheren Alters-
gruppen zu, kommt jedoch auch bei jlingeren
Patienten vor [99]. Vergleichbar der Multimorbiditat
gibt es keinen wissenschaftlichen Standard zur
Messung von Multimedikation (Synonym: Poly-
pharmazie). Auch hier reicht das Spektrum von
mehreren (> 1) Medikamenten in einer Periode bis
hin zur Festlegung einer bestimmten Anzahl ver-
schiedener gleichzeitig verordneter Arzneimittel
(z. B. > 5 oder 10) [103]. Entsprechend grol} ist die
Streuung der Angaben zur Haufigkeit der Multi-
medikation.

Wie haufig und in welchem Ausmal tritt
Multimedikation auf?

Im Jahr 2010 erhielt jeder gesetzlich Versicherte
Uber 65 Jahre (27,2% der Gesamtbevdlkerung) im
Durchschnitt 3,6 Tagesdosen an Medikamenten
als Dauertherapie. 66% aller Arzneimittel wurden
fur diese Altersgruppe verordnet [33].

In Bezug auf die Haufigkeit einer Multimedikation
im Alter, fanden Thirmann et al. 2012 bei 42% der
Patienten Uber 65 Jahren eine »kumulative Poly-
pharmazie«, definiert als eine Verordnung von 5
oder mehr Wirkstoffen innerhalb eines Quartals.
[148]. Schuler et al. ermittelten bei rund 58% der
alteren Patienten (> 75 Jahre), die in einem Zeit-
raum von 3 Monaten neu auf eine internistische
Station aufgenommen wurden, eine Multimedika-
tion mit > 6 Arzneimitteln. Diese war assoziiert mit
dem weiblichen Geschlecht, Pflegebedirftigkeit,
und einer hohen Anzahl an Entlassungsdiagnosen
[131].

Hausarztliche Leitlinie  »Multimedikation«

Definition
Multimedikation in Zahlen
Notwendige Multimedikation

Notwendige Multimedikation

Auch bei bewusster Verordnungsweise wird der
gemeinsam mit dem multimorbiden Patienten
konsentierte Therapieplan oftmals mehr als finf
Substanzen umfassen. Ist das nun mindere
Qualitat, da man ja das empfohlene Ziel von nicht
mehr als flnf Arzneimitteln Uberschreitet? Unseres
Erachtens nicht, vorausgesetzt, es handelt sich um
eine bewusste und wohlbegriindete Multimedi-
kation.

Die Therapie ist sorgfaltig zu Uberwachen und all-
gemeine, unspezifische wie spezifische Beschwer-
den sind zu erfassen. Ein moglicher Zusammen-
hang von neuen Beschwerden mit der aktuellen
Medikation — besonders neu angesetzten Wirk-
stoffen oder Dosisanderungen — sollte Uberpruft
werden, z. B. durch einen Auslassversuch. Es wird
in einer Vielzahl von Fallen gelingen, den Patien-
ten dadurch eine Besserung seiner Lebensqualitat
erfahren zu lassen. Dies erfordert eine kontinuier-
liche Verlaufsbeobachtung und ggf. Therapiean-
passung unter Bericksichtigung von Interaktionen,
erforderlicher Dosisreduktion sowie unter Nutzung
aller Moglichkeiten von Arzneimittelsynergien.
Letzteres meint neben dem Einsatz einer Substanz
fur verschiedene Indikationen die Kombination
mehrerer Wirkstoffe, um die Dosis einzelner Wirk-
stoffe reduzieren zu kénnen und dadurch die
Gefahr von Nebenwirkungen zu verringern (s. hier-
zu den Abschnitt Medikationsprozess).

Auch wenn das Ziel immer darin bestehen sollte,
mit moglichst wenigen Arzneistoffen auszukom-
men, muss man andererseits so viele Arzneistoffe
wie notig einsetzen und darf dies nicht unter-
lassen, nur um ein ideelles Ziel von maximal 5
Wirkstoffen nicht zu Gberschreiten.
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Wie entsteht unerwinschte Multimedikation?

Wie kommt es zu einer unerwiinschten Fehlende Ubersicht {iber die Gesamtmedi-

Multimedikation?

Ein Patient leidet an mehreren Erkrankungen,
zu denen die jeweiligen Leitlinienempfehlungen
angewendet werden. Die meisten Leitlinienem-
pfehlungen sind spezifisch auf einzelne Erkran-
kungen ausgerichtet, was bei einem multimor-
biden Patienten zu ernsthaften Komplikationen
fuhren kann, wenn alle Einzelerkrankungen
ohne ein Gesamtkonzept therapiert werden
[23]. Da bei vielen chronischen Erkrankungen
mehrere Medikamente kombiniert werden,
kommt es schnell zu einer grof3en Zahl von
verschiedenen Arzneistoffen. Flnf bis zehn
verschiedene Arzneimittel sind dabei keine
Seltenheit [21, 55].

Ein Patient wird von verschiedenen Thera-
peuten behandelt (z. B. Allgemeinarzt, Neuro-
loge, Orthopade), die jeweils nicht oder nicht
vollstéandig Uber die parallel verlaufenden Ver-
ordnungen durch die Kollegen informiert sind.
Die gleichzeitige Verordnung unvertraglicher
Arzneikombinationen kann zu iatrogenen
Krankheitsbildern fihren. Beispiel: Ein Kopf-
schmerzpatient erhalt vom Hausarzt Parace-
tamol, vom Neurologen ein Triptan, vom Ortho-
paden wegen Nackenverspannungen Tetra-
zepam, vom Apotheker (OTC) Ibuprofen, von
der Nachbarin »weil alles nicht hilft« ASS.

Hausarztliche Leitlinie  »Multimedikation«

kation (unzureichende Therapieplane) und
unzureichende Kommunikation zwischen allen
Beteiligten.

Es treten Nebenwirkungen auf, die nicht als
solche erkannt werden und die zum Ansetzen
eines weiteren Medikaments flhren und nicht
zur Modifikation des auslésenden Medikamen-
tes: Verschreibungskaskade [118]. Nachste-
hend ein Beispiel fur eine mogliche Verschrei-
bungskaskade bei einer Standardtherapie mit
3 Arzneistoffen:

* Arzneistoff 1
* Arzneistoff 2  Arzneistoff 4
« Arzneistoff 3

* Arzneistoff 5

Ubernahme von Therapieempfehlungen aus
dem Krankenhaus ohne kritische Bewertung
fir die ambulante Dauertherapie. Da die statio-
naren Verweilzeiten laufend kirzer werden,
sind die erwlinschten und auch unerwiinschten
Wirkungen besonders im Zusammenspiel ver-
schiedener Arzneistoffe aus zeitlichen Griinden
oftmals erst nach Entlassung prasent.
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Der Patient probiert Medikamente aus, die ihm
aus der Werbung bekannt sind oder von Ver-
wandten und Freunden empfohlen werden. Er
behandelt sich bei haufigen Symptomen wie
z. B. Schlafstérungen oder Verdauungsbe-
schwerden mit Praparaten der Selbstmedika-
tion (OTC), ohne dass der behandelnde Arzt
dariber informiert ist. Durch die zunehmende
Umwandlung friiher rezeptpflichtiger Praparate
wie z. B. Triptane, Protonenpumpenhemmer,
nichtsteroidale Antirheumatika in apotheken-
pflichtige Praparate, erhéht sich hier das
Gefahrdungspotential fiir unerwiinschte
Arzneimittelwirkungen.

Haufig werden auch sogenannte Anti-Aging-
Praparate eingenommen oder angeblich
harmlose und fraglich wirksame »pflanzliche
Medikamente«, die Interaktionen auslésen
kénnen.

Im Laufe der Jahre werden neue Therapien
initiiert, Arzneimittel werden umgesetzt, aber
die »alten« MaRnahmen werden stillschwei-
gend weitergefiihrt und erfolglose Therapien
werden nicht beendet. Dadurch kann es zu
einer Kumulation der Medikamente kommen.
Erfolgreiche Therapien werden nach Erreichen
des Therapieziels (z. B. Protonenpumpenhem-
mer bei Refluxbeschwerden) nicht abgesetzt.
Mdgliche Reduktionen der Anzahl der Arznei-
mittel oder der Dosis werden aufgrund man-
gelnder Therapie- und Erfolgskontrolle nach

Erreichen des steady state nicht vorgenommen.

Hausarztliche Leitlinie  »Multimedikation«

Wie entsteht unerwinschte Multimedikation?
(Fortsetzung)

Weiterfiihrung der Medikation trotz Anderung
der Risikokonstellation (z. B. Gewichtsreduk-
tion, Rauchstopp, Exsikkose) oder Anderung
des Krankheitsbildes.

Durch wechselnde Rabattvertragsmedikation
verliert der Patient den Uberblick und nimmt
identische Substanzen von unterschiedlichen
Herstellern parallel ein.

Eine gleichmaRige Medikamentengabe ist be-
sonders bei vergesslichen Senioren oft nicht zu
sichern. Besonders, wenn sich kognitive Defizi-
te einstellen, werden oftmals beliebig zu viel
oder zu wenig Tabletten eingenommen [36].
Multimedikation kann auch durch Verordnungen
aufgrund einer Erwartungshaltung auf Seiten
der Arzte entstehen (d. h. aufgrund der Vor-
stellung, der Patient wirde eine Verordnung
erwarten).

Eine unerwiinschte Multimedikation wird folglich
durch viele unterschiedliche Faktoren beeinflusst:
durch Verhalten des Patienten, durch Handeln des
Arztes, durch Praxisorganisation und Schnittstellen
in der Gesundheitsversorung u.a.m. (s. hierzu
[96]). Damit wird deutlich, dass eine sichere
Arzneitherapie eine Managementaufgabe darstellt,
die diese Faktoren und alle Akteure mitbertck-
sichtigen muss. Neben einer kritischen Bewertung
der Medikation (s. hierzu weiter unten) ist eine
gute Kommunikation zwischen Arzt und Patienten
sowie zu anderen Behandlern und Beratern uner-
lsslich.
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Zunadchst einmal bereitet eine groRe Anzahl
verschiedener Arzneimittel bei einem Patienten
oftmals ein »ungutes Geflihl« beim behandelnden
Arzt (und oft auch beim Patienten), vor allem mit
Blick auf die steigende Interaktionsgefahr und die
Sorge, dass der Uberblick verloren gehen kénnte.

Durch Multimedikation kann ein »buntes« Bild an
Nebenwirkungen entstehen, die ihrerseits neue
Erkrankungen oder eine Verschlechterung bereits
diagnostizierter Erkrankungen vortauschen:
Durch jedes neu angesetzte Medikament steigt
das Risiko fur das Auftreten von unerwiinschten
Nebenwirkungen (UAW), Medikationsfehlern
oder Arzneimittelinteraktionen [110, 149].
Multimedikation verursacht haufig unspezifische
Beschwerden, wie z. B. Mudigkeit, Appetitlosig-
keit, Schwindel, Verwirrtheitszustande, Tremor
oder Stirze und kann zu Funktionsstdérungen
fuhren, deren Ursachen oftmals schwer zu
erkennen sind [29]. In der Folge kommt es dann
zu weiteren Arzneimittelverordnungen.
Die Compliance/Adharenz des Patienten sinkt
mit der Anzahl der Medikamente und der Kom-
plexitat der Einnahmevorschriften [15]. Einnah-
meplane werden mit der Zunahme an verschie-
denen Arzneimitteln immer komplizierter und
der Patient verliert leicht den Uberblick. Mégli-
cherweise sinkt auch die Motivation des Patien-
ten zur Mitarbeit, insbesondere, wenn es bei
ihm zu einer Ablehnung der Behandlung auf-
grund von Bedenken gegen die vielen Medika-
mente kommt.

Hausarztliche Leitlinie  »Multimedikation«

Risiken und Gefahren der Multimedikation

Paradoxerweise kommt es haufig zu einer
Unterversorgung relevanter Erkrankungen.
Multimedikation kann ein Hinweis auf eine in-
suffiziente und unkoordinierte Therapie sein
[82].

Es kommt unter Multimedikation zu vermehrten
stationaren Behandlungen. Etwa 6,5% aller
Krankenhauseinweisungen erfolgen aufgrund
von UAW, die in bis zu 80% als schwerwiegend
bewertet werden (zit. nach [81], s. hierzu auch
[62, 149]).

Die Kosten der Therapie steigen. Die zusatz-
lichen Gesundheitskosten durch UAW betragen
in Deutschland ca. 400 Mio Euro jahrlich [128].
Insgesamt gilt: Bei der Einnahme von mehr als
5 Wirkstoffen ist nicht mehr vorhersehbar, was
im Organismus an Wirkungen, Interaktionen
und UAWSs passiert. Hier gilt: Weniger ist mehr!
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Patienten, die dauerhaft mit mehreren Arzneimit-
teln behandelt werden, stellen folglich eine Risiko-
population fir unerwiinschte Ereignisse und The-
rapieprobleme dar. An eine sichere Handhabung
der Therapie stellen sich u. a. folgende Herausfor-
derungen:
Berucksichtigung potentieller Interaktionen bei
einer zusatzlichen akuten Medikation (Antibio-
tika, kurzfristiger Schmerzmittelgebrauch),
Berucksichtigung von Kontraindikationen,
Vermeidung von Doppelverordnungen durch
verschiedene Arzte, auch als Folge z. B. von
Rabattvertragen,
Berlcksichtigung der Selbstmedikation durch
den Patienten,
Beachten physiologischer Veranderungen im
Alter und Auswahl fiir im Alter geeignete
Arzneimittel,
Auswahl eines umsetzbaren Therapieregimes,
Schulung und Information des Patienten,
Sicherstellung der Adharenz und Vermeidung
von Anwendungsfehlern,
Standige Aktualisierung des Medikamenten-
plans und regelmaRige Bewertung der gesam-
ten Medikation.

Hausarztliche Leitlinie  »Multimedikation«

Risiken und Gefahren der Multimedikation
(Fortsetzung)

Patienten mit Multimedikation erfordern hier
besondere Aufmerksamkeit. Arzneimittelbezogene
Probleme sind insbesondere zu erwarten [107]:
bei regelmaRiger Einnahme von 5 und mehr
Medikamenten,
bei Arzneimitteln mit enger therapeutischer
Breite oder erforderlichem Monitoring,
bei Problemen in der praktischen Durchfiihrung
der Therapie (Sicherheitsverschliisse, Tropf-
flaschen, Spritzen, Aerosole),
bei kognitiver Uberforderung in der Einhaltung
des Therapieregimes durch den Patienten,
bei Patienten mit gleichzeitiger Konsultation
verschiedener Behandler,
bei fehlendem Verstandnis flr die Therapie.

Um die Sicherheit der Arzneimitteltherapie und den
Therapieerfolg zu gewahrleisten, ist deshalb ein
strukturiertes Vorgehen im Verordnungsprozess
erforderlich. Dieser wird in den folgenden Ab-
schnitten mit Hilfestellungen zur Medikations-
bewertung vorgestellt.
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Das Ausstellen einer Verordnung wird meist als
Routine betrachtet, stellt aber einen Prozess dar,
dessen Gestaltung Einfluss auf die Qualitat der
Therapie und Arzneimittelsicherheit hat. Idealiter
findet dieser Prozess in enger Abstimmung mit
dem Patienten und ggf. anderen Behandlern statt.
Ausgehend von einer Visualisierung von Bain et al.
(2008) [9] wird der Medikationsprozess in die

Medikamenten-

bewertung

Bestands-
aufnahme

Arzneimittel-

anwendung

Arzneimittel-

abgabe

Medikationsprozess

N Uberblick

folgenden Schritte eingeteilt: Bestandsaufnahme —
Medikationsbewertung — Erfassung und Abstim-
mung der Therapieziele — Verordnungsvorschlag —
Kommunikation — Arzneimittelabgabe — Arzneimit-
telanwendung — Monitoring, wobei das Monitoring
wieder eine erneute Bestandsaufnahme darstellt
und der Prozess somit erneut durchlaufen wird.

Abstimmung mit
Therapiezielen und
Praferenzen des Patienten

Verordnungsvorschlag

=Kein Medikament
*Neuverordnung
=Anderung der VO
sFortsetzen der VO
=Beenden der VO
=Priorititen setzen

Kommunikation
der VO inkl.
Medikamentenplan
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Bestandsaufnahme - Informationsgewinnung
Der Prozess beginnt mit der Prasentation des An-
liegens des Patienten. Es erfolgen eine Erhebung
der Patientenprobleme, seiner Praferenzen und
Therapieziele, verbunden mit einer Anamnese und
ggf. einer korperlichen Untersuchung. Hieraus be-
griinden sich Indikationen zur Therapie.
Prifen Sie in lhrer Patientenakte:
Sind relevante Vorerkrankungen bekannt, sind
alle aktuellen Beschwerden und Diagnosen
dokumentiert?
Sind Besonderheiten (Allergien, Antikoagulan-
tientherapie) und aktuelle Laborwerte (Nieren-
funktion) dokumentiert?

Zur Bestandsaufnahme gehdren auch, sofern nicht
schon vorhanden, die Erhebung der Medikamen-
tenhistorie sowie der aktuellen Medikation. Hierbei
wird der Patient nach seinen Erfahrungen und Pro-
blemen (auch Handhabungsproblemen gefragt).

Die Bestandsaufnahme der Medikation erfolgt in

unterschiedlicher Intensitat in der Praxis bzw. auch

beim Hausbesuch:
Stufe 1: Unstrukturiert im Rahmen einer Kon-
sultation, z. B. bei bekannten Patienten ohne
Hinweis auf Medikationsprobleme: Uberpriifung
des aktuellen Medikationsplans und Befragung
nach Einnahme weiterer Medikamente inkl.
Selbstmedikation. Die Erhebung erfolgt durch
den Arzt.
Stufe 2: Gezielte Uberpriifung bei Neuverord-
nung/Wiederholungsverordnung: Uberpriifung
des aktuellen Medikationsplans und Befragung
nach Einnahme weiterer Medikamente inkl.
Selbstmedikation wahrend der Sprechstunde.
Die Erhebung bei Neuverordnung erfolgt durch
den Arzt, bei Wiederholungsverordnung ggf.

Hausarztliche Leitlinie  »Multimedikation«
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vorab durch medizinische Fachangestellte
(MFA). Durch die MFA konnte z. B. kontrolliert
werden, ob das Medikament bereits im Medika-
mentenplan aufgefihrt ist, ob der zeitliche Ab-
stand zur letzten Verordnung und die Menge
plausibel ist, ob Laborkontrollen notwendig
werden.

Stufe 3: Gezielte Uberpriifung anlasslich eines
Briefes vom Spezialisten oder nach Kranken-
hausentlassung. Es erfolgt ein Abgleich mit der
vorhandenen Medikation, Festlegung der The-
rapiedauer und eine Aktualisierung des Medika-
tionsplans sowie Festlegung von Therapiekon-
trollen. Die Uberpriifung erfolgt durch den Arzt.
Stufe 4: Bei neuen Patienten sowie bei bekann-
ten Patienten mit Multimedikation erfolgt die
Medikationserfassung und strukturierte Bewer-
tung (z. B. mittels MAI, s. w. u.) mindestens ein-
mal jahrlich bzw. bei Auftreten von Therapiepro-
blemen: Vereinbarung eines gesonderten
Termins in der Praxis, zu dem der Patient (ggf.
eine Bezugsperson) alle Arzneimittel (inkl.
Selbstmedikation) und Packungsbeilagen von
zu Hause mitbringt. Da dies meist in einer Tte
erfolgt, wird in der Literatur diese Erhebung
auch als Brown Bag-Methode bezeichnet. Sie
steht sinngeman fir eine Vollerfassung der
Medikation. Die Erfassung kann in der Praxis
sehr einfach Uber einen handelsiiblichen Scan-
ner erfolgen. Dies ermdglicht, die Arzneimittel in
der Patientenakte zu erfassen, Interaktions-
checks durchzufiihren und den Medikationsplan
zu aktualisieren.

Hausbesuche sind ebenfalls eine gute Gele-
genheit, um sich einen Uberblick tiber die vor-
handenen Arzneimittel und die Handhabung der
Medikation (Stellen der Arzneimittel, Anwen-
dungsprobleme) zu verschaffen.
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Ebenso sollten die Einhaltung des Therapie-
regimes ermittelt und mogliche Grinde fir Ab-
weichungen und Umsetzungsprobleme der Thera-
pieempfehlungen besprochen werden [37]. Etwa
die Halfte bis ein Drittel der fir chronische
Erkrankungen verordneten Medikamente werden
nicht wie empfohlen eingenommen [106, 163],
wobei die Abweichungen mit der Zahl eingenom-
mener Medikamente zunehmen [12]. In einer
Studie in hessischen Hausarztpraxen waren fast
alle untersuchten Patienten davon betroffen: sie
nahmen verordnete Medikamente nicht oder in
abweichender Dosierung oder zu anderen Zeit-
punkten ein als verordnet. Auch nahmen sie Medi-
kamente ein, von denen ihr Hausarzt nichts wusste
[104]. Haufige Grinde fir diese Abweichungen
sind neben Dokumentationsproblemen in der
Praxis (Medikamentenplan nicht aktualisiert) vor
allem die Fremdverordnungen durch mitbehan-
delnde Arzte und die Einnahme frei verkauflicher
Praparate (Over-The-Counter, OTC) [126].

Im Zusammenhang mit Therapietreue spricht man
heute von Adharenz. Dem friher haufig verwen-
deten Begriff Compliance lag ein paternalistisches
Modell der Arzt-Patienten-Beziehung zugrunde,
das durch die alleinige Entscheidungshoheit des
Arztes charakterisiert war. Compliance bedeutete
also, der Patient tut, was der Arzt empfiehlt. In die-
sem Sinne lag auch die Verantwortung fur die
Nichteinhaltung des Therapieplans einseitig beim
Patienten. Demgegeniber steht bei dem Begriff
Adhérenz die aktive Zusammenarbeit von Arzt und
Patient im Sinne einer gemeinsamen Entschei-
dungsfindung (shared decision making) und Thera-
piezielvereinbarung im Vordergrund. Die Meinung
des Patienten wird aktiv erfragt und in die Behand-
lungsplanung einbezogen [77, 163].
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Wenn der Patient sich nicht oder nur unvollstandig
an die zuvor vereinbarten Behandlungsabsprachen
halt, spricht man von Non-Adharenz [133]. Non-
Adhérenz sollte also nicht als Problem des Patien-
ten verstanden werden, vielmehr ist es in der
Regel eine Kombination aus der nicht ausreichend
hergestellten Akzeptanz der Verschreibung und
mangelnder Unterstitzung bei der Einnahme. Es
werden zwei Formen der Non-Adharenz unter-
schieden:
Beabsichtigte Non-Adharenz (Patient entschei-
det bewusst, die Empfehlungen des behandeln-
den Arztes nicht umzusetzen).
Unbeabsichtigte Non-Adharenz (Patient mochte
den Empfehlungen folgen, hat aber Probleme
bei der Umsetzung oder insgesamt ein fehlen-
des Verstandnis fiir die Therapie) [106].

Die Non-Adharenz (Non-Compliance) kann unter-
schiedliche Auspragungen haben [158]:

Arten von Non-Compliance

Auslassen (Vergessen) einzelner Arzneidosen,
auch bei taglicher Einmalapplikation.
Abweichen von der verordneten Einnahmezeit
und Dosierungsintervallen.

Einnahmepausen; vom Patienten initiierte
»Drug holidays« (> 2 aufeinanderfolgende Tage).
Abbruch jedweder Therapie/Einnahme.
Mindereinnahme (Unterdosierung), diese ist
haufiger als Mehreinnahme (Uberdosierung).
Morgendliche Einnahme ist regelmaRiger als
abendliche Einnahme.

Weniger regelmafige Einnahme ist haufig im
Intervall zwischen Arztbesuchen, regelmafige
Einnahme in engem zeitlichen Zusammenhang
mit Arztbesuch (sog. Toothbrush-effect, White
coat compliance).
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Bei auftretenden Therapieproblemen denken Sie
bitte auch an Non-Adharenz. Prifen Sie deshalb in
festgelegten Intervallen, was der Patient Uber die
Medikamente weil}, ob Bedenken gegen die Ein-
nahme bestehen und ob der Patient der Auffas-
sung ist, dass die Medikamente weiterhin fur ihn
von Nutzen sind [106]. Bedenken Sie, dass Patien-
ten manchmal ihre eigenen Wege gehen, und die
Wirkung der Medikamente austesten wollen, z. B.
indem sie selbststandig Arzneimittel absetzen bzw.
ansetzen. Aus einer empfohlenen Dauertherapie
kann so u. U. eine symptomorientierte Bedarfsthe-
rapie werden.

Mit den folgenden Fragen kdnnen Sie das Problem
der Non-Adhérenz eingrenzen.
Fragen Sie beispielsweise,
ob der Patient mit der bisherigen Medikation
zurecht gekommen ist,
ob es bei der Anwendung der Arzneimittel
Probleme gibt, z. B. Offnen der Packung,
Tropfenzahlen, Tablettenteilen, Einnehmen (z. B.
Schlucken [123]),
ob der Patient versteht, warum die Medika-
mente verordnet wurden,
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ob er die Einnahme der Medikamente weiterhin
fur sinnvoll halt,

ob der Patient die Dosierung selbststandig
erhoht oder erniedrigt,

ob schon einmal ein Auslassversuch gemacht
wurde,

wie der Patient die Medikamente flr den
Tag/die Woche zusammenstellt, damit nichts
vergessen oder doppelt genommen wird,

wie er sich verhalt, wenn eine Einnahme
vergessen wurde.

Versuchen Sie ein Gesprachsklima herzustellen, in
dem es dem Patienten nicht peinlich sein muss,
Unverstandnis oder fehlende Zustimmung zum
Therapieregime oder praktische Probleme zuzu-
geben! Klaren Sie mogliche Griinde der Non-
Adhédrenz und stimmen Sie alle MalRhahmen, ein-
schlieBlich der Verlaufskontrollen, mit dem Patien-
ten ab.

Weitere Hinweise, was Sie tun kénnen, um die Ad-
harenz zu verbessern, gibt die Leitlinie »Medicine

adherence« des National Institute for Health and
Clinical Excellence (NICE Guideline 76 [106]).
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Zentraler Bestandteil im Prozess der Verordnungs-
entscheidung ist die kritische Prifung und
Bewertung der vorhandenen Medikation fur jeden
Patienten. Je nach Komplexitdt der Patienten-
situation (Multimedikation, Therapieprobleme) wird
die Medikationsbewertung mit unterschiedlicher In-
tensitat erfolgen: von der Routinelberprifung bis
hin zum intensiven Medikamentenreview und ggf.
anschlieBender Priorisierung der Arzneimittel.
Generell sollte bei Patienten mit Multimedi-
kation (z. B. > 5 Arzneimittel, > 3 chronischen
Erkrankungen - eine evidenzbasierte
Empfehlung gibt es hierzu nicht -) mindestens
einmal im Jahr eine umfassende Erfassung
und Medikationsbewertung durchgefuhrt
werden [134].
Bei Ihnen bekannten Patienten ohne aktuelle
Hinweise auf Medikationsprobleme sollte
eine Multimedikation kritisch begleitet werden.
Empfohlen wird eine regelmaBige Uberprifung
des Medikationsplanes.

Umfassende Medikationsbewertung bzw.
Medikamentenreview:

Hilfreich hierflir sind Leitfragen, die die Verord-
nungsentscheidung lenken. In der Literatur werden
verschiedene Vorgehensweisen und Instrumente
beschrieben [37, 124], mit denen dies in einer
strukturierten Form erfolgen kann, wie z. B. VASS
[155], der Medication Appropriateness Index (MAI)
[61], NoTears [91], Start-Stopp [49, 50]. Die Leit-
liniengruppe empfiehlt, die Fragen des Medication
Appropriateness Index (MAI) [61] heranzuziehen
(im Folgenden auch als Medikation-Angemes-
senheit-Interventions-Instrument bezeichnet). Der
MAI wurde verschiedentlich erprobt und evaluiert
[42, 125, 138]. Er besteht aus Leitfragen, mittels
derer unndtige Medikation erkannt, die Anwen-
dungssicherheit erhéht und die Therapiequalitat
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verbessert werden kann (zu MAI s.w. u.). Die
Leitfragen werden Schritt fur Schritt auf Basis der
aktuellen Medikation abgearbeitet. Die auf diese
Weise systematisch zusammengetragenen Infor-
mationen bilden die Basis fur den neuen Verord-
nungsvorschlag.

Eine Medikationsbewertung wird auch empfohlen
bei:
Patienten, bei denen eine Verschlechterung
des Gesundheitszustandes auftritt,
Patienten mit Hinweisen auf Einnahmepro-
bleme (Adharenz, Handhabung, kognitive Ein-
schrankungen),
neuen Patienten der Praxis mit Multimedikation,
Patienten mit mehreren Psychopharmakaver-
ordnungen,
Patienten mit komplexen Medikationsplanen
oder Arzneimitteln mit hohem Interaktionspo-
tential und/oder enger therapeutischer Breite
(z. B. Antikoagulanzien und Plattchenhemmer),
Patienten mit unspezifischen Symptomen,
Patienten mit Problemen desTherapieregimes.

Eine individuelle Prioritatensetzung enthalt der MAI
nicht. Diese erfolgt erst nach der Anwendung des
MAI und nur bei besonderen Anlassen (s. hierzu
den Abschnitt Prioritdtensetzung). In vielen Fallen
wird sich nach Anwendung des MAI die Zahl der
Arzneimittel verringern. Der MAI enthalt auch keine
expliziten Kriterien, ob einzelne Wirkstoffe indiziert
und angemessen sind bzw. besondere Risiken
aufweisen. Hierzu mussen erganzend zusatzliche
Instrumente (wie z. B. die PRISCUS-Liste oder die
START-STOPP-Kriterien, s.u.) herangezogen
werden.
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Die Leitfragen des Medication Appropriateness
Index werden als Instrument zur Medikationserfas-
sung als Voraussetzung zur Bewertung der Ange-
messenheit flr gezielte Intervention empfohlen.

Medikation

erfassen

Angemessenheit

bewerten

I ntervention

durchfiihren

Die kritische Uberpriifung der Medikation mittels
MAI beginnt mit der Frage nach der Indikation fur
die verordneten Medikamente. Daran anschlies-
send sollte geprift werden, ob fur die Wirksamkeit
der Arzneimittel, die auf dem Prifstand stehen,
ausreichende Belege flir den Nutzen existieren, ob
neue Erkenntnisse vorliegen oder sich die Bewer-
tung bereits existierender Studien durch Experten
gegebenfalls geandert hat. Im Weiteren werden
alle eingenommenen Medikamente auf madgliche
Interaktionen, Nebenwirkungen sowie die korrekte
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Schritt 2: Medikationsbewertung (Fortsetzung)

Die Zielgruppen und die zunehmende Intensivie-
rung der Medikationsbewertung lassen sich wie
folgt visualisieren:

individuelle
Prioritdten-
MAImit "brown™ setzung.
bag", 1/Jahr Reduktionvon
Vollerfassung, Multimedika-
MAT, bei jeder strategische tion
Verordnung, ~ Arneimittel-
sufe3 Sl
Stufe 4

Diagnose:
Multimedikation

Dosierung und Dauer der Verordnung oder Dop-
pelverordnungen Uberpruft.

Fur die Medikationsbewertung erfolgt eine Ja-
Nein-Bewertung (ohne Summenscore), die vom
Behandler in Bezug auf die weitere Maflnahme zu
bewerten ist (absetzen, Dosierung andern etc.).

In den folgenden Abschnitten gehen wir ndher auf
die einzelnen Schritte des MAI ein.
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Medikationsprozess

N Schritt 2: Medikationsbewertung
N MAI: Medikation-Angemessenheit-Intervention:
Instrument zur Medikationsbewertung
Der Prozess der Medikationsbewertung umfasst eine Reihe von Fragen:

e|ndikation

eEvidenz

*Dosierung

e Anwendungssicherheit

s Anwendbarkeit

*Medikamenteninteraktion

eKrankheitsinteraktion, Nebenwirkung

sDoppelverordnung

eTherapiedauer

*\Wirtschaftlichkeit

Zusatzlichist zu prifen:

sUnterversorgung

eEinnahmeplan

*VVermeidung von UAW

sAdhdrenz
*Compliance

Medication Appropriateness Index (MAI) (modifiziert nach Hanlon [61])
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Mogliche Fragen zur Uberpriifung der Indikation
Ist die Diagnose noch giiltig?
Haben sich die Umstande oder Risikofaktoren
geandert z. B. bei Hypertonie, Diabetes? Insbe-

sondere bei betagten/schwerkranken Patienten:

ist eine Medikation zur Risikopravention mit
Blick auf die eingeschrankte Lebenserwartung
(noch) sinnvoll?

Wie lang liegt das Ereignis (Brustkrebs, Osteo-
porose, Thrombose, Herzinfarkt, Schlaganfall)
zurlick? Welche Therapie ist weiterhin erforder-
lich? Gibt es Studien, die fir eine lebenslange/
zeitlich begrenzte Therapie sprechen

(z. B. Therapiedauer flr Bisphosphonate: 3
Jahre [38])?

Ist evil. eine neue Erkrankung aufgetreten, die
zu einer Kontraindikation einer bestehenden
Medikation fihrt?

Erfolgte eine Verordnung zur Behandlung einer
Nebenwirkung?

Werden lediglich klinisch nicht relevante Para-
meter (z. B. asymptomatische Hyperurikamie,
Hypercholesterinamie ohne nennenswerte
Risikoerh6hung) oder geringfligige Beschwer-
den (Befindlichkeitsstérungen) behandelt?
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Gibt es fir das ausgewahlte Praparat in der
vorliegenden Indikation eine Evidenz?

Hinweise zur Evidenz finden sich u. a. in
Nationalen VersorgungsLeitlinien (NVL)
Leitlinien der Leitliniengruppe Hessen
DEGAM-Leitlinien
Leitlinien der Arzneimittelkommission (AkdA)
und der AWMF

Hilfreich sind hierbei auch Cochrane Reviews,
IQWIG-Berichte und Leitlinien aus anderen
Landern (NICE, SIGN). Hierbei ist zu berlck-
sichtigen, dass fehlende Studien zur Evidenz nicht
zwangslaufig bedeuten, dass kein Nutzen vorliegt.

Wenn Sie sich uber eine Indikation, die Evidenz
oder ein Vorgehen in der Behandlung nicht
schlussig sind, teilen Sie dem Patienten ruhig mit,
dass Sie die Optionen in Ruhe Uberpriifen missen
und vereinbaren Sie einen neuen Termin! Der
Ratgeber »PraxisWissen« ermutigt, auch im
Beisein der Patienten, Informationen zu
recherchieren oder nachzuprifen. Die Patienten
nehmen dies in der Regel positiv wahr [75].
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In der arztlichen Umgangsprache ist haufig von
»absoluter« oder »relativer« Kontraindikation die
Rede. Eine solche Unterscheidung gibt es in der
Roten Liste und in den medicolegal bindenden
Angaben der Fachinformation nicht. Eine als
»absolut« zu verstehende Kontraindikation fur ein
Arzneimittel wird in der Roten Liste® und in der
Fachinformation (dort unter 4.3) als »Gegen-
anzeige« bezeichnet. Ferner gibt es in der Roten
Liste die Angaben zu »Anwendungsbeschran-
kungen«, die in der Fachinformation detaillierter
unter 4.4 »Besondere Warnhinweise und Vor-
sichtsmalRnahmen fur die Anwendung« dargestellt
sind. Neben diesen Angaben der Fachinformation
sind aber auch unter dem Punkt 4.2 »Dosierung,
Art und Dauer der Anwendung« dringend zu be-
achten, da hier nochmals Angaben zu Gegenan-
zeigen oder Vorsichtsmaflinahmen bei besonderen
Patientengruppen (Altere, Jugendliche, Patienten
mit eingeschrankter Nierenfunktion etc.) gemacht
werden. Haufiger werden hier in der Fachinforma-
tion Gegenanzeigen, die in der Roten Liste als
solche dargestellt sind, z. B. durch spezielle Dosie-
rungsangaben wieder relativiert. In der Regel gilt,
dass nur die Angaben in der behdrdlich
genehmigten Fachinformation wunter juristi-
schen Gesichtspunkten bindend sind! (Zugang
zur Fachinformation: www.fachinfo.de)

Die Uberpriifung auf das Vorliegen von Gegen-
anzeigen ist unerldsslicher Bestandteil beim Medi-
kationsprozess, da Fehler hier auch direkte juristi-
sche Implikationen haben. Die Verschreibung
eines Wirkstoffes trotz Vorliegens einer in der
Fachinformation hinterlegten Gegenanzeige ist nur
statthaft, wenn der Patient in diese Anwendung
nach Aufklarung einwilligt und dieses auch doku-
mentiert ist. Diese Situation durfte sich selten
ergeben, da flr fast alle Konstellationen Wirkstoff-
alternativen vorhanden sind.
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Ausnahme: z. B. Metformin, fiir das tatsachlich
die Gegenanzeige »Kreatinin-Clearance

< 60 ml/min« gilt, obwohl dieser sehr strenge
Grenzwert durchaus umstritten ist (viele Uber-
gewichtige Typ-2-Diabetiker wirden sicherlich
von dieser Therapie profitieren, erhalten dies
aber wegen einer Kreatininclearance von < 60,
aber > 50 ml/min nicht).

Die Nationale VersorgungsLeitlinie Diabetes
empfiehlt Metformin nach entsprechender Infor-
mation des Patienten tber den out-of-label-
Einsatz und unter regelmafigen Sicherheits-
kontrollen bis zu einer Kreatininclearance von
30 ml/min ([28] s. hierzu auch [67]).

Ein Problem bei der Angabe zu Gegenanzeigen ist
die Unbestimmtheit der Angaben, insbesondere
bei alteren Wirkstoffen. So wird haufig eine nicht
naher spezifizierte »Leberinsuffizienz« (z. B. bei
Metformin) oder »Leberparenchym-Erkrankung«
(z. B. bei Phenprocoumon) aufgefihrt. Bei neuen
Wirkstoffen wird wenigstens das Child-Pugh-
Schema zur Stadieneinteilung der Leberzirrhose
verwendet.

Mitunter sind die Angaben in der Roten Liste mit

denen der Fachinformation nicht deckungsgleich:
So gilt z. B. gemaR Roter Liste die »Leberinsuf-
fizienz« als Gegenanzeige flir Ramipril (hier
Delix®) wegen unzureichender Therapieerfah-
rung, wahrend in der Fachinformation unter 4.2
(Patienten mit eingeschrankter Leberfunktion)
steht: »Bei Patienten mit eingeschrankter
Leberfunktion darf die Behandlung mit Delix®
nur unter strenger medizinischer Uberwachung
eingeleitet werden, die Tageshochstdosis
betragt 2,5 mg Delix®«.
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Uberpriifung von Kontraindikationen (Forts.)

Insgesamt sind die Angaben in der Roten Liste®
somit restriktiver, d. h. aus defensiver Erwagung
heraus macht es Sinn, zuerst die Rote Liste zu
konsultieren und danach — wenn Zeit vorhanden —
die Fachinformation.

Zu beachten ist auRerdem, dass sich Fachinforma-
tionen verschiedener Generika einer Substanz
unterscheiden konnen.

Es macht wenig Sinn, im Rahmen dieser Leitlinie
eine Liste der wichtigsten Gegenanzeigen aufzu-
fuhren, zumal der Teufel bekanntermafllen im
Detail steckt — d. h. bei wenig beachteten oder
selten verordneten Wirkstoffen wird die Gegenan-
zeige Ubersehen, wahrend eigentlich jeder weil3,
dass man z. B. Verapamil nicht bei AV-Block (ab
Grad Il) geben darf.

Auch sind Gegenanzeigen nicht immer innerhalb
einer Wirkstoffklasse gleich, d. h. was z.B. fir
Ramipril gilt, muss nicht automatisch auch fur
Enalapril gelten.

Fazit: Die Leitliniengruppe empfiehlt eine generelle
Beschrankung des Medikationsportfolios, da dies
dem Hausarzt die Ubersicht erleichtert. Eine
Reduktion der Verschreibung beim einzelnen
Patienten wird die Zahl mdéglicher nicht erkannter
Gegenanzeigen verringern.
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In der Hausarztpraxis koénnen Dauertherapien
durch interkurrente Erkrankungen problematisch
werden, indem kurzfristig parallel weitere Medika-
mente ins Spiel kommen. Anlasse hierflir kbnnen
z. B. Infekte und Schmerzzustande sein. Interaktio-
nen sind auch zu bedenken, wenn eine neue
Dauertherapie angesetzt wird.

Nicht immer treten Interaktionen, trotz vielfaltiger
Warnhinweise einschlagiger Software, obligat auf,
und nicht immer haben Interaktionen eine klinische
Relevanz. Manche interaktionstrachtige Kombina-
tionen sind mitunter klinisch nicht zu vermeiden
(z. B. Phenprocoumon und Amiodaron bei Vorhof-
flimmern). Bei den in nachstehender Tabelle zu-
sammengestellten  Arzneimitteln/Wirkstoffgruppen
besteht allerdings eine klinisch relevante und auch
durch epidemiologische Studien belegte Interak-
tionsgefahr.

Folgende Strategien stehen in dieser Situation zur
Verfligung:
fur bestimmte Schlisselindikationen einen
interaktionsarmeren Partner einsetzen, z. B.
Pantoprazol als PPI, Pravastatin als CSE-
Hemmer, Azithromycin als Makrolid,
einen Wirkstoff, wenn mdglich pausieren (z. B.
Statine wahrend einer Antibiotikagabe),
Dosisanpassung (sollte als Strategie ultima
ratio sein, da nicht gut steuerbar).

Hilfestellung fir Interaktionschecks

Es gibt eine ganze Reihe von elektronischen
Interaktionsprifern, die zum Teil im Hintergrund
der Praxissoftware laufen und sich auf unwillkom-
mene Weise durch multiple Warnhinweise auf-
drangen. Das Unterdriicken dieser Vielfalt von
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Uberpriifung von Interaktionen

ungefilterten Warnsignalen hat allerdings den
Nachteil, dass die eine oder andere tatsachlich
dann relevante Interaktion nicht erkannt wird. Das
Problem liegt vor allem auch daran, dass zuneh-
mend Interaktionen im Rahmen der Neuent-
wicklung von Arzneistoffen in vitro (z. B. durch
Zellkulturen) geprift werden und dann ohne Klini-
schen Beleg oder wenigstens eine Probanden-
studie Eingang in die Warnhinweise der Hersteller
finden. Andere Interaktionsmeldungen beruhen
dagegen auf — teilweise historischen — Einzelfall-
studien, die sich durch wiederholte Zitierungen
dann multiplizieren. Generell ist die Evidenz fir
klinisch relevante Interaktionen eher schwach.
Eine geeignete Software sollte daher bei der
Uberpriifung der Medikation stets die klinische
Relevanz angeben kdnnen und auch Empfeh-
lungen zum Management machen kénnen, z. B. ob
die Kombination unbedingt vermieden werden soll
(was eher selten der Fall ist) oder ob es Alterna-
tiven gibt und welche Uberwachung ggf. notwendig
ist bzw. auf was der Patient selber achten soll.

Generell sollte beim Umgang mit klinisch nicht
brisanten Interaktionsrisiken bedacht werden, dass
diese Risiken im Einzelfall nicht wahrscheinlich
sind, aber insgesamt den Sicherheitsspielraum
einer Medikation verringern kénnen. Dies kann
zum einen relevant werden, wenn weitere Risiko-
situationen beim Patienten entstehen (z. B. Infekte,
Exsikkose, Veranderungen der Nierenfunktion).
Zum anderen ist die hohe Zahl von Arzneimittel-
verordnungen einzubeziehen: auch seltene Reak-
tionen kdnnen sich angesichts der hohen Zahl an
Verordnungen in der Hausarztpraxis auswirken.
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In der Reihe dieser elektronischen Instrumente
weisen wir auf folgende Produkte oder Web-
Portale hin:
www.pharmatrix.de (entwickelt von der Kran-
kenhausapotheke der Uniklinik Tlbingen),
www.hiv-druginteractions.org,
http://www.azcert.org/medical-pros/
druginteractions.cfm.

Fir iPhonebesitzer und Androidnutzer gibt es im
APP-Store eine hilfreiche APP, die unter vielen
anderen Optionen einen raschen Interaktionscheck
erlaubt, auch unterwegs beim Hausbesuch. Eine
kostenlose Anmeldung ist sowohl fiir die Nutzung
am PC als auch fiur die APP erforderlich
(http://www.medscape.com).

Die Tabelle auf der folgenden Seite gibt eine Uber-
sicht zu haufigen Interaktionen, die gefahrliche
Folgen haben kdénnen. Die Auswahl beruht auf
eigenen Einschatzungen der Leitlinienautoren.

Fur Grapefruitsaft und fir Johanniskraut-Prapa-
rate (OTC und verordnungsfahige) sind multiple
Interaktionen bekannt. Das Ausmalf} des Risikos ist
jedoch abhangig von der Herkunft/Quelle (welcher
Johanniskraut-Extrakt, welche Grapefruitsorte und
Erntezeit) und somit kaum vorhersagbar. Man
sollte deshalb
multimedizierte Patienten generell vom Genuss
von Grapefruitsaft abraten, zumindest sollte
dieser nicht innerhalb von 2 Stunden vor und
4 Stunden nach einer Medikamenteneinnahme
erfolgen und
bei Einnahme von Medikamenten vor gleich-
zeitiger Therapie mit Johanniskrautpraparaten
(OTC!) warnen, bzw. bei Verordnung auf die
Fachinformation hinsichtlich der Hinweise zur
Interaktionsgefahr achten [7, 35].

Hausarztliche Leitlinie  »Multimedikation«
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Wahrend viele Arzneistoffe durch ein oder mehrere
Cytochrom-P-450-Isoenzyme metabolisiert wer-
den, sind andere auch als Induktoren oder Hem-
mer (Inhibitoren) der Metabolisierung verschiede-
ner Stoffe wirksam, was zu unterschiedlichen Wirk-
stoffkonzentrationen fihrt [32]. Dadurch kann es
besonders bei Multimedikation zu Interaktionen
kommen, die nicht immer vorhersehbar sind.
Beispiele fir Interaktion durch Zytochrom-P-450:
CYP3A4 wird u. a. durch Clarithromycin
gehemmt. Eine gleichzeitige Behandlung mit
Verapamil, das zur Metabolisierung CYP3A4
bendtigt, flihrt durch CYP3A4-Mangel zu tber-
héhter Konzentration von Verapamil. Fr viele
Indikationen steht mit Amoxicillin eine interak-
tionsdrmere Alternative zur Verfigung.
Paroxetin benétigt CYP2D6 und CYP3A4, die
ebenfalls von Metoprolol zur Metabolisierung
bendtigt werden. Bei gleichzeitiger Verordnung
kommt es durch Konkurrenz bei der Metaboli-
sierung zur Kumulation von Metoprolol, da die
Verstoffwechselung durch CYP-Mangel behin-
dert ist. Alternativ: Bisoprolol.

Viele Wirkstoffe fihren neben ihren Haupteffekten
auch zu anticholinergen (parasympatikolytischen)
Begleiteffekten (z. B. trizyklische Antidepressiva,
altere H1-Antihistaminika wie Hydrazin oder Pro-
methazin). Spasmolytika (Butylscopolamin, Oxy-
butynin) haben als Hauptwirkung anticholinerge
Effekte. Diese begrinden Symtome wie Mund-
trockenheit und »verstopfte« Nase, in schwereren
Fallen kann sich ein sog. »Anticholinerges
Syndrom« mit Verwirrtheit, Schwindel, Sehstérung
und Hyperthermie ausbilden. Meistens ftritt dieses
Syndrom als Interaktion bei gemeinsamer Gabe
mehrerer anticholinerger Arzneimittel (die teilweise
auch als OTC verfligbar sind) auf.

27

Version 1.05 | 28.05.2013


http://www.pharmatrix.de/
http://www.hiv-druginteractions.org/
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relevante Interaktionen

Ausgewadhlte relevante Medikamenteninteraktionen (s. auch [32])

Wirkstoff 1
ACE-Hemmer/
AT1 Blocker

Diuretika

CSE-Hemmer
(Pravastatin und
Fluvastatin haben
wenig relevante
Interaktionen)

Phenprocoumon

Betablocker

Glukokortikoide

SSRIs

Hausarztliche Leitlinie

Wirkstoff 2 (neu)
NSAR/Coxibe (z. B.
Diclofenac, Ibuprofen etc.)

NSAR/Coxibe (z. B.
Diclofenac, Ibuprofen etc.)

Makrolidantibiotika (auf3er
Azithromycin), Amiodaron
Fluconazol, Fibrate,
Verapamil

z. B. TMP, Cotrimoxazol,
Metronidazol, Doxycyclin,
Amoxicilin/Clavulansaure
NSAR/Coxibe, Rifampicin,
Phenylbutazon,
Allopurinol, Amiodaron,
Makrolidantibiotika (alle!),
Ginseng, Ginkgo
Verapamil, Diltiazem

NSAR

NSAR

»Multimedikation«

Effekte
Wirkabschwachung des
ACE-Hemmers (z. B. Risiko
einer akuten Dekompen-
sation), zusatzliche Nieren-
funktionseinschrankung
Wirkabschwachung des
Diuretikums (z. B. Risiko
einer akuten Dekompen-
sation)

gegenseitige Wirk-
verstarkung, Risiko
Rhabdomyolyse

Blutungsrisiko, Verstarkung
oder Abschwachung der
Wirkung

kann zu AV-Block
Ill. Grades fiihren
Risiko Blutung im
Magen-Darm-Trakt

Blutung im
Magen-Darm-Trakt

Was tun?

1. Vermeiden

2. (Selbst)Kontrolle z. B. RR
und Gewicht

3. Wahl eines anderen
Analgetikums

1. Vermeiden

2. (Selbst)Kontrolle z. B. RR
und Gewicht

3. Wahl eines anderen
Analgetikums

1. CSE-Hemmer wahrend
Antibiotika pausieren

2. Vermeiden

3. Bei Notwendigkeit zu
gemeinsamer Gabe zu
Pravastatin wechseln

1. Vermeiden

2. Generell: wenn ein neues
Medikament dauerhaft zu
Phenprocoumon gegeben
wird, initial (14 Tage) INR
engmaschig kontrollieren
(wenigstens alle 7 Tage),
vice versa

Kontraindiziert

1. Vermeiden

2. wenn NSAR unumganglich,
PPl dazu

1. Vermeiden

2. wenn NSAR unumganglich,
PPl dazu
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Relevante Medikamenteninteraktionen (Fortsetzung)

Wirkstoff 1
Theophyllin

PDE-Hemmer
fur erektile Dys-
funktion
Terfenadin,
Loratadin etc.

Dabigatran

Rivaroxaban,
Apixaban

Trizyklische
Antidepressiva

Fentanyl

Hausarztliche Leitlinie

Wirkstoff 2 (neu)
Gyrasehemmstoffe (alle),
Erythromycin,
Clarithromycin,
Fluvoxamin

Nitrate, PENT, Molsidomin

Makrolidantibiotika

Ketoconazol, Ciclosporin
A, ltraconazol oder
Tacrolimus
Azol-Antimykotika wie

z. B. Ketoconazol,
Itraconazol und
Proteasehemmer wie z. B.
Ritonavir

Anticholinerge
Spasmolytika (z. B.
Oxybutynin)

SSRI (Citalopram,
Fluoxetin, Fluvoxamin,
paroxetin, Sertralin)
SNRI (Venlafaxin)
MAO-Hemmer
(Moclobemid, Selegilin)

»Multimedikation«

Effekte
Konzentrationsanstieg von
Theophyllin

unbehandelbare, ggdf. letale
Hypotonie

QTc-Verlangerung
(Terfenadin),
Wirkverstarkung/Konzen-
trationsanstieg (Loratadin)
Blutungsrisiko, Verstarkung
der Wirkung

Blutungsrisiko, Verstarkung
der Wirkung

Potenzierung anticholinerger
Effekte (Mundtrockenheit,
Schwindel, Verwirrtheit)

Serotonin-Syndrom:
Bewusstseinsénderung,
Tachykardie, instabiler
Blutdruck, Hyperthermie,
neuromuskulare Verande-
rungen, gastrointestinale
Symptome (Ubelkeit,
Erbrechen); potenziell
lebensgefahrlich

Was tun?

1. Vermeiden

2. wenn unumganglich,
Toxizitatszeichen beachten
und ggf. Spiegelkontrolle
am 3. Tag

Kontraindiziert

Terfenadin generell nicht
bei Multimedikation

Kontraindiziert

Kontraindiziert

1. Erkennen

2. Vermeiden

3. wenn unumganglich,

auf Symptome achten

1. Kombination vermeiden
2. Symptome beachten

3. Bei Verdacht auf
Serotoninsyndrom eines der
Medikamente absetzen.

29

Version 1.05 | 28.05.2013



Prodrugs

Prodrugs, die erst durch die Metabolisierung in die
wirksame Form uberfihrt werden, kénnen durch
Hemmung oder Induktion der entsprechenden
CYP-Isoenzyme die erwilinschte Wirkung verlieren
oder verstarken.

Beispiel fur Zytochrom-Interaktionen bei Prodrugs:
das Prodrug Clopidogrel bendtigt CYP2C19,
damit es in die wirksame Form Uberfuihrt wird.
Dieses wird neben CYP3A4 auch von Omepra-
zol zu Metabolisierung bendtigt. Relevanter
Effekt: Wirkungsverlust von Clopidogrel.

Auch fir das Antidstrogen Tamoxifen gilt, dass
erst eine Bioaktivierung zu Endoxifen via
CYP2D6 erfolgen muss. Dieser Schritt wird
durch starke CYP2D6-Hemmestoffe wie Fluoxe-
tin, Paroxetin oder Chinidin behindert.

Es gibt aber sowohl zu Clopidogrel als auch Tamo-
xifen keine belastbaren klinischen Daten zur Rele-
vanz dieses Interaktionstyps. Wenn mdglich sollten
entsprechende Kombinationen aber vermieden
werden.

Arzneimittel mit Gefahr der QT-Verlangerung
[63]

Die medikamentenbedingte Verlangerung des QT-
Intervalls hat in den letzten Jahren viel Aufmerk-
samkeit erregt. Nicht nur bei Medikamenten mit
kardialer Indikation (Antiarrhythmika) sondern auch
bei zahlreichen Medikamenten mit nichtkardialer
Indikation ist sie eine gefirchtete unerwinschte
Wirkung, da es zum Auftreten einer abnormen QT-
Verlangerung und im Zusammenhang hiermit zum
Auftreten von potenziell lebensbedrohlichen ventri-
kularen Herzrhythmusstorungen vom Typ der
Torsade de pointes kommen kann. Die Liste der
Medikamente, die in der Lage sind, das QT-Inter-

Hausarztliche Leitlinie  »Multimedikation«

N Schritt 2: Medikationsbewertung
Uberpriifung von Interaktionen: Prodrugs,
QT-Verlangerung

vall zu verlangern, wird standig erweitert. Zahl-
reiche unterschiedliche Medikamentengruppen
sind betroffen. Nur zum Teil liegt ein Klasseneffekt
vor; oft sind es nur einzelne Vertreter einer Medi-
kamentenklasse, die klinisch zu einer QT-Intervall-
Verlangerung flhren kénnen. Fir den verschrei-
benden Arzt ist es nicht einfach, eine aktuelle
Ubersicht Uber Praparate, die das QT-Intervall
verlangern kénnen, zu erhalten. Die nachstehende
Liste flhrt auffallig viele Neuroleptika auf. Dies ist
kein Zufall, da ein groRer Teil dieser Wirkstoffe mit
dem Risiko der QT-Verlangerung behaftet ist.
Patienten mit Neuroleptika sollten also diesbezlg-
lich besonders Uberwacht werden.

Hinweis: Das Risiko steigt bei Vorhandensein von
Multimedikation. Frauen neigen eher zu QT-Ver-
ldngerung. Vorhandene Therapien Uberprifen, bei
Patienten mit diesen Wirkstoffen ein EKG veran-
lassen. Patienten mit einer bereits verlangerten
QT-Zeit sowie Patienten mit Elektrolytstérungen
sollten diese Medikamente nicht erhalten. Der
Erstverordner von problematischen Medikamenten
sollte ein EKG veranlassen und Nachverordner
darauf hinweisen.

Tipp: Eine nutzliche Quelle fur Informationen tber
die Wirkung neuer und alter Medikamente auf das
QT-Intervall ist im Internet unter
http://www.azcert.org zu finden. Besondere Beach-
tung ist hierbei den Interaktionen zu schenken, da
die toxischen Spiegel oft erst unter Komedikation
erreicht werden (z. B. Terfenadin zusammen mit
Makroliden). Die systematische Dokumentation der
frequenzkorrigierten QT-Zeit (QTc) bei der Befun-
dung eines EKG sollte in der Praxis als Hilfe flr
das rechtzeitige Erkennen von kardialen Neben-
wirkungen eingeflihrt werden.
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N Schritt 2: Medikationsbewertung
QT-Verlangerung (Fortsetzung)

Ausgewdhlte Pharmaka mit nicht-kardialer Indikation, die eine Verlangerung der QT-Zeit bewirken

kénnen (nach [1])
Indikationsgruppe
ZNS-Pharmaka

Magen-Darm-Mittel
Asthmamittel
Antibiotika

Virustatika
antiparasitare Mittel
Antimykotika
Antihistaminika
andere Wirkstoffe

Wirkstoffe (Beispiele)

Amitriptylin, Chloralhydrat, Citalopram, Escitalopram, Chlorpromazin, Clomipramin,
Doxepin, Felbamat, Fluoxetin, Flupentixol, Haloperidol, Imipramin,
Levomepromazin, Lithium, Methadon, Methylphenidat, Nortriptylin, Olanzapin,
Paroxetin, Quetiapin, Risperidon, Sertindol, Sertralin, Thioridazin, Tizanidin,
Trimipramin, Venlafaxin

Granisetron, Octreotid, Ondansetron

Salbutamol, Salmeterol, Terbutalin

Azithromycin, Clarithromycin, Erythromycin, Ciprofloxacin, Levofloxacin,
Moxifloxacin, Ofloxacin, Trimethoprim-Sulfamethoxazol

Amantadin, Foscarnet

Chinidin, Chloroquin, Mefloquin, Pentamidin

Fluconazol, Itraconazol, Ketoconazol, Voriconazol

Terfenadin

Alfuzosin, Phenylephrin, Pseudoephedrin, Tacrolimus, Tamoxifen, Vardenafil

Siehe auch: http://www.azcert.org
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Uberpriifen der Dosierung

Bedenken Sie, dass im Alter die Nierenfunktion
deutlich nachlassen kann (ab dem 30. Lebensjahr
jahrliche Abnahme der GFR um etwa 1%)! Eine
arztlich dokumentierte Niereninsuffizienz fand sich
in einer Routinedatenanalyse bei ca. 7% der 60-
Jahrigen und Alteren, wobei mit zunehmendem
Alter die Pravalenz ansteigt [78]. Schatzungsweise
erfordern 17% der haufig verordneten Arzneimittel
eine Anpassung der Dosierung [19, 40].

Es wird empfohlen zur Uberpriifung der Nieren-
funktion die z. B. mit der Cockcroft-Gault-Formel
oder der MDRD-Formel errechnete glomerulare
Filtrationsrate (eGFR) heranzuziehen, da der Krea-
tininwert im Serum allein von Alter, Geschlecht,
Gewicht und Korperbau abhangig ist und niedrige
Werte eine schlechte Nierenfunktion nicht aus-
schlieRen. Labore liefern heute mit fir die haus-
arztlichen Zwecke ausreichender Genauigkeit eine
eGFR, meist auf der Basis der MDRD-Formel, bei
der kein Gewicht angegeben werden muss. Auch
gibt es bei einigen Medikamenten Vorgaben zur
Dosisanpassung bei > 75-jahrigen Patienten
(unabhangig von der aktuellen Nierenfunktion),
z. B. bei Dabigatran und Prasugrel.

Es empfiehlt sich, generell bei Patienten > 65 Jah-
re (und natdrlich auch bei jingeren Patienten) mit
potentiell nierenschadigenden Grunderkrankungen
wie z.B. Diabetes mellitus mindestens einmal
jahrlich eine Kreatinin-Bestimmung und damit auch
eine Berechnung der eGFR vorzunehmen.

Liegen in lhren Patientenunterlagen aktuelle

Informationen zur Nierenfunktion des Patienten

vor?

Erhalt der Patient ein Arzneimittel, bei dem eine

Dosisanpassung notwendig ist?

Hausarztliche Leitlinie  »Multimedikation«
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Wird die maximal zuldssige Dosierung
eingehalten?

Nicht eingesetzt werden sollten bei einer GFR
< 60 ml/min: Methotrexat, Enoxaparin (in thera-
peutischer Dosis), Lithium.

Fir einige nierengangige Arzneistoffe gibt es Alter-
nativen, die ggf. erwogen werden kdnnen wie z. B.
Digitoxin statt Digoxin
Rivaroxaban statt Dabigatran
Bisoprolol statt Atenolol

Weitere Hinweise hierzu sowie auch zur Reduktion
der Dosierung bei Antidiabetika und Antikoagulan-
tien bei eingeschrankter Nierenfunktion, finden
sich in Kielstein/Keller [76].

Praxistipps
Arzneimittel zur Dauertherapie bei alteren
Patienen zu Beginn niedrig dosieren: start low,
go slow [76].
Uberpriifung der Dosierung mittels
www.dosing.de. Dieses ist ein einfaches und
Ubersichtlich gestaltetes Web-Portal mit dem in
wenigen Schritten (Auswahl des Arzneistoffes,
Eingabe des Serum-Kreatinin-Wertes und des
Gewichtes) die notwendige bzw. zugelassene
Dosis bei Nierenfunktionseinschrankung
ermittelt wird (open source).
Die eGFR nach der MDRD kann vom Labor
automatisch mit dem Kreatinin bestimmt und
mit den Laborwerten in die Karteikarte impor-
tiert werden.
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Uberpriifung der Angemessenheit der Therapie
Bei zahlreichen Medikamenten ist die Wahrschein-
lichkeit des Auftretens — zum Teil gravierender —
unerwilnschter Arzneimittelwirkungen im Vergleich
zum moglichen Nutzen gerade bei alteren oder
vulnerablen Patienten erheblich. Seit iber zwanzig
Jahren wird daher an Listen solcher »potentiell
inadaquater Medikation« (PIM) flr altere Patienten
gearbeitet (,Beers-Liste’ [16, 17, 145]).

Zwei inzwischen erheblich weiterentwickelte Instru-

mente sind fiir die Praxis tauglich:
Die PRISCUS-Liste [68] hat den Vorteil, auf die
deutsche Verordnungsrealitat angepasst zu
sein.
Die sogenannten STOPP-Kriterien (Screening
Tool of Older Persons Potentially inappropriate
Prescriptions) [49, 50] sind organsystembezo-
gen geordnet und beschreiben typische Anwen-
dungssituationen, bei denen an die Absetzung
einer Medikation gedacht werden sollte. Auf sie
wird weiter unten (Schritt 4: Beenden einer
Therapie) eingegangen.

Die PRISCUS Liste umfasst 83 Arzneistoffe des
deutschen Arzneimittelmarktes, die im Experten-
konsens als potentiell inadaquate Medikation (PIM)
bei alteren Patienten eingestuft wurden, da die
potentiellen Risiken den Nutzen Ubersteigen
kénnen. Haufig verordnete PIMs bei Alteren sind
[4, 148]:

Amitriptylin

Acetyldigoxin

Diazepam

Doxazosin

Nichtretardiertes Nifedipin

Etericoxib

Die Liste kann kostenfrei unter http://priscus.net/
download/PRISCUS-Liste_PRISCUS-

Hausarztliche Leitlinie  »Multimedikation«
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TP3_2011.pdf heruntergeladen werden (s. Ab-
schnitt: Multimedikation im Alter).

Die PRISCUS-Liste wurde in einem transparenten
Prozess auf der Grundlage von Evidenzanalysen
und einem Konsensbildungsprozess erstellt und
bietet zu jeder kritisierten Medikation Alternativ-
vorschldge an, deren Angemessenheit vom Ver-
ordner zu prifen ist. Gegenliber Vorgangerlisten
sind in diesem Sichtungsprozess psychotrope
Arzneimittel noch starker in den Vordergrund
getreten; es darf angenommen werden, dass in
diesem Bereich die groBten Probleme unange-
messener Verordnung liegen. Auch die PRISCUS-
Liste ist sehr umfangreich und birgt die Gefahr der
,Listenmedizin’, individuelle Therapiesituationen
und Risikokonstellationen nicht ausreichend ab-
bilden zu kénnen.

Obwohl es zahlreiche Erprobungsstudien zu frihe-
ren ,Listen’ gab (fir PRISCUS sind sie noch nicht
abgeschlossen) ist der Nachweis, dass durch die
Vermeidung von PIMs schwere unerwinschte
Ereignisse (z. B. Stirze, Krankenhauseinwei-
sungen) reduziert werden kdnnen, noch nicht
generell, sondern nur in Teilbereichen (psycho-
trope Substanzen) erbracht worden. Dennoch flihrt
die PRISCUS-Liste zahlreiche risikobehaftete, teil-
weise auch obsolete Therapien auf und kann des-
wegen als ein wertvoller Ansatzpunkt fir die Medi-
kamentenbewertung in der eigenen Praxis heran-
gezogen werden.

Ein weiteres Instrument zur Arzneimittelbewertung
bei geriatrischen Patienten stellt fir den deutsch-
sprachigen Raum das FORTA-Konzept dar [48].
Grundgedanke ist hier, neben Medikamenten mit
negativer Nutzen-Risiko-Bilanz auch solche mit
unzweifelhaft positiver Bilanz aufzufiihren. Auch
hier steht eine Evaluierung noch aus.
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Etwa ein Drittel der zuhause lebenden alteren
Menschen stlirzt einmal pro Jahr. Insbesondere fiir
so entstandene Femurfrakturen liegt die Letalitats-
rate bei bis zu 25% [29]. Die meisten Sturzereig-
nisse entstehen multifaktoriell. Alle Sturz beginsti-
genden Faktoren sollten also nach Mdglichkeit pra-
ventiv beseitigt werden.

Medikamente zahlen zu den gut beeinflussbaren
Sturz auslésenden Faktoren. In einzelnen Studien
[24, 30], vor allem mit Pflegeheimpatienten, konnte
gezeigt werden, dass sich die Sturzhaufigkeit dort
durch Medikationsanpassungen um erhebliche
Anteile reduzieren liel3.

Arzneimittel, die in Verbindung mit Sturzereignis-
sen stehen, werden als FRIDs »fall risk increasing
drugs« bezeichnet. Es handelt sich v. a. um Anxio-
Iytika, Neuroleptika, Antidepressiva und Antihyper-
tensiva [13, 29]. Fur alle Medikamente gilt, dass
die Startdosis niedrig und die Dosissteigerung
vorsichtig erfolgen sollte: »start low, go slow.«

Hausarztliche Leitlinie  »Multimedikation«
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Als besondere Risikogruppe gelten altere Patien-
ten mit neurologischen Systematrophien wie z. B.
Morbus Parkinson oder Multisystematrophien. Bei
diesen Patienten sollten Antihypertensiva beson-
ders vorsichtig eingesetzt werden [29]. Die nach-
folgende Tabelle zeigt eine Liste der Medikamente,
die das Sturzrisiko bei alteren Menschen erhdhen.
In der Regel bekommen altere Menschen wenig-
stens ein Arzneimittel aus diesen Gruppen.

Sturzrisiko férdernde Wirkstoff(gruppen)
(Fall risk increasing drugs - FRID)
Wirkstoff(gruppen)
Anxiolytika/Hypnotika/Sedativa
Neuroleptika
Antidepressiva (Trizyklika, SSRI, SSNRI,
MAO-Hemmer)
Antihypertensiva (Diuretika, B-Blocker,
a-Blocker, Ca-Antagonisten, ACE-Hemmer)
Antiarrhythmika
Nitrate und andere Vasodilatoren
Digoxin
Opioidanalgetika
Anticholinerge Medikamente
Antihistaminika
Antivertiginosa
Orale Antidiabetika
Mod. nach [29]
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Vor Erstellung eines Verordungsvorschlags
(s. nachster Schritt) sollten die Erwartungen und
Vorstellungen des Patienten zu seiner Therapie
sowie dessen Therapieziele (s. Abschnitt Priorisie-
rung) eruiert und im Medikationsplan berlicksichtigt
werden. So ist aus der Adharenzforschung be-
kannt, dass die Therapietreue in hohem Male mit
Einstellungen zu Gesundheit und Krankheit asso-
ziiert ist. Medikamentése Therapietreue ist Aus-
druck der Einsicht in die Notwendigkeit einer The-
rapie, die andererseits jedoch durch allgemeine
und spezielle Beflirchtungen zur Wirksamkeit bzw.
Schadlichkeit von Medikamenten konterkariert wird
[69, 70]. Diese Einstellungen sind in der Regel
zwar nur schwer zu beeinflussen, deren Kenntnis
kann jedoch die Einschatzung erleichtern, ob eine
(zusatzliche) medikamentdse Verordnung zuver-
lassig eingenommen wird. Hierbei sind folgende
Fragen und Uberlegungen hilfreich:
Erwartet der Patient eine medikamentdse The-
rapie? Der Behandler muss hierbei auch seine
eigenen »Erwartungserwartungen« hinterfra-
gen, d. h., seine — in der Regel nicht tberpriifte
— Annahme, der Patient wirde eine Verordnung
erwarten.
Welchen Stellenwert misst der Patient der
Erkrankung und der (medikamentdsen)
Behandlung selbst bei?
Welches Krankheitskonzept verfolgt der
Patient? Hat er die Vorstellung, selbst einen
aktiven Beitrag zur Linderung/Heilung seiner
Krankheit/Beschwerden leisten zu knnen?
Welchen Stellenwert hat ein bestimmtes Medi-
kament fir den Patienten, das der Arzt auf-
grund der Medikationsbewertung abzusetzen
plant?
Bestehen Vorbehalte/Angste gegeniiber be-
stimmten Arzneimitteln oder Arzneimitteln ganz
allgemein?

Hausarztliche Leitlinie  »Multimedikation«

Schritt 3: Abstimmung der Therapieziele mit
dem Patienten

Dieser Schritt im Medikationsprozess erlaubt auch
festzustellen, ob der Patient lber seine Erkran-
kung und die mdglicherweise vorhandenen ver-
schiedenen Therapieoptionen ausreichend infor-
miert ist.
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Im oben dargestellten Szenario des Medikations-
prozesses werden in Bezug auf den Verord-
nungsvorschlag die folgenden Mdéglichkeiten unter-
schieden:

Entscheidung gegen eine medikamentése
Verordnung

Sofern mdglich, bevorzugen Sie nichtmedikamen-
tose Strategien! Stellen Sie gemeinsam mit dem
Patienten sicher, dass er in der Lage ist, diese
Empfehlungen umzusetzen. Erhalt der Patient
bereits mehrere Wirkstoffe, kann es zur Ver-
meidung von arzneimittelbezogenen Problemen
sinnvoll sein, weniger drangende Indikationen
vorerst nicht medikamentdés zu behandeln, vor
allem, wenn allgemeine MafRnahmen ausreichend
erscheinen (konservatives Verordnungsverhalten).
Eine Entscheidung gegen eine Medikation kann
auch durch einen gemeinsamen Priorisierungs-
prozess zur Begrenzung der Anzahl verschiedener
Arzneimittel erfolgen (s. hierzu weiter unten).

Hausarztliche Leitlinie  »Multimedikation«

Schritt 4: Verordnungsvorschlag
Keine medikamentdse Therapie
Neue Verordnung

Neue Verordnung

Eine neue Verordnung kann notwendig werden
durch das Auftreten einer neuen Erkrankung oder
eines neuen Symptoms, aus Grinden medika-
mentdser Praventionsmallnahmen (z. B. Impfung,
Verhinderung kardiovaskularer Ereignisse) oder
zur Intensivierung der Therapie bei fehlendem An-
sprechen auf die bisherige (nichtmedikamentdse)
Therapie. Zur Verhinderung von unndétiger Multi-
medikation ist zu prifen, ob ggf. nichtmedika-
mentdse Mallnahmen ausreichend sind, ob neu
aufgetretene Beschwerden evtl. auf eine vor-
handene Medikation zurlickzufiihren sind (cave:
Verordnungskaskade [118]). Des Weiteren sind die
Aspekte Evidenz, Interaktion, Kontraindikation,
Dosierung zu prifen (s. MAI) und sicherzustellen,
dass es nicht zu einer Doppelverordnung (z. B.
durch Substanzwechsel oder durch Mitbehandler)
kommt.
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Trotz Multimedikation kann es zu einer Unterver-
sorgung, d. h. unterlassener Therapie trotz Indika-
tion kommen. Die Wahrscheinlichkeit einer Unter-
versorgung steigt mit der Anzahl der bereits einge-
nommenen Medikamente [82]. So war in einer
Beobachtungsstudie bei geriatrischen Patienten
bei rund 30% eine nach Leitlinien empfohlene
Medikation ohne nachvollziehbare Griinde nicht
verordnet worden; bei Patienten mit 5 und mehr
Arzneimitteln stieg der Anteil auf 43%, bei denen
mit weniger als 5 Arzneimitteln lag er bei 13% [82].
Bei der Bewertung der vorhandenen Medikation

N Schritt 4: Verordnungsvorschlag
Prufung auf Unterversorgung

und Beurteilung der Qualitdt der Versorgung ist
jedoch zu berticksichtigen, ob sich Arzt und Patient
in einem gemeinsamen Entscheidungsprozess
bewusst gegen eine entsprechende Verordnung
entschieden haben (z. B. vor dem Hintergrund der
Multimedikation, Vertraglichkeit oder individuellen
Praferenz) oder ob die Notwendigkeit fur eine
Medikation Uberhaupt nicht geprift wurde. Letzte-
res ware als Unterversorgung zu werten. Die fol-
genden Konstellationen sollen fir mogliche Unter-
versorgung sensibilisieren.

Situationen mit fehlender Medikation in absteigender Reihenfolge (mod. nach [82)):

Symptom/Diagnose/

oftmals fehlende Medikation trotz

Unterversorgung in %

Situation Evidenz fur Wirksamkeit
Schmerzbehandlung mit Opiaten Laxans 61,5%
Myokardinfarkt Beta-Blocker 60%
Herzinsuffizienz ACE-Hemmer 47%
Vorhofflimmern orales Antikoagulanz 42%
Osteoporose Bisphosphonate 29%
Hypercholesterinamie* Statin 23%
Hypertonie Antihypertensiva 23%
Angina pectoris, Schlaganfall, TIA, PaVK | Thrombozytenaggregationshemmer 21%
NSAID bei Risikopatienten PPI 21%

*pbei kardiovaskularem Risiko

Die sogenannten START-Kriterien (Screening
Tool to Alert Doctors to Right Treatment [49])
zeigen fir altere Patienten typische Situationen, in
denen oftmals eine indizierte Verordnung unter-
bleibt. Hier ist zu Uberprifen, warum die Verord-
nung nicht getatigt wurde (Therapiepraferenz,
Interaktion u. a.). Die Ursachen fir die Unterver-
sorgung sind unterschiedlich und lassen sich in 4
Gruppen einteilen:

Hausarztliche Leitlinie  »Multimedikation«

Eine indizierte Therapie wird nicht begonnen
(z. B. Phenprocoumon, Laxans, Statin, ACE-
Hemmer, Schmerzmittel, Osteoporosemittel).
Eine begonnene Therapie wird nicht fortgefiihrt
(z. B. Miconazol).

Es erfolgt keine oder eine fehlerhafte Therapie-
anpassung (z. B. Antidiabetika, Antiasthmatika,
COPD-Mittel).

Therapieabbruch einer wirksamen Therapie

(z. B. Propranolol bei Tremor).

Zu einigen START-Kriterien siehe folgende Seite.

37

Version 1.05 | 28.05.2013



N Schritt 4: Verordnungsvorschlag
START-Kriterien

START: Screening Werkzeug, um Arzte zu einer
richtigen, indizierten und angemessenen Medika-
tion zu fuhren [49].

Aus den START-Kriterien hat die Leitliniengruppe
einige, die fur den deutschen Versorgungskontext
als besonders relevant erachtet wurden, ausge-
wahlt, auch vor dem Hintergrund, dass eine grof3e
Anzahl an Kriterien fir den Einsatz im Praxisalltag
nicht als praktikabel angesehen wird.

Bei der Bewertung sind neue Erkenntnisse seit der
Publikation in 2008 zu beriicksichtigen.

Die folgenden Therapien sind fur Patienten > 65
Lebensjahre mit folgenden Indikationen geeignet,
falls keine Kontraindikationen vorliegen (Ubersetzt
nach [49]).

Kardiovaskuléres System
Phenprocoumon (Warfarin) bei Vorhofflimmern.
ACE-Hemmer bei chronischer Herzinsuffizienz.

Endokrines System
Metformin bei Typ Il Diabetes.
ACE-Hemmer oder AT1 Blocker bei Diabetes
mit Nephropathie (Proteinurie oder Mikro-
albuminurie > 30 mg/24 h oder
eGFR < 50 mg/min).
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Fortfihrung der Medikation
Dies erfolgt, wenn keine Griinde oder keine Alter-
nativen fur eine neue Medikation oder eine Veran-
derung des Therapieschemas vorliegen, wenn der
Patient es wilinscht und eine Indikation gegeben
ist.
In der Broschiire »Praxiswissen — Mehr Sicherheit
in der Arzneimitteltherapie« [75] wird auf folgende
Fehlermdglichkeiten  beim  Ausstellen  eines
Wiederholungsrezeptes hingewiesen:
Ein bereits abgesetztes oder in der Dosierung
verandertes Medikament wird erneut verordnet.
Es erfolgt eine Verordnung, obwohl das
Medikament nicht mehr indiziert ist.
Eine nur als kurzfristig intendierte Therapie
(z. B. Benzodiazepine) wird fortgesetzt.

Fehler kdnnen vermieden werden, wenn Kkeine
blanco unterschriebenen Rezepte vorhanden sind
und das Unterzeichnen einer Verordnung in Ruhe
(und nicht nebenbei) erfolgt.

Anderung des vorhandenen Therapieregimes
Unter Anderungen versteht die Leitliniengruppe
folgendes: Verordnung eines alternativen Wirk-
stoffs, Anderung der Dosierung oder Darrei-
chungsform. Dies kann notwendig werden auf-
grund einer aufgetretenen Unvertraglichkeit der
Therapie (UAW), einer Verschlechterung der
Erkrankung oder der Symptome, bei Problemen
mit dem Therapieregime (Adharenz) oder auch der
Handhabung der Medikation (Tropfen zahlen,
Tabletten teilen). Auch aus Kostengrinden (Bud-
get/Zuzahlung) kann es zu Umstellungen der
Medikation kommen.
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N Schritt 4: Verordnungsvorschlag
Beenden einer Medikation: STOPP-Kriterien

Beenden einer Medikation
Aus der Medikationsbewertung kann sich auch
ergeben, dass Verordnungen beendet werden
sollten, dies muss geschehen [9]:
wenn Gegenanzeigen oder unerwiinschte Arz-
neimittelwirkungen (Interaktionen) auftreten,
der Verordnungsanlass (Indikation) entfallen ist.

Auferdem soll das Absetzen eines Medikamentes
erwogen werden, wenn die Bewertung ergibt, dass
das Nutzen-Risiko-Verhaltnis unglinstig (gewor-
den) ist, z. B. Nutzen in der erwarteten Lebens-
zeit des Patienten, Auftreten von kognitiven
Beeintrachtigungen oder Gebrechlichkeit,
wenn eine bessere Alternative denkbar ist,
die Wirksamkeit fraglich (geworden) ist (ein
Auslassversuch kann indiziert sein),
der Patient andere Praferenzen aulRert.

Eine indizierte Medikation kann auch durch einen
gemeinsamen Entscheidungsprozess von Arzt und
Patient z. B. im Sinne einer individuellen Préafe-
renzsetzung zur Begrenzung der Anzahl verschie-
dener Arzneimittel abgesetzt bzw. nicht angesetzt
werden (s. w. u.).

Fur die Beurteilung der Nutzen-/Risiko-Relation
kénnen die PRISCUS-Liste (s. w. u.) und die soge-
nannten STOPP-Kriterien (Screening Tool of Older
Persons Potentially inappropriate Prescriptions)
[49, 50] herangezogen werden. Beide Kriterien-
listen sind sehr umfangreich. Fir die routine-
mafige Nutzung in der eigenen Praxis sollte man
sich, in Abhangigkeit von den eigenen Verord-
nungsgewohnheiten, eine Prioritatenliste mit etwa
15 bis 20 Positionen daraus auswahlen. Einige
STOPP-Kriterien finden sich auf der folgenden
Seite (Hilfestellungen zum Absetzen s. Anhang).
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Hinweis: Die Leitliniengruppe hat aus haus-
arztlicher Sicht und unter Berlicksichtigung des
deutschen  Versorgungskontextes aus den
STOPP-Kriterien eine Auswahl getroffen. Die
Ubersetzung der STOPP-Kriterien [49] wurden
»KVH aktuell, 4/2012« (S. 34ff) enthommen. Bei
der Bewertung der Gesamtliste sind neue Erkennt-
nisse seit der Publikation in 2008 zu bericksich-
tigen

Die folgenden Verordnungen kénnen bei Patienten
ab 65 Jahren problematisch werden und sollten
kritisch Gberdacht werden:

Kardiovaskulares System
Dauerbehandlung mit Digoxin in einer Dosis
Uber 125ug pro Tag (erhdhtes Toxizitatsrisiko).
Betablocker zusammen mit Verapamil (Risiko
symptomatischer kardialer Reizleitungssto-
rungen, AV Block 3. Grades).
Diltiazem oder Verapamil bei Herzinsuffizienz
NYHA Il oder IV (Hinweis der Leitliniengruppe:
Laut ESC-Leitlinie 2012 [146] sind diese Sub-
stanzen bei systolischer Herzinsuffizienz und
kombinierter systolischer und diastolischer
Herzinsuffizienz kontraindiziert (NYHA I-IV); bei
einer diastolischen Herzinsuffizienz ggf. aber
angemessen).

Gehirn und Psyche

Trizyklische Antidepressiva bei Demenz (kog-
nitive Leistung kann sich weiter verschlechtern).
Trizyklische Antidepressiva bei gleichzeitigen
kardialen Reizleitungsstérungen (pro-arrhyth-
mischer Effekt) (Hinweis der Leitliniengruppe:
Trizyklika sind bei Herzinsuffizienz zu vermei-
den [146]).
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Beenden einer Medikation: Stopp-Kriterien (Forts.)

Uber einen Monat langwirksame Benzodiaze-
pine wie Chlordiazepoxid, Fluazepam, Nitraze-
pam, Chlorazepat oder Benzodiazepine mit
langwirksamen Metaboliten wie z. B. Diazepam
(Gefahr einer prolongierten Sedierung, von
Verwirrtheit, Gleichgewichtsstérungen, Stiirze).

Respiratorisches System
Theophyllin als Monotherapie (es gibt sichere
und wirksame Alternativen; Risiko fur UAW
aufgrund enger therapeutischer Breite).

Bewegungsapparat
NSAR bei moderater bis schwerer Hypertonie
(> 160/100 mmHg) (Gefahr der Exazerbation).
NSAR bei gleichzeitiger Herzinsuffizienz
(Herzfunktion kann sich verschlechtern).
Coumarine und NSAR (gastrointestinales
Blutungsrisiko!).
NSAR bei Patienten mit chronischem Nieren-
versagen (GFR 20 bis 50 ml/min) (Gefahr der
Verschlechterung der Nierenfunktion).

Urogenitalsystem
Anticholinergika zur Inkontinenzbehandlung an
Demente verordnen (Verwirrtheit kann verstarkt
werden, es kann zu Agitiertheit kommen).
Alphablocker bei Mannern mit haufiger Inkon-
tinenz (Gefahr einer héheren Miktionsfrequenz,
Verschlechterung der Inkontinenz).

Medikamente bei Sturzgefahrdeten
(Faustregel fur erhdhte Sturzgefahr: Ein Sturz
in den zurtickliegenden drei Monaten).
Benzodiazepine (beeintrachtigen Aufmerksam-
keit und Gleichgewichtssinn).
Neuroleptika (kénnen Gang-Dyspraxie und
Parkinsonismus verursachen).
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Einen sehr radikalen Handlungsentwurf hat der
israelische Geriater Garfinkel [52, 53] vorgestellt:
Bei hochbetagten Patienten hatte er nach einer
sehr kritischen und ressourcenintensiven Bewer-
tung der Medikation (z. B. hinsichtlich Evidenz,
Eignung fur die Altersgruppe, Nebenwirkungsrisiko
bzw. -symptomatik, und Dosierung) dieser multi-
medizierten Patienten mehr als die Halfte der Ver-
ordnungen beendet bzw. zum Absetzen vor-
geschlagen. Ohne dass er schwere Zwischenfalle
feststellte, musste er nur zwei Prozent der Medi-
kamente neu ansetzen. Zugleich berichtete er tber
teilweise deutlich reduzierte Beschwerden.

Bisher wurde dieser Ansatz jedoch nur in kleinen
Studien erprobt [52, 53], es wird nicht berichtet,
nach welcher Methode diese teilweise umfang-
reichen Um- und Absetzungen realisiert und wie
schwere Zwischenfalle definiert wurden. Aufer-
dem ist davon auszugehen, dass die Rahmenbe-
dingungen, unter denen diese Medikationsbewer-
tung durchgefihrt wurde, sich deutlich vom
Arbeitsalltag deutscher Hausarztpraxen unter-
scheiden.

Der von Garfinkel vorgestellte Ansatz kann in
dieser Form noch nicht generell fir die Praxis em-
pfohlen werden. Es wurden geriatrische Patienten
im Grenzbereich zur Palliativmedizin untersucht.
Hierbei ist die generelle Therapieindikation nicht
kurativ, sondern die palliative Phase rickt schritt-
weise in den Vordergrund. Dabei geht es uber-
wiegend um Symptomkontrolle. Dieser Aspekt
verandert die Beurteilung einer Medikation erheb-
lich. Das Vorgehen von Garfinkel verdeutlicht
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N Schritt 4: Verordnungsvorschlag
Beenden einer Medikation

aber, welche Gestaltungsmoglichkeiten bei
Multimedikation — insbesondere bei hoch-
betagten/palliativen Patienten — maoglicher-

weise bestehen (zum Algorithmus s. Anhang).

Aus geriatrischer Sicht hat Zeeh [165] diesen Vor-
schlag von Garfinkel aufgegriffen und fir ein Klinik-
setting modifiziert. Eine »individualisierte supervi-
dierte Medikamentenoptimierung« sollte seines
Erachtens durchgefiihrt werden, wenn die folgen-
den drei Fragen nicht alle mit »Ja« beantwortet
werden kénnen:

Ist der Allgemeinzustand des Patienten gut?

Werden die Therapieziele durch die Polymedi-

kation erreicht?

Ist die Compliance gut?

Liegt der Grund fir eine Verschlechterung des All-
gemeinzustandes im Auftreten unerwiinschter Arz-
neimittelwirkungen oder werden Punkt 2 und 3 mit
Nein beantwortet, empfiehlt er zunachst die Re-
duktion von Medikamenten mit hohem Nebenwir-
kungsrisiko und/oder unglinstigem Nutzen-Risiko-
Verhaltnis. Sein »Notfallkoffer Polypharmazie«
umfasst auch die in dieser Leitlinie vorgestellten
Instrumente (MAI, STOPP, START, PRISCUS,
Brown Bag, personliche Arzneimittelliste etc.).

Unter  http://www.sozialwerk-meiningen.de/sites/
default/files/polypharmazieliste12-2012.pdf

findet sich eine tabellarische Zusammenstellung
von Wirkstoffen/Wirkstoffgruppen und Kriterien, bei
denen Zeeh einen Auslassversuch oder ein
Absetzen/Ausschleichen erwagen wirde.
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Leider ist das Absetzen von Medikamenten in Stu-
dien bisher wenig untersucht worden, so dass man
meist auf Erfahrungswissen und Plausibilitat
angewiesen ist [71]. Wichtig ist es, systematisch
vorzugehen (s. hierzu [9]):
Identifikation des abzusetzenden Medika-
ments / der Medikamente.
Rangliste der abzusetzenden Medikamente
erstellen: Welches sollte als erstes abgesetzt
werden?
Nach Maoglichkeit nur ein Praparat auf einmal
absetzen, beginnend mit dem Medikament mit
der wichtigsten »Absetz-Indikation«.
Ausschleichen oder Reduzieren der Dosis.
Gute Planung und Kommunikation mit dem
Patienten, ggf. mitbehandelnden Arzten und
Angehdrigen.
Uberwachung von positiven wie negativen
Effekten des Absetzens.

Tipps zum Vorgehen

Mehrere Medikamente gleichzeitig nur bei akuten
Ereignissen (z. B. Urtikaria) absetzen. Ansonsten
moglichst nicht mehrere Arzneimittel gleichzeitig
absetzen, um mogliche Reaktionen auf das Ab-
setzen bewerten zu konnen. Der Prozess des
Absetzens kann einige Tage, aber auch bis zu
mehreren Monaten dauern (Rebound-Effekte kon-
trollieren).

Ausschleichen: Insbesondere nach langerfristiger
Verordnung von psychotropen  Substanzen
(Benzodiazepine), Antihypertensiva (insbesondere
Betablocker), Kortikoide, Levodopa, Opioide ist die
Dosis schrittweise zu reduzieren, da hier bei plotz-
lichem Absetzen teilweise schwere Symptomatiken
ausgeldst werden kénnen [87]. Besteht Unklarheit,
ob die Medikation sofort beendet werden kann,
sollte die Dosis eher schrittweise reduziert werden.
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Beenden einer Medikation: Tipps

Hinweis: In manchen Fallen kann das kontrollierte
Absetzen von Medikamenten zu bedenklichen
negativen Effekten fuhren [53, 71], derer sich der
behandelnde Arzt bewusst sein sollte. Hierzu
zahlen:
Entzugserscheinungen: Sie treten haufig bei
zentralnervds wirkenden Medikamenten auf,
wie z. B. Antidepressiva. Bei SSRI treten die
Symptome ca. 1 Woche nach dem Absetzen
auf, verlaufen relativ mild und verschwinden
nach ca. 10 Tagen wieder. Abruptes Absetzen
von Benzodiazepinen kann ernsthafte Ent-
zugssymptome mit Verwirrtheitszustanden,
Halluzinationen und Krampfen auslésen.
Rebound-Phanomene: Typisch sind Rebound-
Tachykardien und Blutdruckanstiege nach dem
Absetzen von Betablockern, die Hypersekretion
von Magensaure nach einem Therapie-Stopp
von Protonenpumpenhemmern oder Schlaf-
losigkeit nach dem Absetzen von Hypnotika.
Wiederauftreten von Symptomen der
Ursprungserkrankung: Bei einigen Medika-
menten (z. B. Blutdruckmedikamente) kann die
Symptomatik der zugrundeliegenden Erkran-
kung wieder stark zunehmen, wenn die Medi-
kamente pl6tzlich abgesetzt werden.
Absetzwirkungen: Ein Therapiestopp von
Levodopa kann zu Muskelsteifheit und Be-
wusstseinsstérungen fiihren. Bei Patienten, die
Kortikoide als Dauertherapie erhalten, kann
durch eine plétzliche Beendigung der Therapie
eine Addinson-Krise ausgeldst werden.
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Eine Therapie zu beenden, ist auch fiir uns Arzte
emotional nicht immer einfach, da wir evtl. The-
rapien beenden, die wir selbst — oder ein Kollege —
vor einiger Zeit vielleicht noch fiir relevant ange-
sehen haben. Auch mag es Beflirchtungen geben,
dass eine mdgliche Verschlechterung des Gesund-
heitszustandes des Patienten (es handelt sich ja
um multimorbide Patienten) mit dem abgesetzten
Praparat in Verbindung gebracht wird. Deshalb
wird eine engmaschige Kontrolle empfohlen. Auch
ist dem Patienten zu verdeutlichen, dass das
Beenden einer Therapie kein »Aufgeben« bedeu-
tet, sondern helfen soll, seine Lebensqualitat zu
verbessern.

Der Kommunikation mit den Patienten (und gdf.
ihren Angehoérigen) kommt beim Prozess des
Absetzens deshalb eine hohe Bedeutung zu, da
die unerwinschten Wirkungen z. T. vorhersehbar
sind und gegen die Uberzeugungen des Patienten
ein Absetzen bzw. ein Entzug kaum erfolgver-
sprechend ist. Im Gesprach mit dem Patienten ist
insbesondere zu klaren bzw. zu verdeutlichen

von welchen Wirkungen des Medikaments der

Patient Gberzeugt ist,

welche Wirkungen (und ggf. Entlastung von

Stérsymptomen) er von der Absetzung der

Medikation zu erwarten hat,

welche Symptome er im Absetzprozess zu

tolerieren bereit ist,

dass er jederzeit auf Tempo oder Abbruch

eines Absetzversuchs EinfluR nehmen kann,

und

dass das Absetzen medizinisch gewissenhaft

beobachtet wird.
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Das Instrument Medication Appropriateness Index
(MAI, s. w. 0.) hilft mit seinen Leitfragen zur Medi-
kationsbewertung, unnétige bzw. vermeidbare
Medikation zu erkennen und die Anwendungs-
sicherheit zu unterstiitzen, wohingegen die indivi-
duelle Priorisierung Arzneistoffe zum Absetzen
vorschlagt, die nach der Bewertung mittels MAI als
sinnvoll erachtet und vorerst beibehalten wurden.
Die Priorisierung erfolgt somit erst nach MAI und
nur bei besonderen Anlassen. Mit anderen Worten:
Nach einer Medikationsbewertung kann sich die
Notwendigkeit ergeben, die Zahl der Arzneimittel
auch bei gegebener Evidenz auf Wunsch des
Patienten, weniger Arzneimittel einzunehmen,
einzuschranken. Sieht der Arzt aufgrund der
Vielzahl der einzunehmenden Arzneimittel die
Moglichkeit einer Gefahrdung des Patienten oder
vermutet er, dass das Therapieregime nicht
adaquat umgesetzt werden kann, ist das Gesprach
mit dem Patienten Uber die Mdoglichkeit des
Absetzens zu suchen.

Es finden sich in der internationalen Literatur Vor-
schldge zum Absetzen von Medikamenten (z. B.
Garfinkel-Algorithmus [52], Bain et al. [9]), die noch
hinsichtlich ihrer Umsetzbarkeit unter deutschen
Gegebenheiten (hier vor allem im Rahmen der
hausarztlichen Versorgung) evaluiert werden
missen. Es wird dabei implizit davon ausge-
gangen, dass sich bei einer kritischen Medika-
tionsbewertung eine Reduktion der Zahl der Medi-
kamente von selbst ergibt. Eine Priorisierung bei
gegebener Evidenz ist in diesen Algorithmen nicht
vorgesehen.

Hausarztliche Leitlinie  »Multimedikation«

N Schritt 4: Verordnungsvorschlag
Welche Medikation ist vorrangig
(individuelle Praferenzsetzung)?

Besteht nach der Medikationsbewertung der
Wunsch des Patienten oder die Notwendigkeit die
Zahl der Arzneimittel noch weiter zu reduzieren,
schlieBt sich, um zu einer Verordnungsentschei-
dung zu kommen, die Phase der individuellen
Priorisierung an.

Die Leitliniengruppe schlagt unter Bezug auf Stein-
man und Hanlon [140] folgendes Vorgehen vor. In
einem ersten Schritt werden nach Durchfiihrung
einer Medikationsbewertung mit Hilfe des erwei-
terten MAI (s. 0.) alle noch vorhandenen Arznei-
mittel mit Indikation, ggf. beobachteten Problemen
und Uberlegungen zu den Folgen eines Thera-
pieverzichtes gelistet. Dabei kann unterschieden
werden, ob die Verordnung primar zur Verbes-
serung der Lebenserwartung (Mortalitat), oder der
Symptome und des Krankheitsverlaufs (Morbiditat)
erfolgte, wobei es auch Wirkstoffe wie ACE-
Hemmer gibt, die beides beeinflussen [140].
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»Multimedikation«

N Schritt 4: Verordnungsvorschlag
Welche Medikation ist vorrangig
(individuelle Praferenzsetzung)? (Fortsetzung)

In Anlehnung an die Arbeiten von Tinetti und Fried
[45, 46] sollten die Patienten zu ihren bevorzugten
Therapiezielen befragt werden. Dabei sollten nicht
nur erwlnschte Ergebnisse, wie z. B. der erwartete
Nutzen, sondern auch unerwiinschte Effekte wie
z. B. Nebenwirkungen von Medikamenten, und
welche davon als intolerabel angesehen werden,
erfragt werden. Es sollte folglich im Gesprach mit
dem Patienten herausgefunden werden, wie sich
seine personliche Prioritatensetzung hinsichtlich
der folgenden Aspekte darstellt:

Selbstandige Lebensfihrung / Unabhangigkeit

(Funktionsverbesserung),

Uberleben / Prognoseverbesserung,

Schmerzlinderung,

Symptomverbesserung (Ubelkeit, Kurzatmig-

keit, Schwindel etc.).

Vor diesem Hintergrund kann eine individuelle Ent-
scheidungsfindung (Praferenzsetzung / Priorisie-
rung) der Medikation vorgenommen werden. Diese
ist sogar unvermeidlich, wenn beispielsweise nicht
alle Ziele gleichzeitig erreichbar sind (konfligie-
rende Outcomes). Hierbei werden fir jedes Medi-
kament die folgenden Punkte festgehalten
(s. hierzu w. u. einige Fragen):
Was erwartet der Patient von der medikamen-
toésen Therapie? Was ist fir den Patienten zur
Zeit das Wichtigste? Worin besteht fiir ihn der
konkrete Nutzen?
Fir Herzkreislauf-Erkrankungen kann die Ab-
schatzung der Prognoseverbesserung z. B. mit
Hilfe des ARRIBA Rechners erfolgen.
Wie schatzt der Behandler die Notwendigkeit
der Medikation vor dem Hintergrund der indivi-
duellen Therapieziele des Patienten ein?
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Hilfe zur Praferenzsetzung von

(nicht

Schritt 4: Verordnungsvorschlag
Welche Medikation ist vorrangig
(individuelle Praferenzsetzung)? (Fortsetzung)

selber wahrgenommen, z. B. psychosoziale
Einschrankungen)

alle Symptome werden unmittelbar vom Patienten

Frage
Welche Beschwerden haben Sie?

Welche Bedeutung haben die Beschwerden
fur Sie? Kénnen Sie damit leben? Wie stark
sind Sie beeintrachtigt?

Welches ist lhre starkste Beschwerde?
Welche Beschwerden schranken Sie im
Alltag/Kontakt ein?

Was trauen Sie sich nicht mehr zu? Wobei
fihlen Sie sich stark eingeschrankt? Was
mochten Sie gern wieder kbnnen?

Haben Sie sich im vergangenen Monat oft
niedergeschlagen oder hoffnungslos ge-
fuhlt? Hatten Sie im letzten Monat haufig
wenig Freude bei den Dingen, die Sie tun?
Wobei benétigen Sie Fremdhilfe? Fehlen
Ihnen Menschen, denen Sie vertrauen und
auf deren Hilfe Sie zahlen kdnnen?

Hilfe zur Praferenzsetzung von
Information

Das Medikament kann Ihr Leben verlangern.

Dieses Medikament kann folgende Kom-
plikationen vermeiden...

Ggf. prufen: Liegen fur die Alters- oder Ziel-
gruppe zuverlassige Informationen vor, ob
das Medikament das Leben verlangert oder
Komplikationen verhindert?

Hausarztliche Leitlinie  »Multimedikation«

Informationsgewinnung

z. B. Schmerzen, Schwindel, Mudigkeit, Abgeschlagenheit,
Ohrensausen, Vergesslichkeit, Inkontinenz, Verstopfung,
Appetitlosigkeit, Gangstérungen, Sturzneigung, trockener
Mund, trockene Haut/Juckreiz, Kaltegefiihl, Schlafstérung
Hinweise auf Beeintrachtigung im taglichen Leben, tber
Kompensationsmoglichkeiten, psychosoziale Belastungen.

Hinweise auf vorrangige Belastungen und Therapieziele.
Eine Einschrankung von sozialen Kontakten sollte
rechtzeitig festgestellt werden.

Hilft, die Relevanz von Beschwerden einzuordnen und die
Kompetenz zu den Aktivitaten des taglichen Lebens zu
Uberprifen, Stellenwert fir unabhangige Lebensfiihrung.
Uberpriift die psychosoziale Aktivitat, gibt Hinweise zur
Abklarung einer Depression [5].

Uberpriift die psychosoziale Kompetenz, aber auch die
Einbindung in ein soziales Netzwerk.

Medikamenten
Frage an Patienten
Welche Bedeutung hat das fiir Sie? Glauben Sie, dass dies
auch fir Sie zutrifft? Welche Nebenwirkung sind Sie bereit,
daflir zu akzeptieren? Welche Risiken sind Sie bereit, zu
akzeptieren?
Welche Bedeutung hat das fur Sie? Welche Nebenwirkung
sind Sie bereit, daflir zu akzeptieren? Welche Risiken sind
Sie bereit, zu akzeptieren?
Wollen Sie das Medikament trotzdem versuchen, auch
wenn fir lhre Altersgruppe keine sichere Aussage maglich
ist?
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Es bietet sich an, fur jedes Arzneimittel die
folgende Tabelle auszufiillen. Die Reihenfolge der
Arzneimittel stellt noch keine individuelle
Bewertung dar.

Hilfestellung zur individuellen Praferenzsetzung

Medikament Indikation/ Evidenz:
Beschwerden Lebensver-
langerung/
Morbiditat/
Symptom- /
Funktionsver-
besserung
1 1 L
2 M
3 S
2 1

Schritt 4: Verordnungsvorschlag
Welche Medikation ist vorrangig
(individuelle Praferenzsetzung)? (Fortsetzung)

Leitfrage fur Patient: Welche Beschwerde steht
fur Sie im Vordergrund (z. B. Luftnot, Schmerzen,
Beweglichkeit)? Was soll mit der Therapie erreicht
werden? Welche Nebenwirkung ist fur Sie nicht
tolerabel?

Leitfrage fur Arzt: Welche Medikation wird als
unentbehrlich angesehen?

Kommentar/
Entscheidung

Patient
Einschatzung
der Relevanz

Arzt:
Einschatzung
der Relevanz

L: Lebensverlangerung, M: Morbiditat beeinflussend, S: Symptomverbesserung, F: Funktionsverbesserung
Dieser Vorschlag der Leitliniengruppe muss noch erprobt werden.

Mit der gemeinsamen Erstellung der Liste gelangt
man zu einer Einschatzung der Relevanz aus
Patienten- und Arztsicht. Es kann durch das inten-
sive Gesprach mit dem Patienten auch der Fall
auftreten, dass eine im Vordergrund stehende
Beschwerde bislang nicht adaquat therapiert
wurde und eine Neuverordnung notwendig wird.

Hausarztliche Leitlinie  »Multimedikation«

Andererseits steht fir einen hochbetagten
Patienten meist die symptomlindernde Medikation
im Vordergrund.
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Kommunikation
Der Prozess endet nicht mit einem Therapie-
vorschlag. Die Entscheidung muss mit dem
Patienten besprochen und abgestimmt werden.
Jungere Untersuchungen zur medikationsbezo-
genen Arzt-Patienten-Kommunikation haben ge-
zeigt, dass Arzte in der Konsultation vorzugsweise
auf den Nutzen einer Therapie hinweisen, auf
deren Risiken und potentielle Nebenwirkungen
jedoch nur selten eingehen. Inbesondere erhalten
Patienten oftmals keine Informationen dartber, wie
sie sich im Falle des Auftretens von potentiellen
Nebenwirkungen verhalten sollen. Auch Uber-
zeugen sich Arzte nur selten davon, welche Infor-
mationen ihre Patienten tatsachlich verstanden
haben [122, 141]. Unter der Maxime, dass ein gut
informierter Patient eine hilfreiche Sicherheits-
barriere gegen arzneimittelbezogene Probleme
darstellt [75], sollte das Gesprach mit dem
Patienten folgende Punkte umfassen:

Aktualisierung des Medikamentenplanes im

Praxis-PC,

dem Patienten einen Ausdruck des aktuellen

Medikationsplans aushandigen,

Erlduterung der aktuellen Therapie und ggf. der

vorgenommenen Anderungen,

dem Patienten mégliche arzneimittelbezogene

Probleme, die auftreten kénnen, erlautern [94],

Einnahmehinweise geben,

Verhaltenshinweise geben fiir den Fall, dass

Nebenwirkungen auftreten oder die Einnahme

vergessen wurde,

Verstandnis und Umsetzungsmaglichkeit

abfragen,

Termine fiir Kontrolluntersuchung vereinbaren.

Hausarztliche Leitlinie  »Multimedikation«

Schritt 5: Kommunikation

Ebenso ist zu erfragen, ob die seitens des Arztes
vorgesehene Therapie vom Patienten akzeptiert
wird und ob ggf. Anwendungsprobleme zu
erwarten sind. Prifen Sie bei diesem Gesprach, ob
der Patient zusatzliche Informationen flr ein bes-
seres Verstandnis seiner Erkrankung und zur For-
derung der Adhadrenz und Eigenaktivitat bendtigt
(Patientenleitlinien, werbungsfreie Informations-
schriften). Ggf. ist eine Kontaktaufnahme zu mit-
behandelnden Spezialisten und/oder pflegenden
Angehdrigen notwendig.

Dem Zusammenhang zwischen »Gesundheitsver-
stéandnis« (health literacy) und gesundheitlicher
Lage sowie Mortalitat wird erst seit einigen Jahren
mehr Aufmerksamkeit gewidmet [10, 142]. So
sehen beispielsweise die WHO und das US De-
partment of Health and Human Services darin
einen wichtigen Einflussfaktor auf die Gesundheit
[153, 164]. Eine aktuelle Studie zeigte, dass Pa-
tienten, die die Informationen eines Beipackzettels
schlecht wiedergeben konnten, auch nach Adjus-
tierung auf eine Vielzahl von Variablen wie Alter,
Geschlecht, Schulabschluss, Gesundheitszustand
und Gesundheitsverhalten eine héhere Mortalitat
aufwiesen im Vergleich zu denen, die sich besser
an die Informationen der Packungsbeilage erinner-
ten [22]. Aus der Studie kann zwar nicht abgeleitet
werden, ob eine intensivere Beratung durch den
Arzt einen Einfluss auf die Fahigkeit der Patienten
hat, gesundheitsbezogene Informationen zu ver-
arbeiten und wiederzugeben, dennoch empfiehlt
die Leitliniengruppe, sich bei der Erlauterung der
Medikation Zeit zu nehmen und davon auszu-
gehen, dass der Patient nicht seinerseits aktiv
nachfragt, wenn er etwas nicht verstanden hat.
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Schritt 5: Kommunikation (Fortsetzung)

Aus Projekten zum Konzept der Partizipativen Ent-
scheidungsfindung (shared decision making) lasst
sich ableiten, dass gut informierte, aufgeklarte
Patienten
realistischere Erwartungen in Bezug auf die
Therapieziele haben. Damit wachst die Zufrie-
denheit mit den Behandlungsergebnissen.
sich aktiver an der eigenen Behandlung
beteiligen und eine hdhere Therapietreue
zeigen.

Zum Abschluss des Gesprachs muss eine
Einigung erzielt werden, ob und welche Arznei-
stoffe abgesetzt werden. Die auf diese Weise neu
festgelegte Therapie muss anfangs engmaschig
kontrolliert werden.

Mégliche Hilfsmittel fur die Patientenkommuni-
kation sind z. B.
arriba® (http://arriba-hausarzt.de)
www.patientenleitlinien.de
www.gesundheitsinformation.de
www.aok.de/bundesweit/gesundheit/aok-
entscheidungshilfen-28557.php
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Ein zentraler Stellenwert in der erfolgreichen Um-
setzung der Therapie kommt der Erstellung/Aktua-
lisierung eines Ubersichtlichen Medikationsplans
zu. Dieser sollte unterscheiden zwischen
Verordnungen des Hausarztes,
Verordnungen anderer Spezialisten (sind
entsprechende Briefe vorhanden?),
Selbstmedikation des Patienten.

Der Medikationsplan ist bei jeder Medikamenten-
anderung zu aktualisieren und dem Patienten aus-
zuhandigen. Die gemeinsam mit dem Patienten
vorgenommene Medikationsbewertung bietet die
Moglichkeit, ihn (so weit mdglich) anzuleiten, den
Medikationsplan jedem verordnenden Arzt vorzu-
legen, Dosisanderungen sowie Praparate der
Selbstmedikation einzutragen (Beispiel fur einen
Medikationsplan s. nachste Seite).

Folgende Mindestanforderungen sind an einen
Medikationsplan zu stellen: Alle eingenommenen
Medikamente sollten mit
Wirkstoff- und Handelsname,
Wirkstarke,
Darreichungsform und
genauer Dosierung
aufgeflhrt sein. Vermerkt werden sollten nicht nur
die dauerhaft vom Hausarzt oder vom Spezialisten
verordneten Praparate und die Selbstmedikation,
sondern auch Medikamente, die nur gelegentlich
(»bei Bedarf«) eingenommen werden sowie
kurzzeitige Verordnungen, wie bspw. Antibiotika.
Bei Bedarfsmedikamenten sollten mindestens
Angaben zur Einzeldosis sowie zur maximalen
Gesamttagesdosis und zur Indikation gemacht
werden (z. B. bei Kreuzschmerzen Ibuprofen
400 mg 2x1, bis max. 6x1 pro Tag).
Bei kurzzeitigen Verordnungen sollten das
Start- und das voraussichtliche Enddatum der
Einnahme vermerkt werden.

Hausarztliche Leitlinie  »Multimedikation«

N Schritt 5: Kommunikation
Medikationsplan

Zusétzlich sollte es mdglich sein, im Medikations-
plan die Indikation sowie Hinweise wie z. B. Aller-
gien aufzufihren. In der Pflegedokumentation sind
bereits Indikation, Name des verordnenden Arztes,
Beginn und ggf. Ende der Medikation aufgenom-
men.

Besondere Einnahmevorschriften sollten in patien-
tenverstandlicher Form notiert werden. Dazu
zahlen z. B. tageszeitliche Ausnahmen von der
vierstufigen  Gliederung  (morgens — mittags —
abends — zur Nacht), wie etwa Kortikoide in friihen
Morgenstunden oder das Einnehmen mit viel
FlUssigkeit, vor, zu oder nach dem Essen etc.

AuRBer Namen und Geburtsdatum des Patienten
sollten auf dem Medikamentenplan auch die Kon-
taktdaten des Hausarztes / der Hausarztin sowie
das Datum der Ausstellung deutlich lesbar
aufgefiihrt sein.

Weitere wichtige Informationen, die eine ggf.
erforderliche Mitbehandlung durch andere Arzte
erleichtern, sind
Angaben Uber ggf. bestehende Arzneimittelun-
vertraglichkeiten oder Allergien,
eine optisch auffallige Kennzeichnung bei der
Einnahme von z. B. Phenprocoumon sowie
bei eingeschrankter Nierenfunktion unterhalb
von 50 ml/min (eGFR nach MDRD).

Auf der Ubersicht fir den Patienten sollten noch

folgende Hinweise aufgenommen werden:
Keinen Grapefruitsaft trinken (kann die Wirkung
der Arzneimittel ungiinstig beeinflussen)!
Ricksprache bei Einnahme von Arzneimitteln
(auch pflanzliche wie z. B. Johanniskraut!) in
Selbstmedikation (Gefahr von Wechsel-
wirkungen).
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N Schritt 5: Kommunikation
Medikationsplan des Aktionsplans
Arzneimitteltherapiesicherheit

Medikationsp[an fur: Michaela Mustermann geb. am: 13.12.1936
Seite 1 von 1 .
ausgedruckt von: Dr. Manfred Uberall
RRZRETTTEL | Hoetage s, 1z m O
Im&%PIESICHERHEIT E-Mail: m.ueberall@mein-netz.de ausgedruckt am: 12.12.2012
Wirkstoff Handelsname ‘ lStﬁrke Form | Mo MiAb zN | Einheit | Hinweise Grund
Ramipril Ramipril STADA® N1 5mg Tab 110 (0 Stek wahrend der Mahlzeiten Bluthochdruck
Hydrochlorothiazid | HCT-dura® 25mg N2 | 25mg Tab 11010 Stk wahrend der Mahlzeiten Bluthochdruck
Clopidogrel Plavix® 75 mg N1 75mg Tab 0|0 |1 Stck wahrend der Mahlzeiten art. Verschluss
Simvastatin Simvalip® 20mg N2 20mg Tab 001 Stck nach der Mahizeit erhtthte Blutfette
Anwendung unter die Haut
Insulin human Insulin B. Braun Basal‘ ‘ Spritze ‘20 ‘ 0 ‘ 10 ‘ ‘ IE ‘ sub cutan Diabetes
Bedarfsmedikation
Glyceroltrinitrat Corangin® Nitrospray| Spray max. 3 Hiibe akut Herzschmerzen
Vivinox® stark Tab 0 ‘ 0 ‘ 0 ‘ 1 | Stek bei Bedarf Schiaflosigkeit
Wichtige Angaben

Bitte messen Sie Ihren Blutdruck taglich!

Wersion DE-1.3 vom 16.07.2012

Quelle: Spezifikation fir einen patientenbezogenen
Medikationsplan. Koordinierungsgruppe zur Umsetzung
und Fortschreibung des Aktionsplans zur Verbesserung
der Arzneimitteltherapiesicherheit in  Deutschland.
Farid Aly,

Hellmann, Erlangen; Dr. Horst Méller, Bonn

Bearbeitet von Dr. Berlin; Dr. Gunter

Hausarztliche Leitlinie  »Multimedikation«

_ Herstellerkennung, Firma MP-ready

http://www.akdae.de/AMTS/Massnahmen/docs/Me
dikationsplan.pdf

Legende: zN zur Nacht

Der Plan ist individuell nach Einscannen verander-
bar.

51

Version 1.05 | 28.05.2013



Den Entwurf eines einheitlichen, elektronisch
unterstitzten Medikationsplans hat eine Arbeits-
gruppe im Rahmen des nationalen Aktionsplans
Arzneimitteltherapiesicherheit (AMTS) im Juni
2012 verdffentlicht, an der Vertreter von Arzte-
schaft, Apothekerschaft, staatlichen Behorden,
Patienten und Softwareindustrie beteiligt waren
[http://www.akdae.de/AMTS/Massnahmen/docs/
Medikationsplan.pdf]. Der Plan ist geeignet, alle
wesentlichen Informationen zwischen den Beteilig-
ten im Medikationsprozess kontinuierlich weiter-
zugeben.

Grundidee ist, dass der Patient ein Dokument in
die Hand bekommt, das jeweils seine komplette
Medikation enthalt und fur ihn klar lesbar alle
relevanten Information zur Einnahme etc. enthalt.
Der Patient kann diesen Plan bei jedem weiteren
Kontakt mit einer Arztpraxis oder einer Apotheke
aktualisieren lassen, sofern er ihn vorlegt — es ist
ein ,patient-held record’” ohne zentrale Daten-
speicherung.

Hausarztliche Leitlinie  »Multimedikation«

N Schritt 5: Kommunikation
Medikationsplan des Aktionsplans
Arzneimitteltherapiesicherheit (Fortsetzung)

Die technische Grundlage — zu der die Soft-
wareindustrie allgemein die Zusage gegeben hat,
sie in ihren Software-Produkten zukinftig zu
unterstitzen — besteht darin, dass die Klartext-
informationen auf diesem Plan durch den 2D-
Barcode (oben rechts) automatisch ausgelesen
werden, nach Madglichkeit in die jeweils eigene
Software (mit ihren Dokumentations- und Prifmo-
dulen) Ubernommen und verarbeitet werden, und
mit den entsprechenden Anpassungen/Anderun-
gen wieder als Medikationsplan ausgedruckt
werden kann. Aus verschiedenen Griinden ist im
Augenblick nicht zu erwarten, dass die ,elektro-
nische Gesundheitskarte’ in der ndheren Zukunft
die gleiche oder eine erweiterte Funktionalitat ent-
halten wird.

Die in der hauséarztlichen Pharmakotherapie Betei-
ligten — Arzte, Apotheker und Patienten — sollten
daher darauf dringen, dass diese ,low-tech’-
Lésung moglichst breit angewendet und von den
Software-Systemen unterstitzt wird.
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Arzneimittelabgabe
Diese erfolgt in der Regel durch die Apotheke.
Patienten (und insbesonderen solchen mit Multi-
medikation) sollte dazu geraten werden, eine
Hausapotheke zu wahlen, die
bei der Arzneimittelabgabe gezielte
Anwendungshinweise gibt,
die Selbstmedikation kritisch hinterfragt und
begleitet [39],
die korrekte Handhabung (z. B. Asthmaspray,
Insulinpen, BZ-Messung) demonstriert,
auf arzneimittelbezogene Probleme achtet
[39, 56, 60],
Interaktionschecks durchfiihren und
ein elektronisches Medikationsprofil erstellen
kann.

Bei den Interaktionschecks sollte unbedingt die
Selbstmedikation berlcksichtigt und in den Medi-
kationsplan eingetragen werden. Ebenso sollten
Probleme (z. B. Doppeleinnahme, Einnahme der
falschen Dosierung, die durch einen Praparate-
wechsel aufgrund der Rabattvertrdge entstehen
kénnen) antizipiert und der Patient entsprechend
instruiert werden. Ebenso sollten durch das Medi-
kationsprofil Doppelverordnungen durch verschie-
dene Arzte auffallen und deren Einnahme ver-
hindert werden.

Hausarztliche Leitlinie  »Multimedikation«

Schritt 6: Arzneimittelabgabe

Eine gute Kooperation zwischen behandelndem
Arzt und betreuender Apotheke vorausgesetzt,
besteht hier die Mdglichkeit, dass bei Flhren eines
Medikationsprofils durch die Apotheke die sichere
Arzneimittelanwendung durch gezielte Informatio-
nen und Hilfestellung in der Handhabung der Medi-
kamente sowie durch Abgleich mit zusatzlicher
Medikation (Selbstbehandlung oder Verordnung
anderer Behandler) unterstitzt wird. ldeal ware,
wenn seitens der Apotheke das jeweils abgege-
bene Praparat (wg. Rabattvertrag) in den Medika-
tionsplan des Patienten eingetragen wirde.

Zurzeit bestehen verschiedene Aktivitaten, fir aus-
gewahlte Zielgruppen (z. B. 5 und mehr Arznei-
mittel im Dauergebrauch, Heimbewohner, Insulin-
patienten) ein Medikationsmanagement in Koope-
ration von Arzten und Apothekern durchzufiihren
(s. ATHINA — Arzneimitteltherapiesicherheit in
Apotheken, ein Projekt der Apothekerkammer
Nordrhein; PharmCHF Studie der ABDA -
www.pharm-chf.de; WestGEM-Studie: Entwicklung
und modellhafte Erprobung eines Konzepts zur
integrierten Zusammenarbeit von niedergelas-
senen Arzten (behandelnder Priméararzt), Apothe-
kern sowie Pflege- und Wohnberatern).
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Arzneimittelanwendung
Der Medikationsprozess schlieBt auch Hilfestel-
lungen fiir eine sichere und verordnungsgemaRe
Arzneimittelanwendung mit ein. Im Folgenden sind
in Anlehnung an v. Renteln-Kruse [158] einige
Aspekte zusammengetragen. Eine sichere Arznei-
mittelanwendung kann durch verschiedene Berufs-
gruppen/Einrichtungen  (Arzt, MFA, Apotheke,
Pflege) unterstitzt werden.
Wiederholtes Erfragen und Identifikation der
individuellen Probleme eines Patienten. Dies
dient dem Erkennen von Behinderungen (Fein-
motorik, Sehbehinderung) bei der Anwendung
oder von Verstandnisproblemen (Sprache,
Horen).
Vorteile durch vereinfachte Therapie nutzen:
Zahl der Medikamente senken (z. B. durch
Kombinationspraparate, Prioritatensetzung)
Dosierung vereinfachen, Einnahmehilfen
anbieten (Dosetten).
Informationen mindlich und schriftlich
weitergeben, z. B. Verordnungsplan, Patienten-
informationen mitgeben.
»Verstarker« nutzen: Einbeziehen von Ange-
hérigen, Schulungen, Hinweis auf Gesundheits-
sportvereine.
Ggf. direktes Einbeziehen von an der
Versorgung Beteiligter/Angehdriger:
Hierdurch soll sichergestellt werden, dass nicht
nur der Patient die fiir die Therapie wichtigen
Informationen erhalten hat.
Bei Prifen des Behandlungserfolges
(Monitoring): Werte erlautern, Feedback zur
Therapie geben, nach Therapieproblemen
fragen. Moglichkeiten fiur sinnvolle Selbstkon-
trollen ansprechen (z. B. Gewichtskontrolle,
Blutzucker-Messungen), Anwendung von
Inhalern, Pens zeigen lassen.

Hausarztliche Leitlinie  »Multimedikation«

Schritt 7: Arzneimittelanwendung

Auch zur Starkung der Adhédrenz sind unter-
stiitzende Mallnahmen maoglich:

MaRnahmen zur Arzneimitteleinnahme/Durch-
fihrung von Ubungen individualisieren, z. B.
spezielle Erinnerungstricks. Gewohnheiten
(Ritualisierung) bilden, z. B. Tabletten immer
vor dem Nachtisch oder dem Zubettgehen
einnehmen (sofern keine anderen Vorgaben).
Wiederholungseffekte nutzen, ggf. haufiger
einbestellen nach Neubeginn der Therapie.
Patienten sollten bei jedem Besuch darauf
hingewiesen werden, wie wichtig die Therapie
ist (z. B. Blutdhochdruckbehandlung).
Verstandnis fir Chronozitat der Erkrankung
herstellen: Erlauterung der Notwendigkeit
einer Dauerbehandlung trotz Zielerreichung.
Uber Risikofaktoren aufklaren (Risikokom-
munikation): z. B. mittels arriba®, Antiraucher-
maflnahmen.

Erlauterung von Nebenwirkungen, die erfah-
rungsgemalf oftmals zu Non-Adharenz flihren
(z. B. Potenzstérung, Gewichtszunahme): Hier
sollten die Aussagen in der Packungsbeilage
auf den Patienten bezogen erlautert und
Hinweise zum Verhalten gegeben werden.
Antizipieren, dass Patient evtl. die Therapie
eigenstandig verandert: Hinweise geben,
welche Medikamente nicht eigenstandig abge-
setzt, pausiert oder in der Dosierung verandert
werden sollten.

Nachfragen nach Eigenaktivitat der
Patienten (als Ausdruck von Mitwirkung an
Therapie) wie alternative, antroposophische
Heilverfahren, Heilpraktiker u. a. Erlautern,
dass die Kenntnis dartber fiir den behandeln-
den Arzt notwendig sei, da evtl. Arzneimittel
abgesetzt oder andere zusatzlich genommen
werden.
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Monitoring (Assessment)

Anderungen in der Medikation sind hinsichtlich
ihrer Wirkungen (therapeutische Effekte, Neben-
wirkungen, Notwendigkeit) zu beobachten. Hierzu
ist ein Kontrolltermin, ggf. auch zur Uberwachung
klinischer Parameter, mit dem Patienten zu ver-
einbaren.

Jedes Monitoring ist somit eine Bestandsaufnahme
und mindet damit in einen neuen Behandlungs-
kreislauf (s. Abb. zum Medikationsprozess). So
stellt das Monitoring eine gute Gelegenheit dar,
nach unspezifischen Symptomen zu fragen, da
diese Folgen einer Therapiednderung sein
kénnten, wie z. B.:

Trockener Mund

Abgeschlagenheit, Mldigkeit, Schilafrigkeit oder

reduzierter Wachsamkeit

Schlafstérung

Schwache

Bewegungsstérungen, Tremor, Stiirze

Obstipation, Diarrhoe oder Inkontinenz,

Appetitlosigkeit, Ubelkeit

Hautausschlage, Juckreiz

Depression oder mangelndes Interesse an den

Ublichen Aktivitaten

Verwirrtheit (zeitweise oder dauerhaft)

Halluzinationen

Angst und Aufregung

Nachlassen des sexuellen Interesses

Schwindel

Ohrgerausche
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Schritt 8: Monitoring

Ebenso sollte beim Monitoring nach Problemen in
der Umsetzung der Therapie gefragt und die
Adharenz Uberprift werden (s. Abschnitt Adharenz
im Medikationsprozess Schritt 1). Empfehlenswert
ist es, sich die Anwendung von Asthmainhalern
oder Insulinpens, das Vorhandensein des Medika-
tionsplanes oder Diabetespasses sowie ggf. Blut-
zucker- oder RR-Aufzeichnungen zeigen zu las-
sen.

Zum Monitoring gehéren auch Routinekontrollen.
In der Fachinformation sind nicht zuletzt aus foren-
sichen Griinden zahlreiche Kontrollen aufgefiihrt.
Routinekontrollen nur im Rahmen von Gesund-
heitsuntersuchungen durchzufiihren, ist nicht aus-
reichend. Medikamente, die regelmallige Labor-
kontrollen oder auch eine EKG-Kontrolle erfordern,
sind in nachfolgender Tabelle aus hausarztliche
Sicht zusammengestellt (nach Schmiemann G,
Biesewig-Siebenmorgen J, Egidi G [127])
aufgefiihrt. Die Liste ist das Ergebnis mehrerer
Diskussionen in Qualitatszirkeln und Fortbildungs-
veranstaltungen. Grundlage ist neben der
klinischen Erfahrung der Teilnehmer eine selektive
Literatursuche. Trotz gewissenhafter Priufung ist
die Auswahl der Kontrollen letztlich subjektiv
und stellt keine verbindliche Empfehlung dar.
Fur spezielle Wirkstoffe (z. B. Immunsuppressiva,
Antiepileptika) sollte man die Fachinformation
konsultieren, da hier sehr komplexe und nach
Indikation auch unterschiedliche Laborkontrollen
empfohlen sind.
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Schritt 8: Monitoring (Fortsetzung)

tatszirkeln und Fortbildungsveranstaltungen dar
Nachstehend vorgeschlagene Routinekontrollen [127]).

stellen das Ergebnis aus Diskussionen in Quali-

Vorschlag fir sinnvolle Routinekontrollen bei haufig eingesetzten Wirkstoffen [127]

Wirkstoff(gruppe) Kontrollen

ACE-Hemmer/Sartane (z. B: Vor/bei Therapiebeginn und bei Niereninsuffizienz nach 1 Woche

Ramipril/Candesartan) Kreatinin (eGFR*), Kalium, dann 1x im Jahr Krea und Kalium [64]

Thiazid-Diuretika (Hygroton®) Vor/bei Therapiebeginn und 1x im Jahr Kreatinin (eGFR), Kalium
(Cave: Kreatinin > 1,8 mg/dl ist Kontraindikation), Natrium

Schleifendiuretikum Vor/bei Therapiebeginn und 1x im Jahr Krea (eGFR), Kalium,

(z. B. Furosemid, Torasemid) Natrium abhangig von der Dosierung mindestens 1x jahrlich

Beta-Blocker Evtl. EKG vor Therapie

Amiodaron (Cordarex®, Generika) Vor/bei Therapiebeginn Spirometrie/R6-Thorax, TSH, fT3, fT4,
Spirometrie alle 6 Monate oder bei Dyspnoe, 1x jahrlich TSH +
augenarztliche Kontrolle [74, 135] + EKG (s. Hinweis)*

Spirolonacton (Aldactone®, Generika) Kreatinin, Kalium alle 6 Monate

Digoxin/Digitoxin EKG, Kreatinin, Kalium 1x im Jahr, keine Routine-
Spiegelbestimmung bei klinisch stabilen Patienten [135]

Allopurinol Vor/bei Therapiebeginn und 1x im Jahr Kreatinin (eGFR),
GOT/GPT, Harnsaure

Systemische Kortikoide Ab 7,5 mg/Tag: BZ 1x pro Quartal; ab einer Therapiedauer

(Prednisolon/Decortin H®) > 3 Monate an Osteodensitometrie denken

Statine CK und GOT/GPT 1x nach Therapiebeginn (Grenzwerte

(z. B: Simvastatin/Pravastatin) beachten!), CK danach nur bei Beschwerden

Metformin Vor/bei Therapiebeginn und 1x im Jahr BB, Kreatinin (eGFR),
HbA1c 1x/Quartal. Bei Makrozytose: Folsaure, Vit. B

Dabigatran (Pradaxa®) Vor/bei Therapiebeginn und 1x im Quartal BB, 1x im Jahr Kreatinin
(eGFR) [6]

Phenprocoumon (Marcumar®) 1x im Quartal kleines BB, gGT und GPT

INR auch bei sehr stabilen Werten mind. alle 3 Monate [57]
Hinweis zu Amiodoron aus Fachinformation: Infolge der Lungentoxizitat besteht das Risiko, schwere entziindliche
Lungenerkrankungen (Hypersensitivitatspneumonitis, alveolare oder interstitielle Pneumonien, Fibrosen, Pleuritis,
Bronchiolitis obliterans mit Pneumonie/BOOP) zu entwickeln. Nichtproduktiver Husten und Atemnot sind haufig erste
Anzeichen der vorgenannten Lungenveranderungen. Des Weiteren kdnnen Gewichtsverlust, Fieber, Schwachegefiihl
auftreten. Daher sollte vor Behandlungsbeginn eine Ré-Thorax sowie ein Lungenfunktionstest durchgefiihrt werden. Im
weiteren Behandlungsverlauf sollen diese Untersuchungen in Abstéanden von 3 bis 6 Monaten wiederholt werden.
Ebenso sollten diese Untersuchungen bei Auftreten von Atembeschwerden (Symptom mdglicher lungentoxischer
Wirkung) durchgefiihrt werden. Bei Patienten mit schweren Lungenerkrankungen ist die Lungenfunktion ggf. haufer zu
kontrollieren, da diese Patienten bei Auftreten lungentoxischer Wirkungen eine schlechte Prognose haben.
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Wirkstoff(gruppe)
Niedermolekulare Heparine
Enoxaparin (Clexane®)
Azathioprin

Methotrexat (Lantarel®)

Lithium (Quilonum®)
Neuroleptika Haloperidol

(Haldol®)
Clozapin (Leponex®)

Thyreostatika

Thiamazol, Carbimazol
Mesalazin (Salofalk®)
Sulfasalazin

SSRI (Citalopram/CipramiI®)
Antiepileptika
Carbamazepin

Hinweise

Schritt 8: Monitoring (Fortsetzung)

Kontrollen

Vor/bei Therapiebeginn und 2 Wochen lang 2 x in der Woche kleines BB,
wenn das Risiko fir HIT > 1% [57]

Vor/bei Therapiebeginn und dann wochentlich fir 1-3 Monate BB,
Kreatinin, yGT, GPT, danach alle 1-3 Monate. Cave: Kombination mit
Allopurinol

Vor/bei Therapiebeginn Diff-BB, GPT, GOT, gGT, AP, Bilirubin, Kreatinin-
Clearance (Reduktion bei GFR < 80ml/min),

dann 1. und 2. Woche BB, GPT, AP, Kreatinin, dann alle 2 Wochen, ab 3.
Monat ggf. 1x pro Monat. Bei stabiler Erkrankung GOT, GPT 1x pro
Quartal, Kreatinin 1x alle 6-12 Monate [31]. Nach Infekten, Mundbrennen,
Luftnot fragen

Spiegelbestimmung im Verlauf alle 3 Monate*; Kreatinin 1x pro Jahr; TSH
im ersten Jahr alle 6 Monate, danach 1x pro Jahr [136]

2 mal im Jahr kleines BB, gGT, PT, Natrium, EKG 1x pro Jahr [160]

Diff-BB wochentlich wahrend der ersten 18 Wochen der Therapie und
danach mindestens alle 4 Wochen und bis 4 Wochen nach Beendigung der
Therapie

Vor/bei Therapiebeginn TSH+BB [135] (Patienten tiber Hinweise auf
Agranulozytose informieren: Infekte)

Vor/bei Therapiebeginn und 1x im Quartal kleines BB, gGT, GPT (laut
Fachinformation zu Beginn haufiger)

Vor/bei Therapiebeginn 1x im Quartal BB, AP, PT, Kreatinin (laut
Fachinformation: zu Beginn haufiger und auch Urin-Status). Nach
Fieber/ZNS-Symptomen und Exanthemen fragen

Natrium-Kontrolle, EKG (Kontrolle QTc-Zeit) [160]

Kreatinin, Na 1x pro Jahr; Spiegel-Kontrollen nur in Einstellungsphase und
bei haufigen Krampfanfallen. Dann morgendlicher Talspiegel vor
Tabletteneinnahme

Vor/bei Therapiebeginn und 1x im Quartal kleines BB, Harnstoff, Na, yGT,
GPT (laut Fachinformation zunachst wochentlich)

Kreatinin i.S.: bei Fieber, Flissigkeitsverlust oder anderweitigem Verdacht auf Exsikkose haufiger
kontrollieren, nach Rekompensation evtl. Dosisanpassungen Uberpriifen; eGFR = estimated GFR
*Vorgehen bei Lithiumspiegel: Blutabnahme12 Stunden nach der letzten Tabletteneinnahme.
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Hausarztliche Leitlinie

»Multimedikation«

Unterstutzende Rahmenbedingungen

Unterstitzende Rahmenbedingungen

Ein Medikationsreview kann durch folgende

Rahmenbedingungen unterstitzt werden:
Medikationsreview als Bestandteil der Gesund-
heitsuntersuchung bei Alteren,
durch einen Medikamentenplan, der von allen
Arzten und Apothekern gefiihrt wird.
Sinnvoll ware auch ein Hausarztmodell in dem
dem Hausarzt alle Informationen — also auch
Medikamentenverordnungen — Ubermittelt wer-
den, so dass der Medikamentenplan fortlaufend
aktualisiert und die Medikation bei Gefahr von
Interaktionen verandert werden kann (z. B.
elektronischer Interaktionscheck).
Ein Medikationscheck sollte in eine gesetzliche
Struktur eingebettet werden, &hnlich einem
DMP oder einer Gesundheitsuntersuchung. Er
sollte bei Patienten mit Multimedikation einmal
pro Jahr durchgefihrt werden.

Die Medikationsbewertung ist ein zeitintensiver
Prozess, der auch entsprechende Qualifikationen
voraussetzt. Geeignete Kooperationen mit Apothe-
kern und Pflegekraften fiir ein gemeinsames Medi-
kationsmanagement sind zu erproben, ebenso
Aufgabenteilungen innerhalb der Arztpraxis. Auch
ist eine Finanzierung hinsichtlich zusatzlicher
Untersuchungen (Blutabnahmen, EKG, Lungen-
funktion) vorzusehen.
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Beschreibung der Studien

Der Prozess der Medikationsbewertung, wie er in
den vorangegangenen Abschnitten beschrieben
wurde, steht im Zentrum eines wirksamen Medika-
mentenmanagements. Durch die Recherche sollte
geklart werden, ob die Durchfiihrung eines Medi-
kamentenreviews positive Effekte auf die Patien-
tenversorgung hat und ob sich dies auch fir die
hausarztliche Versorgung in Deutschland zeigt.

Bei einer ersten orientierenden Recherche in der
Cochrane Library, die im Dezember 2011 durchge-
fuhrt wurde, fanden sich eine Reihe von kontrol-
lierten Studien, die sich mit verschiedenen Frage-
stellungen zum Thema Medikamentenreview be-
schaftigten. Die Studien unterschieden sich deut-
lich hinsichtlich der untersuchten Endpunkte und
des Settings, in dem die Untersuchungen durch-
gefihrt wurden (s. Tab. w.u.). Darlber hinaus
waren sowohl die Durchflhrung des Medikamen-
tenreviews als auch die beteiligten Personen
(Pflegepersonal, Apotheker, Arzt) und die Studien-
dauer sehr unterschiedlich.

Im Verlauf der Leitlinienarbeit erschienen weitere
wichtige Publikationen, in deren Literaturverzeich-
nissen eine Handsuche durchgefihrt wurde. Insbe-
sondere die Literaturangaben des Cochrane-
Reviews »Interventions to improve the appropriate
use of polypharmacy for older people« [112] sowie
der Leitlinie »Multidiciplinaire richtlijn Polyfarmacie
bij ouderen« der Niederlandischen Hausarzte-
vereinigung [108], die im Mai 2012 verdffentlicht
wurden, lieferten wichtige Hinweise auf weitere
Publikationen. Die dort bewerteten Studien nutzte
die Leitlieniengruppe als erganzende Literatur-
ressource. Kriterien fur den Einschluss- und
Ausschluss von Studien finden sich im Anhang.

Hausarztliche Leitlinie  »Multimedikation«

Beschreibung der Studien

In Studien eingeschlossene Patienten

Alle in unserer Ubersicht aufgefiihrten Studien
wurden mit Patienten durchgefuhrt, die 65 Jahre
oder alter waren und Medikamente einnahmen.
Die Schwere der Erkrankungen und die Anzahl der
eingenommenen Medikamente waren in den
meisten Studien nicht definiert.

Setting

Die Studien wurden in folgenden Landern durchge-
fuhrt: England, Finnland, Danemark, Irland, Nie-
derlande, Australien und USA. Von den 11 unter-
suchten Studien wurden 8 im ambulanten Setting
durchgefihrt: Arztpraxen, ambulante Zentren, Apo-
theken, Hausbesuche beim Patienten. Vier Studien
erforschten die Auswirkungen eines Medikamen-
tenreviews in stationdren Einrichtungen, z.B. in
der Aufnahmeambulanz einer geriatrischen Tages-
klinik oder auf internistischen Stationen (s. Tab.
w. u.).

Intervention

In den alteren Studien wurden die Reviews meist
von Apothekern durchgefihrt. In neueren Unter-
suchungen und in stationaren Einrichtungen wur-
den die Reviews meist durch ein Team aus Arzten,
Pflegepersonal und Apothekern/Pharmakologen
durchgefiihrt.  Ausgeschlossen wurden Unter-
suchungen, bei denen der Arzneimittelreview ohne
Patientenkontakt »nach Aktenlage« oder in Form
einer rein telefonischen Kontaktaufnahme erfolgte
sowie Studien, an denen Arzte im gesamten
Review-Prozess und an der Umsetzung nicht be-
teiligt waren. In einigen Studien war der Medika-
mentenreview Bestandteil von Versorgungspro-
grammen wie z.B. Pharmaceutical Care [116]
oder umfassenderen Assessments [83]. Keine der
Studien wurde in einer deutschen Hausarztpraxis
durchgefihrt.
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Endpunkte

Die nachstehende Tabelle gibt einen Uberblick
Uber die in den Studien untersuchten Endpunkte.
Uberwiegend wurde die Angemessenheit und
Sicherheit der Arzneitherapie z. B. in Form von
Dosierungsfehlern, Veranderungen im Medika-
mentenmanagement (Absetzen / Ansetzen von
Medikamenten) und die Anzahl der Medikamente
untersucht. Es wurden auch Studien bertcksich-
tigt, die keine validierten Messinstrumente ein-
gesetzt haben. Neben Mortalitat, Stirzen, Lebens-
qualitdt und kognitiven Veranderungen wurden in
einigen Studien auch der Einfluss auf die Kosten
im Gesundheitswesen und die Inanspruchnahme
von Leistungen gemessen.

Studiendauer
Die Studiendauer war in fast allen Studien sehr
kurz. Sie variierte zwischen 4 Wochen und 1 Jahr.

Fazit aus der Studienlage

Die Studien sind &uferst heterogen und zeigen
bezogen auf einzelne Endpunkte z. T. wider-
sprichliche Ergebnisse. Da keine der Studien in
einem dem der hausarztlichen Versorgung in
Deutschland identischen Setting durchgefihrt
wurde, ist es schwierig, die Ergebnisse auf
unseren Versorgungsbereich zu Ubertragen. Die
Heterogenitdt der angewendeten Methoden zur
Medikationsbewertung und der untersuchten End-
punkte kommen dabei erschwerend hinzu.
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Beschreibung der Studien (Fortsetzung)
Fazit aus Studienlage

Auswirkungen auf die Morbiditat konnten in keiner
der Studien nachgewiesen werden und sind bei
der alteren Klientel (> 65 Jahre) aufgrund mog-
licher Storfaktoren (Confounder) auch nur schwer
auf die Intervention zurlickzufGhren. Darlber
hinaus sind die Studien mit Laufzeiten von
4 Wochen bis zu maximal einem Jahr bei den
beschriebenen Interventionen zu kurz, um eine
Beeinflussung harter Endpunkte nachzuweisen
oder auszuschlielen. Verbesserungen des
Gesundheitszustandes der Studienteilnehmer sind
innerhalb der Studiendauer daher nicht zu
erwarten.

Der Cochrane-Review von Patterson et al. [112]
beschrankte sich von vornherein auf Studien mit
den primaren Endpunkten »Angemessenheit der
Arzneimittelverordnung, Pravalenz der angemes-
senen Arzneimittelverordnungen und Kranken-
hauseinweisung«. Als sekundare Outcomes wur-
den medikamentenbezogene Probleme wie z. B.
Nebenwirkungen, Medikamenteninteraktionen oder
Medikationsfehler, Adhdarenz und Lebensqualitat
untersucht. Dabei wurden ausschlief3lich Studien
berucksichtigt, die validierte Instrumente zur Mes-
sung der Outcomes (MAI/Beers Kriterien) verwen-
deten.

Die Autoren kamen zu folgendem Schluss: Eine
signifikante Verbesserung der Arzneitherapie bei
Multimedikation lie sich nicht nachweisen. Mal3-
nahmen wie z. B. Pharmaceutical Care [65], bei
denen Apotheker mit Arzten gemeinsam das Arz-
neimittelmanagement  durchfihren,  scheinen
jedoch vorteilhaft zu sein, in Bezug auf eine Redu-
zierung von unangemessener Verschreibung und
medikamentenbezogenen Problemen.
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Empfehlung der Leitliniengruppe

Vor dem Hintergrund der recherchierten Studien
zum Medikamentenreview und den Ergebnissen
des beschriebenen Cochrane-Reviews kommt die
Leitliniengruppe zu folgender Empfehlung:
Trotz der z. T. widersprichlichen Evidenz in
Bezug auf einzelne Endpunkte weisen die
meisten Studien auf einen Nutzen hinsichtlich
der Reduktion von Fehlern im Arzneimittel-
management und der Verbesserung der
Lebensqualitat hin. Deshalb empfiehlt die Leit-
liniengruppe, die Durchfiihrung eines struktu-
rierten Medikamentenreviews (= Medikations-
bewertung) bei Patienten mit Multimedikation.
Die Leitliniengruppe halt eine regelmafig
durchgefiihrte Medikationsbewertung fiir eine
wirksame MalRhahme, mit der Verordnungs-
oder Einnahmefehler aufgedeckt und die Arz-
neimittelsicherheit erhéht werden kénnen. Sie
schlie3t sich damit den Empfehlungen aus
anderen Landern an, wie z. B. der Royal
Society of Physicians und der Royal Pharma-
ceutical Society of Great Britain [25, 120],
Niederlande [108] oder Neuseeland [27], in
denen Medikamenten-Reviews bereits Be-
standteil nationaler Versorgungsprogramme
sind.

Die folgende Tabelle zeigt die Studienergebnisse
hinsichtlich der untersuchten Endpunkte:
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Endpunkt
Lebensqualitat

Patientenzufriedenheit
(Wieder-) Einweisung ins
Krankenhaus, Dauer des
stationaren Aufenthalts
Anzahl der verordneten
Arzneimittel

Anzahl der DDD

Anzahl der
Verordnungsanderungen
Medikamenteninduzierte
Probleme
Angemessenheit der
Verordnungen

Aufdecken von Dosierungsfehlern,
unangemessenen Arzneimitteln
Inanspruchnahme von Leistungen,
Anzahl der Arztbesuche

Stirze

Funktionale und kognitive
Verbesserungen

Mortalitat

Kosten

Hausarztliche Leitlinie  »Multimedikation«

Ubersicht zu den Endpunkten

Ergebnis
Kein Effekt

Positiver Trend, nicht signifikant
Signifikante Verbesserung

Leichte Senkung, nicht signifikante
Senkung der Kranken-
hauseinweisungen

Reduzierung der Arzneimittel

Keine signifikante Reduzierung
Signifikante Reduzierung der DDD
Mehr Verordnungsanderungen durch
die Intervention

Reduzierung

Keine signifikante Reduzierung
Risikoreduktion flir unangemessene
Medikamente und Unterversorgung
Keine signifikante Verbesserung
Positiver Effekt

Leichter Anstieg nachgewiesen
Kein Effekt nachgewiesen
Kein Effekt nachgewiesen
Kein Effekt nachgewiesen

Kein Effekt nachgewiesen

Kostenreduktion
Kein Effekt nachgewiesen

Studien
Krska [79], Lisby [92],
RESPECT [116]

Lenaghan [90]
Walsh [159]
Krska [79]

Lenaghan [90], Walsh [159]
Vinks [156]

Pitkala [111]

Lampela [83]

Jameson [73], Vinks [156]
Pitkala [111], Vinks [156]
Gallagher [51]

RESPECT [116]
Walsh [159]

Krska [79]
Lisby [92]
Gallagher [51]
Williams [162]

Gallagher [51], Lenaghan
[90], Lisby [92],
RESPECT [116]

Williams [162]

Jameson [73], Krska [79]
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Autoren

Gallagher 2011
[51]

Walsh 2010 [159]

Lampela 2010
(83]

Lisby 2010 [92]

RESPECT Trail
Team 2010 [116]

Vinks 2009 [156]

Hausarztliche Leitlinie

Patienten-
Studien- Intervention relevante
Design Endpunkte

Clin Pharmacol Ther. 2011 Jun;89(6):845-854

RCT Medikamenten- Mortalitat
Review Wiedereinweisung
Stirze
Ir Med J. 2010 Sep;103(8):236-238
Prospectiv Medikamenten- Patientenzufrie-
randomised trail  Review denheit

Drugs Aging. 2010 Jun 1;27(6):507-521
RCT Medikamenten- -
Review

Basic Clin Pharmacol Toxicol. 2010 May;106(5):422-427
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Dem Sozialgesetzbuch zufolge (§11 (4) SGB V)
haben alle Leistungserbringer eine sachgerechte
Anschlussversorgung ihrer Versicherten sicher-
zustellen. Im Krankenhaus stellt das Entlassungs-
management einen Teil der Krankenhausbehand-
lung dar. Hierbei soll der reibungslose Ubergang in
die ambulante Versorgung, Reha oder Pflege
gewabhrleistet werden (zu den Inhalten eines
Entlassungsmanagements s. Anhang). Zum Ent-
lassungsmanagement gehért u.a. auch der Arzt-
brief mit Angaben zu Diagnosen und Therapie-
vorschlagen inkl. der Medikation. Hierbei sollte die
Wirkstoffbezeichnung und — sofern mehrere ver-
gleichbare Wirkstoffe vorhanden sind — ein preis-
gunstigerer Therapievorschlag benannt werden
(§11 (5¢c) SGB V).

Veranderungen der Medikation durch einen
Krankenhausaufenthalt sind haufig. Dort wird
abgesetzt, umgestellt, neu eingestellt und die Do-
sis verandert etc. Diese Anderungen sind anhand
des Entlassungsbriefes oftmals nicht nachvoll-
ziehbar. Somit ist eine Kommunikation mit dem
Patienten Uber die neue Therapie erschwert, es
besteht die Gefahr, dass die Kenntnis von Unver-
traglichkeiten bzw. Interaktionen verloren geht,
dass Therapiekonzepte nicht nachvollziehbar sind,

Aufnahmemedikation

Praparat Dosis
Entlassmedikation
Praparat Dosis

Hausarztliche Leitlinie  »Multimedikation«

Medikation nach Krankenhausentlassung

dass befristete Medikationen unbeabsichtigt in
eine Dauertherapie Uberfiihrt werden oder es zu
Akzeptanzproblemen mit der Entlassungsmedi-
kation bei Arzt und Patient kommt.

Empfehlungen fir ein Entlassungsmanagement
(d. h. Aufgaben des Krankenhauses) sehen in
Bezug auf die Medikamentenversorgung u. a.
folgende Punkte vor (zit. nach Reuss, Deutsche
Krankenhausgesellschaft, 2012 [115]):
»Dokumentation der Medikation in Gegenuber-
stellung zur Medikation bei der Einweisung
(Wunsch der einweisenden Arzte),
Angaben Uber den Zeitraum der im Entlas-
sungsbrief aufgelisteten Medikation,
Hinweis auf Blutwertkontrollen etc.,
Patientenberatung und -schulung zu
bestimmten Medikamenten.«

Aus Sicht der Leitliniengruppe ist eine friihzeitige
Information des Hausarztes vor Entlassung und
eine Begrundung zur Medikationsumstellung erfor-
derlich. Nachstehend findet sich ein Beispiel flr
eine Gegenulberstellung von Aufnahme- und Ent-
lassungsmedikation mit entsprechenden Kom-
mentaren, die im Entlassungsbrief aufzunehmen
sind (als Vorschlag siehe Beispiel unten).

Bemerkung Grund fiir Anderung, falls erfolgt

Bemerkung Grund fiir Anderung, falls erfolgt
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Bei der Therapielibernahme ist zu berticksichtigen,
dass die stationaren Verweilzeiten oft sehr kurz
sind und ein stabiler Wirkstoffspiegel (steady state)
eines Pharmakons, der sich meist erst nach 4 - 5
Halbwertszeiten einstellt, dort nicht erreicht wird,
d.h. im Krankenhaus kann Wirksamkeit und
Vertraglichkeit der Therapie oft nicht beurteilt
werden. Bei Anwendung mehrerer, sich gegen-
seitig beeinflussender Stoffe verscharft sich diese
Situation noch.

Fir die Verordnungen nach Krankenhausentlas-
sung tragt der Hausarzt alleine die Verantwortung
(6konomisch und juristisch). Die Berufung auf die
Empfehlungen des Krankenhauses schiitzen den
Hausarzt nicht vor Regress- bzw. Schaden-
ersatzansprichen.

In einem Forschungsvorhaben (HEICare) wurde
eine strukturierte EDV-gestitzte Kommunikation
(AID Praxis) zur Medikation zwischen ambulantem
und stationarem Sektor entwickelt und erprobt.
Ziele waren die Verbesserung der Arzneimittel-
sicherheit (Erkennen von Interaktionen, Vermei-
dung unnétiger Therapieumstellungen zwischen
den Sektoren) sowie der Kommunikation zwischen
einweisenden Hausarzten und stationaren Be-
handlern. Die Evaluation ergab, dass die Zahl der
stationdren Therapieumstellungen reduziert wer-
den konnte. Ein solches System zur Unterstitzung
der Verordnungsentscheidung zu implementieren
und die Kommunikation zu verbessern, ist — so die
Autoren der Studien — jedoch ein langwieriger und
ressourcenintensiver Prozess [93].

Hausarztliche Leitlinie  »Multimedikation«

Medikation nach Krankenhausentlassung
Kooperation mit Apotheke und anderen
Gesundheitsberufen

Vor einer Krankenhauseinweisung bzw. Vorstel-
lung bei einem Spezialisten ist zu empfehlen, dem
Patienten wesentliche Vorbefunde, Fragestellung
und Einweisungs-/Uberweisungsindikation sowie
den aktuellen Medikationsplan mitzugeben, mit
dem Hinweis, diese Informationen dem behandeln-
den Arzt personlich zu Gbergeben.

Patienten sollte die Wahl einer Stammapotheke
empfohlen werden, in der sie alle Arzneimittel
(verordnet/OTC) dokumentieren lassen kdénnen.
Dies erlaubt die Prifung auf Interaktionen und auf
Doppelverordnungen sowie die Klarung der Medi-
kamenteneinnahme nach Therapieumstellung oder
Austausch durch Rabattvertrag. Aulierdem kénnen
die Patienten einen Ausdruck der Medikationsliste
ihrem Hausarzt vorlegen.

Winschenswert ware auch eine engere Koope-
ration zwischen Hauséarzten und Apothekern
(s. w. 0. zur Arzneimittelabgabe). Klinische Phar-
mazie ist Bestandteil der Aus-, Fort- und Weiter-
bildung von Apothekern. Beispiele fir ein Medika-
tionsmanagement werden regelmalig publiziert
(s. DAZ: Reihe POP - Paientenorientierte Pharma-
zie). In verschiedenen Studien (UK, USA, Deutsch-
land [8, 56, 60, 119, 121, 154]) wurde gezeigt,
dass durch Apotheker/klinische Pharmazeuten arz-
neimittelbezogene Probleme erkannt und geldst
werden konnten (s. Arzneimittelabgabe). Ein Mo-
dellprojekt zur Verbesserung der Qualitdt und
Wirtschaftlichkeit der Arzneitherapie durch ein
Medikationsmanagement, das sich an Patienten
wendet, die mehr als funf systemisch wirkende
Arzneimittel dauerhaft einnehmen mussen, ist zur
Zeit (2012) von der KBV und ABDA in Vorberei-
tung.
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Eine Reihe der in der Leitlinie genannten Empfeh-
lungen zur Verbesserung der Arzneimittelsicher-
heit bei Multimedikation kdnnen theoretisch einem
Monitoring mittels Qualitatsindikatoren unterzogen
werden. Da auch die in der Literatur vorgeschla-
genen Indikatoren eine eigene Erfassung vorse-
hen, die zumindest gegenwartig nicht ohne ent-
sprechende Softwareunterstiitzung machbar ist,
werden im Folgenden nur einige mogliche Indika-
toren (ohne weitere Operationalisierung) benannt:

Der AQUIK-Indikatorensatz fiihrt unter verschie-
denen Themen Qualitatsindikatoren auf, die auch
fur die Thematik Multimedikation herangezogen
werden kdénnen (www.kbv.de/aquik.html).

Arzneimittelsicherheit
Dauermedikation: Anteil der Patienten mit vier
und mehr Dauermedikamenten, deren Medika-
tion in den letzten 12 Monaten Uberprift wurde.
Orale Antikoagulation: Anteil der Patienten
unter dauerhafter oraler Antikoagulation (Anm.
Phenprocoumon, LL-Gruppe), bei denen
mindestens eine INR-Wert-Bestimmung alle 6
Wochen erfolgte.
Polymedikation: Anteil der Patienten (65 Jahre
und alter) innerhalb der letzten 12 Monate, die
taglich mindestens sechs arztlich verodnete
Medikamente einnehmen. Anmerkung: Aus
Sicht der Leitliniengruppe handelt es sich hier
nicht um einen Qualitatsindikator, sondern um
eine Kennziffer zur Darstellung einer Risiko-

gruppe.

Hausarztliche Leitlinie  »Multimedikation«

Mogliche Indikatoren fur ein Monitoring der
Versorgungsqualitat

Praxismanagement
Dokumentation von Medikamentenallergien:
Die Dokumentation von Medikamentenallergien
und unerwunschten Arzneimittelwirkungen
erfolgt nach einem Standardverfahren und ist
klar erkennbar.

Aus dem Set an QISA Indikatoren [143] sind fol-

gende Indikatoren nutzbar:
Interaktionen: Anteil der Arzneimittelpatienten
mit Wirkstoffkombinationen, die aufgrund ihres
Interaktionspotentials zu vermeiden sind (an
allen Arzneimittelpatienten).
Potentiell inadaquate  Medikation (PIM)/
PRISCUS: Anteil der alteren Patienten mit
potentiell inadaquater Medikation (problema-
tischen Wirkstoffen) an allen alteren Patienten.
(Anmerkung: Die Leitliniengruppe empfiehlt,
diesen Indikator als Risikoindikator einzusetzen
und nicht als Qualitatsindikator, da noch Dis-
kussionbedarf hinsichtlich der méglichen Alter-
nativen zu einigen hausarztlich relevanten Wirk-
stoffgruppen (z. B. Neuroleptika, Antidepres-
siva, Nitrofurantoin) besteht.)

Weitere mdgliche Indikatoren sind:
Medikationsplan: Anteil der Patienten mit Multi-
medikation und einem aktuellen Medikations-
plan.

MAI: Anteil der Risikopatienten mit Multimedi-
kation, bei denen ein jahrlicher Arzneimittel-
check erfolgte.

Medikationsreview: Anteil der Patienten, bei
denen fir jedes Medikament eine Indikation
dokumentiert wurde.

Monitoring: Verwendet die Praxis ein Verfahren
zur Durchfihrung von empfohlenen Routine-
kontrollen und gibt es ein Recallsystem zur
Einbestellung des Patienten?
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Die mit zunehmendem Alter ansteigende Multi-
morbiditat fuhrt haufig zur Multimedikation [1, 21].
Aufgrund der im Alter veranderten Pharmako-
kinetik und -dynamik [95, 150, 151] sind A&ltere
Menschen auch besonders anfallig fir Arzneimit-
telnebenwirkungen. Es kann zu einer Wirkver-
starkung, aber bei einzelnen Medikamenten auch
zu Wirkabschwachungen kommen.

Typische Veranderungen im Alter sind eine verzo-
gerte renale Elimination und eine héhere Empfind-
lichkeit auf anticholinerge und sedierende Effekte.
Teilweise wirken Arzneimittel aber auch vermindert
(z. B. Beta-Blocker bei verminderter Ansprechbar-
keit der Rezeptoren) oder konnen paradoxe Reak-
tionen auslosen.

Arzneimittel kénnen aber auch das Risiko fur
alterstypische Komplikationen wie z.B. Stlrze
erhdhen. Insgesamt haben 70- bis 80-Jahrige im
Vergleich zu jingeren Patienten ein 4- bis 5-mal
haufigeres Risiko fur unerwiinschte Arzneimittel-
wirkungen [47].

Hausarztliche Leitlinie  »Multimedikation«

Besonderheiten der Pharmakotherapie im Alter

Wichtigste Risikofaktoren fir unerwiinschte
Arzneimittelwirkungen (UAW) im Alter sind [80,
100, 101, 113, 114, 144]

eingeschrankte Nierenfunktion,

Gebrechlichkeit: Physiologische Kompensa-

tionsmaglichkeiten sind erschopft,

niedriges Kérpergewicht,

Multimorbiditat und Multimedikation [100, 101].

Die Auspragung der Veranderungen ist dabei sehr
individuell und laft sich keiner festen Altersgrenze
zuordnen. Mit Ausnahme der Beurteilung der
Nierenfunktion gibt es keine weiteren Tests, die
einfach durchzufiihren sind und eine Einschatzung
der altersbedingten Pharmakokinetik und -dynamik
ermdglichen.

Neben physiologischen Veranderungen kdénnen
bei einer Multimedikation im Alter arzneimittel-
bedingte Probleme nicht nur durch Drug-Drug-
Interaktionen sondern auch durch Drug-Disease-
Interaktionen bedingt sein. Hinzu kommen noch
weitere patientenseitige Griinde wie Anwendungs-
probleme und auch Verstandnisprobleme fiir die
Therapie (Compliance/Adharenz) [59].
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Absorption
Verteilungsraume
Ausscheidung
Verstoffwechselung

Die renale Elimination nimmt im Alter ab
[113, 147]: Faustregel: Ab dem 30. Lebensjahr
vermindert sich die Nierenclearance (Glomeru-

Im Laufe des Lebens verandern sich die entschei-
denden pharmakologischen Parameter (inter-)
individuell sehr unterschiedlich.

Die Resorption von Medikamenten ver-
schlechtert sich im Alter fiir viele Stoffe, auch
weil Tabletten nicht mit der ausreichenden
Trinkmenge zur Auflésung eingenommen
werden [85, 101, 113].
Elektrolytverschiebungen (z. B. bei Laxantien-
abusus, Fehlerndhrung, Exsikkose) kénnen die
Wirksamkeit ~ wasserloslicher  Medikamente
behindern.
Veranderungen der Verteilungsraume [113]:
a) Reduktion des Gesamtkdrperwassers von
42% auf 33% des Korpergewichts (KG) sowie
der Extrazellularflissigkeit, d. h. niedrigeres Ver-
teilungsvolumen hydrophiler Arzneimittel wie
ACE-Hemmer, Digoxin, Lorazepam, Metroni-
dazol, L-Thyroxin.
Es droht u. U. Kumulation verstarkt durch:
sinkendes Durstgefiihl im Alter trotz Flissig-
keitsmangel (sog. »Altersexsikkose«),
Abnahme der Nierenleistung,
nicht altersangepasste Arzneimitteldosen.
b) Zunahme des Korperfetts auf bis zu 30% des
KG, Abnahme der Muskelmasse, d. h. erhéhtes
Vereilungsvolumen und verlangerte Wirkdauer
durch vermehrte und langere Speicherung in
den vergroRerten Fettdepots bei lipophilen Arz-
neimitteln wie z. B. Amoxicillin, Furosemid,
Diazepam, Nitrazepam, Oxazepam [18].

Hausarztliche Leitlinie  »Multimedikation«

lare Filtrationsrate: eGFR) jahrlich um 1%, bei
Uber 70-Jahrigen ist die eGFR um 30-50% ver-
mindert [11, 102]. Renal ausgeschiedene Wirk-
stoffe missen im Alter meist niedriger dosiert
werden, z. B. Digoxin, Metronidazol, Theophyl-
lin, Triamteren.

In der Regel wird von den Laborarzten aus Alter,
Geschlecht und Kreatinin entsprechend der
MDRD-Formel der adaquate Clearance Wert fir
eingeschrankte Nierenfunktion errechnet
(MDRD = modification of diet in renal disease).
Interaktion und Enzyminduktion, z.B. Ver-
drangung aus der EiweiRbindung (z.B. von
Phenprocoumon durch NSAR) [26]. Korper-
eigene (z.B. endogene Steroide, Ostrogene),
korperfremde  Stoffe  (Nahrungsmittel, z. B.
Grapefruit, Johanniskraut) und Medikamente
kénnen das Enzymsystem der P-450-Zyto-
chrome bei der Verstoffwechselung hemmen
oder induzieren und den Medikamenten-Wirk-
spiegel dadurch verandern [85, 86, 97, 113,
132, 144].

Veranderung der Pharmakodynamik: Empfind-
lichkeitssteigerung oder paradoxe Wirkung im
Alter fur zentral wirksame Stoffe (wie Benzo-
diazepine, Chlorpromazin) erfordern ggf. eine
Dosisreduktion oder eine Anderung der Thera-

pie.

69

Version 1.05 | 28.05.2013



Individuelle Nutzen-Risiko-Abschéatzung

im Alter

Aufgrund der im Alter veranderten Pharmako-
kinetik und -dynamik sowie zunehmender Multi-
morbiditat gelten zahlreiche Medikamente wegen
ihrer potenziellen Nebenwirkungen als ungeeignet
fur altere Menschen. Bei diesen Medikamenten
kann das Risiko fir Nebenwirkungen bzw. alters-
typischer Komplikationen den klinischen Nutzen
Uberwiegen. Eine Weiterverordnung dieser Medi-
kamente ist nicht sinnvoll. Dies gilt insbesondere
dann, wenn besser vertragliche Alternativen vor-
handen sind [84].

Vor dem Hintergrund der potentiellen Gefahrdung,
die fur Altere durch die Anwendung von unan-
gemessenen Arzneimitteln entsteht, haben sich
seit den 1990er Jahren mehrere Arbeitsgruppen
damit beschaftigt, Informationen Uber die potenziell
schadigende Wirkungen bei Alteren zusammenzu-
tragen. Dabei wurden einzelne Arzneimittel und
Medikamentengruppen hinsichtlich ihres Gefahr-
dungspotenzials (meist in Konsensusprozessen)
systematisch bewertet und gelistet (z. B. Beers-
Liste). Fur den deutschen Versorgungsraum wurde
im Jahr 2011 die PRISCUS-Liste veroffentlicht.

Die PRISCUS-Liste umfasst 83 Arzneistoffe des
deutschen Arzneimittelmarktes, die im Experten-
konsens als potentiell inadaquate Medikation (PIM)
bei alteren Patienten eingestuft wurden. Grundlage
der Bewertung waren u. a. Studien zu unerwin-
schten Wirkungen. Im Verordnungsprozess sollte
Uberprift werden, ob diese Medikation abgesetzt
bzw. durch einen anderen Arzneistoff ersetzt
werden kann. Die Liste nennt auch Therapie-
alternativen und beschreibt Mallnahmen (Moni-
toringparameter, Dosisanpassungen), die erfolgen

Hausarztliche Leitlinie  »Multimedikation«

Nutzen-Risiko-Abschatzung im Alter
PRISCUS-Liste

sollen, falls die Verordnung eines potenziell unge-
eigneten Medikamentes nicht vermeidbar ist.

Die Entwicklung der Liste war Bestandteil des Ak-
tionsplans Arzneimitteltherapiesicherheit des Bun-
desministeriums fur Gesundheit. Grundlage war
eine Literaturrecherche und eine qualitative Ana-
lyse verschiedener international gebrauchlicher
PIM-Listen wie z. B. von Beers, Laroche, Mc Leod,
Fick [17, 41, 84, 98, 145]. Die Liste kann kostenfrei
unter http://priscus.net/download/PRISCUS-
Liste PRISCUS-TP3_2011.pdf  heruntergeladen
werden. Dort sind auch sogenannte Fast-PIMs
aufgefihrt, die nicht von allen Bewertern gleicher-
mafen als problematisch eingestuft wurden. Hier
sind u.a Diclofenac, Naproxen und Etericoxib
sowie einige Chinolone genannt.

PIMs der PRISCUS-Liste werden haufig verord-
net: So ergab eine Auswertung von bundesweiten
AOK-Daten fir das Jahr 2010 eine Behand-
lungspravalenz bei 65-Jahrigen und Alteren von
24%. Hochgerechnet auf Deutschland erhielten
somit 4 Millionen altere Personen mindestens
einmal einen dieser Wirkstoffe verordnet [148]. Da
einige Substanzen der PRISCUS-Liste auch als
OTC verflgbar sind, liegt die PIM-Pravalenz noch
hoéher.

Die PRISCUS-Liste ist in einem DELPHI-Prozess
entstanden und wird zur Zeit validiert. Bei ihrer
Nutzung zu Bewertung der Medikation ist dieser
Entwicklungsprozess zu berlcksichtigen. Die Leit-
liniengruppe versteht die Liste als eine Hilfestel-
lung zum kritischen Umgang mit Medikamenten
und nicht als eine Verbotsliste. Aus hausarztlicher
Sicht sind einige der gelisteten Wirkstoffe
unverzichtbar.
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Erlauterung
eR = evidenzbasierter Review
eLL = evidenzbasierte Leitlinie
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Anhang

N Medikationserfassung zur individuellen
Praferenzsetzung

2 1

L: Lebensverldangerung, M: Morbiditat beeinflussend, S: Symptomverbesserung, F: Funktionsverbesserung
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Anhang

N Beispiele fur Verordnungskaskaden

Calciumantagonisten (3ltere Dihydropyridine)

ICH?’+=VET|US.‘&

: Osteoporose

[

Harnsiurespiegel

(sofern
ZNS-
gangig)

Obstipation  kognitive Defizite, Delir Stirze ~ weitere UAW ¢

'@ DAZIHammelehle

Abb.1 : Verschreibungskaskaden, die mit dem Einsatz von Schleifendiuretika assoziiert sind.

(Darstellung aus [14] mit freundlicher Genehmigung der Herausgeber der DAZ)
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Anhang

N Beispiele fur Verordnungskaskaden

erhdhte Harnsaurespiegel B ammmmmmy Bluthochdruck

l

> Odeme

-

Miidigkeit ~ schlechtere Exsikkose 'Hgﬁéka’ifﬁém'fé?- -
L s e Blutzuckereinstellung .
&\ O e Rt H i
A ﬁ”@.bsnpa‘ﬂen e—
7 Verwirrtheit; Delir - ¢—

@ DAZIHammelehit

Abb. 2: Verschreibungskaskaden. Zusammenwirken unerwiinschter Arzneimittelwirkungen innerhalb zweier par-
alleler Kaskaden.

(Darstellung aus [14] mit freundlicher Genehmigung der Herausgeber der DAZ)
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Entlassung mdglichst in Abstimmung mit
Hausarzt und sozialem Dienst KKH (zeitlich,
wohin etc.); rechtzeitiges Entlassungsgesprach
mit Patienten/Bezugsperson, rechtzeitige Infor-
mation an den Hausarzt.

Planung und Organisation von Hilfsmitteln.
Bereitstellen von Arzneimitteln bei Entlassung
am Wochenende/an Feiertagen (erforderliche
Menge fir bis zu 3 Tagen).

Je nach Erfordernis: Beantragung von Pflege-
stufe, Schwerbehinderung, Hospitzdienst
(ambulant oder stationar), Kurzzeitpflege,
betreutes Wohnen oder stationare Pflege in
Abstimmung Hausarzt-Krankenhaus, Einleitung
von MaRRnahmen zur Berentung, Berufsgenos-
senschaft, Unfallversicherung, Organisation
einer AHB (stationare oder ambulante Reha),
Klarung der Kosteniibernahme des Reha-
Tragers.

Abstimmung Uber weitere Therapien, Arztbrief
mit Angaben zu Diagnosen, Therapievor-
schlagen, Begriindung zur Anderung der
Medikation, Kontrolluntersuchungen.
Abstimmung tber Kontrolltermine.

Information des Patienten, ggf. Patienten-
schulungen sicherstellen, z. B. zur Handhabung
der Medikation (Phenprocoumon, Inhalate).
Patienten- und Betreuungsverfligung initiieren,
falls noch nicht geschehen.

Amtsgericht einschalten, falls Betreuung erfor-
derlich (medizinisch, Aufenthaltsberechtigung,
geschaftlich).

Zu allen Punkten auffihren, wann, mit wem und
mit welchem Anliegen kommuniziert wurde
(Telefon/Faxnummer).

Hausarztliche Leitlinie  »Multimedikation«

Inhalte fiir eine Uberleitungsdokumentation

Da an den oben genannten Mallnahmen verschie-
dene Behandler und Einrichtungen beteiligt sind,
ist ein Austausch Uber reibungslosen Ablauf und
Erfolg der veranlassten Mallhahmen wiinschens-
wert, z. B. in Form von Patientenfallkonferenzen,
Qualitatszirkeln, Berichtssystemen wie Patienten-
laufzettel (Evaluation, Kontrolle aller Beteiligten,
insbesondere Krankenkasse, Krankenhaus,
sonstige Kostentrager).

Quelle: J. Fessler fur Arztenetz Rhein/Main

Zur Optimierung der Versorgung an der Schnitt-
stelle »ambulant-stationar« wurden im Auftrag der
Bundesarztekammer und KBV von einer interdis-
ziplinaren Expertengruppe unter Moderation des
Arztlichen Zentrums fir Qualitat in der Medizin
(AZQ) entsprechende Empfehlungen entwickelt.
Zur Checkliste siehe unter:
www.aezq.de\mdb\edocs\pdfiinfo\checklisten-
schnittstellenmanagement.pdf.
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Notfallbogen

Name:

Geb. Dat.
Wichtige Dauerdiagnosen:

Besondere Probleme:
PEG LU PORT U Dauerkatheter _

voll mobil [ mit Hilfe mobil [ rollstuhlmobil [~ bettlagerig [
desorientiert (1 nicht einwilligungsfihig C_

Betreuungsnetz:
Michsten Angehdrigen benachrichtigen:

Name: Tel.:

Gesetzlicher Betreuer/Bevollmachtigter

Name: Tel.:

Datum Unterschrift Patient/Betreuer

Notfallbogen Pflegeheim

[der Mottalinagen entspricht ser gUTgen Gesstzgebung Zur Patentzrverlioung § 19013 ADs. 1-5 5G]

Gewlinschte Vorgehensweise bei Notfall:
D Bei lebensbedrohlicher Situation 112 anrufen, bei

nicht dringenden Notfallen Hausarzt/Bereitschaftsdienst

Auch in Notfallsituationen sollte nicht ein Notarzt oder

die 112 angerufen werden, sondem wie folgt :

T Hausarzt (Tel ..o

2. bei Nichterreichbarkeit der arztliche Bereitschafis-
dienst (Tel: 116 M7 oder.......... ...

)

Herz-Lungen-Wiederbelebung gewiinscht?

Ja [l Nein [
Krankenhauseinweisung gewiinscht?
Ja O Nein

Falls Klinikeinweisung gewinscht Einweisung wenn maglich
in folgende Klinik:

Patientenverfigung: Ja [ Nein [

Hinterlegung der Dokumente;

Ablehnung weiterer Maknahmen:

Aufklarung und Hilfe bei Erstellung des Bogens durch:

Datum MName Unterschrift
{magliche Konsequenzen, die sich aus der Ablshnung medizinischer
Malinahmen ergeben, wurden dem Patienten/Betreuer erlautert. Bei
Michteinwilligungsfahigksit wurde gemeinsam mit dem gesstzlichen Baireuer
und nichsten Bezugs-personen der muimaliliche Wille des Patienten ermittelt.)

Mod. nach [161] mit freundlicher Genehmigung der Autoren.

Fur Palliativpatienten s. auch PALMA (Patientenanweisung fiir lebenserhaltende MaRnahmen) [54]
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Studien zum Absetzen von Arzneimitteln

Ein systematischer Review von lyer et al. [71] zu
Erfolg und UAWs beim Absetzen von Arznei-
mitteln, bei dem RCT und Beboachtungsstudien
bertcksichtigt wurden, zeigt kurz zusammen-
gefasst folgendes Ergebnis:

Thiazide

4 RCTs (1xKrankenhaus, 1 x Pflegeheim, 2 x
Allgemeinarztpraxis): 51-100% der Patienten konn-
ten Thiazide Uber einen Zeitraum von 6 bis 52 Wo-
chen absetzen. Keine klinisch signifikanten UAWs
beobachtet; z. T. Knéchelddeme und héherer Blut-
duck.

Antihypertensiva

Kein RCT, 10 Beobachtungsstudien, davon 4 in
Allgemeinpraxen: 20 - 85% blieben ohne erneute
Verordnung fir 4 bis 260 Wochen. Keine relevan-
ten UAWSs. Grund fur erneuten Therapiebeginn:
Anstieg des Blutdrucks, Herzinsuffizienz.

Psychopharmaka (Benzodiazepine, SSRI,
Carbamazepin)

11 Studien (RCT, 9 placebokontrolliert, 2 doppel-
blind, Uberwiegend in Altenheimen, z. T. bei De-
menzpatienten, 2 in Allgemeinpraxen): Benzodia-
zepine Uber mehrere Wochen ausgeschlichen;
kein Unterschied in UAWs zu Patienten mit
Benzodiazepinen.

Uberwiegend Nutzen: Reduktion von Stiirzen! Ver-
besserung von Kognition und Psychomotorik.
Keine auf Absetzen zurtckzufihrenden UAWSs bei
SSRI. 2 Studien zeigten bei Absetzen von Carba-
mazepin eine Zunahme von Unruhe/Aggression
bzw. Schlafstérungen.

Hausarztliche Leitlinie  »Multimedikation«

Studienuberblick nach lyer et al. (2008)

Auch in offenen Beobachtungsstudien zum Ab-
setzen von Psychopharmaka uberwog der Nutzen
die UAWSs.

Digoxin

Eine Beobachtungsstudie (Allgemeinarztpraxis):
Verbesserung von Kaliumspiegel, Ubelkeit und
Erbrechen. Allerdings mussten 56% der Patienten
im Zeitraum von 4 bis 11 Monaten aufgrund von
Vorhofflimmern die Medikation wieder aufnehmen.

Nitrate
Eine offene randomisierte Studie (ambulante

Versorgung): bei 10% der Patienten (versus 2,5%
derer mit Nitrat) traten Angina pectoris-Anfalle auf.
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Folgendes Vorgehen wird bei den nachstehenden
Wirkstoffen bei einer Beendigung der Behandlung
empfohlen. Die Hinweise beruhen, sofern nicht
anders gekennzeichnet, auf der Veréffentlichung:
»A practical guide to stopping medicines in older
people« [20]. Unerwiinschte Wirkungen im Zusam-
menhang mit der Beendigung einer Medikation
konnen auf Rebound-Effekten beruhen, zu einer
Exazerbation der Grunderkrankung flihren oder
neue Symptome hervorrufen (z.B. Ubelkeit,
Schwitzen) [9, 87] (s. hierzu auch den Abschnitt
»Beenden einer Medikation« in der Leitlinie).

Antidepressiva
Bestand die Therapie schon langer als 5 Wochen,
sollte nicht abrupt abgesetzt, sondern der Wirkstoff
schrittweise Uber einen Zeitraum von vier Wochen
ausgeschlichen werden.
SSRI, Venlaxafin: sehr langsam reduzieren (in
1/4 Dosis Schritten in einem Zeitraum von vier
bis 6 Wochen (bei Wirkstoffen mit kurzer
Halbwertszeit).
TCA: Reduktion der Dosis alle vier Wochen um
25%.
MAOQO: langsam ausschleichen.

Benzodiazepine

Bei langerem Gebrauch erfolgt das Ausschleichen
Uber einen langen Zeitraum (z. B. 6 Monate), z. B.
in 1/8 Schritten der urspriinglichen Dosis. Die Ent-
zugserscheinungen (Angste, Schiaflosigkeit, Herz-
klopfen, Zittern, gastrointestinale Stérungen) kon-
nen auch noch nach dem vollstdndigen Absetzen
der Substanz vorhanden sein.

Hausarztliche Leitlinie  »Multimedikation«

Hinweise zum Absetzen von Arzneimitteln

Antihypertensiva
Wenn Antihypertensiva ganzlich abgesetzt wer-
den, sollte dies schrittweise — monatliche Reduk-
tion der Dosis — erfolgen.
Bei abruptem Absetzen der Betablocker kdnnen
unerwinschte Wirkungen wie Rebound-Blut-
hochdruck, Tachykardie, Arrhythmie oder
Angina pectoris auftreten. Ein schrittweises
Ausschleichen ist erforderlich.
Thiazide: entweder sofort beenden oder Ein-
nahmeschema andern (z. B. jeden 2. Tag, 2 x
wochentlich).
ACE-Hemmer: schrittweise reduzieren.
Clonidin, vor allem wenn es in héheren Dosen
eingenommen wurde, kann bei plétzlichem
Absetzen zu erheblicher Blutdrucksteigerung
fuhren [105]. Die Therapie sollte schrittweise
beendet werden.

Protonenpumpenhemmer

Um das Risiko einer Gberschief’ienden Saurepro-
duktion durch das Absetzen zu verringern, sollte
die Dosis schrittweise reduziert werden, z. B. Gabe
einer halben Dosis Uber eine Woche, dann die
Therapie beenden [165].

Vitamin K-Antagonisten und neue orale
Antikoagulanzien

Die Behandlung kann abrupt, ohne Ausschleichen
beendet werden [66].
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Table 1. Medications

Adverse Drug Withdrawal Events (ADWEs)*

Commonly Associated with

Type of
Withdrawal
Medication'®'  Reaction Withdrawal Event
Alpha-antagonist P Agitation, headache, hypertension,
antihypertensive palpitations
Angiotensin- PD Heart failure, hypertension
converting enzyme
inhibitor
Antianginal D Angina pectoris (myocardial ischemia)
Anticonvulsant P D Anxiety, depression, seizures
Antidepressant P D Akathisia, anxiety, chills, coryza,

Antiparkinson agent
Antipsychotic

Baclofen

Benzodiazepine
Beta-blocker
Corticosteroid

Digoxin
Diuretic
Histamine-2 blocker

Narcotic analgesic

Nonsteroidal
antiinflammatory
drug

Sedative or hypnotic
(e.0., barbiturate)
Statin

gastrointestinal distress, headache,

insomnia, irritability, malaise, myalgia,

recurrence of depression
P DN Hypotension, psychosis, pulmonary
embolism, rigidity, tremor
P Dyskinesias, insomnia, nausea,
restlessness
PN Agitation, anxiety, confusion,

depression, hallucinations, hypertonia,
insomnia, mania, nightmares, paranoia

seizures

P Agitation, anxiety, confusion, delirium,

insomnia, seizures

PD Angina pectoris, anxiety, hypertension,

myocardial infarction, tachycardia

PN Anorexia, hypotension, nausea,
weakness
D Heart failure, palpitations
D Heart failure, hypertension
D Recurrence of esophagitis and
indigestion symptoms
P Abdominal cramping, anger, anxiety,
chills, diaphoresis, diarrhea, insomnia,
restlessness
D Recurrence of arthritis and gout
symptoms
P Anxiety, dizziness, muscle twitches,
tremor
D,N Cardiogenic shock, early neurological

deterioration, heart failure, myocardial

infarction, ventricular arrhythmia

P = physiological withdrawal; D = exacerbation of underlying condition

N= new ser !'IF HI\"I'I'IPII}I'I'IS.

* Modified from Hanlon et al.'

Quelle: Bain et al. JAGS 2008 [9]
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Hinweise zum Absetzen von Arzneimitteln
(Fortsetzung)
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Der nachstehend dargestellte Algorithmus (modifi-
ziert nach Garfinkel [52]) zur Uberprifung der

Algorithmus zur Reduktion von Polypharmazie
nach Garfinkel

Medikation kann bei hochbetagten/palliativen

Algorithmus zur Uberpriifung der Medikation

Ja

Es gibt eine konsentierte Evidenz fir den Einsatz des s
Arzneimittels in der vorliegenden Dosierung in der t
Altersgruppe des Patienten und bei entsprechender g
Beeintrachtigung? Der Nutzen Uberwiegt die
bekannten moglichen Nebenwirkungen. ;
h
Nein/ l ’
nicht sicher a
Die Indikation scheint fur die Altersgruppe und fir die Nein :)
vorhandenen Fahigkeiten valide. €
Ja
Uberwiegen die bekannten moglichen Neben- Ja w
wirkungen des Medikaments den méglichen Nutzen L 5 :
bei alten Patienten mit Fahigkeitsstérungen? h
S
Nein l T
Gibt es Nebenwirkungen oder Symptome, die auf das Ja
Arzneimittel zurtickgefihrt werden kénnten? —>| A
r
z
Nein l n
e
Gibt es ein anderes, Uberlegenes Arzneimittel als das Ja i
verwendete? —> Im
t
Nein t
e
I

N

Kann die Dosis risikoarm reduziert werden?

o 1

| Behandle weiter mit derselben Dosis

Reduziere die Dosis
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Patienten eine Hilfestellung zur Reduktion von
Polypharmazie geben.
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Geltungsbereich und Zweck

Die Leitliniengruppe Hessen - Hausarztliche

Pharmakotherapie — verfolgt mit der Erarbeitung

Hausarztlicher Leitlinien drei Ziele:
Die Leitlinien erfullen Funktionen fiir die Fortbil-
dung der Hausarzte in der Pharmakotherapie.
Sie kénnen fur die interne Qualitatssicherung
der Pharmakotherapiezirkelarbeit herangezo-
gen werden und die Moderation unterstitzen. In
den hausarztlichen Leitlinien werden gesicherte
und anerkannte Grundlagen fir die empfohlene
Qualitat und die Wirtschaftlichkeit bzw. eine
»rationale und rationelle Pharmakotherapie« fiir
Hausérzte beschrieben.
Die Hauséarztlichen Leitlinien erfiillen Funktio-
nen fur die vertragsarztliche Primarversorgung,
in dem sie im Praxisalltag anwendbare, evi-
denzbasierte Handlungsempfehlungen bereit-
stellen.
Die Hausarztlichen Leitlinien erfullen Funktio-
nen fur die Gestaltung der Arzt-Patienten-Be-
ziehungen. Sie stellen fir die Therapieentschei-
dung und Therapiedurchflihrung unterstitzende
Materialien zur Verfigung.

Insbesondere will diese Leitlinie dem Hausarzt
Hilfestellungen geben, die Arzneitherapie im Rah-
men der Verordnungsentscheidung systematisch
zu bewerten. Damit will die Leitlinie dazu beitra-
gen,
eine unangemessene Medikation und unbeab-
sichtigte Verordnungskaskaden [118] zu ver-
meiden,
unerwinschte arzneimittelbezogene Ereignisse
zu vermeiden,
Fehldosierungen und Fehlanwendungen zu
erkennen,
Unterversorgung auch bei Vorliegen von Multi-
morbiditat zu erkennen,
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Geltungsbereich und Zweck
Beteiligung von Interessengruppen

geeignete Arzneistoffe bei Vorliegen von Multi-
morbiditat auszuwahlen,

die Anzahl aller Medikamente fiir den Patienten
Uberschaubar zu halten,

Hilfestellung fiir notwendige Priorisierung zu
geben und

auf die veranderten physiologischen Prozesse
u. a. mit Einfluss auf die Pharmakokinetik im
Alter zu achten.

Die beim Hausarzt (Allgemeinarzt und hausarztlich
tatige Internisten) behandelten Patienten stellen
die Zielgruppe der Leitlinien dar. Die Empfeh-
lungen der Leitlinie beziehen sich nicht auf die
medikamentdse Therapie von Palliativpatienten.

Beteiligung von Interessengruppen

In der Leitliniengruppe sind in z. T. wechselnder
Zusammensetzung Uberwiegend Hausarzte ver-
treten. Der Leitliniengruppe gehdren Arzte und
Arztinnen mit Spezialisierung an, die fachliche
Erfahrung aus der Allergologie, Angiologie, Diabe-
tologie, Erndhrungsmedizin, Kardiologie, Palliativ-
medizin, Psychotherapie, Sport- und Suchtmedizin
und dem arztlichen Qualitditsmanagement ein-
bringen. Zuséatzlich wurden externe Experten in die
Erstellung der Leitlinie eingebunden: Prof. Dr.
med. Sebastian Harder, Klinische Pharmakologie
Universitat Frankfurt/Main, Dr. med. Christiane
Muth, Martin Beyer, Institut fur Allgemeinmedizin
der Universitat Frankfurt/Main. Die Erarbeitung der
Leitlinie erfolgte in Kooperation mit der Deutschen
Gesellschaft fur Allgemeinmedizin und Familien-
medizin (DEGAM: Dr. med. Uwe Popert, Dr. med.
Christiane Muth, Martin Beyer, Dr. Guido Schmie-
mann, Dr. Gunther Egidi).
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Patientenvertreter wurden bislang nicht in die
Arbeit eingebunden. Die Ansichten von Patienten,
insbesondere potentielle Adharenz- und Akzep-
tanzprobleme mit therapeutischen MalRnahmen,
flieBen in die Leitlinie aus der Sicht der Hausarzte
ein. In den Hausarztlichen Leitlinien nehmen Mal3-
nahmen, die eine aktive Mitarbeit des Patienten
erfordern, einen besonderen Stellenwert ein.
Empfehlungen zur Gestaltung der Arzt-Patienten-
beziehung gehdéren daher zum unverzichtbaren
Inhalt hausarztlicher Leitlinien.

Professionelle Zielgruppe der Leitlinie sind
Hausarzte (Allgemeinarzte und hausarztlich tatige
Internisten). Eine weitere wichtige Zielgruppe stel-
len die Moderatoren von Qualitatszirkeln dar. Die
hausérztlichen Leitlinien sind die Basis fur die
Behandlung der in den Zirkeln diskutierten Krank-
heitsbilder und Indikationsgruppen.

Leitlinienrecherche

Bei der Erstellung der hauséarztlichen Leitlinien hat
sich der Einsatz aufbereiteter Evidenz bewahrt.
Grundprinzip ist der themenspezifische Abgleich
(inter)nationaler evidenzbasierter Leitlinien fur die
Adaption der hausarztlichen Leitlinien. Die Suche
nach Leitlinien wurde systematisch (iber Abfrage
verschiedener Datenbanken durchgefiihrt.

Vor Beginn der Leitlinien-Entwicklung wurde eine
umfangreiche Recherche nach vorhandenen
Leitlinien zum Thema »Polypharmakotherapie bei
multimorbiden Patienten« durchgefiihrt, mit dem
Ziel, ggf. eine Adaptation einer vorhandenen
Leitlinie durchzufihren.

Hausarztliche Leitlinie  »Multimedikation«

Beteiligung von Interessengruppen
Leitlinienrecherche

Vorbemerkungen

Die Recherche wurde vom Arztlichen Zentrum fiir

Qualitat (AZQ) am 01. und 02. September 2011

durchgefiihrt. Als Recherchevokabular wurden

folgende Begriffe verwendet:
Polypharmacy; multiple medication; multiple
medications; multiple drug; multiple drugs,
Comorbidity; comorbidities; co-morbidity; co-
morbidities; multimorbidity; multimorbidities;
multi-morbidity; multi-morbidities,
patient care management; drug management;
medicine supply; drug supply; drug
prescriptions; medication prescriptions;
pharmacotherapy; medication treatment;
medication use; drug use; pharmacological
treatment; pharmaceutical intervention; drug
therapy; medication therapy; medication
control; drug control,
practice guideline; practice guidelines; clinical
pathway; clinical pathways; clinical protocol;
clinical protocols; consensus development;
good clinical practice; consensus; guideline;
guidelines; recommendation;
recommendations; standard; standards;
position paper; position papers.

Recherchestrategie

Die Suche erfolgte in Literatur- und Leitliniendaten-
banken. Die Suche umfasste den Zeitraum vom
01. Januar 2006 bis zum 01./02. September 2011
und Dokumente in deutscher und englischer Spra-
che. Beziglich der relevanten Patientengruppen
erfolgte keine Einschrankung.

89

Version 1.05 | 28.05.2013



Leitlinienrecherche: Pubmed

Recherchestrategie und Treffer fir Pubmed (01.12.2011)

Nr. Suchfrage Treffer
#7  #4 AND #5 Limits: English, German, Publication Date from 2006 335
#6 #4 AND #5 529

#5 practice guideline OR practice guidelines OR clinical pathway OR clinical pathways 1467017
OR clinical protocol OR clinical protocols OR consensus development OR good clinical
practice OR consensus OR guideline OR guidelines OR recommendation OR
recommendations OR standard OR standards OR position paper OR position papers

#4  #1 AND #2 AND #3 2369

#3 patient care management OR drug management OR medicine supply OR drug supply 4991464
OR drug prescriptions OR medication prescriptions OR pharmacotherapy OR
medication treatment OR medication use OR drug use OR pharmacological treatment
OR pharmaceutical intervention OR drug therapy OR medication therapy OR
medication control OR drug control

#2  comorbidity OR comorbidities OR co-morbidity OR co-morbidities OR multimorbidity 84120
OR multimorbidities OR multi-morbidity OR multi-morbidities

#1 polypharmacy OR multiple medication OR multiple medications OR multiple drug OR 167104
multiple drugs
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Leitlinienrecherche: EMBASE

Recherchestrategie und Treffer fir EMBASE (01.09.2011)

Nr. Suchfrage Treffer
11 10 AND PY=2006 to 2011 AND LA=(ENGLISH; GERMAN) 129

10 6ANDY9 223

9 70R8 1268777
8 (((((FT=guidelines OR FT=recommendation ) OR FT=recommendations ) OR 1058332

FT=standard ) OR FT=standards ) OR
FT=position paper ) OR FT=position papers
7 ((((((((FT=practice guideline OR FT=practice guidelines ) OR FT=clinical pathway ) OR 337698
FT=clinical pathways ) OR FT=clinical protocol ) OR FT=clinical protocols ) OR
FT=consensus development ) OR FT=good clinical practice ) OR FT=consensus ) OR

FT=guideline
6 1 AND 2 AND 5 869
5 30R4 2702344

4 ((((FT=pharmacological treatment OR FT=pharmaceutical intervention ) OR FT=drug 2649043
therapy ) OR FT=medication therapy JOR FT=medication control ) OR FT=drug control

3 ((((((((FT=patient care management OR FT=drug management ) OR FT=medicine 105497
supply ) OR FT=drug supply ) OR FT=drug prescriptions ) OR FT=medication
prescriptions ) OR FT=pharmacotherapy ) OR FT=medication treatment ) OR
FT=medication use ) OR FT=drug use

2 ((((((FT=comorbidity OR FT=comorbidities ) OR FT=co-morbidity) OR FT=co- 98778
morbidities ) OR FT=multimorbidity ) OR FT=multimorbidities ) OR FT=multi-morbidity )
OR FT=multimorbidities

1 (((FT=polypharmacy OR FT=multiple medication ) OR FT=multiple medications ) OR 13288
FT=multiple drug ) OR FT=multiple drugs
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Recherche in Leitlinien-Datenbanken

Die Recherche-Strategie richtete sich nach den
Méglichkeiten der Datenbanken, z. T. wurden Titel-
listen durchgesehen, in anderen erfolgte die Suche
Uber eine Eingabemaske mit dem oben genannten
Vokabular. Recherchiert wurde sowohl bei Anbie-

Recherche in Leitlinien-Datenbanken

tern fachspezifischer Leitlinien, fachibergreifender
Anbieter, auf den Seiten staatlicher Organisationen
fur Qualitat im Gesundheitswesen sowie der WHO.
Nachstehende Tabelle zeigt die durchsuchten Leit-
linien-Datenbanken und die potenziell relevanten
Treffer.

Datenbank/Anbieter Link Treffer

Arbeitsgemeinschaft der http://www.awmf.org/leitlinien/leitlinien-suche.html 0

Wissenschaftlichen Medizinischen

Fachgesellschaften (AWMF)

Guidelines International Network http://www.g-i-n.net 0

(G-I-N)

National Guideline Clearinghouse http://www.guidelines.gov 0

(NGC)

Agency for Healthcare Research and  http://www.ahrg.gov/clinic/cpgsix.htm 0

Quality (AHRQ), USA

Alberta Medical Association/Toward http://www.albertadoctors.org 0

Optimized Practice (AMA/TOP),

Kanada

American Medical Directors http://www.amda.com 0

Association (AMDA), USA

Arzneimittelkommission der deutschen http://www.akdae.de 0

Arzteschaft (AkdA)

British Columbia Council (BCC), http://www.bcguidelines.ca/ 1

Kanada

British Medical Association (BMA), GB http://www.bma.org.uk/ 0

Bundeséarztekammer (BAK) http://www.baek.de/ 0

Canadian Medical Association (CMA)  http://www.cma.ca/ 0

HealthTeamWorks, USA http://www.healthteamworks.org/ 0

Duodecim, Finnland http://www.duodecim.fi/web/english/home (0)
Durchsicht der Liste:
http://eu.wiley.com/WileyCDA/WileyTitle/productCd-
047001184X,descCd-tableOfContents.html

Evidence.de http://www.evidence.de

Guidelines and Audit Implementation  http://www.gain-ni.org/index.asp 0

Networt (GAIN), Nordirland
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Datenbank/Anbieter

Health Services Technology
Assessments Texts (HSTAT), USA
Institute for Clinical Systems
Improvement (ICSI), USA

Medical Journal of Australia (MJA)
Ministry of Health (MOH), Singapur
National Clinical Guideline Centre
(NCGC), GB

National Health and Medical Research
Council (NHMRC), Australien

National Institute for Health and Clinical
Excellence (NICE)

National Institutes of Health (NIH), USA
New South Wales (NSW) Health,
Australien

New Zealand Guidelines Group (NZGG)
Scottish Intercollegiate Guidelines
Network (SIGN)

World Health Organization (WHO)

Recherche in Leitlinien-Datenbanken
(Fortsetzung)

Link Treffer
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/books/NBK16710/ 0
http://www.icsi.org/ 0
http://www.mja.com.au/ 0
http://www.moh.gov.sg/mohcorp/default.aspx 0
http://www.ncgc.ac.uk/ 0
http://www.nhmrc.gov.au/ 0
http://www.nice.org.uk/ 0
http://www.nih.gov/ 0
http://www.health.nsw.gov.au/ 0
http://www.nzgg.org.nz 0
http://www.sign.ac.uk 0
http://www.who.int/en/ 0

Prafung der Abstracts und Volltexte
Nach Durchsicht der Trefferlisten erfolgte zunachst
ein Screening der Titellisten. Im Anschluss daran
wurden die Abstracts bzw. Volltexte durch zwei
unabhangige Untersucher durchgesehen. Bereits
vor Beginn der Recherche wurden die folgenden
inhaltlichen und formalen Kriterien zum Ein- und
Ausschluss der Publikationen definiert:
aktuell gultige Leitlinien, publiziert in den letzten
fanf Jahren,
herausgegeben von medizinischen Fachgesell-
schaften, regionalen oder Uberregionalen Orga-
nisationen, die sich mit Qualitat im Gesund-
heitswesen beschaftigen,
inhaltlich fokussiert auf das Problem der Multi-
medikation bei multimorbiden Patienten,
Betrachtung von einzelnen Erkrankungen fiihrte
zum Ausschluss der Publikation.
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Ergebnisse der Leitlinien-Recherche

In vielen Fallen handelte es sich nicht um Leitlinien
im Sinne von klassischen Handlungsempfehlun-
gen, sondern um Ubersichtsartikel, Projektbe-
schreibungen oder Publikationen zum Thema
Multimedikation. Eine Reihe von Publikationen be-
ziehen sich auf die Multimedikation bei einzelnen
Erkrankungen und wurden deshalb ausgeschlos-
sen. Im Ergebnis konnte trotz der grof3en Treffer-
zahl vor allem in den Literaturdatenbanken keine
publizierte Leitlinie zum Thema »Polypharmako-
therapie bei multimorbiden Patienten« gefunden
werden, die den Einschlusskriterien entsprach.
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Abb.: Ergebnisse der Recherche und Trefferauswahl

Rechercheergebnis im Uberblick
Literaturrecherche Medikamentenreview

Recherche in Literatur- und Leitlinien-Datenbanken

Treffer in Pubmed 335
Treffer in Embase 129
Treffer Leitlinien-Datenbanken 1

Ausschluss von 47 Doubletten

4

Pubmed: potenziell relevante Treffer 10
Embase: potenziell relevante Treffer 66
Leitlinien-Datenbanken: 1

Ausschluss von 77 Publikationen aufgrund
inhaltlicher und formaler Kriterien

g

Ergebnis: 0 Leitlinien

Erst im Mai 2012, als die Arbeiten an der Leitlinie
der Leitliniengruppe Hessen bereits fortgeschritten
waren, publizierte die Niederlandische Hausarzte-
vereinigung (NHG) eine erste Leitlinie zum Um-
gang mit dem Problem Multimedikation in der
hausérztlichen Praxis [108], allerdings einge-
schrankt auf altere Patienten (> 65 Jahre). Die
Empfehlungen und Literaturhinweise wurden
gepruft und in der hausérztlichen Leitlinie bertck-
sichtigt.
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Literaturrecherche Medikamentenreview

Durch die Recherche sollte geklart werden, ob die
Durchflihrung eines Medikamentenreviews positive
Effekte auf die Patientenversorgung hat und ob
sich dies auch fur die hausarztliche Versorgung in
Deutschland zeigt.
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Recherchestrategie

Die Recherche wurde im Dezember 2011 durchge-
fahrt. Hierzu wurde in den Datenbanken der
Cochrane Library nach klinischen Studien, HTA-
Berichten und systematischen Ubersichtsarbeiten
gesucht.

Folgende Suchbegriffe wurden verwendet: poly-
pharmacy, multimedication, multiple and phar-
macy, prescribing. Die Suche ergab folgende
Treffer:

Publication Type Treffer Potentiell
relevant
nach Titel

Cochrane Reviews 3 0

Other Reviews 10 3

Clinical Trails 151 29

Method Studies 3 0

Technology 5 0

Assessments

Economic 3 0

Aus der Trefferliste wurden aufgrund der Titel 32
potenziell relevante Arbeiten ausgewabhlt, die in die
weitere Auswahl einbezogen wurden.

Ein- und Ausschlusskriterien
Die Ein- und Ausschlusskriterien wurden vorab
definiert. Eingeschlossen wurden Studien, in
denen die Effekte von Medikamentenreviews
untersucht wurden. Ausgeschlossen wurden noch
nicht fertig gestellte Reviews / Studien (protocols)
und Studien,
in denen die Intervention auf Patienten mit einer
definierten Erkrankung eingeschrankt wurde,
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Literaturrecherche Medikamentenreview
(Fortsetzung)

in denen der Medikamentenreview telefonisch,
ohne direkten Patientenkontakt oder rein nach
Aktenlage durchgefiihrt wurde,

in denen das Medikamentenreview ohne
Arztbeteiligung (z. B. nur durch Apotheker)
durchgefihrt wurde,

in denen Versorgungsprogramme untersucht
wurden, in denen ein nicht naher differenzierter
Mix aus Interventionen zum Einsatz kam,

in denen reine Trainings- oder Schulungspro-
gramme fiir Arzte untersucht wurden,

sowie Studien, die vor dem Jahr 2001 publiziert
wurden.

Hinsichtlich untersuchter Outcomes erfolgte keine
Beschrankung.

Nach Durchsicht der Titellisten, Abstracts und
Originalarbeiten wurden zunachst 11 Studien aus-
gewabhlt, die inhaltlich relevant waren. Die Effekte
hinsichtlich der in den Studien untersuchten End-
punkte sind im Kapitel Studien zur Medikations-
bewertung in der Leitlinie dargestellt.

Im Verlauf der Leitlinienarbeit erschienen weitere
wichtige Publikationen und die Treffer wurden
erganzt um die Ergebnisse einer Handsuche in
Literaturverzeichnissen von Studien und anderen
Publikationen. Insbesondere die Literaturangaben
des Cochrane-Reviews »Interventions to improve
the appropriate use of polypharmacy for older
people« [112] sowie der Leitlinie »Multidiciplinaire
richtlijn Polyfarmacie bij ouderen« der Niederlan-
dischen Hausarztevereinigung [108], die im Mai
2012 verdffentlicht wurden, lieferten wichtige Hin-
weise auf weitere Publikationen.
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Die Entscheidungen Uber die Inhalte und Empfeh-
lungen der hier vorliegenden Leitlinien basieren
auf den Konsensentscheidungen der »Leitlinien-
gruppe Hessen — Hausarztliche Pharmakothera-
pie«.

Jede Leitlinie enthalt fur ihre Aussagen und Em-
pfehlungen Evidenzkategorien nach den Stufen A,
B und C, die auf folgende Weise ermittelt wurden:
In einem ersten Schritt erfolgte ein Vergleich mit
Aussagen evidenzbasierter Leitlinien. Deren Evi-
denzkategorien wurden fir gleichlautende Em-
pfehlungen in der vorliegenden hausarztlichen
Leitlinie Ubernommen. In einem zweiten Schritt
wurden fir Aussagen, die nicht auf diese Weise
mit Evidenzkategorien zu versehen waren, durch

Evidenzstarke der Studien
Stufen der Empfehlung

die Leitlinienautoren eigene Literaturbewertungen
vorgenommen und die Studien sowie die darauf
basierenden Empfehlungen entsprechenden Evi-
denzkategorien (s. u.) zugeordnet. Empfehlungen
mit der Kategorie C beruhen auf Expertenerfah-
rung; zu diesen Aussagen liegen gegenwartig
keine gut belegten Studien vor. In den vorlie-
genden Leitlinien werden die verwendeten Stufen
in geschweiften Klammern — z. B. {A} — zitiert.

Das nachstehende Stufenschema (Evidenztypen
und die Nachdricklichkeit der Empfehlungen) ba-
siert auf dem Schema der US Agency for Health
Care Policy and Research (AHCPR, US Depart-
ment of Health and Human Service, 1993 [152])
und wurde der Leitlinie des Scottish Intercollegiate
Guideline Network entnommen.

Einteilung der Evidenzstarke (level of evidence, Ubersetzung in Anlehnung an AZQ [109])

Grad und Evidenztyp
Evidenz aufgrund von Metaanalysen
randomisierter kontrollierter Studien
Evidenz aufgrund von mindestens einer
randomisierten kontrollierten Studie
Evidenz aufgrund mindestens einer gut
angelegten, kontrollierten Studie ohne
Randomisierung
Evidenz aufgrund einer gut angelegten,
quasi experimentellen Studie
Evidenz aufgrund einer gut angelegten
nicht-experimentellen deskriptiven Studie
(z. B. Vergleichsstudien, Korrelationsstudien
und Fall-Kontroll-Studien)
Evidenz aufgrund von Berichten oder
Meinungen von Expertenkreisen, Konsen-
suskonferenzen und/oder klinischer Erfahrung
anerkannter Autoritaten
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Stufen der Empfehlung
Beruhend auf den Graden la und Ib des
Evidenztyps, d. h. die Empfehlung stltzt sich
auf Verdffentlichungen guter Qualitat, die
mindestens eine randomisierte kontrollierte
Studie enthalten.
Beruhend auf den Graden lla, IIb und Ill des
Evidenztyps; d. h. die Empfehlung stltzt sich
auf gut angelegte, nicht randomisierte, klinische
Studien.
Beruhend auf Evidenzgrad 1V, d. h. die Em-
pfehlung leitet sich ab aus Berichten oder
Meinungen von Expertenkreisen, Konsensus-
konferenzen und/oder klinischer Erfahrung
anerkannter Autoritaten. Die Stufe C weist auf
das Fehlen direkt anwendbarer klinischer
Studien guter Qualitat hin.
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Warum hauséarztliche Leitlinien?

Es gibt zwar gegenwartig bereits eine Vielzahl an
Leitlinien, dennoch fehlt es an Handlungsempfeh-
lungen, die sich auf haufige und typische Behand-
lungsanlasse beim Hausarzt beziehen. Aus die-
sem Grund wurde 1998 aus dem Kreis der Mode-
ratoren der seit 1993 regelmafig durchgefuhrten
Pharmakotherapiezirkel in der KV Hessen die
»Leitliniengruppe Hessen — Hausarztliche Phar-
makotherapie« in Zusammenarbeit mit der PMV
forschungsgruppe, Universitat zu Koln, gegriindet.
Die Leitliniengruppe setzte sich zum Ziel, praxis-
gerechte, auf die Belange der hausarztlichen Ver-
sorgung zugeschnittene therapeutische Hand-
lungsempfehlungen zu erarbeiten.

Der Hausarzt versorgt insbesondere chronisch
kranke, altere und multimorbide Patienten. Hierauf
mussen die Leitlinien Bezug nehmen. Sucht man
Studien, die die Therapieempfehlungen begrin-
den, fallt auf, dass diese Patienten im Allgemeinen
in klinischen Studien nicht eingeschlossen sind
(haufig maximal 1 Begleitkrankheit). Das bedeutet,
dass die Ubertragbarkeit der Studienergebnisse
auf den typischen, multimorbiden Hausarztpatien-
ten stets besonders zu prifen ist [72]. Dabei ist
aulRerdem zu berlcksichtigen, dass die ublicher-
weise bestehende Multimedikation zu schwer ab-
schatzbaren Interaktionen und Complianceproble-
men fihren kann. Der Hausarzt ist deshalb gefor-
dert, eine Auswahl von Medikamenten zu treffen.
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Warum hausarztliche Leitlinien?
Arzneimittelauswahl in den hausarztlichen
Leitlinien

Arzneimittelauswabhl
in den hausarztlichen Leitlinien
Die Leitliniengruppe Hessen will den Hausarzt bei
der Medikamentenauswahl unterstitzen und hat
sich deshalb bei der Aufzdhlung von Wirkstoffen in
der Regel auf diejenigen beschrankt, die ihres
Erachtens Wirkstoffe der ersten Wahl darstellen:
Fur das Arzneimittel liegt eine positive Nutzen-
Risikobewertung vor,
das Arzneimittel ist gut dokumentiert oder
es besteht in der Leitliniengruppe ein Konsens
Uber langjahrige gute Erfahrungen in der haus-
arztlichen Praxis.

Selbstverstandlich ist bei Vorliegen von Kontra-
indikationen oder Unvertraglichkeiten auf andere
nicht explizit in den Leitlinien genannte Wirkstoffe
im Indikationsgebiet zurtiickzugreifen. Diese Abwa-
gungen schlielen auch die Empfehlung ein, dass
bei Einleiten einer Therapie ein gesicherter thera-
peutischer Nutzen mit hoher Wahrscheinlichkeit
bei einer verhéaltnismaRig groRen Anzahl der zu
behandelnden Patienten erreicht werden sollte.
Die Anzahl der Patienten, die in Behandlung ge-
nommen werden muss, um bei einem Patienten
einen Behandlungserfolg zu erzielen, sollte stets
mitbedacht werden (NNT: number needed to
treat). Weiter muss der Hausarzt den mdglichen
Schaden des Arzneimittels abwagen, d. h. er muss
die Relation zur NNH (number needed to harm)
prifen. In einigen Leitlinien sind die Endpunkte der
wichtigsten Studien mit Angaben der Risiken und
der NNT im Anhang dargestellt.
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Besondere Anforderungen

an die hauséarztliche Betreuung

Der Hausarzt ist der Ansprechpartner fiir den
chronisch Kranken. Er hat im Unterschied zum
Klinikarzt zusatzlich noch andere Aspekte in der
Therapie zu beriicksichtigen, wie z. B. die Uber-
wachung des Therapieerfolges anhand von klini-
schen MessgroRen, altersbedingte Besonderheiten
in der Therapie, Nebenwirkungen und Wechsel-
wirkungen, die Compliance und die Lebensqualitat
des Patienten sowie dessen Einbindung in die
Therapieentscheidungen (shared decision
making). Nicht zuletzt muss er auf die Wirtschaft-
lichkeit der Therapie achten. Zu den hausarzt-
lichen Besonderheiten zahlen auch die nichtmedi-
kamentdsen Verfahren, die in den hauséarztlichen
Leitlinien einen hohen Stellenwert haben und fir
die ebenfalls, soweit verfugbar, Studien und
Evidenzstarken angegeben werden.

Die Beschrankung auf ausgewahlte Wirkstoffe
steht im Einklang mit Strategien zur Qualitats-
sicherung arztlicher Verordnungsweise wie sie
beispielsweise auch durch die WHO [34] oder
auch im Rahmen von qualitdtsgestitzten Fortbil-
dungsmallnahmen und Qualitatssicherungspro-
grammen in anderen Landern gefordert und
umgesetzt werden.

Hausarztliche Leitlinie  »Multimedikation«

Anforderungen an hauséarztliche Betreuung
Implementierung und Evaluation

Implementierung und Evaluation

der hauséarztlichen Leitlinien

Eine zentrale Implementierungsstrategie stellt die
Nutzung der Leitlinie in der Qualitatszirkelarbeit
dar.

Bis 2008 (Beendigung des HZV Vertrages mit den
Ersatzkassen) wurden die Leitlinie zunachst mit
den Moderatoren der Pharmakotherapiezirkel dis-
kutiert und ggf. Uberarbeitet. Die Implementierung
der Leitlinien erfolgte anschlieend Utber die Zirkel-
arbeit. Jeder Teilnehmer erhielt nicht nur eine Fas-
sung der Leitlinie, sondern auch Materialien (sog.
Manuale) zum Thema der Zirkelsitzung mit einer
Einfihrung in das zu besprechende Krankheitsbild
und seine Therapie. Die Unterlagen enthalten
aulerdem, beruhend auf den Verordnungen und
Diagnosen aus den Praxen der Teilnehmer, eine
Verordnungsanalyse, aus der mit Hilfe zentraler
Indikatoren der Stand der Umsetzung der Leit-
linienempfehlungen, die sich auf die Pharmako-
therapie beziehen, deutlich wird.

Nach Abschluss der Zirkelarbeit erfolgte die Evalu-
ation, d. h. die Verordnungsdaten vor und nach der
Zirkelarbeit wurden in Bezug auf die Indikatoren
zur Qualitat und Wirtschaftlichkeit der Therapie
vergleichend dargestellt und in einer eigenen
Sitzung in den Pharmakotherapiezirkeln diskutiert.

Um Hinweise zur Beurteilung der Relevanz und
zur Akzeptanz der Leitlinienempfehlungen zu
erhalten, wurde durch die PMV forschungsgruppe
in jeder Zirkelsitzung eine kurze Befragung zu den
Leitlinien durchgeflihrt und die Ergebnisse sowohl
den Zirkelteiinehmern als auch der Leitliniengrup-
pe vorgestellt [129, 130, 157].
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Evidenzbasierte Patienteninformationen

http://www.akdae.de
http://www.gesundheitsinformation.de
http://www.herzstiftung.de
http://www.patienten-information.de
http://www.patientenleitlinien.de
http://www.paritaet.org/hochdruckliga
http://pharmnet-bund.de
http://www.gutepillen-schlechtepillen.de

Ndtzliche Internet-Links

http://www.pharmatrix.de (Sondengéangigkeit
von Medikamenten etc.)
http://www.embryotox.de (Medikamente in der
Schwangerschaft)
http://hiv-druginteractions.org und
http://www.medscape.com
http://www.azcert.org (fur Hinweise zu QT-
Intervall-Verlangerung durch Arzneimittel)
http://www.dosing.de [58] (fir Hinweise zur
Dosierung bei eingeschrankter Nierenfunktion)
http://choosingwisely.org
http://www.arznei-telegramm.de
http://der-arzneimittelbrief.de
http://www.amda.com

Weitere Informationsquellen zur Pharmakothe-
rapie im Alter

Hausarztlichen Leitlinien Geriatrie Teil 1 und 2
http://www.pmvforschungsgruppe.de [88, 89]
Informationen und Tabellen zu Arzneistoffen,
die Substrate von P-450-Zytochromen sind [43]
http://medicine.iupui.edu/flockhart/table.htm
Zytochrome und ihre Bedeutung fur Arznei-
mittelinteraktionen [97]

Hausérztliche Leitlinie  »Multimedikation«

Patienteninformationen
Disclaimer
Leitlinie im Internet

Rechtliche Hinweise zur Nutzung der Leitlinien

— Haftungsausschluss
Adressat der hausarztlichen Leitlinien sind
Arzte. Anfragen von Patienten kénnen nicht
beantwortet werden. Die Therapiehinweise
stellen keine Empfehlung zur Selbstbehandlung
fur Patienten dar.
Die Leitlinien wurden von Arzten, den Mitglie-
dern der »Leitliniengruppe Hessen — Hausarzt-
liche Pharmakotherapie« mit gro3er Sorgfalt
und unter Heranziehung aktueller Literatur erar-
beitet. Dennoch kann fur die Richtigkeit und
Vollstandigkeit keine Haftung tbernommen
werden.
Dosierungsangaben wurden auf der Grundlage
aktueller pharmakologischer Literatur und nach
Herstellerangaben erstellt. Dennoch gilt auch
hier die Eigenverantwortlichkeit; maf3geblich
sind die Hinweise in den Packungsbeilagen und
Fachinformationen. Die Hinweise auf Interaktio-
nen und Nebenwirkungen stellen immer eine
Auswahl dar.

Die Leitlinie und den allgemeinen Leitlinienreport
finden Sie im Internet unter

publikationen > leitlinien

oder auf den Seiten des AZQ:

Downloads nur zur persdnlichen Nutzung
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