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1 Einleitung

,Die meisten Menschen sterben an ihren Heilmitteln, nicht an inren Krankheiten“. Dieses Zitat
von Moliere aus dem Jahre 1673 scheint auch heute noch einen wahren Kern zu besitzen
angesichts der Tatsache, dass die Anzahl der eingenommenen Medikamente drastisch
ansteigt. Der Arzneimittelmarkt ist stets im Wachsen und fir sehr viele Krankheiten werden

immer neuere und meist auch bessere Mittel produziert.

Trotz der vielen Heilungserfolge darf aber nicht vergessen werden, dass jeder Arzneistoff,
der eine Wirkung zeigt, auch mit einer oder mehreren Nebenwirkungen verbunden sein kann
und die steigende Anzahl der eingenommenen Medikamente das Risiko von Interaktionen
und unerwinschten Arzneimittelwirkungen birgt. Diese kdnnen mitunter massiv
gesundheitsbedrohend werden, sodass die betroffene Person ins Krankenhaus gebracht

werden muss.

1.1 Definitionen

In weiterer Folge werden einige Grundbegriffe erklart, die im Laufe dieser Arbeit immer

wieder vorkommen und fiir das Verstandnis notwendig sind.

1.1.1 Unerwinschte Arzneimittelwirkung (,adverse drug reaction)

Die WHO? definiert eine unerwiinschte Arzneimittelwirkung (,adverse drug reaction®) als

»a reaction which is noxious and unintended, and which occurs at dosages normally
used for prophylaxis, diagnosis, therapy of disease, or for the modification of physiological
funktion.”

Eine weitere Definition von Edwards und Aronson? lautet

,An appreciably harmful or unpleasant reaction, resulting from an intervention related
to the use of a medical product, which predicts hazards from future administration and
warrants prevention or specific treatment, or alteration of the dosage regimen, or withdrawal
of the product.”

Eine schwere unerwiinschte Arzneimittelwirkung liegt vor bei

Todesfolge, = Tumorerkrankungen,  kongenitalen ~ Anomalien,  notwendiger

Krankenhausaufnahme oder Verlangerung einer bereits bestehenden



Krankenhausbehandlung und beim Auftreten einer signifikanten Behinderung aufgrund der

Arzneimittelwirkung.

Unerwiinschte Arzneimittelwirkungen kénnen in unterschiedliche Kategorien unterteilt
werden. Die dafir am héaufigsten verwendete Methode ist die nach Rawlings und

Thompson.® Hierbei werden zwei Gruppen unterschieden:

= Typ A-Reaktionen: Sie sind dosisabhéangig und aufgrund der Pharmakologie des
Arzneistoffs weitgehend vorhersagbar. Prinzipiell kdnnen sie bei allen Patienten
auftreten. Der anticholinerge Effekt von trizyklischen Antidepressiva ist ein

klassisches Beispiel fir eine solche Reaktion.

» Typ B-Reaktionen: Im Unterschied zu Typ A-Reaktionen sind Typ B-Reaktionen
nicht dosisabhangig und auch nicht vorhersehbar. Sie stehen ublicherweise in
keinem Zusammenhang mit dem pharmakologischen Wirkprinzip des Arzneistoffes.
Sie treten auch nur bei Personen mit einer bestimmten Pradisposition auf.
Hypersensibilitatsreaktionen auf Penicillin und die maligne Hyperthermie sind ein

gutes Beispiel fir diese Art der unerwiinschten Arzneimittelwirkungen.

Dieses Modell wurde nach und nach noch um Typ C-, Typ D-, Typ E- und Typ F-Reaktionen*

erweitert.

= Typ C-Reaktionen: Diese sind dosis- und zeitabhangig und koénnen auch als

chronisch bezeichnet werden.
» Typ D-Reaktionen: Unter Typ D-Reaktionen versteht man verzogerte Reaktionen.

» Typ E-Reaktionen: Dies sind jene Reaktionen, die durch ein (abruptes) Absetzen

der Pharmakotherapie hervorgerufen werden.

» Typ F-Reaktionen: Unter diese Kategorie fallen Reaktionen, die auf ein

Therapieversagen zuriickzufiihren sind.

Eine zusammenfassende Darstellung all dieser Gruppen findet sich in Abbildung 1.



Classification of adverse drug reactions
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WLl drug-interactions mn:ggmc Al UL therapy

Abbildung 1 Klassifikation unerwiinschter Arzneimittelwirkungen nach Edwards und Aronson.”

Haufig wird in der englischsprachigen Literatur auch von ,adverse drug effect* oder ,adverse
drug reaction" gesprochen. Diese Begriffe sind synonym zu verwenden, sie driicken das
Gleiche aus. Der einzige Unterschied besteht darin, dass ,adverse drug effect* die negative

Auswirkung aus Sicht des Arzneimittels beschreibt, wahrend bei ,adverse drug reaction“ die

Beschreibung aus Sicht des Patienten erfolgt.?

Weiters kann man samtliche unerwiinschte Arzneimittelwirkungen noch danach beurteilen,

ob ihr Auftreten vermeidbar gewesen ware. Hallas et.al.>® bewertet die Vermeidbarkeit einer

unerwinschten Arzneimittelwirkung anhand einer Skala von 1-3.

nicht vermeidbar

maoglicherweise vermeidbar

definitiv vermeidbar




Als ,nicht vermeidbar® werden solche unerwinschten Arzneimittelwirkungen
bezeichnet, die auftreten, obwohl die gewahlte Therapie auf dem neuesten Stand der
Wissenschaft basiert und Risiko und Nutzen verninftig gegeneinander abgewogen

worden sind.

»Moglicherweise vermeidbare® unerwinschte Arzneimittelwirkungen sind solche, die
eventuell verhindert werden konnten, wenn sich der zustandige Arzt Uber die
Anforderungen des aktuellen Wissenstandes hinaus mit dem Patienten beschéftigen und

sich mit erhohtem Aufwand in den Fall vertiefen wirde.

» Definitiv vermeidbar” sind jene Falle von unerwiinschten Arzneimittelwirkungen, bei
denen nicht nach dem aktuellen Stand der Wissenschaft vorgegangen wurde. Das kann
also durch eine falsche Verschreibung sein, die auf einer mangelnden Indikation beruht
oder bei der eine eindeutige Kontraindikation Ubersehen wurde. Auch das Verordnen

der falschen Dosis fallt unter diese Kategorie.

1.1.2 Unerwiunschte Wirkung/Unerwiinschte Arzneimittelwirkung

(,adverse event“/,adverse drug event")

Der Begriff ,adverse event® ist im Unterschied zu den vorher erwdhnten Synonymen getrennt
zu betrachten und nicht mit ,adverse drug reaction“ oder ,adverse drug effect® zu

verwechseln oder gar gleichzusetzen.

Unter ,adverse event‘ versteht man das Auftreten eines unerwilinschten Effektes, der
wahrend einer medikamentdsen Behandlung auftritt, aber nicht notwendigerweise mit der

Wirkweise der eingesetzten Arzneimittel im Zusammenhang steht.?

Ein ,adverse drug event‘ hingegen impliziert, dass der unerwunschte Effekt sehr wohl auf

den unsachgemafen Gebrauch des Medikamentes zurtickzufiihren ist.

1.1.3 Medikationsfehler (,medication error*)

Dieser Begriff ist definiert als

.any preventable event that may cause or lead to inappropriate medication use or
patient harm while the medication is in the control of the health care professional, patient, or

consumer.™

Hierunter fallen also sdmtliche Prozesse, die letztlich zur Verabreichung eines Medikamentes

an den Patienten fuhren. Jegliche Fehler, die bei der Verschreibung, der Kommunikation von



Anweisungen (z.B. im Krankenhaus), des Produktdesigns und der Nomenklatur, der
Zubereitung, der Abgabe, dem Handel, der Verabreichung, der Patientenaufklarung und dem

Gebrauch des Arzneimittel passiert, fallt unter die Kategorie ,medication error*.®

Die meisten Medikationsfehler verursachen letztlich keinen Schaden am Patienten. Es gibt

Schatzungen, dass nur etwa 1% der Fehler tatsachlich zu einem negativen Ereignis filhren.’

Ein Beispiel fur einen Medikationsfehler wére die Verabreichung einer falschen Dosis, die
dem Patienten im Spital durch ein Missverstandnis zwischen Arzt und Schwester gegeben
wird.

Auch das einmalige Vergessen der Einnahme eines Statins kann als Medikationsfehler
gewertet werden. Dieser wird hdchstwahrscheinlich keinen negativen Effekt auf die

Gesundheit des Patienten haben.

Die Zusammenhange zwischen ,adverse drug reaction“, ,adverse drug event‘ und
.medication error” sollen durch die folgende Grafik verdeutlicht werden. Die hellgraue Flache
symbolisiert die bei unsachgemafllem Arzneimittelgebrauch entstandenen ,adverse drug
events“, die dunkelgraue Flache zeigt den durch Arzneimittel entstandenen Schaden bei
normaler Dosierung (,adverse drug reaction“), Die Schnittmenge mit den ,medications errors*

zeigt, dass nur ein kleiner Teil der tatséchlich in einem Schaden fiir den Patienten resultiert.

Adverse Drug Events
(all gray areas)

Medication Errors

Adverse Drug Reactions
(dark gray area only)

Abbildung 2 Zusammenhang von Schlijsselbegriffen8

In der folgenden Tabelle werden die wichtigsten oben genannten Begriffe noch einmal kurz

zusammengefasst dargestellt.

Auch der im gangigen Sprachgebrauch haufig benutzte Ausdruck ,Nebenwirkung“ bzw. ,side
effect” findet in Tabelle 1 Eingang. Durch diesen Terminus ist aber die Gefahr gegeben, dass

der durch den Arzneistoff entstandene Schaden bagatellisiert wird. Aus diesem Grund
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empfiehlt die International Pharmacovigilance Community, diesen Begriff nicht mehr zu

verwenden.’

Term

Harm occurred
Adversa event

Adverse drug reaction

Definition*

Harm in a patient adminktared a drug but not necessarily caused by a drug (16)

Harm directly caused by a drug at normal dosast (16)

Unexpected adverss drug reaction:
An adverse drug event whose nature or severity is not consistent with the
product information (17)
Harm caused by the use of a drug (4, 18)
Effactive definition in common practice:
Harm caused by a drug or the inappropnate use of a drug

Adverse drug event

Harm may have occurred
Meadication error Inappropriate use of a drug that may or may not result in harm (19)

Side affact A usually pradictable or dosa-dependent effect of a drug that is not the principal
effact for which the drug was chosen; the side effect may be desirable, undesirable,

or inconsequential (17)

Harm did not occur

Potential adverse drug event Circumstances that could result in harm by the use of a drug but did not harm the

patient

Tabelle 1 Zusammenfassung der relevanten Schliisselbegriffe ’

1.1.4 Arzneimittelbezogene Probleme (,drug related problems*)

Die gangige Definition fur arzneimittelbezogene Probleme, also fiur ,drug related problems

lautet folgendermalen:

,Ein arzneimittelbezogenes Problem ist ein Ereignis oder ein Umstand, welcher eine

Arzneimitteltherapie beinhaltet, die gewiinschte Gesundheitsergebnisse tatsachlich oder

potentiell beeinflusst.“ ’

Arzneimittelbezogene Probleme koénnen in verschiedene Untergruppen unterteilt werden,

wobei unerwilnschte Arzneimittelwirkungen (,adverse drug reactions”) nur eine

Unterkategorie darstellen.

Kode | Hauptkategorien
P1 Unerwiinschte Arzneimittelwirkung(en)
Prohleme Patient leidet an einer unerwiinschten Arzneimittelwirkung

P2 Problem der Arzneimittelauswahl
Patient erhalt bereits oder wird ein falsches (oder kein) Arzneimittel
fiir seine/ihre Krankheit und/oder Zustand erhalten

P3 Daosierungsproblem
Patient erhalt mehr oder weniger als die erforderliche
Arzneimittelmenge

P4 Arzneimittelanwendungsproblem
Falsches oder kein Arznemmitte]l genommen / verabreicht

P5 Interaktionen
Es besteht emne manifeste oder potentielle Arzneimittel-Arzneimittel-
oder Arzneimittel-Nahmingsmittel-Interaktion

P6 Sonstige

Tabelle 2 Basisklassifizierungsschema fiir arzneimitteloezogene Probleme®
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1.1.5 Compliance — Non-Compliance

Compliance ist das englische Wort fur Einwilligung, Bereitschaft. Man versteht darunter die

.Bereitschaft, Mitarbeit bzw. das ,Sich Fligen’ eines Patienten in das therapeutische
und diagnostische Vorgehen; in erster Linie die Bereitschaft, verordnete Medikamente
gemani der  arztlichen  Anordnung einzunehmen (medication compliance,

Einnahmezuverlassigkeit).“*°

Es erscheint einleuchtend, dass das Gegenteil der Compliance — namlich die Non-
Compliance — einen grof3en Einfluss auf die mit Arzneimitteln in Zusammenhang stehenden
Probleme hat. Diese wéaren im Schema von Tabelle 2 als P4
Arzneimittelanwendungsproblem* einzuordnen. Das beste Medikament kann nichts bewirken,
wenn der Anwender es absichtlich nicht einnimmt bzw. aus irgendwelchen Umsténden nicht

in der Lage ist, es einzunehmen.

Allerdings gibt es Situationen, in denen es fur den Patienten besser wére, nicht allzu
compliant zu sein. Dies wéare zum Beispiel dann der Fall, wenn der Patient das vierte
Antihypertensivum, das er vom dritten Arzt erhalten hat, der von den ersten drei
Medikamenten nichts wusste, vielleicht doch nicht einnimmt. Dies ist allerdings die

Ausnahme und weist uns auf eine neue Problematik hin, namlich die der Verschreibung.

Prinzipiell sollte man davon ausgehen kdnnen, dass die vom Arzt verschriebenen
Medikamente so gewahlt sind, dass sie ihren Nutzen dann erfillen, wenn sie regelmaRig
genommen werden. Compliance ist also ein anzustrebendes Ziel, da Non-Compliance friher
oder spater zu Problemen fuhrt, die im schlimmsten Fall mit Krankenhausaufenthalt und Tod

enden kénnen.
Es gibt unterschiedliche Formen und Ursachen fiir mangelnde Compliance.**

¢ Medikament wird eigenmachtig abgesetzt

o Medikament wird einige Tage pausiert (,drug holiday*)

e ein nicht verordnetes Medikament wird eingenommen (Selbstmedikation)
e Dosierungsfehler

e Falsches Timing

o Medikament wird fiir den falschen Zweck eingenommen (Informationsdefizit)

Weiters kann man in zweierlei Gruppen unterscheiden, was die Beweggrinde des Patienten

zur Non-Compliance betrifft.*" 12
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»Intentional Non-Compliance“: Beim bewussten Non-Compliance-Verhalten
werden bestimmte Medikamente vom Patienten absichtlich nicht eingenommen.
Dieses Verhalten kann vielerlei Ursachen haben. Der Patient setzt das Medikament
ab, weil es ihm so gut geht, weil er glaubt, dass das Medikament nicht wirkt oder

aber, weil die unerwiinschten Arzneimittelwirkungen so unertraglich sind.

»Unintentional Non-Compliance*: Unter das unbewusste Non-Compliance-
Verhalten fallen das Vergessen der Einnahme oder das Verlieren der
Dosierungsanleitung. Es gehoren aber auch jene Patienten dazu, die mehrere Arzte
konsultieren, ohne diese davon zu informieren. Hierbei kann es zu

Mehrfachverschreibungen von ein und demselben Wirkstoff kommen.

Das Problem der Non-Compliance ist multifaktoriell und kann unterschiedlichste

Ursachen haben®®:

Patienten wissen nicht, wie sie ihre Medikamente einnehmen sollen.
Patienten verstehen nicht, wie wichtig es ist, ihnre Medikamente einzunehmen.
Patienten haben sehr viele Medikamente.

Patienten befurchten oder haben bereits Nebenwirkungen erfahren.
Patienten sind vergesslich.

Die physikalischen Fahigkeiten der Patienten sind beeintrachtigt.

Der Zusammenhang samtlicher Einflussfaktoren, die maRgeblich dafir verantwortlich sind,

ob ein Patient compliant ist oder nicht, sind in der folgenden Abbildung 3 dargestellt.

|
Medikamente Demographische &
Anzahl Art, Komplexitit des soziale Faktoren
Regimes, Dauer der Medi- Alter, Geschlecht. Familien-
kation, Nebem\'lrkungen. stand, Bildung, Beruf,
Wirksamkeit Lebensform, Wohnform,
ambulante Dienste
1 Fahiglkeit zur
. i . Medikamenteneinnahme
Keankhait Kognition & Sensorik ) _
N . . Informationsstand, Kenntnis
Diagnose, Form, = Himleistung, Onentierung, == des Regimes, Fahigkeit

Schwerezrad Gedachtisleistung, zar Beschaffimg,

Sehen, Héren Handling, Motivation

Funktionale Mobilitat /]
Grobmotorik,
Femmotonk

Um Medikamente den arzth-

chen Anweisungen entspre- COlIlpliallCC

chend eimnehmen zu kdnnen,
braucht man spezifische
Kompetenzen:

Abbildung 3 Schematische Ubersicht der Einflussfaktoren der Compliance*
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Hier ist einerseits die Krankheit an sich wichtiger Ausgangspunkt, da durch sie die
Medikamente bestimmt werden, die der Patient einnimmt. Sie nimmt aber auch Einfluss auf
die Kognition und Sensorik sowie auf die funktionale Mobilitdét des Betroffenen. Diese
Faktoren bestimmen gemeinsam mit den demographischen und sozialen Faktoren die

Fahigkeit, Medikamente einzunehmen.
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1.2 Problematik

1.2.1 Hospitalisierung

Dass Hospitalisierungen aufgrund von Arzneimittelnebenwirkungen bzw. —wechselwirkungen

keine Seltenheit sind, zeigen samtliche Studien.

35 Prozent der befragten Arzte in den USA berichteten von unerwiinschten
Arzneimittelwirkungen bei Angehdrigen, 7 Prozent gaben sogar Todesfalle bei

Familienangehérigen aufgrund von unerwiinschten Arzneimittelereignissen an.**

Eine Studie aus England fuhrt 5,2 % der Krankenhausaufnahmen auf unerwiinschte
Arzneimittelwirkungen zurtick. Die meisten davon waren entweder als definitiv oder
maoglicherweise vermeidbar eingestuft, fihrten aber zu einer Beanspruchung von 4 % der

Betten.®

Zwischen 1995 und 2000 sind die mit unerwiinschten Arzneimittelereignissen assoziierten

Kosten von 76,6 Milliarden US-Dollar auf iiber 177,4 Milliarden US-Dollar angestiegen.*®

Auch in Australien gibt es Studien, die die medikamenten-abhéngige Hospitalisierung mit 2,4

— 3,6% beziffern.'” In der Literatur sind generell Werte zwischen 1,7 — 17% zu finden.'®

Allerdings gibt es bist dato noch keine Studie, die die Situation in Osterreich darlegt. Es ist
aber sehr wahrscheinlich, dass sich die in anderen europédischen L&andern bzw. in den
Vereinigten Staaten erhobene Daten auch groRtenteils auf Osterreich umlegen lassen

kdnnen und die Problematik auch hier keine unbekannte ist.

Weiters sind aber auch die mit Non-Compliance verbundenen Hospitalisierungen nicht zu
unterschatzen. Es kommen mehr Menschen dadurch zu Schaden, dass sie ihre
vorgeschriebene Medikation gar nicht oder nicht in der vorgesehenen Dosierung und

Frequenz einnehmen, als durch unerwiinschte Arzneimittelwirkungen:

Bei 41,9 % der Patienten fuihrte die Nichtbefolgung der &rztlichen Anweisungen
hinsichtlich Diat bzw. Medikamente zu kardialer Dekompensation und einer stationdren
Aufnahme in einer deutschen Klinik. In 23,5% der Falle war Non-Compliance bezlglich der

Medikation ausschlaggebend fiir die stationare Aufnahme.*

Auch in Australien®® und Kalifornien®! gibt es Studien, die von ahnlichen Zahlen

sprechen.
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Es zeigt sich also, dass auch die Problematik der Non-Compliance nicht hoch genug
eingeschatzt werden kann, da durch sie auch ein Grofiteil der medikamentenbedingten

Hospitalisierungen verursacht werden.

1.2.2 Polypragmasie

Die Lebenserwartung in Osterreich wird immer hoéher. Sie ist in den letzten 10 Jahren um
durchschnittlich 2,3 % gestiegen und lag 2007 bei 77,3 Jahren fir Manner und 82,9 Jahren
fir Frauen.?

Mit steigendem Alter erhoht sich aber auch die Wahrscheinlichkeit der so genannten
Multimorbiditat, was in der Regel dazu fuhrt, dass man mit steigendem Alter auch mehr

Medikamente verschrieben bekommt und einnimmt, wie Abbildung 4 deutlich zeigt.

Deutliche Steigerung des Arzneimittelbedarfs ab 50

Significant rise in medicine consumption from age 50 upwards
100 98
50

80

-5 8 8 586 & 38 & 3

age

Abbildung 4 Zahl der verkauften Packungen pro Jahr
nach Altersgruppen®

Die Tatsache, dass mehrere Medikamente gleichzeitig eingenommen werden, wird gerne als
Polypragmasie bezeichnet, wobei es keine eindeutige Definition dafur gibt, was
Polypragmasie eigentlich bedeutet.** Die WHO spricht ab 6 Medikamenten pro Patient von
Polypragmasie.”®

Durch die gleichzeitige Einnahme mehrerer Medikamente erhoht sich aber auch gleichzeitig

das Risiko einer Hospitalisierung und zwar aus zweierlei Griinden:



16

o Erstens steigt mit Polypragmasie die Wahrscheinlichkeit von
Arzneimittelinteraktionen bzw. unerwinschte Arzneimittelwirkungen, was im

schlimmsten Fall zu einem stationéaren Spitalsaufenthalt fuhrt.

Anzahl der Odds ratio
Medikamente (95% CI)
<5 1.0 (referent)
5-6 20(1.2-3.2)
7-8 28(1.7-4.7)
>8 3.3(1.9-5.6)

Tabelle 3 Anzahl der Medikamente als
Risikofaktor fiir unerwiinschte
Arzneimittelwirkungen.?®

o Zweitens gilt es als erwiesen, dass mit der steigenden Anzahl an Medikamenten
auch die Compliance drastisch sinkt.
Bereits bei einer Einnahme von 3 Tabletten téglich sinkt die Compliance auf 52%, bei
4 Tabletten taglich sogar auf 42%.?” Eine neuere Studie kommt ebenfalls auf
ahnliche Ergebnisse: spatestens ab 4 Tabletten taglich fallt die Compliance auf
51%.% Wie oben bereits erwahnt, ist Non-Compliance eine der Hauptgriinde fiir

Hospitalisierungen.

Dies bedeutet, dass durch Polypragmasie auf zwei unterschiedliche Wege das Risiko einer

Arzneimittel-abhangigen Hospitalisierung erhoht wird.

1.2.3 Problematik der Verschreibung

Die im Jahr 1999 publizierte randomisierte, kontrollierte Studie von Pitt et al. kam zu dem
Ergebnis, dass die Kombination von ACE-Hemmern und niedrig dosiertem Spironolacton das

relative Risiko an schwerer Herzinsuffizienz zu sterben um 30% senkt.?°

Finf Jahre darauf wurde die Umsetzung dieser Ergebnisse in der Praxis von Juurlink et al.
evaluiert. Diese Studie kam zu dem Schluss, dass seit der Veroffentlichung oben genannter
Publikation die Mortalitdt durch Hyperkalidamie wegen zu hoher Spironolacton-Dosis oder

Nichtbeachtung von Kontraindikationen um das 6,6fache angestiegen ist.*

Oben genanntes Beispiel zeigt sehr schon, die Problematik der Arzneimittelverschreibung
bzw. den Umgang mit den vorhandenen (Studien)daten. Medikamente werden unter
Studienbedingungen getestet. Hoheres Alter, Multimorbiditdét und die damit verbundene

Medikation sind meist Ausschlusskriterien fir solche Studien, spielen aber in der Praxis eine
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groBe Rolle. Die Umsetzung der Daten auf den ,Durchschnittspatienten” ist mitunter ein

schwieriges Unterfangen.
Eine Studie aus dem Jahr 2002 in England kommt zu dem Ergebnis, dass

1,5 % der Verschreibungen in einem Londoner Spital fehlerhaft sind und identifiziert
durchschnittlich 34 potentiell gefahrliche Falle pro Woche.

Eine andere Studie aus Irland, die anhand der Beers Kriterien die Zulassigkeit der

Verschreibungen von alteren Menschen prift, kommt sogar zu dem Schluss,

dass bei 34% der Studienpopulation zumindest eine unpassende Verschreibung

vorliegt®

Wie man daran erkennen kann, birgt allein schon der Prozess des Verschreibens ein
potentielles Risiko fur eine unerwinschte Arzneimittelwirkung. Der Arzt muss zumeist unter
Zeitdruck eine Entscheidung fallen, die sehr komplex ist, weil sehr viele Einzelfaktoren genau
berlcksichtigt werden missen:

Die Krankengeschichte des Patienten muss genau bekannt sein, ebenso wie die laufende
medikamentdse Therapie.

Der Arzt muss Uber die aktuelle Standardtherapie Bescheid wissen sowie eventuelle
Kontraindikationen kennen bzw. potentielle Interaktionen bei der Verwendung mehrerer
gleichzeitig einzunehmender Medikamente berlcksichtigen.

Weiters ist die Kenntnis Uber mdglicherweise auftretende  unerwiinschte

Arzneimittelnebenwirkungen erforderlich.

In der Praxis sind aber leider oft nur unvollsténdige Daten vorhanden. Die Krankengeschichte
der Patienten ist oftmals lickenhaft, die Medikamentenliste nicht vollstandig.
Wie eine Studie aus Danemark bezuglich der Medikamenteneinnahme von 75-jahrigen zeigt,

bekommen

.31 % der Studienpopulation ihre verschreibungspflichtigen Medikamente von zwei

oder mehreren Arzten.**3

Dies kann zu Doppelverschreibungen des gleichen Medikamentes fihren, wenn der eine Arzt
nichts vom anderen Arzt weil3, da der Patient es verabsaumt hat oder nicht in der Lage ist,

ihn dardber zu informieren.
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Dartiber hinaus ist zu berlcksichtigen, dass von vielen Patienten so genannte OTC-
Praparate, die sie ohne Verschreibung in der Apotheke erhalten, nicht als ,Medikamente“
angesehen werden und daher auch nicht angegeben werden. Eine deutsche Studie fand
heraus, dass die 466 Studienteilnehmer taglich durchschnittlich 1,4 OTC — Praparate
einnehmen®*, eine Studie aus Florida ergab, dass Patienten tiber 65 sogar zwischen 1 und

3,4 nicht verschriebene Medikamente verwenden.*®

Bei lickenhafter Anamnese sind auch die Kontraindikationen nicht vollstandig erhebbar.
Abgesehen davon ist bei den meisten Arzten das Wissen (iber potentiell klinisch signifikante
Interaktionen bzw. Wechselwirkungen mangelhaft — eine Tatsache die laut Ko Y et.al. auch

von anderen Studien und Untersuchungen bestatigt wird.*

Mdogliche unerwiinschte Arzneimittelwirkungen werden in diversen Nachschlagwerken zwar
aufgelistet, es fehlen jedoch detaillierte Angaben zu Frequenz, Dosisabhangigkeit,

Auspragung, pradisponierende Faktoren und Management.*
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1.3 Literaturrecherche/Datenlage

Die erforderliche Literaturrecherche verlief online durch die Datenbank ,PubMed“. Hier

wurden folgende Suchbegriffe eingegeben:

e adverse drug reaction
e adverse drug effect

¢ hospitalisation

e hospital admission

e adherence

e compliance

e polypharmacy

e medication elderly

¢ rehospitalisation

Zu dieser Thematik fand sich eine grof3e Anzahl an Studien. Die meisten davon bezogen sich
auf Hospitalisierungen von alteren Menschen, Studien in denen es um Kinder ging, werden
hier in weiterer Folge nicht berlcksichtigt werden, da die Untersuchung auf einer

internen/geriatrischen Station stattfand.

1.3.1 Unerwinschte Arzneimittelwirkungen

Zu Hospitalisierungen aufgrund unerwinschter Arzneimittelwirkungen (,adverse drug
reactions”) gibt es eine Fille an Studien, die sich mit diesem Thema beschéftigt haben.
Leider gibt es derzeit keine 0&sterreichische Studie, die sich mit dem Auftreten von
Krankenhausaufenthalten  aufgrund von  unerwinschten  Medikamentenwirkungen

beschaftigt.

Wie aber eingangs bei der Beschreibung der Problematik schon erwahnt, gibt es zahlreiche
Studien aus Europa bzw. anderen Teilen der Welt, die zu dem Schluss kommen, dass ein
betréchtlicher Anteil der Hospitalisierungen auf unerwiinschte Arzneimittelwirkungen

zurtickzufuhren sind.

Abgesehen von dem Schaden am Patienten, der sich dadurch ergibt, sollte auch der
o6konomische Aspekt nicht unerwéhnt bleiben. Nicht nur im Hinblick auf das angeschlagene
Gesundheitssystem wirde sich hier ein groes Einsparungspotential ergeben. Eine
franzosische Studie spricht von 50.000 Pfund (ca. 62.000 Euro), die allein in einer einzigen
29-Betten-Station pro Jahr eingespart werden kdnnen, wenn nur die Halfte der vermeidbaren

unerwiinschten Arzneimittelwirkungen wirklich verhindert wiirde.*’
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Folgende Tabelle zeigt einen Uberblick tiber ein paar Studien, die in den Jahren 1998 bis
2003 durchgefuhrt wurden.

Erstautor der Studie Pirmohamed Detounay Dermann Schneeweiss Roughead Onder Mannesse Lagnaoui
Datum der Publikation 0011(2) 2000(59) 2003(3) 1002 (60 1998 (61) 2002 (62) 1000 (63) 2000 (64)
Land England Frankreich | Deutschland | Deutschland Australien | Italien Miederlande | Frankreich
untersuchte Patientenzahl 18820 3137 a15 993 Metaanalyse | 20 411 106 444
14 Studien

Patienten Alle Fachr. Innere Innere Innere Alle Abt. 70+ =70, Innere

ohne Gyn./Pad. | Medizin MMedizin Wedizin -161. Medizin
Patienten mit UAW bei 6,5 - 8,5 - - - - 21,4
Aufnahme (%)
Aufnahmen wegen UAW 5.2 3,2 38 24 2,4-36 34 12 7.2
Folgekosten der LAWY 706 Mio. 695 Mio. - 400 Mio. - - - -
landesweit (EUR/Jahr)
Vermeidbarkeit (%a) 72 - 44 59 - - - 80
% tadlich verlaufender VAW | 2,3 a0 - 1.7 - - - -
Mortalitat durch UAW 0,15 013 - 0,05 - - - -
(% Aufnahme)
Fachr,, Fachrichtungen; Gyn, Gynakologis; Pad, Padiatrie; Abt., Abteilungen; UAW, unerwiinschte Arzneimittelwikungen; J, Jahre

Tabelle 4 Unerwinschte Arzneimittelwirkungen als Grund fir eine stationdre Behandlung im
Krankenhaus®

Tendenziell durften mehr Frauen als Manner aufgrund unerwiinschter Arzneimittelwirkungen
hospitalisiert werden. Pirmohamed et al. spricht von einem Anteil von 59%", bei Patel et al.
sind 58% der Patienten Frauen.* Es wird aber eingeraumt, dass dies méglicherweise auch
darauf zurtickzufuhren ist, dass Frauen unerwiinschte Arzneimittelwirkungen eher melden als

Manner.

Weiters kann man sagen, dass altere Menschen eher unerwiinschter Arzneimittelwirkungen
betroffen sind als jlungere, was auf die schon besprochene Polypragmasie zuriickzufiihren

ist.1®

1.3.2 Compliance — Non-Compliance

Auch zu dieser Thematik ist ausreichend Studienmaterial vorhanden. Genauso wie
unerwiinschte Arzneimittelwirkungen fiihrt Non-Compliance héaufig zu (vermeidbaren)

Spitalsaufenthalten.

Eine Studie aus New Jersey hat den Zusammenhang zwischen haufiger Rehospitalisierung

und Non-Compliance untersucht und fand eine

hoch signifikante Korrelation zwischen Non-Compliance hinsichtlich Medikation und

haufiger Rehospitalisierung.*°
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Weiters zeigte sich in einer Studie aus Odense, dass Diuretika und Antiasthmatika jene

Medikamente sind, die am haufigsten in Non-Compliance involviert sind.**

Weitere Faktoren, die in der Literatur mit dem Auftreten von Non-Compliance in

Zusammenhang gebracht werden sind:

¢ die Einnahme von mehr als funf verschriebenen Medikamenten

¢ das Unvermogen, die Gebrauchsanweisung zu lesen

e Schwierigkeiten, die Verpackung zu 6ffnen*?

¢ die Lange der vergangenen Zeitperiode seit dem letzten Arztbesuch

e die Medikationsdauer®

Prinzipiell l&sst sich feststellen, dass mangelnde Compliance entgegen gangiger Annahmen
nicht mit zunehmendem Alter assoziiert ist.** Es gibt sogar eine Studie, bei der die jiingeren
Patienten weniger compliant sind als die alteren Patienten.™

Das heif3t also, dass Alter allein kein Risiko fir ein Abnehmen der Compliance darstellt. Man
kann aber davon ausgehen, dass Faktoren, die mit dem Alter zwangslaufig einhergehen, wie
beispielsweise die Anzahl der Medikamente, sehr wohl einen negativen Effekt auf die

Compliance ausiben.

Hinsichtlich der Verteilung des Geschlechts publizierten Darnell et al.**, dass mangelnde
Compliance bei Frauen haufiger auftritt als bei Mannern, allerdings rAumten sie ein, dass die
untersuchten Manner durchschnittlich weniger Medikamente einnahmen als die
entsprechenden Frauen. Es bleibt also offen, ob wirklich das Geschlecht in dieser Frage
ausschlaggebend war oder ob nicht doch eher die Anzahl der Medikamente den gréReren

Einfluss hatte.

Weiters ist hinzuzufiigen, dass die in Befragungen oft evaluierte ,adherence”, also das
genaue Einhalten des Medikamentenplans, von den Patienten tendenziell oft besser beurteilt
wird, als es tatsachlich ist. Der Vergleich von so genannten ,pill counts® mit dem
Patientenreport stimmt zumeist nur diirftig tiberein.”> Wobei sowohl das eine als auch das
andere nicht als der Weisheit letzter Schluss gilt. Obwohl Studien ,pill counts* als Standard
empfehlen®®, gibt es andere, die hier die Gefahr sehen, dass auch hier die wahre

,adherence* tiberschatzt wird.*’
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1.4 Ziel der Arbeit/Fragestellung

Der praktische Teil der Arbeit fand auf einer Notaufnahmestation in Wien statt. Es ging
darum, unter all den Patienten, die mit der Rettung eingeliefert worden waren, jenen Anteil
herauszusuchen, der wegen einer unerwinschte Arzneimittelwirkung bzw. wegen den
Folgen mangelnder Arzneimittelcompliance aufgenommen werden musste. Dabei ging es
also nicht nur um reine unerwinschte Arzneimittelwirkungen und Wechselwirkungen,
sondern auch darum, dass Medikamente aufgrund mangelnder Compliance nicht korrekt
eingenommen wurden, denn diese Tatsache wird bei vielen Publikationen nicht

beriicksichtigt und vielfach auch als Ausschlusskriterium gehandelt.
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2 Methodik

2.1 Datenerfassung

2.1.1 Ort

Die Erfassung der Daten erfolgte in einem Krankenhaus in Wien auf der dortigen
Rettungsaufnahmestation. Samtliche Personen, die die Rettung ins Krankenhaus einliefert,
werden auf dieser Station erstversorgt. Dadurch, dass dort nicht nur eine Erstbegutachtung
erfolgt, sondern die Patienten internistisch untersucht und aufgenommen werden
(Anamnese, EKG, Labor, etc.), finden sich auf dieser Station optimale Voraussetzungen fir

die Erfassung der im Rahmen dieser Arbeit benétigten Daten.

2.1.2 Zeitrahmen

Der Zeitraum fir die Erfassung der Daten erstreckte sich uber 10 hintereinander liegende
Wochen im Sommer des Jahres 2008. Da pro Tag ein Rettungskontingent von 8 Betten zur
Verfugung steht, konnte Uber diesen Zeitraum theoretisch mit 420 Patienten gerechnet

werden. Tatsachlich waren es in dieser Zeitperiode allerdings nur 311.

2.1.3 Datenmaterial

Samtliche Daten hinsichtlich der Person, des Aufnahmedatums bzw. -grunds, der Anamnese
und der Medikation konnten aufgrund der Aufzeichnungen von Schwestern und Arzten aus
Befundsammelmappe bzw. Fieberkurve erhoben werden. Weiters wurden die Patienten
hinsichtlich ihrer Modi zur Medikamenteneinnahme personlich befragt, nachdem sie
eingewilligt hatten, mit der Erfassung ihrer Angaben zum Zwecke dieser Diplomarbeit
einverstanden zu sein. Diese Befragung war selbstverstéandlich nur mdglich, wenn der
jeweilige korperliche und geistige Zustand des Patienten es erlaubte. Es lasst sich daher
nicht zu jedem der aufgenommenen Patienten eine Aussage hinsichtlich des
Einnahmemodus treffen, auch deswegen nicht, weil die Patienten relativ rasch (manchmal
innerhalb einer halben Stunde) von der Aufnahmestation auf andere Stationen verlegt
wurden und danach fur ein Gesprach nicht mehr zur Verfugung standen. Zur Aufzeichnung

wurde ein Datenerfassungsformular (siehe Appendix) verwendet.

2.2 Datenauswertung

Die Auswertung der Daten erfolgte mittels Microsoft Excel, nachdem diese von den

Datenauswertungsbogen in einer Datenbank edv-maRig erfasst wurden.
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Um mdogliche Neben- und Wechselwirkungen zu erkennen wurde die jeweilige
Medikamentenliste des Patienten in ein spezielles Tool der online-Version des Austria Codex
(Erscheinungstermin 1.10.2008) eingegeben, das potentielle Interaktionen aufzeigte. Diese
sind in ,geringfugig”, ,mittelschwer* und ,schwerwiegend” klassifiziert, wobei in dieser
Untersuchung nur jene als potentielle Interaktionen gewertet wurden, die vom Austria Codex

als ,mittelschwer oder ,schwerwiegend" eingestuft werden.

Um das Vorliegen der unerwiinschten Arzneimittelwirkung als Hospitalisierungsursache zu
ergriinden fanden ausfiihrliche Gesprache mit den behandelnden Arzten statt. Weiters wurde
die ,Naranjo adverse drug reaction probability Skala“*®, die im Anschluss naher erlautert

wird, zum Nachweis verwendet.

To assess the adverse drug reaction, please answer the following questionnaire
and give the pertinent score.
Yes | No Don't Score
know
1. Are there previous conclusive reports on this reaction? +1 0 0
2. Did the adverse event appear after the suspected drug
- ° +2 -1 0
was administered?
3. Did the adverse reaction improve when the drug was
; . T : -~ +1 0 0
discontinued or a specific antagonist was administered?
4. Did the adverse reaction appear when the drug was
- +2 -1 0
readministered?
5. Are there alternative causes (other than the drug) that
. . -1 +2 0
could on their own have caused the reaction?
6. Did the reaction reappear when a placebo was given? -1 +1 0
7. Was the drug detected in the blood (or other fluids) in
. . +1 0 0
concentrations known to be toxic?
8. Was the reaction more severe when the dose was
) +1 0 0
increased or less severe when the dose was decreased?
9. Did the patient have a similar reaction to the same or 41 0 0
similar drug in any previous exposure?
10. Was the adverse event confirmed by any objective
; +1 0 0
evidence?
Total Score:

Abbildung 5 Naranjo adverse drug reaction probability Skala
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Die Auswertung der Skala passierte dann im Anschluss basierend auf dem folgenden

Schema:

ADR Probability

Total Score Classification

highly probable
(sehr wahrscheinlich)

probable

5-8 (wahrscheinlich)

possible

1-4 (méglich)

doubtful
(zweifelhaft)

Die Hospitalisierungen, die aufgrund von Non-Compliance stattfanden konnten nicht mit
einem Schema aus der Literatur erhoben werden. Der Nachweis erfolgte durch Besprechung
mit den behandelnden Arzten. Es lag allerdings in der Natur der Sache, dass es in diesen
Fallen nicht weiter schwierig war aufgrund der vorliegenden Patientenangaben beziiglich
ihrer Non-Compliance bzw. den offenkundigen Folgen derselben zu den entsprechenden

Ergebnissen zu kommen.
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3 Ergebnisse und Diskussion

Anteil der arzneimittelbedingten Hospitalisierungen

Ahnlich wie in anderen Studien®®, die die Thematik der Hospitalisierung aufgrund von
unerwinschten Arzneimittelwirkungen behandeln, ergibt sich auch bei dieser Beobachtung
ein vergleichbarer Prozentwert wonach 8,1% der Patienten wegen arzneimittelbedingten

Beschwerden ins Krankenhaus aufgenommen werden mussten.

Es ist wichtig zu erwdhnen, dass bei diesem Prozentsatz sdmtliche Probleme hinsichtlich der
Medikation mit eingeschlossen wurden. Es geht also nicht nur um reine unerwiinschte
Arzneimittelwirkungen und Wechselwirkungen, sondern auch darum, dass Medikamente
aufgrund mangelnder Compliance nicht korrekt eingenommen wurden. Diese Tatsache wird
bei vielen Publikationen nicht beriicksichtigt und vielfach auch als Ausschlusskriterium

gehandelt.

Die folgende Grafik zeigt die Zusammensetzung der arzneimittelbedingten
Hospitalisierungen in dieser Beobachtung. Die in der Grafik angegebenen Prozentwerte

beziehen sich auf die Gesamtanzahl der stationdren Aufnahmen.

Anteil der arzneimittelbedingten
Hospitalisierungen

Arzneimittelbedingte
Hospitalisierungen
8,1%

Nicht-
Arzneimittelbedingte
Hospitalisierungen
91,6%

UAWS
2,3%

Interaktionen
1,3%

Abbildung 6 Zusammensetzung der Hospitalisierungen im Beobachtungszeitraum
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Demographische Daten

In der anschlieBenden Tabelle werden die wichtigsten demographischen Daten der
beobachteten hospitalisierten Patienten zusammengefasst. Prozentangaben beziehen sich
auf die Grundgesamtheit von 311 erfassten Patienten. Alle anderen Daten sind Mittelwerte,

die Werte in Klammern entsprechen der Standardabweichung.

Personliche Patientendaten

Alter 69,9 (+ 18,9) Jahre |Gewicht 69.6 (+20,1) kg
Grolle 163 (x0,1) m
BMI 26,1 (+6,2) kg/m?
Geschlecht
mannlich 41,2% | ungewollter Gewichtsverlust 15,1%
weiblich 58,8%
nicht deutsche Muttersprache 3,2%
Raucher 18,6% dement 7,1%
Alkohol 7,7% nicht ansprechbar 6,4%

Tabelle 5 Demographische Daten der beobachteten Patienten

Das Durchschnittsalter ist relativ hoch, was aber nicht verwunderlich ist, da die an die
Aufnahmestation angeschlossene interne Station als Geriatrie gefuhrt wird. 73,3% der

beobachteten Patienten sind tiber 60 Jahre alt.

Hinsichtlich des Geschlechts sind etwas mehr Frauen als Manner stationar aufgenommen
worden. Nur 18,6% der Patienten gaben an, Raucher zu sein. Die Angaben hinsichtlich des
Alkoholgenusses der Patienten sind oft widerspruchlich. Der in Tabelle 5 erwahnte
Prozentsatz von 7,7% bezieht sich ausschlieRlich auf jene Patienten, bei denen ein
Alkoholabusus aus der Anamnese hervorging bzw. bei denen in einer Blutprobe
entsprechende Werte gefunden wurden, die auf exzessiven Alkoholgenuss schlieRen lassen.
Patienten die angaben, hie und da Alkohol zu sich zu nehmen, sind in dieser Zahl nicht

erfasst.

Wie man aus dem BMI schlieBRen kann, waren die Patienten im Durchschnitt leicht
Ubergewichtig. Da es sich hier aber wie gesagt um Durchschnittswerte handelt, kann aus
diesem Wert von 26,1 kg/m® keine wirkliche Aussage gemacht werden, weil die
Schwankungsbreite sehr grof3 war.

15,1 % der Patienten gaben an, ungewollt Gewicht verloren zu haben. Der Verlust wurde in

dieser Beobachtung allerdings nicht quantitativ erfasst.
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Die Muttersprache und der mentale Zustand der Patienten wurde deshalb erfasst um
eventuell Rickschlisse auf das Verstéandnis der Patienten hinsichtlich ihrer Medikation
machen zu kdnnen bzw. um zu zeigen, wie viele Patienten aus Grunden der Verstandigung,
der mentalen Fahigkeiten oder ihres korperlichen Zustandes (z.B. nicht ansprechbar) nicht

personlich befragt werden konnten.

Hospitalisierungsursachen

Die Grinde fir die Hospitalisierungen waren vielféltig. Die stationdre Aufnahme der
Patienten, die offensichtlich auf einer Unfallabteilung behandelt werden mussten, wurde nicht
Uber das Kontingent der Aufnahmestation abgewickelt. Diese wurden mit der Rettung gleich
direkt auf die entsprechende Station gebracht. Daraus ergibt sich auch, dass samtliche
Unfélle als Hospitalisierungsgrund auf der Aufnahmestation von vorneherein wegfallen.
Davon ausgenommen sind jene Patienten, die zwar auf der Unfallabteilung behandelt
werden mussten, bei denen aber ein interner Grund als Unfallursache nicht ausgeschlossen

werden kann. Jene werden sehr wohl Uber die Aufnahmestation aufgenommen.

In Abbildung 7 werden die 10 haufigsten Ursachen fiir die Hospitalisierung angegeben,
wobei zu beachten ist, dass fast immer Kombinationen an Beschwerden zur Aufnahme
gefuihrt haben.

Ubelkeit, (Gelenks-/Tumor-)Schmerzen sowie Stiirze und Dyspnoe waren fir knapp ein

Drittel der Aufnahmen in der beobachteten Zeitperiode verantwortlich.

Hospitalisierungsursachen g5,

7.8% 7,3% 7,1% 66% 6,4% 59%

5,9% 50% 50% 4,6%

Abbildung 7 Ursachen fir die stationaren Aufnahme
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Medikation

Weiters wurde die Medikation zum Zeitpunkt der Aufnahme erfasst. Jeder Patient nahm
durchschnittlich 5,6 Medikamente pro Tag. Wenn man nur die Patienten beriicksichtigt, die
Uber 60 Jahre alt waren, kommt man sogar auf einen taglichen pro Kopf-Verbrauch von 6,6
Medikamenten. Hinzu kommt noch, dass 22,2% der befragten Personen angab, zusatzlich
noch so genannte OTC-Praparate — also samtliche Nahrungserganzungsmittel, Vitamine,
etc. die rezeptfrei in der Apotheke erhéltlich sind — einzunehmen. Hochgerechnet auf die
Gesamtheit der beobachteten Patienten ergibt das aber nur den relativ geringen Wert von
taglich 0,3 OTC-Préaparaten pro Person. Mdglicherweise sinkt mit steigendem Alter das
Bedurfnis, sich zusétzliche Tabletten zu besorgen, da zumeist die vom Arzt verordneten

Medikamente ziemlich zahlreich sind.

Prinzipiell ist festzuhalten, dass in 3,2% der Falle, also bei 10 Patienten die derzeitige
Medikamentensituation nicht eruierbar war und 27 Patienten — das entspricht 8,7% — aus
welchen Griinden auch immer Uberhaupt keine Medikamente einnahmen. Im besten Fall,
weil sie keine bendtigten, im schlechtesten Fall weil sie nicht zum Arzt wollten und daher
keine Verschreibungen hatten oder weil sie aus Uberzeugung prinzipiell keine Medikamente

einnahmen.

Was in der Einleitung mittels der Grafik der dsterreichischen Apothekerkammer schon belegt
wurde, bestatigt sich auch in der im Rahmen der Diplomarbeit gemachten Beobachtung im
Krankenhaus. Der direkte Zusammenhang zwischen der Zahl der eingenommenen
Medikamente und dem steigenden Alter ist auch hier gegeben, wie man in anschlieRender
Abbildung 8 sehen kann. Verdeutlicht durch die Trendlinie ist unschwer zu erkennen, dass
bei den beobachteten Patienten mit steigendem Alter auch die Anzahl der eingenommenen

Medikamente zunimmt.
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Abbildung 8 Zusammenhang zwischen Alter und Medikamentenanzahl

Anteil der verordneten
Medikamente
Diuretika 9,6%
PPI 7,1%
Antidepressiva 6,1%
ACE-Hemmer/Sartane 6,1%
ASS 5,3%
Beta-Blocker 4,8%
Benzodiazepine 4,5%
Ca-Antagonisten 3,6%
Statine 3,2%
Anticholinergika 2,4%
Sonstige 47,5%

klare Indikation fir diese PPIs

Bei der Erfassung der Medikation kommt man zu dem

Ergebnis, dass die am haufigsten eingenommene
Medikamentengruppe die Diuretika sind. 9,6% der zum
Zeitpunkt der stationdren Aufnahme eingenommenen

Medikamente sind Diuretika.

Gleich danach rangieren die Protonenpumpeninhibitoren
(PPIs), die einen Anteil von 7,1% der eingenommen
Medikamente ausmachen. Zu diesen sollte man erwéhnen,
dass oftmals beim Durchlesen der Krankenakte gar keine

zu finden war. Dieser Umstand ware unter Umstanden

insofern zu erklaren als dass diese Protonenpumpenhemmer oft als so genannter

.Magenschutz“ zu nichtsteroidalen Antirheumatika (NSAIDs) dazu verschrieben werden um

etwaige gastrointestinale Blutungen hintan zu halten. Leider wird nach Absetzen der NSAIDs

oftmals vergessen auch den Protonenpumpenhemmer wieder abzusetzen und so nimmt der

Patient diesen regelmafiig weiter, ohne dass er eine klare Indikation vorliegen hétte, die die

Einnahme dieses Medikamentes rechtfertigen wirde.

Auch ACE-Hemmer bzw. Sartane und Antidepressiva jeglicher Art machen mit 6,1% einen

nicht unerheblichen Anteil aus.
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Dass Acetylsalicylsaure hier als ein eigener Punkt angefiihrt ist und nicht in der Gruppe der
NSAIDs eingeordnet wird, ist dadurch zu erklaren, dass diese 5,3% ausschlielich jene
Dosen beinhalten, die zur Vorbeugung aufgrund ihrer antithrombotischen Wirkung gegeben

werden.

Medikamente

Diuretika
6%

Sonstige
47,5%

PPI
7,1%

2

Antidepressiva
6,1%

ACE-Hemmer/
Sartane
6,1%

ASS
5,3%
Anticholinergika

o
2,4% Beta-Blocker
Statine 4.8%
3.2% Ca’A"‘agooms‘e%enzodlazepme

45%

Abbildung 9 Verteilung der Medikamentengruppen hinsichtlich
ihrer Verordnungshaufigkeit bei den beobachteten Patienten

Abbildung 9 veranschaulicht die bereits erwdhnten Daten hinsichtlich der Aufteilung der
Wirkstoffgruppen. Die Prozente beziehen sich hier auf den Anteil hinsichtlich der Gesamtheit
der verordneten Medikamente und nicht auf die Anzahl der Patienten, die diese einnehmen.

Dies wird spater besprochen werden.

Weiters kann man festhalten, dass mehr als die Halfte der im Beobachtungszeitraum
hospitalisierten Patienten zumindest laut VVorschreibung Diuretika einnehmen (54,7%).

Immerhin  40% nehmen Protonenpumpenhemmer, wahrend dber ein Drittel mit
Antidepressiva behandelt wird. Erstaunlicherweise werden nur ein Viertel der Patienten mit
Benzodiazepinen als Schlafmittel behandelt. Zahlt man aber jene Hypnotika und Sedativa
hinzu, die keine Benzodiazepine enthalten, so kommt man zu dem Schluss, dass lber ein
Drittel (32,8 %) der beobachteten Patienten zum Zeitpunkt ihrer Hospitalisierung Schlafmittel

einnimmt.

In nachfolgender Abbildung 10 sind jene 10 Wirkstoffgruppen veranschaulicht, die am
haufigsten von den Patienten bei ihrer Aufnahme genannt wurden. Der Prozentsatz bezieht
sich auf den Anteil der Patienten, die dieses Medikament zumindest laut ihrem

Medikamentenplan einnehmen. Daher ist es klar, dass es zu Uberschneidungen kommt, da
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ja viele Patienten beispielsweise sowohl Diuretika als auch Sartane einnehmen und daher in

dieser Aufstellung mehrfach erfasst sind.

Patientenanteil Medikamente

Diuretika 54,7%
PPI
Antidepressiva

ACE-Hemmer/Sartane

Thrombo Ass

Beta-Blocker 27,3%

Benzodiazepine 25,4%
Ca-Antagonisten

Statine

13,8%

Anticholinergika

Abbildung 10 Anteil der Patienten, die eine Wirkstoffgruppe einnimmt

Eine ahnliche Aufstellung ist mit den OTC-Praparaten zu machen. Hier lasst sich sagen,
dass die beliebtesten OTC-Produkte, also die, die am haufigsten eingenommen werden,
eindeutig Vitamine sind. 35 % der eingenommenen OTC-Praparate entfallt auf die Vitamine.
Auch Magnesium hat mit 23,3% einen relativ hohen Stellenwert, wéhrend andere Préparate

vergleichsweise seltener verwendet werden, wie Abbildung 11 zeigt.

OTC-Praparate

Homdoopathische

Vitamine 35,0% Mittel 17%

NADH 17%
Ginseng 17%

g ~_—CoEQD17%

Kdrbis 3,3%

L-Carnithin 3,3%

' Omega-3-FS 6,7%
Knoblauch 6,7%

Calcium 6,7%

M agnesium 23,3%

Lutein 8,3%

Abbildung 11 Verteilung der OTC-Préparate hinsichtlich ihrer Einnahmehé&ufigkeit
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22,6% der befragten Patienten gaben an, zumindest ein OTC-Praparat zu nehmen.
Abbildung 12 verdeutlicht wie viele Patienten tatséchlich die jeweiligen Produkte einnehmen.
10,8% nehmen regelméRig Vitamine zu sich, 7,2% schlucken Magnesiumpraparate. Auch
hier ist es durchaus der Fall, das manche Patienten bei mehreren Gruppen erfasst sind, da

sie beispielsweise sowohl Magnesium als auch Omega-3-Fettsauren nehmen.

Patientenanteil OTC-Praparate

Vitamine 10,8%
Magnesium
Lutein
Calcium
Knoblauch
Omega-3-FS
L-Carnithin
Kurbis

CoE Q10
Ginseng

NADH

Homoopathische Mittel

Abbildung 12 Patienten, die OTC-Praparate einnehmen

Einnahmemodus

Weiters wurden die Patienten zu ihren Medikamenteneinnahmegewohnheiten befragt. Diese
Befragung fand allerdings nur statt, wenn der betreffende Patient dazu kdrperlich und geistig
in der Lage war und logischerweise auch nur dann, wenn er uberhaupt Medikamente
einnahm. Bei jenen hospitalisierten Patienten, die entweder Uberhaupt keine Medikamente
einnahmen oder keine Dauermedikation hatten, war die Frage sinnlos, ob die
medikamentdse Therapie regelmaRig erfolgte.

Die Befragung fuhrte zu folgendem Ergebnis:

Ein hoher Prozentsatz der Befragten (namlich 28,8%) nimmt die Medikamente jeden Tag neu
aus der Originalpackung, ungeachtet der Tatsache, dass es sich hierbei oftmals um eine
hohe Anzahl an Tabletten, Kapseln, etc. handelt. Diese Art der taglichen Anwendung hat
keinerlei Mdglichkeit der Kontrolle. Wenn sich der Patient spater nicht erinnern kann, ob er
seine Tabletten bereits genommen hat, wird er dies nur sehr schwer (nur manche
Medikamente haben die Wochentage auf der Rickseite des Blisters zur Selbstkontrolle

aufgedruckt) bis praktisch gar nicht nachprifen kénnen.
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16,2% haben einen Medikamentendispenser, der fiir eine Woche ausreichend ist und den sie
jeweils zu Wochenbeginn selbststandig fullen.

Fir 7% der Patienten werden die taglichen Medikamente durch eine andere Person
hergerichtet. Das ist oft ein Verwandter, aber auch die o6ffentliche Apotheke bzw.
Pflegekrafte. Obwohl sie sich ihre Medikation nicht selbst herrichten, nehmen diese Patienten
die vorgeschriebenen Rationen selbststandig ein.

Im Unterschied dazu erfolgt bei 3,3% der Patienten eine Uberwachte Einnahme. Eine andere
Person achtet darauf, dass die Medikamente (korrekt) eingenommen werden.

Leider ist bei 44,6% der Falle eine genaue Angabe zum Einnahmemodus nicht mdglich

gewesen, da diese Patienten aus unterschiedlichsten Griinden nicht befragt werden konnten.

Einnahmemodus

taglich neu
28,8%

Dispenser
wdchentlich
16,2%

durch andere
hergerichtet
7,0%

Uberwachte
Einnahme
3,3%

unbekannt
44,6%

Abbildung 13 Einnahmemodus

EinnahmeregelmaRigkeit

Im Hinblick auf die Einnahmeregelmanigkeit ergab sich folgendes Bild durch die Befragung:

Nach eigener Aussage nehmen 43,7 % der Patienten ihre Medikamente regelméRig ein.
Immerhin 7% gaben zu, dass sie hie und da auf die Einnahme vergessen wirden. Die
Aussagen hinsichtlich der Haufigkeit des Vergessens schwankten zwischen 2 Mal pro Woche
bis hin zu 2 Mal im Monat.

6% der Patienten bestéatigten, manche Medikamente absichtlich nicht zu nehmen. Die in
diesem Zusammenhang am haufigsten genannten Arzneimittel waren Diuretika. Die
Begriindung der Patienten flr das Weglassen dieser so genannten ,Entwéasserungspulver”
war immer die Tatsache, dass sie das damit verbundene haufige Aufsuchen der Toilette

vermeiden wollten.
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Wie bereits eingangs schon erwéhnt ist es schwierig aufgrund der Patientenaussagen
Rickschlusse auf die Compliance bzw. ,Adherence” zu ziehen. Es liegt daher die Vermutung
nahe, dass der Prozentsatz der Patienten, die die Einnahme vergessen, héher und/oder aber
auch die Frequenz des Vergessens haufiger ist als zugegeben wurde. Die eben
besprochenen Daten, die in Abbildung 14 noch einmal zusammengefasst wurden, sind daher

hinsichtlich ihrer Aussagekraft nur mit Vorsicht zu interpretieren.

Einnahmeregelméafigkeit

regelmaiig;
43,7%
keine
Angabe
moglich;
43,3%
vergisst
manchmal;
7,0%
nimmt
manche gar
nicht; 6,0%

Abbildung 14 EinnahmeregelméRigkeit

Nierenparameter

Wie eingangs schon erwdhnt wurden auch samtliche Laborparameter der Patienten im Zuge
dieser Beobachtung aufgezeichnet. Da vor allem Nierenwerte einen grofRen Stellenwert
haben, da sie Auskunft Uber die Exkretion von Medikamenten geben, soll in Folge nun etwas
naher auf sie eingegangen werden.

Vor allem bei alteren Leuten ist die Wahrscheinlichkeit einer eingeschrankten Nierenfunktion
relativ hoch. Mitunter missen Dosis und/oder Medikamente auf die jeweiligen Nierenwerte
angepasst werden.

Folgende Grafik zeigt die Kreatininclearance bei allen Patienten, die Uber 60 Jahre alt sind.
Der Grenzwert von 60ml/min wurde aus den Grenzwerten des Labors (ibernommen, das ab

diesem Wert einen Warnhinweis gab.
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Es ist anzumerken, dass es sich hierbei um errechnete Werte aufgrund des Kreatininspiegels

handelt. Die Clearance wurde auf dieser Station ausschlief3lich auf diesem Weg bestimmt.

Kreatinin-Clearance bei Patienten 60+
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Abbildung 15 Kreatininclearance bei Patienten tber 60 Jahre

Clearance bei Patienten 60+ . .
Bei der Erhebung der Laborwerte der Patienten

%

[ N of ai

E 50,3% 49.7% Uber 60 Jahre hatten nur 50,3% eine errechnete

2 Clearance uber 60ml/min. Knapp die Hélfte der

o ) . .

B Patienten hat also Nierenwerte, die unter der
Clearance Uber  Clearance unter vom Labor festgelegten Untergrenze liegen. Es

60mi/min 60ml/min

zeigt sich also deutlich, dass die sich mit dem

Alter verringernde Kreatininclearance ein ernst zu nehmendes Problem darstellt, das auf

jeden Fall bei der Verordnung von Medikamenten beachtet werden muss.

Hospitalisierungshaufigkeit

Bevor anschlieRend eine genauere Erorterung der arzneimittelbedingten Hospitalisierungen
folgt sei hier abschlieBend der Vollstandigkeit halber noch erwéhnt, wie viele Patienten das
erste Mal und wie viele zum wiederholten Mal in jenes Krankenhaus eingeliefert worden

waren.

Der Hintergrund zu dieser Fragestellung bildete die These, dass manche Personen, die
wegen unerwinschten Arzneimittelwirkungen stationar aufgenommen werden, relativ haufig

nach einiger Zeit rehospitalisiert wirden.
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Obwohl einige Studien diese Vermutung stitzen, konnte sie hier nicht bestatigt werden.
Allerdings waren ja nur die Daten des Spitals zugénglich, in dem die Daten erhoben wurden.
Es war also nicht moglich festzustellen, ob der jeweilige Patient moglicherweise in einem

oder mehreren anderen Spitélern bereits mehrfach hospitalisiert war.

Knapp die Halfte der stationar aufgenommenen Personen (47,6%) waren das erste Mal in
jenem Krankenhaus, der andere Teil (52,4%) war bereits ein- oder mehrmals als Patient in

dem Spital, in dem die Untersuchung stattfand.
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3.1 Hospitalisierungen wegen unerwinschter Arzneimittel

wirkungen

Von den eingangs erwahnten 8,1 % der Patienten, die arzneimittelbedingt aufgenommen
werden mussten entfielen 3,6% auf unerwinschte Arzneimittelwirkungen bzw.
Arzneimittelinteraktionen. Es gab insgesamt 10 Falle bei denen nachweislich die Anwendung
(bzw. Nichtanwendung) eines oder mehrerer Medikamente dazu gefuhrt hatte, dass der

Patient mit der Rettung ins Krankenhaus gebracht werden musste.

In den Fallen 1-5 handelt es sich jeweils um eine unerwiinschte Arzneimittelwirkung. Die
Falle sechs, sieben, acht und neun behandeln Hospitalisierungen, die durch die Folgen von

Arzneimittelinteraktionen zustande gekommen sind.

Bei Fall 10 fuhrte nicht das Arzneimittel an sich zur stationdren Aufnahme sondern das
Weglassen bzw. das Reduzieren der Dosis auf die Halfte. Da dies aber auf Anweisung des
Hausarztes geschah wird dieser Fall schon hier besprochen und nicht erst im Kapitel

»Hospitalisierungen aufgrund mangelnder Compliance*.

Bei Fall 11 war die negative Reaktion auf das Arzneimittel zwar nicht ausschlaggebend fir
die Hospitalisierung, wéare aber ohne die Laborbefunde, die im Zuge der stationdren
Aufnahme routinemafig gemacht werden, nicht entdeckt worden und héatte unter Umstanden

spater zu massiven Problemen gefihrt.
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3.1.1 Fallbeispiele

Fall 1: Beta-Blocker induzierter intermittierender AV-Block Ill. Grades

Patient mannlich, 89 Jahre alt
Gewicht: 54kg, GroRe 1,70m

Die Aufnahme erfolgte wegen massiver Ubelkeit, Erbrechen und morgendlichem Vertigo.

MEDIKATION

- Isomonat ret. 50mg 1-0-1

- Enalapril HCT 1-0-0

- Seloken ret. 95mg 0-0-1

- Pram 20mg 1-0-0

- Thrombo Ass 100mg 0-1-0

- Calcitonin 100 IE 1-0-1

- SAB simplex Tropfen 30-0-30

Nach der stationaren Aufnahme wurde der Patient zur Herz-Kreislaufuberwachung an einen
Monitor angeschlossen. Dadurch konnte am darauf folgenden Tag in den Morgenstunden
eine plotzlich auftretende Bradykardie mit einem AV-Block lll. Grades festgestellt werden,
nachdem der Patient am Abend zuvor seine antihypertensive Therapie mit dem Beta-Blocker
Metoprolol (Seloken retard 95mg™) erhalten hatte. Es ist wahrscheinlich, dass eben diese
Bradykardie mit AV-Block Ill. Grades auch schon tags zuvor fiir die Ubelkeit verantwortlich

war, die letztlich zur stationaren Aufnahme gefihrt hat.

Dieser Fall erreicht einen ,Total Score“ von 7 auf der Naranjo Adverse Drug Reaction

Probability Skala und gilt somit als ,wahrscheinlich“ arzneimittelinduziert.
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Fall 2: Antibiotika-induzierte pseudomembrandse Colitis

Patient mannlich, 76 Jahre alt
Gewicht: 61kg, GroRRe 1,68m

Die stationdre Aufnahme erfolgte wegen anhaltenden schleimigen Durchfalls. Der Patient
war bereits 6 Wochen zuvor wegen kardialer Dekompensation aufgenommen worden. Im
Zuge dieses stationdren Aufenthaltes kam es unter anderem zu einer Zahnextraktion, wobei
der Patient mit dem Antibiotikum Clindamycin behandelt wurde. Daraufhin entwickelte er
etwa 2 Wochen vor der aktuellen stationdren Aufnahme eine pseudomembrandse Colitis.

Der Patient wurde eine Woche vor der neuerlichen Aufnahme beschwerdefrei entlassen.

MEDIKATION

- Nomexor 5 mg %-0-0
- Trittico ret. 150 mg 0-0-1/3
- Nexium 40 mg 1-0-0

- Aquaphoril 0-1/2-0
- Spirobene 100mg 1-0-0

- Urosin 300mg (jd 2.Tag) 0-0-1

- Digimerck 0,07mg 1-0-0

- Spiriva 18ug Inh. 1-0-0

- Berodual DA 2-2-2-2
- L-Carnithin Trinkamp. 1-1-0

- Yomogi Kps. 2-0-2

- Ins. Mixtard 30 12|E-0-0
- Marcoumar It. Plan

Der Verdacht auf Antibiotika-induzierte pseudomembranése Colitis bestatigte sich nach der
Laboruntersuchung auf Clostridium difficile.
Die neuerliche stationare Aufnahme war auf die Gabe von Clindamycin wahrend des ersten

Spitalsaufenthalts zurtickzufiihren.

Bei diesem Fall betragt der ,Total Score“ nur 6, was einer Wahrscheinlichkeit von
wahrscheinlich entspricht. Allerdings kann man davon ausgehen, dass diese
Hospitalisierung sehr wahrscheinlich auf das verabreichte Antibiotikum zuriickzufiihren ist.
Aufgrund der Fragestellung des Naranjo Tests wird hier aber nur eine geringere

Punkteanzahl erreicht.
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Fall 3: Ubelkeit und Erbrechen durch Opiate

Patientin weiblich, 85 Jahre alt
Gewicht: 52kg, GroRRe: 1,60m

Der Grund der Aufnahme war Ubelkeit und Schwindel mit mehrfachem Erbrechen. Aufgrund

des Schwindels war die Patientin einmal auf den Kopf gesturzt.

MEDIKATION

- Glucophage 850mg 1-0-0
- Thrombo Ass 100mg 0-0-1
- Tenormin 100mg 1-0-0
- Euthyrox 75ug 1-0-0
- Lescol MR 80mg 0-0-1
- Vertirosan B6 1-1-1
- Amlodipin 5mg 1-0-0
- Blopress 16mg plus 1-0-0
- Pantoloc 20mg 1-0-0
- Tramal ret.* 1-0-1
- Risperdal* 0-0-1/2
* keine mg Angaben eruierbar

Auf genaueres Nachfragen seitens der Arzte gab die Heimhilfe an, dass die Ubelkeit und der
Schwindel der Patientin besonders stark geworden waren, nachdem sie im Zuge eines
Spitalsaufenthaltes Tramadol (Tramal™) verordnet bekommen hatte.

Ubelkeit und Erbrechen sind bekannte Nebenwirkung des zentralen Analgetikums Tramadol.
Es liegt der Verdacht nahe, dass das verabreichte Medikament zumindest eine Verstarkung
der Ubelkeit und des Schwindels verursacht haben koénnte oder sogar allein fur das
Missbefinden der Patientin verantwortlich ist und dadurch die Hospitalisierung notwendig
gemacht hat.

AuRRerdem ist in diesem Fall zu erwdhnen, dass die Patientin zwei Medikamente erhalt, die
laut Austria Codex das Potential haben Interaktionen der Kategorie ,mittelschwer” zu
verursachen.

Das in Vertirosan Vitamin B6™ enthaltene Dimenhydrinat birgt in Kombination mit Risperidon

(Risperdal™) das Risiko ventrikulare Tachykardien auszuldsen.
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Der ,Total Score* fur diesen Fall betréagt 4. Es gilt somit als ,mdglich“, dass die
Hospitalisierung auf das Vorliegen einer unerwiinschten Arzneimittelwirkung zurtickzufiihren

ist.
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Fall 4: entgleiste Nierenfunktion aufgrund der Einnahme von NSAIDs

Patient mannlich, 62 Jahre alt
Gewicht: 90kg, Grole: 1,82

Die Aufnahme erfolgte aufgrund von Lendenwirbelschmerzen in sehr stark reduziertem

Allgemeinzustand mit entgleister Nierenfunktion.

MEDIKATION

-, Schmerzmittel“? *
- Thrombo Ass 100mg 0-1-0

- Plavix 75mg 1-0-0
- Pantoloc 40mg 1-0-0
- Cal-D-Vita 1-0-1
- Spirobene 50mg 0-1-0
- Amlodipin 5mg 1-0-1
- Nomexor 5mg ¥4-0-0
- Glucobay 50mg 1-1-1
- Fosicomb 1-0-0
- Hydal 4mg 1-0-1
- Lasix 40mg 1-0-0
- Lyrica 75mg 1-0-0-1
- Laevolac 1-0-0

*vermutlich NSAIDs

Der Patient hatte gegen seine Lendenwirbelschmerzen bereits ausgiebig NSAIDs
eingenommen, dennoch kam es zu keiner Besserung. Das Ergebnis dieses exzessiven
Analgetikagebrauchs war vielmehr eine vollig entgleiste Nierenfunktion (Serumkreatinin: 8,2
mg/dl; Clearance: 5ml/min). In Kombination mit einer Exsiccose war der analgetikabedingte
Kollaps der Niere mafgeblich fir den reduzierten Allgemeinzustand des Patienten
verantwortlich, weshalb er auch letztlich hospitalisiert werden musste. NSAIDs sowie ACE-

Hemmer wurden umgehend abgesetzt.

Dieser Fall erreicht einen ,Total Score* von 5 auf der Naranjo Skala. Diese unerwiinschte

Arzneimittelwirkung gilt somit als ,wahrscheinlich.
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Fall 5: Beta-Blocker induzierte Sinusbradykardie

Patientin weiblich, 87 Jahre alt
Gewicht und GrofRRe nicht erhebbar

Die Aufnahme erfolgte aufgrund einer Sinusbradykardie (Herzfrequenz 42) unter Beta-

Blockertherapie mit rezidivierenden Stirzen.

MEDIKATION

- Concor 20mg %-0-0
- Hydergin* 1-0-0

- Myolastan 50mg Yo-Yo-Y5

* mg nicht eruierbar

Die Patientin wurde mit einer Herzfrequenz von 42 Schlagen pro Minute aufgenommen.
Diese Sinusbradykardie durfte auf die Einnahme des Betablockers Bisoprolol (Concor™)

zurtickzufuhren sein.

Bei diesem Fall betrégt der ,Total Score” der Naranjo adverse drug reaction probability Skala
5. Es ist also ,wahrscheinlich“, dass der unerwinschte Effekt auf die Einnahme des

Betablockers zurtickzufiihren ist.
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Fall 6: Kollaps nach zu hoher Antihypertensiva-Therapie

Patient mannlich, 69 Jahre alt
Gewicht: 69 kg, Grofl3e: 1,68 m

Der Patient wurde wegen eines Kollapses nach Blutdruckwerten bei 70/40 mit der Rettung

zur stationaren Aufnahme gebracht.

MEDIKATION

- Molsidolat 4mg 1-1-1

- Bisoprolol 5mg Y5-0-Y
- Spirobene * 0-%2-0
- Crestor 10mg 0-0-1
- Thrombo Ass 100mg 0-1-0
- Doxapress 4mg 1-0-1
* mg Angabe nicht eruierbar.

Nach der morgendlichen Einnahme von Molsidomin (Molsidolat™) und des Beta-Blockers
Bisoprolol lag der Blutdruck des Patienten nach eigener Messung bei 100/60. Trotz des
niedrigen Wertes nahm der Patient noch sein drittes laut Plan vorgeschriebenes
Antihypertensivum namlich den Alpha-1-Antagonisten Doxazosin (Doxapress™), woraufhin
er kollabierte. Der Blutdruck lag bei 70/40.

Der Grund dieser Aufnahme lag eindeutig in der schlechten Blutdruckeinstellung seitens des
Hausarztes bzw. Internisten. Die Medikation ist zu hoch gewahlt, wobei noch erwahnenswert
wére, dass erst beim letzten stationdren Aufenthalt des Patienten ein viertes
Antihypertensivum, das in der Friih einzunehmen war, wegen Hypotonie gestrichen wurde.

Offensichtlich war das Weglassen nur eines Blutdruckmedikamentes zu wenig.

Dieser Fall erreicht einen Total Score von 8 beim Naranjo Test. Es ist somit ,wahrscheinlich*

dass der Kollaps durch Medikamente ausgeltst worden war.
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Fall 7: Kollaps nach zu hoher antihypertensiver Therapie

Patientin weiblich, 84 Jahre alt
Gewicht: 58 kg, GroR3e: 1,65m

Die Patientin wurde hospitalisiert nachdem sie bei Hypotonie gestirzt war.

MEDIKATION

- Plavix 75mg 0-0-1
- Bisostad 5mg 1-0-%%
- Furohexal 40mg 1-0-0
- Omec Hexal 20mg 1-0-0
- Dominal fte 80mg0-0-1

- Paracetamol 500mg 1-0-1
- Allostad 300mg 1-0-0
- Aricept 10mg 0-0-1
- Blopress plus 16mg 1-0-0

Hier kdnnte der Fall ahnlich gelagert sein wie beim vorhergehenden Beispiel. Moglicherweise
passt auch hier die Einstellung des Blutdrucks nicht optimal. Die Kombination des Beta-
Blockers Bisoprolol (Bisostad™), der Diuretika Furosemid (Furohexal™) bzw.
Hydrochlorothiazid (Blopress plus™) und des Sartans Candesartan (Blopress plus™) kdnnte
doch etwas zu hoch sein.

Im Unterschied zum vorigen Fall fehlen hier aber genaue Angaben des Blutdrucks, in den
Unterlagen wird nur von einem Kollaps bei Hypotonie gesprochen.

Weiters sollte hier erwéhnt werden, dass aus der Krankengeschichte keine klare Indikation
fur das Analgetikum Paracetamol zu finden ist. Es ist fraglich woftr und ob es immer noch

eingenommen werden sollte.

Dieser Fall entspricht einem Total Score von 4. Daraus ergibt sich, dass es ,mdglich“ ist,

dass dieser Kollaps mit der Medikation in Zusammenhang steht.
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Fall 8: Hypoglykdmisches Koma durch Insulin und Alkohol

Patientin weiblich, 83 Jahre alt
Gewicht: 65kg, GroRRe: 1,65m

Die stationare Aufnahme der Patientin erfolgt mit einem Blutzuckerwert von 25mg/dl, es

besteht der Verdacht auf ein hypoglykédmisches Koma.

MEDIKATION

- Sedacoron 200mg 1-0-0

- Lanitop 0,1mg 1-0-0

- Famosin 40mg 1-0-0

- Ramipril 2,5mg 1-0-0

- Citalopram 20mg 1-0-0

- Dominal forte 0-0-0-1
- Diclofenac 50mg 1-0-1

- Insulin Mixtard 302IE-0-18IE

- Allopurinol 300mg 0-0-1

Die Hospitalisierung mit einer massiven Hypoglykémie erfolgte bei dieser Patientin nicht das
erste Mal. Die Ursache war damals wie diesmal Nahrungskarenz und chronischer
Athylismus. Die Wechselwirkungen zwischen Alkohol und Insulin wird vom Austria Codex als
.mittelschwer* eingestuft. Die blutzuckersenkende Wirkung von Insulin wird durch Alkohol
verlangert und verstarkt.

Weiters ist keine Indikation in der Krankengeschichte fiir das nichtsteroidale Antirheumatikum

Diclofenac ersichtlich. Es wurde daher auch nach der stationdaren Aufnahme sofort abgesetzt.

Dieser Fall erreicht auf der Naranjo adverse drug reaction probability Skala eine
Gesamtpunktezahl von 7. Somit kann man sagen, dass es als ,wahrscheinlich” gilt, dass der
erwahnte Effekt auf die gemeinsame Verabreichung von Insulin und Alkohol zuriickzufiihren

ist.
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Fall 9: Hypotonie/Nierenentgleisung durch massive Entwasserung bei Diarrhoe

Patientin weiblich, 82 Jahre alt

Gewicht und GrofRRe nicht erhebbar

Die Patientin wird wegen massivem Erbrechen und Diarrhoe aufgenommen.

MEDIKATION

- Furostad 40mg 1-0-0

- Spironolacton * 2-0-0

- Dilatrend 25mg Dosierung fehlt
- Co-Mepril Dosierung fehlt
- Enac 20mg Dosierung fehlt
* mg nicht eruierbar

Die Kombination von Erbrechen und Durchfall mit zwei Diuretika hat zu massiven
Flussigkeitsverlusten gefiihrt, was zur Folge hatte, dass einerseits die Nierenparameter
entgleisten (Kreatinin: 10,4mg/dl; Clearance: 4 ml/min) und andererseits der Blutdruck
absackte (80/40).

Die beiden verabreichten Diuretika verursachten also eine massive Exsiccose.

Diese Hospitalisierung entspricht einer Gesamtpunktezahl von 3 auf der Naranjo Skala.
Somit gilt es als ,mdglich“, dass die Medikation fiir die Beschwerden der Patientin

verantwortlich ist. In diesem Fall kann man sagen, dass sie jedenfalls dazu beigetragen hat.
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Fall 10: Hypertensive Krise aufgrund nicht ausreichender Medikation

Patient mannlich, 85 Jahre alt
Gewicht 70kg, GroRRe 1,70m

Die Aufnahme erfolgte aufgrund einer hypertensiven Krise mit Blutdruckwerten von 200/110

und tachykardem Vorhofflimmern.

MEDIKATION

- Marcoumar It. Pass
- Enac Hexal 5mg %-0-0
- Carvedilol 25mg %-0-0
- Lasix ret. 30mg 1-0-0

- Pantoloc 20mg 1-0-0

- Mirtabene 30mg 0-0-0-1

Der Patient war bereits finf Monate vor der jetzigen Aufnahme stationar betreut worden.
Auch damals war der Aufnahmegrund eine hypertensive Krise gewesen. Nach
Neueinstellung der Medikamente konnte der Patient entlassen werden.

Jetzt wurde die Dosierung des Beta-Blockers Carvedilol und des ACE-Hemmers Enalapril
(Enac™) durch den praktischen Arzt vor kurzem auf die Halfte reduziert. Wahrscheinlich
wurde dadurch die neuerliche hypertensive Krise provoziert, die wieder zur stationaren

Aufnahme des Patienten geflhrt hat.

Fall 10 ergibt auf der Naranjo Skala einen Gesamtwert von 6. Es ist aufgrund der
Formulierung der Fragen schwierig, diesen Fall zu bewerten. Man kann aber sagen, dass es
~wahrscheinlich” ist, dass man den massiven Blutdruckanstieg auf das Reduzieren der Dosis

zurtuickfuhren kann.
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Fall 11: Erhohte CK-Werte aufgrund von Statinen

Dieser Fall ist eigentlich nur ein Beispiel fur eine rechtzeitig erkannte unerwinschte
Arzneimittelwirkung im Zuge der Laborkontrolle. Der Aufnahmegrund stand nicht mit einem

Medikament im Zusammenhang.

Patient mannlich, 44 Jahre alt
Gewicht: 105 kg, Grof3e: 1,76 m

Die Aufnahme erfolgte wegen thorakalen Druckgefiihls, Angst und Schweif3ausbriichen in

Ruhe. Weiters gab der Patient an, schon einmal eine Panikattacke gehabt zu haben.

MEDIKATION

- Simvastatin 20mg 0-0-1

Die Laborparameter des Patienten ergaben einen erhéhten CPK von 240 ( Normbereich: O-
200)

Dies legt den Verdacht einer Rhabdomyolyse nahe — eine unerwiinschte Arzneimittelwirkung
der HMGCoA-Reduktase-Hemmer. Aus diesem Grund wurde dem Patienten empfohlen,

Simvastatin™ vortbergehend abzusetzen.

Fall 11 erzielt auf der Naranjo Skala einen Wert von 4. Es ist daher ,mdglich®, dass die

erhohten CPK-Werte arzneimittelinduziert sind.
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3.1.2 Losungsansatze

Elektronische Verordnung

Oftmals fuhrt das Unwissen Uber wichtige Details der bereits eingenommenen Medikation zu
falschen bzw. doppelten Verschreibungen, wie es an Fall 6 bzw. Fall 7 ersichtlich ist. Hier
waére es auf jeden Fall hilfreich gewesen, wenn der verschreibende Arzt tber die bereits
bestehende Therapie Bescheid gewusst héatte. Weiters ist Fall 10 ein Beispiel dafir, dass
moglicherweise Unkenntnis der Krankenvorgeschichte Ursache der Anderung der
Medikationsvorschrift war. Eine bessere Registrierung der gesamten Medikation eines
Patienten und die Einfiihrung einer allgemeinen Medikamentendatenbank, die allen Arzten

zuganglich ist, konnte die Medikation verbessern und Risiken reduzieren.?’

In einer Befragung beméangelten 88% der befragten Arzte die fehlende Praxistauglichkeit von
Arzneimittelinformationen. Vor allem Hinweise zur Anwendung bei alteren Patienten oder bei
Patienten mit Niereninsuffizienz seien oft nicht vorhanden.*® Eine Verbesserung unter
diesem Gesichtspunkt wére daher auf jeden Fall erstrebenswert um potentielle Fehlerquellen
bereits bei der Verschreibung auszuschlieen oder zu verringern. Nachfolgende Abbildung
fasst die Vorteile einer elektronisch unterstitzten Verordnungspraxis zusammen.
Voraussetzung fur das Funktionieren eines solchen Systems ist aber die Vollstandigkeit der
Daten zu gewahrleisten, denn auch das computergestiitzte System kann auch nur auf jene

Informationen zurlickgreifen, die ihm auch zur Verfligung gestellt werden.

Beitrag elektronischer Verordnungsunter-
stiltzung zur Fehlervermeidung (5, 48)

® Eindeutigkeit des Medikamentennamens (Li-
stenauswahl)
® Vollstandigkeit der Verordnung erzwungen

® Uberpriifung von Dosierung und Dosierungs-
frequenz

® Hinweis auf Notwendigkeit der Dosisanpas-
sung bei Niereninsuffizienz

® Unterstiitzung bei cdler Berechnung der Mieren-
funktion

® Hinweis auf Anwendungshesonderhaiten bei
alteren Patienten

® Warnung bei potenziell gefahrlicher Kombina-
tion von Medikamenten

® Lesharkeit der Verordnung

Abbildung 16 Vorteile einer elektronischen Verordnung *®
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. Arzneimittelsicherheitsgurt”

Eine weitere Mdglichkeit computergestitzt unerwiinschte Arzneimittelwirkungen und
Interaktionen rechtzeitig zu erkennen ist der so genannte ,Arzneimittelsicherheitsgurt,
der in Salzburgs Apotheken ein Jahr als Pilotprojekt lief und aufgrund des Erfolges auf

ganz Osterreich ausgeweitet werden soll.

Dieses System greift nicht bei der Verschreibung ein, sondern dann, wenn der Patient
seine Medikamente aus der Apotheke abholen kommt. Fir Patienten, die auf eigenen
Wunsch vom Nutzen dieses Systems profitieren mdchten, wird eine
Medikamentendatenbank angelegt. Jedes Mal wenn der Patient nun ein Préparat in
einer der Apotheken kauft, die an diesem Projekt teilnehmen, kann nach einer Freigabe
mit der e-card auf diese Datenbank zugegriffen werden und die Medikamente bzw. auch
Nahrungserganzungsmittel etc. auf Interaktionen bzw. Doppelmedikation gepruft werden.
Die teilnehmenden Apotheken sind untereinander vernetzt — das heil3t, der Patient kann
das System auch nitzen, wenn er seine Medikamente in unterschiedlichen

teilnehmenden Apotheken bekommt.

Laut der Osterreichischen Apothekerkammer®traten im Zeitraum des Pilotprojektes

26.182 relevante arzneimittelbezogene Probleme auf, wovon 80%

.mit der Apothekerin, mit dem Apotheker vor Ort gelést* werden konnte, ,indem
die korrekte Anwendung der Arzneimittel und die richtige zeitliche Einnahme erklart
wurde und nach Absprache mit dem Arzt einzelne Praparate auch ausgetauscht

wurden.*

Die Teilnahme im Bundesland Salzburg im Beobachtungszeitraum von einem Jahr
betrug 9.218 Personen in 71 Apotheken, wobei 4.000 Personen das Service regelmafig
nutzten.

Es stellte sich auch heraus, wie wichtig gerade das Einbeziehen von Nicht-
rezeptpflichtigen Medikamenten ist. 2.287 — das sind immerhin knapp 9% - der
Interaktionswarnungen waren ausschlie8lich auf die Einnahme von rezeptfreien

Praparaten zurtickzufiihren.

.In der Pilotphase des Projekts wurden 383 schwere Wechselwirkungen — oft in

Verbindung mit rezeptfreien Medikamenten — aufgedeckt. Am haufigsten warnte das
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Datenbanksystem bei Marcoumar in Kombination mit Aspirin, Multivitaminpréparaten und
Mitteln gegen Osteoporose, sowie bei gewissen Antibiotika bei Patienten, die

Cholesterinsenker einnehmen.“*°

Es hat sich also gezeigt, dass dieses System grofRRes Potential hat, die Gefahr von
Interaktionen und Therapiefehlern aufzuzeigen und man dadurch schon in der Apotheke

in der Lage ist Schlimmeres zu vermeiden.

Eine Implementierung dieses Systems in ganz Osterreich ware also durchaus
winschenswert. Es wird in dem Zusammenhang oft von einem ersten Schritt in Richtung
Elektronische Gesundheitsakte (ELGA) gesprochen, wie es sie in Amerika bereits gibt, in
Osterreich aber aufgrund der Datenschutzbestimmungen nicht so leicht umzusetzen ist.

Allerdings ist die Finanzierung dieses Systems noch nicht bis ins letzte Detail geklart.
Man geht davon aus, dass sich die Kosten fir den Osterreichweiten Einsatz des
»Arzneimittelsicherheitsgurts* bei Summen um drei bis vier Millionen Euro bewegen
durften. Allerdings wird geschatzt, dass mit dem flachendeckenden Einsatz dieses
Services auch eine Ersparnis fur das Gesundheitssystem von ungefahr 150 Millionen

Euro verbunden ware.*

AbschlieBend kann man also sagen, dass der Einsatz von computergestitzten
Systemen sowohl bei der Verschreibung als auch bei der Abgabe einen enormen Beitrag
zur Vermeidung von unerwinschten Arzneimittelwirkungen und Interaktionen liefern
konnte und dass der Einsatz solcher Systeme in Kombination letztlich auf jeden Fall
einen Vorteil sowohl fir den Patienten als auch das Gesundheitssystem héatte. So wie
bei allen elektronischen Datensystemen sind sicherlich auch hier Risiken vorhanden —
was passiert bei einem Ausfall? — dennoch durften in diesem Fall die positiven Seiten
Uberwiegen, wenn hinsichtlich des Datenschutzes und der missbrauchlichen

Verwendung der Daten ausreichend Vorkehrungen getroffen werden.
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3.2 Hospitalisierungen aufgrund mangelnder

Compliance

Der GroR3teil der arzneimittelbedingten stationaren Aufnahmen ist nicht auf unerwiinschte
Arzneimittelwirkungen zurlickzufiihren sondern auf die mangelnde Compliance der
betroffenen Patienten. Wie oben bereits gezeigt betragt der Anteil der Hospitalisierungen
aufgrund mangelnder Compliance 4,5% und macht somit den Hauptanteil der
arzneimittelbedingten stationaren Aufnahmen in dieser Beobachtung aus. Jene 14 Falle
werden in weiterer Folge genauer erlautert, wobei jetzt schon erwahnt werden kann, dass
auffallend viele Patienten, die an Diabetes leiden, mit ihrer Blutzuckereinstellung bzw. dem

Spritzen des Insulins nicht zurecht kommen, wie folgende Abbildung zeigt.

Verteilung der Compliance-assozierten
Hospitalisierungen

Nichteinnahme
2

fragl.
Uberdosierung
2

Hypo- bzw.
Hyperglykéamie
9

unregelmaRige
Einnahme
1

Abbildung 17 Ursachen der Hospitalisierungen aufgrund von Non-Compliance
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3.2.1 Fallbeispiele

Fall 1: Schlafmitteliberdosierung

Patientin weiblich, 88 Jahre alt

Gewicht und GrofRe nicht eruierbar

Die Aufnahme der Patientin erfolgte wegen Somnolenz ungeklarter Ursache.

MEDIKATION

- Monoket ret. 50mg 0-0-1
- Fosamax 70mg 1x wdch

- Citalopram 40 mg1-0-0

- Daflon 500mg 1-1-0
- Thrombo Ass 100mg 0-1-0
- Lasix 40mg 0-0-%
- Dominal forte 80mg 0-0-0-1

Nachdem bei der Patientin ein Insult ausgeschlossen worden war, lag der Verdacht auf eine
Schlafmitteliiberdosierung nahe, die die Somnolenz erklaren wiirde. Dieser Verdacht wurde
einerseits dadurch bestétigt, dass sowohl die Lippen als auch die Zunge der Patientin orange
gefarbt waren (Dominal™ Filmtabletten haben einen orangen Uberzug.) und andererseits
durch die Tatsache, dass die Patientin nach dem vorsichtigen Spritzen einer geringen Dosis
des Antagonisten wieder kurzfristig mehr zu sich kam.

Warum die Patientin offenbar zu viel von ihren Schlaftabletten genommen hatte blieb unklar,
da sie nach wie vor nicht befragt werden konnte. Es ist aber nicht davon auszugehen, dass

dies absichtlich geschehen war.
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Fall 2: Fragliche Uberdosierung von Muskelrelaxantien und Benzodiazepinen

Patientin weiblich, 73 Jahre alt
Gewicht: 55kg, GroRe: 1,65

Die stationare Aufnahme erfolgte aufgrund vermehrter Stiirze und Ubelkeit in den letzten 4-5

Wochen.

MEDIKATION

- Seroxat 20mg 1-0-0

- Tradolan 50mg bei Bed.
- Tebofortan 40mg 1-0-1

- Lutamax 1-0-0

- Cinnabene 75mg 0-0-1

- Sirdalud 4mg 0-0-1

- Praxiten 50mg 0-0-1

Die Patientin gab bei ihrer Hospitalisierung an, keine Medikamentenliste zu haben und die
Medikamente aufgrund ihrer Verpackung zu erkennen. Es stellte sich aber heraus, dass die
Patientin doch eine Liste mit sich hatte gemeinsam mit all den Medikamenten, die sie
einnahm. Auffallend dabei war, dass sowohl die Packung des Muskelrelaxans (Sirdalud™)
als auch die des Benzodiazepins (Praxiten™) leer war.

Es konnte nicht bestatigt werden, aber es bestand der Verdacht, dass die rezidivierenden
Stirze eventuell auch teilweise auf eine Uberdosierung oder einen nicht
bestimmungsgemaien Gebrauch der beiden Arzneimittel zuriickzufihren waren, da die

Patientin hinsichtlich ihrer Medikation etwas verwirrt zu sein schien.
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Fall 3: Atemnot und Beinédeme wegen Nichteinnahme des Diuretikums

Patientin weiblich, 89 Jahre alt
Gewicht: 66kg, GroRe: 1,60m

Die Hospitalisierung erfolgte wegen seit 14 Tagen andauernder Atemnot gepaart mit

massiven Beinddemen.

MEDIKATION

- Concor Cor 2,5 Tabs*

- CoEnac*

- Inkontan 30mg*

- Lasix bei Bed.
- ISMN 20mg*

* keine Angaben hinsichtlich Dosierung

Die Hospitalisierung dieser Patientin war letztlich auf das Nichteinnehmen ihres Diuretikums
Furosemid (Lasix™) zuriickzuftihren. Sie sollte dies bei Bedarf mindestens aber 2-3x in der
Woche nehmen. Laut den Angaben ihrer Tochter nahm die Patientin diese so genannten
~Entwasserungstabletten hdchstens 1x in der Woche, wenn sie sie Uberhaupt einnahm. Die
Patientin bestatigte dies und gab an, durch das standige Aufsuchen der Toilette, das mit der
Einnahme dieses Arzneimittels verbunden war, in ihrer Freizeitplanung zu stark
eingeschrankt zu sein.

Tatsachlich hatte sie sich aber diesen Krankenhausaufenthalt erspart, wenn sie ihre
Medikation nach Vorschrift eingenommen hétte, denn im Endeffekt konnte keine andere
Ursache fur ihre Beschwerden gefunden werden, als jene, die mittels dieses Diuretikums
behoben héatten werden konnen. Die Atemnot konnte durch ein Lungenddem erklart werden,

die Beinddeme waren ebenfalls Zeichen mangelnder Entwésserung.
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Fall 4: Hypertonie aufgrund der Nichteinnahme der Medikamente

Patient mannlich, 70 Jahre alt
Gewicht: 100kg, Grof3e: 1,76m

Die Hospitalisierung erfolgt aufgrund einer Hypertonie mit Blutdruckwerten von 190/100 und

einem Sturz unklarer Genese.

MEDIKATION

keine

Der Patient gibt an, von seinem praktischen Arzt bereits Tabletten gegen seinen hohen
Blutdruck verordnet bekommen zu haben. Er hat diese auch aus der Apotheke geholt, nimmt
sie allerdings nicht, da er — wie er sagt — gegen jegliche Art der ,routineartigen
Verschreibung” ist. Er liest selbst Medizinblicher und nimmt nur hie und da die von
Facharzten(!) verschriebenen Medikamente.

Mdoglicherweise hatte seine stationare Aufnahme verhindert werden kdnnen, wenn er bereits

friher Medikamente gegen die Hypertonie eingenommen hatte.
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Fall 5: Epileptischer Anfall aufgrund unregelmaRiger Einnahme der Medikation

Patient mannlich, 18 Jahre alt
Gewicht 82kg, GroR3e 1,84m

Die stationdre Aufnahme erfolgte wegen eines akuten epileptischen Anfalls.

MEDIKATION

- Depakine 500mg 1-0-1

Bei néherer Befragung gab der Patient an, seine antiepileptische Therapie nicht regelmagig
einzunehmen. Daraus lasst sich eindeutig der Grund ableiten, warum es zu diesem
epileptischen Anfall gekommen war, der fir die Hospitalisierung des Patienten verantwortlich

war.



60

Fall 6: Hypoglykdmie

Patientin weiblich, 77 Jahre alt
Gewicht: 75kg, GroR3e 1,52m

Die Hospitalisierung erfolgte nach einem Kollaps bei einem Blutzuckerwert von 53mg/dl. Die

Patientin ist Diabetikerin und hat normalerweise Werte um 200-300mg/d|.

MEDIKATION

- Blopress 16mg plus 1-0-0
- Thrombo Ass 100mg 1-0-0
- Insulin Mixtard 30/70*

- Glucophage 1000mg 1-0-0

- Seloken 95mg 1-0-0
- MonoMack ret. 1-0-1
- Amlodipin 5mg 0-0-1
- Simvastatin 20mg 0-0-1
- Doxium 500mg 1-0-1

* Patientin kann nicht genau sagen,
wie viele Einheiten sie sich spritzt

Nachdem die Patientin nicht genau sagen kann, wie viele Einheiten Insulin sie sich eigentlich
spritzen sollte ist davon auszugehen, dass sie nicht in der Lage ist, sich selbst die korrekte
Dosierung zu verabreichen. Die Tochter der Patientin gab an, dass sich die Patientin
mehrmals taglich 60 IE Insulin verabreichen wirde, was in jedem Fall zu viel sein dirfte und

letztlich zur stationaren Aufnahme der Patientin gefuihrt hat.



61

Fall 7: Hypoglykdmie

Patientin weiblich, 32 Jahre alt
Gewicht 57kg, GréRRe 1,67

Deutschkenntnisse: sehr schlecht

Die stationdre Aufnahme dieser Patientin erfolgte aufgrund einer Hypoglykdmie. Die Patientin

hatte sich bei einem Wert von 70 mg/dl noch zusétzlich 5IE Insulin NovoRapid injiziert.

MEDIKATION
- Insulin Lantus 0-0-141E
- Insulin NovoRapid It. Schema

Keine orale Medikation!

Aufgrund der massiven Verstandigungsschwierigkeiten mit der Patientin, da sie der
deutschen Sprache nur sehr eingeschrankt méachtig war, war es sehr schwer zu kléaren, ob
sie sich mit ihrem Schema auskannte und dieses korrekt anwendete. Es liegt aber der
Verdacht nahe, dass sie das Schema und die Schulung in der hausinternen
Diabetesambulanz aufgrund der sprachlichen Barriere nicht verstanden hatte und daher auch
nicht entsprechend umsetzen konnte. Die Hospitalisierung ist somit auf diese Problematik

zurtickzufuhren.
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Fall 8: Hypoglykdmie

Patient mannlich, 85 Jahre alt
Gewicht: 71kg, GroRe: 1,60

Die stationare Aufnahme des Patienten erfolgte nach der versehentlichen Injektion der

doppelten Insulindosis.

MEDIKATION

- CobDiovan 80/2,5 % -0-0

- Metohexal ret. 190mg %-0-0

- Zocord 20mg 0-0-1

- Seroquel 25mg 0-0-0-1

- Aricept 5mg 1-0-0

- Thrombo Ass 100mg 0-1-0

- Insulin Mixtard 32IE-0-161E

Der Patient hatte sich am Morgen ein zweites Mal seine Insulindosis verabreicht, da er nicht
sicher war, ob er sich das Insulin schon einmal gespritzt hatte. Bei der Aufnahme war der
Blutzuckerwert noch im normoglycadmischen Bereich sank aber im Laufe des Tages auf
40mg/dl ab, sodass Glucose substituiert werden musste.

Die Aufnahme erfolgte also aufgrund des Versehens des Patienten bei der Insulindosierung.
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Fall 9: Hypoglykdmie

Patient mannlich, 54 Jahre alt
Gewicht: 95kg, GroRe: 1,88m

Die Aufnahme erfolgte nachdem der Patient bei einem Blutzuckerwert von 28mg/dl kollabiert

war.

MEDIKATION

Keine Angaben vorhanden.

Der Patient berichtet in letzter Zeit bei der Einstellung und der Dosierung seines Insulins
~etwas nachlassig“ gewesen zu sein. Es liegt daher nahe, dass die Hospitalisierung direkt auf

diese Nachlassigkeit zurtickzufiihren ist.
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Fall 10: Hypoglykamie

Patient mannlich, 56 Jahre alt
Gewicht: 85kg, GroRe: 1,92m

Die stationdre Aufnahme des Patienten erfolgte wegen hypoglykédmischen Blutzuckerwerten.

MEDIKATION

- Insulin Actrapid 6-12-121E

Der Patient gibt an, es mit der Insulineinstellung nicht ganz so genau genommen zu haben

und mochte sofort gegen Revers wieder nach Hause gehen.
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Fall 11: Hyperglykdmie

Patientin weiblich, 86 Jahre alt
Gewicht: 53kg, GroRe: 1,54

Die stationdre Aufnahme erfolgte wegen Hyperglykdmie mit Werten tber 300mg/dl und
mehrfachen Stilrzen.

MEDIKATION
- Acecomb 5mg 1-0-0
- Amlodipin 5mg 0-0-1
- Nomexor 5mg 0-1-0
- Cal-D-Vita 1-0-1
- Thrombo Ass 100mg 0-1-0
- Zurcal 20mg 1-0-0
- Lasix 40mg 1-%-0
- Allostad 100mg 0-1-0
- Insuman Comb 25 401E-0-201E

Angesichts der Tatsache, dass diese Patientin im letzten halben Jahr vor der jetzigen
Aufnahme bereits zwei Mal wegen Problemen bei der Blutzuckereinstellung (jedes Mal
Hyperglykéamie mit Werten Uber 300mg/dl) hospitalisiert war, liegt der Verdacht nahe, dass
auch diesmal die mangelnde Compliance hinsichtlich der Insulindosis vermeidbare Ursache
des stationdren Aufenthalts gewesen ist. Es ist unklar, woran die korrekte Einstellung
scheitert. Die Patientin ist weder kognitiv eingeschrankt noch hat sie Schwierigkeiten, die

deutsche Sprache zu verstehen.
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Fall 12: Hyperglykdmische Entgleisung

Patient mannlich, 49 Jahre alt
Gewicht: 82kg, GroRe: 1,82

Die stationare Aufnahme erfolgte wegen einer hyperglykédmischen Entgleisung sowie starken

Oberbauchschmerzen.
MEDIKATION
- Atrovent DA 3-2-3-1
- Insulin Lantus 36IE-0-0
- Insulin NovoRapid Penfill 0-18IE-12IE
- Sortis 10mg 0-0-1
- Thrombo Ass 100mg 0-0-1

Auch aus der Krankengeschichte dieses Patienten geht hervor, dass er bereits in der
Vergangenheit Probleme mit dem Einstellen seines Blutzuckerwertes hatte. Dies ist nun
schon die zweite Hospitalisierung innerhalb der letzten 2 Monate mit einer
hyperglykamischen Entgleisung mit Werten tber 500mg/dl. Man kann auch hier nicht genau
sagen, woran die korrekte Einstellung scheitert. Mdglicherweise hat der chronische

Alkoholabusus des Patienten mit der mangelhaften Compliance zu tun.
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Fall 13: Hyperglykdmische Entgleisung

Patientin weiblich, 96 Jahre alt
Gewicht: 80kg, GroRe: 1,60

Die Hospitalisierung erfolgte wegen neuerlicher hyperglyk&mischer Entgleisung.

MEDIKATION
- Acecomb 1-0-0
- Amlodipin 10mg 0-0-1
- Thrombo Ass 100mg 0-1-0
- Insuman Lilly Profil 1l 36-0-141E

Auch diese Patientin war in den vergangenen zwei Monaten zwei Mal wegen massiv
erhohter Blutzuckerwerte stationar aufgenommen. Damals injizierte sie sich ihre Insulindosen
noch selbst. Es lag daher der Verdacht nahe, dass die Patientin selbst nicht mehr in der Lage
war, ihre Einstellung korrekt vorzunehmen. Erstaunlicherweise kam es jetzt wieder zu
Uberhohten Werten, obwohl die Patientin mittlerweile durch eine mobile Krankenschwester
betreut wird.
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Fall 14: Hyperglykdmie

Patient mannlich, 44 Jahre alt
Gewicht: 80kg, GroRe: 1,68

Deutschkenntnisse: magig bis schlecht

Die Hospitalisierung erfolgte wegen Hyperglykamie.

MEDIKATION

- Seroquel 25mg 0-0-0-1

- Dominal forte 80mg 0-0-0-1

- Trittico 150mg 0-0-0-1

- Xanor 0,5mg 0-0-0-1

- Mirtabene 30mg 0-0-0-1

- Insulatard 20-0-261E
- Insulin Novorapid It. Plan

Bei diesem Patienten dirfte wieder das Verstandigungsproblem ausschlaggebend fir die
mangelhafte Blutzuckereinstellung. In der Vergangenheit war der Patient bereits innerhalb
einer Woche drei Mal wegen Hypoglykédmie hospitalisiert, diesmal hatte er Blutzuckerwerte
Uber 500mg/dl. Es ist sehr wahrscheinlich, dass der Patient mangels seiner
Deutschkenntnisse nicht in der Lage ist, die Blutzuckereinstellung korrekt durchzufuihren und

deswegen immer wieder stationar aufgenommen werden muss.
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3.2.2 Losungsansatze

Identifizierung von Risikopatienten

Eine der wichtigsten Maf3nahmen um Compliance-assoziierte Probleme zu vermeiden ist
primar die Identifizierung von Risikopatienten.'* Sowohl im niedergelassenen Bereich als
auch im Krankenhaus ware es wichtig, jene Patienten herauszufiltern, bei denen die
Gefahr besteht, dass sie nicht in der Lage sein werden, ihre Medikation korrekt
einzunehmen. Folgende Faktoren tragen zu einem hoheren Risiko fir Non-Compliance

bei®:

e Soziale Isolierung
e Schwere Krankheiten
e Psychiatrische Krankheiten

e Lange andauernde Therapie

Der optimale Weg zur Risikoidentifizierung bestinde darin, einen standardisierten Test
durchzufiihren der mdglichst objektiv zeigt, ob der Patient mit seiner Medikation

umzugehen weil3.

So ein Test wurde in den Jahren 1997/98 in der geriatrischen Abteilung des Wiener
Hanusch Krankenhauses durchgefiihrt. Die 200 teilnehmenden Patienten waren
durchschnittlich 97 Jahre alt und bekamen unterschiedlichste Aufgaben gestellt, die sie
bestmoglich 16sen sollten.

Folgende Abbildung zeigt den Prozentsatz der Patienten, die nicht in der Lage war, die

Aufgaben korrekt auszufiihren.

Anfzaben mm Medikamentezanwendunzstest, Prozentwerte, n= 200
Verordnete Dosienmg zeithch zoordnen . ... ... ... ... 470
Verordmmg , ber Bedarf™ exklizen ... ... ... .. ... ......200
Tabletta tetlen . ... .. ... ... ... ..........E0
Brausetablatte: Dose 8ffuen . ... ... ... ... ... 273
Apphkation , Brausetablette™ azklaren

vnd Tablette m Wasser auflésen . .. ... .. ... ......... 230
20 Tropfen anf Teeléfal zahlen . ... . ... ... ... ..._ 235
10 ml Saft m den Messhecher filllen ... ... ... .. ... 380
Deose put Kindersichenme éfnen ... ... ... ... ... ... 345
Desier entsprachend 3 Dosisverordnumgen fillen . ... ... 405

Abbildung 18 Prozentsatz der Patienten, die die Aufgaben
nicht korrekt I6sen konnten*
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Es stellt sich auRerdem die Frage, ob es Uberhaupt Sinn macht Medikamente zu
verschreiben, wenn der betreffende Patient beeintrachtigte kognitive Fahigkeiten oder
Gedachtnisstérungen hat, ohne vorab Maflinahmen zu ergreifen, die sicherstellen, dass
der Patient die Medikation korrekt einnimmt (beispielsweise durch das Einschalten einer

Drittperson).>

Information und Patientenschulung

Ein weiterer Schritt nach der Identifizierung der Risikopatienten ist die ausreichende
Information der Patienten bzw. im Bedarfsfall auch eine entsprechende Schulung. Beides
kann sowohl durch den behandelnden Arzt als auch durch den (klinischen) Pharmazeuten
stattfinden. Optimal wéare es auf jeden Fall ausreichend oft mit den Patienten zu sprechen.
Dies gilt naturlich nicht nur fir Risikopatienten. Prinzipiell wére eine Kombination aus
verbaler und schriftlicher Information sinnvoll*?, da so den Patienten die Mdglichkeit gegeben
wirde, das Gesagte noch einmal nach zu lesen. Denn oftmals wird durch den Stress, den die
Patienten durch ihre Krankheit bzw. durch die Situation beim Arzt haben, ein GrofR3teil der
verbalen Information nicht aufgenommen. Der positive Effekt einer schriftlichen Information

findet sich auch bei Wandless und Davie®® wieder.

Studien bestdtigen den Zusammenhang zwischen der Information durch einen
Pharmazeuten und der damit verbundenen verbesserten Compliance und des gesteigerten
Wissens des Patienten hinsichtlich seiner Medikamente. Es ist dabei allerdings nicht ganz
klar, ob die Verbesserung mit der aufgewendeten Zeit oder mit dem tatséchlichen

Informationsinhalt in Zusammenhang steht. >

Eine Studie aus Toronto fand heraus, dass eine erhebliche Diskrepanz hinsichtlich der
aufgewendeten Zeit besteht, je nach dem ob man den Arzt bzw. Pharmazeuten oder den
Patienten befragt. Es scheint tendenziell so zu sein, dass Patienten die Zeit, in der sie tber
ihre Medikation informiert werden als kiirzer einschétzen als dies Arzte oder Pharmazeuten

tun.>®

Prinzipiell aber lasst sich ableiten, dass es sehr wichtig ist, Patienten hinsichtlich ihrer
Medikation zu informieren bzw. zu schulen. Gerade in der Handhabung mit Préaparaten, die
nicht oral einzunehmen sind sondern wie Insulin, Augentropfen, Inhalatoren, etc. aufwendiger
dosiert werden mussen, ist eine Schulung unerlasslich. Diese kann in den daflr vorgesehen
Spezialambulanzen (z.B. Diabetesambulanz) durchgefiihrt werden oder aber auch in der

Apotheke so wie das bei Inhalatoren oft der Fall ist.
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Die Sicherstellung, dass der Patient lernt, sein Medikament korrekt einzunehmen, ist ein
wichtiger Schritt in Richtung verbesserte Compliance und ,Adherence”. Hier sind sowohl
klinische Pharmazeuten als auch Apotheker in ihrer Informationstatigkeit gefragt, denn
oftmals lasst sich ein Nichtansprechen auf ein Medikament oder auch unerwinschte
Arzneimittelwirkungen durch die falsche Einnahme des Praparates erklaren und somit

verhaltnismanig einfach beheben.

Instruktion von Angehdrigen bzw. Involvierung sozialer Dienste

Sollte aufgrund des Zustands des Patienten eine Schulung bzw. Information zwecklos
sein, ist es notwendig die (pflegenden) Angehdrigen in der richtigen Anwendung der
Medikamente zu schulen.

Mit Hilfe des oben bereits erwdhnten Testes kann herausgefunden werden, wie viel
Hilfestellung ein Patient bendétigt. Gegebenenfalls sollte auch erwogen werden, die
Versorgung durch das Einschalten eines sozialen Dienstes (mobile Krankenschwester,
etc.) zu gewahrleisten.

Patienten, die alleine leben, haben ein 5fach erhthtes Risiko der Unterversorgung als

Patienten, die mit Partner leben.*

Intervention bzw. Reduktion der Praparate

Entgegen der logisch erscheinenden Annahme, dass die Intervention eines
Pharmazeuten einen positiven Effekt auf die Rate der Rehospitalisierung von Patienten
hat, gibt es zahlreiche Studien die dies widerlegen und keine Verbesserung der
Hospitalisierungsrate in der Interventionsgruppe finden.®*” Auch hinsichtlich der
Lebensqualitéat scheint der Besuch eines Pharmazeuten beim jeweiligen Patienten zu
Hause mit beratender Tatigkeit keinen Erfolg zu versprechen oder nur eine kleine, nicht
signifikante Verbesserung zu bringen. Angesichts der Tatsache, dass der Hausbesuch
eines Pharmazeuten auch mit Kosten verbunden ist, ergibt sich aus vorliegenden
Studien die Schlussfolgerung, dass aufgrund der fehlenden Erfolge dieser

Lésungsversuch hinsichtlich Compliance nicht kosteneffektiv ist.>®

Das einzig positive Ergebnis dieser oben erwéhnten Studien war die Reduktion der
Medikamente. Dies ist allerdings ein nicht zu vernachlassigender Punkt, da ja wie
eingangs schon erwahnt ein direkter Zusammenhang zwischen steigender

Medikamentenanzahl und sinkender Arzneimittelcompliance gegeben ist.



72

Verwendung von Hilfsmitteln

Eine weitere Option, die eine Erleichterung der Einnahme fiir den Patienten darstellt, ist
die Anwendung von unterstiitzenden Hilfsmitteln. Dazu gehoren unter anderem die auch
im Krankenhaus verwendeten Medikamentendispenser. Diese sind in den
unterschiedlichsten Varianten erhaltlich und kénnen fir einen Tag oder fir eine ganze
Woche verwendet werden.

Oftmals stellt das schon eine Erleichterung fur den Patienten dar, da er sich nur einmal —
namlich beim Befillen — auf die richtige Dosierung seiner Medikamente konzentrieren
muss. Die tagliche Einnahme ist danach relativ bequem und tbersichtlich, da auch mit
einem Blick jederzeit kontrolliert werden kann, ob die Medikation bereits eingenommen
worden ist.

Einige Patienten niitzen auch die Moglichkeit, diese Dispenser in ihrer Apotheke befillen
zu lassen. Dieses Service erspart ihnen das Einsortieren und sie brauchen sich lediglich
auf die regelmafige Einnahme konzentrieren.

Kirzliche Daten zur Stabilitédt von Medikamenten haben ergeben, dass diese nicht langer
als 8 Wochen in den verschlossenen Dispensern aufbewahrt werden sollten.*®

Ein Nachteil dieses Systems liegt darin, dass manche Medikamente sinnvollerweise
nicht vorbereitet werden koénnen. Es ist nicht mdoglich, Tabletten die beispielsweise
nichtern genommen werden mussen, mit den anderen Tabletten in das Abteil ,morgens*
hineinzugeben, da der Patient wahrscheinlich nicht mehr in der Lage ist, genau jenes
Medikament von den anderen zu unterscheiden und es in der Folge auch nicht in der
vorgeschriebenen Art und Weise vor dem Essen nimmt. Auch ist bei den meisten
Dispensern kein ,Fach” fir Medikamente vorgesehen, die nur bei Bedarf genommen
werden sollen.

Dennoch ist diese Art der Einnahme eine gute Mdéglichkeit, dass Patienten leichter den
Uberblick tber ihre Medikation behalten und in der Folge die Compliance verbessert

wird.>®

Weiters gibt es sdmtliche Erinnerungsmoglichkeiten wie zum Beispiel Wecker, die darauf
programmiert sind, immer zur selben Zeit Alarm zu schlagen, um den Patienten an die
Einnahme seiner Medikamente zu erinnern. Oftmals gibt es diese heutzutage schon
integriert in den Dispenser, sodass der Medikamentendispenser gleichzeitig auch eine

Erinnerungsalarmfunktion hat.*®
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3.3 Hospitalisierungen mit potentiellem Risiko
unerwinschte Arzneimittelwirkungen und

Interaktionen

Des weiteren sollte erwdhnt werden, dass bei der Durchsicht der Patientendaten oftmals
Arzneimittelkombinationen entdeckt wurden, bei denen laut Austria Codex die Gefahr
bestand, dass sie zu dem ein oder anderen unerwinschten Arzneimitteleffekt fiihren.
Manche Patienten erhielten auch Medikamente, die bei ihnen eigentlich kontraindiziert
waren.

Allerdings ergaben sich aus den nun in Folge erwahnten Fallbeispielen fir eigentlich
nicht zulassige Arzneimittelkombinationen keinerlei Probleme fur die Patienten. Sie
stellten daher ein potentielles Risiko fir die Gesundheit der Patienten dar, hatten aber
glucklicherweise keine erkennbaren Folgen fur die Betroffenen. Dennoch ist es
bemerkenswert, dass doch gut ein Drittel der Patienten (34%) entweder eine
Kontraindikation oder ein Interaktionsrisiko aufgrund ihrer Medikation haben.

Der Austria Codex klassifiziert potentielle Arzneimittelinteraktionen in drei Gruppen:
.Schwerwiegend”, ,mittelschwer” und ,geringflgig“. Bei den untersuchten Patienten
wurden nur jene Kombinationen als relevant erachtet, die in die ersteren beiden Gruppen

(,schwerwiegend” und ,mittelschwer*) fielen.
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3.3.1 Beispiele

ACE-Hemmer — Allopurinol

3,2% der Patienten erhalten diese Kombination, die laut Austria Codex relativ
kontraindiziert ist und von der Bedeutung her als ,mittelschwer* eingestuft wird.
Durch das gemeinsame Einnehmen dieser beiden Arzneimittel erhéht sich das Risiko

immunologischer Nebenwirkungen wie Leukopenie und Hautreaktionen.

ACE-Hemmer/Sartane — NSAIDs

Diese Kombination erhielten immerhin 2,6% der Patienten, wobei erwahnt werden
musst, dass Acetylsalicylsaure, die nicht als Antirheumatikum sondern in niedrigen
Dosen zur Blutverdiinnung hier nicht mit eingerechnet wurde. Auch das Risiko fur diese
Kombination wird als ,mittelschwer" eingestuft.

Es besteht die Gefahr der Verminderung der blutdrucksenkenden Wirkung der ACE-
Hemmer/Sartane  durch die NSAIDs sowie ein erhohtes Risiko  fir
Nierenfunktionsstérungen. Sollten Antiphlogistika bzw. hohe ASS-Dosen uber langere
Zeit zusammen mit ACE-Hemmern gegeben werden, missen Blutdruck und

Nierenfunktion besonders sorgféltig Uberwacht werden.

Kaliumsparende Diuretika — ACE-Hemmer

2,3% der beobachteten Patienten erhielten diese Kombination. Hierbei besteht durch die
verstarkte Kaliumretention die ,mittelschwere* Gefahr einer Hyperkaliamie. Allerdings hat
sich bei keinem der Patienten eine solche durch Laborwerte bestatigt. Wahrscheinlich
hat auch die Tatsache, dass diese Patienten zumeist auch andere Diuretika erhielten,
welche zu Hypokaliamie fuhren konnen, dazu beigetragen, dass sich keine

Hyperkaliamie in abnormen Werten manifestierte.

Thrombozytenaggregationshemmer — ASS

Diese beiden Arzneistoffe erhdhen das Risiko fir gastrointestinale Blutungen und wird
von der Bedeutung her als ,mittelschwer” eingestuft. In dieser Beobachtung nahmen

1,6% der Patienten diese Kombination ein, hatten aber keinerlei negative Wirkungen.

Betablocker — NSAIDs

Die Kombination dieser beiden Medikamente bedeutet ein ,mittelschweres” Risiko dafir,
dass die blutdrucksenkende Wirkung des Betablockers reduziert wird. Der mittlere

Blutdruck kann um 5-10 mmHg ansteigen. Wie bei den ACE-Hemmern sind hier geringe
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Dosen von ASS vernachlassigbar. Bei den beobachteten Patienten nahmen 1,6%

sowohl Betablocker als auch NSAIDs in antiphlogistischen Dosen ein.

Orale Antikoagulantien — Amiodaron

Durch das Kombinieren dieser beiden Arzneimittel ergibt sich die Gefahr einer
verstarkten Wirkung der oralen Antikoagulantien und somit eine Erhdhung des
Blutungsrisikos. Dieser Effekt tritt moglicherweise erst nach mehrmonatiger Therapie auf
und halt eventuell auch Monate nach dem Absetzen von Amiodaron an. Die Parameter
sollten daher engmaschig Uberwacht werden. Der Austria Codex Kklassifiziert diese
Interaktion als ,mittelschwer*.

In der Beobachtung nahmen 1,3% der Patienten diese beiden Medikamente gleichzeitig

ein.

Betablocker — Amiodaron

Der Austria Codex warnt bei dieser Kombination vor der additiven kardiodepressiven
Wirkung und stuft die Bedeutung als ,mittelschwer” ein. Es kann zu einer exzessiven
Bradykardie bzw. zu héhergradigen atrioventrikularen Uberleitungsstérungen kommen.

In 4 Fallen — das entspricht 1,3% der Patienten — kam es vor, dass beide Arzneistoffe

gleichzeitig verordnet worden waren.

Kalium-sparende Diuretika — Kaliumsalze

Diese Kombination fuhrt zu einem erhohten Risiko einer Hyperkaliamie. Tatsachlich
manifestierte sich diese aber bei keinem der 1,3% der Patienten in abnormalen
Laborwerten Dennoch warnt der Austria Codex vor dieser Kombination und klassifiziert

diese Interaktion sogar als ,schwerwiegend®.

Orale Antikoaqgulantien - Tramadol

Durch die Einnahme von oralen Antikoagulantien und Tramadol besteht die Gefahr einer
Wirkungsverstarkung  der  Antikoagulantien und  somit das Risiko  fir
Blutungskomplikationen. Diese Interaktion wird als ,mittelschwer bezeichnet und kommt

bei immerhin 1% der Patienten in ihrem Medikamentenplan vor.

Neuroleptika — Selektive Serotonin-Reuptake-Inhibitoren

Durch diese Kombination erhéht sich das Risiko extrapyramidal-motorischer
Nebenwirkungen sowie das Auftreten von ventrikularen Tachykardien mit Torsades-de-
pointes. Die Bedeutung dieser schweren unerwiinschten Arzneimittelwirkungen wird mit

~mittelschwer" klassifiziert. 1% der Patienten nimmt diese Kombination taglich ein.
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Cholesterinsynthesehemmer — Verapamil

Eine erhohte Inzidenz von Rhabdomyolyse und Myopathien sind die Folgen dieser
Arzneimittelkombination, die 1% der beobachteten Patienten einnehmen — allerdings
ohne manifestierte Beschwerden zu haben. Die Klassifizierung durch den Austria Codex

lautet ,mittelschwer*.

Benzodiazepine — Alkohol

Bei 3 Patienten — das entspricht einem Prozent — liegt der Verdacht nahe, dass sie
aufgrund des in der Anamnese festgehaltenem Alkoholabusus Gefahr laufen durch die
gemeinsame Einnahme von Benzodiazepinen und Alkohol unter der synergistisch
wirkenden zentralddmpfenden Wirkung zu leiden. Diese Wechselwirkung wird in die

Gruppe der ,mittelschweren* Interaktionen eingereiht.

Kaliumsalze — ACE-Hemmer

Wie bei der Kombination von Kaliumsalzen mit kaliumsparenden Diuretika liegt auch bei
der hier vorliegenden Einnahme von Kaliumsalzen und ACE-Hemmern ein Risiko fur
Hyperkaliamie vor. 1% der Patienten nehmen zwei Medikamente der oben genannten
Gruppen ein, allerdings ohne manifeste Auspragung von unerwinschten
Arzneimittelwirkungen. Dennoch handelt es sich hierbei um eine ,mittelschwere*

Wechselwirkung.

Neuroleptika bei Parkinson

Es ist bekannt, dass bei der Einnahme der meisten Neuroleptika extrapyramidale
Stérungen wie Tremor, Rigiditat, Hypersalivation, etc. als unerwiinschte
Arzneimittelwirkung auftreten kdnnen. Es sind dies die gleichen Symptome, die durch
Parkinson zustande kommen und die mithife von Dopaminagonisten als
Parkinsontherapeutika behandelt werden. Es ist daher erstaunlich, dass immerhin 1%
der beobachteten Patienten Neuroleptika in hohen Dosierungen verordnet bekommen

hat, obwohl sie an Parkinson erkrankt sind.

Sonstige
Es wirde zu weit fiihren alle beobachteten potentiellen Interaktionen im Detail

aufzufihren. Deshalb sollen hier alle anderen potentiellen Wechselwirkungen, die
beobachtet wurden kurz aufgezahlt werden. Immerhin machten sie den restlichen Anteil
von 8,7% der Patienten aus, bei denen eine potentielle Interaktion der Klassifizierung

~Schwerwiegend” bzw. ,mittelschwer" beobachtet worden war.
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e Neuroleptika — Alkohol

o Betablocker — Cholinergika

o Metformin — Alkohol

e Betasympathomimetika —Betablocker

e Orale Antikoagulantien — Schilddrisenhormone
e Orale Antikoagulantien — ASS

e Cholesterinsynthesehemmer — Amiodaron
e Metoclopramid — Alkohol

e Lamotrigin — Valproinsaure

e Lamotrigin — Gestagene

e Antiarrhythmika — H1-Blocker

e Paracetamol — Ethanol

e Dimenhydrinat — Risperidon

e Insulin — Ethanol

e Benzodiazepine — Verapamil

¢ Memantin — NMDA-Antagonisten

3.3.2 Losungsansatze

Moglichkeiten, diese Risiken zu reduzieren und die Vermeidung der Verschreibung von
zwei Medikamenten mit potentiellem Interaktionsrisiko oder von einem Arzneimittel, das

kontraindiziert ist, wurden bereits unter dem Punkt 3.1.2 besprochen.

Auch hier kann sicherlich die elektronisch gestutzte Verschreibung einen wichtigen
Beitrag dazu leisten, das Auftreten von Verschreibungsfehlern hintan zu halten.
Wesentliche Voraussetzung dafir ist aber wieder, dass das Computerprogramm alle
erforderlichen Daten (Diagnosen, chronische Erkrankungen, etc.) zur Verfigung hat.

Der ,Arzneimittelsicherheitsgurt liefert sicherlich im Bereich der Wechselwirkungen
probate Daten, ist aber hinsichtlich Kontraindikationen aufgrund der Tatsache, dass ihm

die Krankheitsdaten fehlen nur bedingt aussagefahig.
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4 Zusammenfassung

Ziel dieser Arbeit war es, auf einer Rettungsaufnahmestation in einem Wiener
Krankenhaus jene Patienten herauszufiltern, die entweder aufgrund unerwinschter
Arzneimittelwirkungen und Interaktionen oder aber wegen den Folgen mangelnder
Arzneimittelcompliance hospitalisiert werden mussten. Es ging also im Wesentlichen
darum, herauszufinden, welcher Prozentsatz der in einem Zeitraum von 10 Wochen
stattgefundenen Krankenhausaufnahmen auf die Anwendung bzw. die Nicht- oder
Falsch-Anwendung von Arzneimitteln zurlickzufuhren ist. Es ist hervorzuheben, dass die
Problematik der Non-Compliance hier explizit mitberiicksichtigt wurde obwohl diese

Thematik in Studien vielfach als Ausschlusskriterium gehandelt wird.

Zum Zweck der Datenerfassung wurde nach Einverstandnis des Patienten mittels eines
Datenerfassungsbogens relevante Daten zur Person, Aufnahmeursache und Medikation
sowie Krankengeschichte des Patienten erfasst. Im Zuge dieser Erfassung fand auch

eine Befragung hinsichtlich des Einnahmemodus der Medikamente statt.

Die Auswertung erfolgte mittels eines speziellen Tools der online-Version des Austria
Codex, das nach Eingabe der Medikamentenliste des jeweiligen Patienten auf potentielle
Interaktionen prifte.

Der Nachweis, dass es sich um eine arzneimittelbedingte Hospitalisierung handelte,
erfolgte mittels der ,Naranjo adverse drug reaction probability Skala“ sowie durch intensive

Gesprache mit den behandelnden Arzten.

Im Beobachtungszeitraum waren 8,1% der Hospitalisierungen auf den (unsachgeméalfien)
Gebrauch von Arzneimitteln zurtickzuftihren.

4,5% der Falle waren durch mangelnde Arzneimittelcompliance verursacht, 2,3% durch
unerwinschte Arzneimittelwirkungen und 1,3% der stationdren Aufnahmen erfolgte
wegen Arzneimittelinteraktionen.

34% der Patienten hatte bei ihrer Hospitalisierung zumindest eine
Arzneimittelkombination, die laut Austria Codex ein erhohtes Risiko fur Interaktionen

bzw. unerwiinschte Arzneimittelwirkungen aufweist.

Das mittlere Alter der Patienten war mit 69,9 (£18,9) Jahren tendenziell hoch, da die

Aufnahmestation an eine interne Station mit Schwerpunkt ,Geriatrie” angeschlossen war.
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Die Patienten nahmen durchschnittlich 5,6 Medikamente pro Tag, Personen Uber 60
Jahre sogar 6,6. Es lie3 sich ein Anstieg der Anzahl der Medikamente in
Zusammenhang mit steigendem Alter beobachten.

Die am haufigsten verschriebenen Medikamente waren Diuretika (9,6% der verordneten
Praparate), gefolgt von Protonenpumpenhemmern (7,1%) und Antidepressiva bzw. ACE-
Hemmern/Sartane (jeweils 6,1%). 22,6% der Patienten gaben an, zusatzlich zu ihrer

verordneten Medikation noch wenigstens ein OTC-Praparat einzunehmen.

Hinsichtlich des Einnahmemodus gaben 28,8% der Patienten an, ihre Medikation taglich
neu aus der Originalverpackung zu nehmen, 16,2% benltzte einen
Medikamentendispenser, der fur eine Woche befllt werden konnte, bei 7% erfolgte das
Herrichten der Medikamente durch eine andere Person, die Einnahme aber
selbststandig und bei 3,3% der befragten Patienten wurde die Einnahme Uberwacht. Bei
44,6% der Patienten konnte der Einnahmemodus nicht eruiert werden.

43,7% der Patienten gaben an, ihre Medikation regelmaRig einzunehmen, 7% vergessen
manchmal auf die korrekte Einnahme und weitere 6% nehmen zumindest einen Teil ihrer

Medikamente aus einem bestimmten Grund absichtlich nicht ein.

Von den Uber 60jdhrigen hatte knapp die Halfte Nierenwerte unter dem Grenzwert.
Prinzipiell waren 47,6% der Patienten das erste Mal in jenem Krankenhaus stationar

aufgenommen.

Es ist in dieser Beobachtung deutlich zu erkennen, dass das Problem von
arzneimittelassoziierten Krankenhausaufenthalten nicht unterschatzt werden darf, auch
wenn es in Osterreich dazu bislang noch keine Studien gibt.

Nicht nur im Hinblick auf das Patientenwohl sondern auch angesichts der Tatsache, dass
jede vermeidbare Hospitalisierungen unnédtig Resourcen des Gesundheitssystems in
Anspruch nimmt, ware es winschenswert, MalRnahmen zu ergreifen, die das Risiko
unerwunschter Arzneimittelwirkungen, Interaktionen und mangelnder

Arzneimittelcompliance reduzieren.

Ein Ansatz hierzu ware sowohl ein elektronisch gestitztes Verschreibungssystem fir
Arzte als auch ein weiterer Ausbau des so genannten ,Arzneimittelsicherheitsgurtes®, der
in der Apotheke Arzneimittelkombinationen mit potentiellem Interaktionsrisiko aufzeigt.
Der Pharmazeut spielt hier eine bedeutende Rolle was die Pravention von
unerwinschten Arzneimittelwirkungen betrifft. Erste Ergebnisse des hierzu laufenden

Pilotprojektes  zeigen bereits, dass 80% der in Apotheken erkannten
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arzneimittelassoziierten Probleme, vor Ort durch den Pharmazeuten gelést werden

kann.

Hinsichtlich der Compliance sollte versucht werden nach Identifikation der
Risikopatienten durch gezielte Information des Patienten bzw. bei Bedarf auch der
(pflegenden) Angehdrigen das Verstandnis fur die verordnete Medikation zu erhtéhen
und die richtige Anwendung sicherzustellen.

Auch die Reduktion der Préaparate sowie das Verwenden von geeigneten Hilfsmitteln
kann dazu beitragen, die Compliance zu erh6hen. Hier ist ebenfalls sowohl der klinische
Pharmazeut als auch der Apotheker gefordert, wichtige Aufklarungsarbeit zu leisten um

arzneimittelassoziierte Komplikationen zu vermeiden.
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6 Appendix

DATENERFASSUNGSFORMULAR

Patienteninformation und Anamnese

Patienten-Code

Datum Aufinahme:

Datum Aufzeichoung:

Gezchlecht: M W
Geburisdatum:
Alter:

Muttersprache:
Deutschkenntnisse: perfekt — gut — mabig — schlecht

MMS:

Gewicht: kg
Gribe: m
BMI: kg/m’

Ungewollter Gewichtsverlust 1 letzten 3 Monaten

Baucher: ja/mein
Alkohol: ja/nemn
__ Einhetten'Waoche iiber _ Jahre

Jjamein

Grund der Aufhahme:

Diagnose:

Medikation und Einnahmemodus

Medilkamon:

verschrieben durch HAFAKH

EI vorhanden bei:

WW wahracheinlich bei

C  keine Medikamente selbstbesorgt

T selbst besergte Medikamente
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Einnahmemodus:

Angabe des Patienten

Angabe von Angehdrigen etc.

0O selbststindig (tiglich neu) o)
0O selbststindig wachentlich (Dispenser) (o)
0O Dispenser wird durch Apotheke, Heimhilfe, etc. 0
hergenichtet, Emnahme selbststandig
0 Uberwachte Einnahme o]
© unbekannt ©
O Pat. nimmt die Medikamente regelmiifig o)
(__x/Woche) O Pat. vergisst manchmal auf die Emnahme O (__ x/Woche)
0O Pat. nimmt manche Medikamente iiberhaupt nicht, o)
weil...
welche? welche?
0O Keme Angaben iiber die EinnahmeregelmiBigkeit o)
méglich
Relevante Laborparameter
Datum:
Blutdruck _/ mmHg BUN _ mg/dl (7-257)
Puls __ Schl/min Serum Kreatinin _ mg/dl (0.5-1,3)
Geschitzte Clearance  ml/min  (>60)
Blutzucker _ mg/dl (60-110) Kalium _ mmoll (3,5-5.1)
Harnsiure =1 | (3.5-7.2)
Gesamt-Chol. _ mpg/dl (100-200)
Triglveeride _ mg/dl (40-150) | AP o (40-150)
ASAT _ IU1  (2-35)
ALAT _ IUl (2-43)
GGT __ _IUl (255
Anzahl der Hospitalisierungen
O 1. Aufnahme
O wiederholte Aufnahme
Datum der letzten Aufnahme(n) Grund der letzten Aufhahme(n) Medikation
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