Einfiihrung

i
H
%

S

Clinical Reasoning

Seit den 8oer Jahren wird der Begriff ,,Clinical Reasoning"” zunehmend zur Beschreibung von Entscheidungsprozessen in der
medizinischen Diagnostik und Therapie verwendet. AuRer bei den Arzten ist dieser Prozess auch in den Pflegewissenschaften
und der Physiotherapie gebrdauchlich und eben auch in der Pharmazie relevant.

(Clinical Reasoning bedeutet, vor dem Hintergrund der unvermeidlichen klinischen Unsicherheit eine evidenzbasierte Emp-
fehlung fiir einen Patienten zu erarbeiten. Das kann eine diagnostische oder eine therapeutische Frage betreffen. Hierbei
flieBen wissenschaftliche Kenntnisse, klinische Erfahrung, kritisches Denken und die Informationen iliber den betreffenden
Patienten inkl. seiner Praferenzen ein. Bei der Entscheidung fiir eine Empfehlung gilt es vor allem, zwischen mehreren
z.B. therapeutischen Optionen abzuwdgen und dabei verschiedene Perspektiven einzubeziehen. Das sind meistens medizi-
nische Standards, Verordnungsvorgaben, eigene klinische Erfahrungen sowie zwingend auch die individuelle Situation des
Patienten. Als Heilberufler sind wir bestrebt, das bestmdogliche Ergebnis fiir den Patienten zu erreichen. Im Vorhinein ist es
aber meistens nicht moglich, vorherzusehen, welche Option das optimale Outcome erzielen wird. Griinde dafiir sind selbst
bei fehlerfreiem Vorgehen ein noch liickenhaftes medizinisches Wissen und die inter-individuelle Variabilitdt. Auch fiir die
Priorisierung und Losung arzneimittelbezogener Probleme in der Patienten-orientierten Pharmazie gibt es meist mehrere
mogliche Ansdtze. Auch hier gibt es keine absolute Sicherheit, welcher davon zum besten Ergebnis fiihrt. Auch hier ist ein
Clinical Reasoning erforderlich.

Was ist Clinical Reasoning?

(Clinical Reasoning beschreibt die Denk- und Entscheidungsprozesse, die wahrend der Einordnung eines therapeutischen
Sachverhalts bewusst oder unbewusst in unserem Kopf ablaufen. Dieser Prozess umfasst Wissen, Kognition und Meta-
kognition. Fundiertes fachspezifisches Wissen ist die Basis fiir klinisches Urteilsvermdgen. Es setzt sich aus Fakten- und
Handlungswissen zusammen, also dem ,,Wissen, was" und dem ,Wissen, wie". Kognition, d. h. das Erkennen, umfasst
Wahrnehmung, Aufmerksamkeit und Lernen, Geddchtnis, Denken und Problemldsen sowie Sprachverstehen und Sprach-
produktion. In diesen Bereich gehoren Tatigkeiten wie Befragen, Erforschen, Urteilen, Antizipieren, Interpretieren, Abwdgen,
Planen, Losungen entwickeln, Ideen mitteilen. Es geht also hier um zielgerichtetes Denken. Jemand, der sich seine eigenen
Denkprozesse bewusst macht, z.B. um zu erkennen, auf welcher Basis ein gedanklicher Schluss steht und welchen Mustern
er folgt, befindet sich auf der Ebene der Metakognition. Diese Ebene ist wichtig, um kognitive Fehler und Fallstricke erkennen
zu konnen. Dazu gehort beispielsweise zu erkennen, dass man Aspekte bevorzugt betrachtet, die besonders prdasent sind,
wie beispielsweise der automatische Interaktions-Check durch die Apothekensoftware. Andere - vielleicht sogar fiir den

Fall dringlichere — Aspekte bleiben dagegen unbeachtet im Hintergrund, weil sie weniger prasent sind, viel Zeit in Anspruch
nehmen oder man sich dort nicht so sicher fiihlt. Ein klassischer Fall ist zum Beispiel die Dosisanpassung fiir einen Patienten
mit erhohten Leberwerten. Um diese Ungleichbehandlung auszugleichen, braucht es die Metakognition.

Wie wurde das Clinical Reasoning in die POP-Fille integriert?
Fiir die POP-Fdlle haben wir den Prozess des Medikationsmanagements in fiinf Schritte unterteilt, die sich zusammen mit
den Handlungen, die dort wichtig sind, im ,,POP-Siegel" wiederfinden:

Datensammlung: Neben der Recherche in Informationsmedien ist hier das Kommunizieren mit dem Patienten und evtl.
dem Arzt besonders wichtig, um durch geeignete Fragen die erforderlichen Daten zu erhalten.

Analyse: Zentrale Tatigkeit ist hier das Verarbeiten der im ersten Schritt gesammelten Daten.

Beurteilung: Es geht jetzt um das Abwagen der verschiedenen Losungsoptionen vor dem Hintergrund realistischer und
Patienten-orientierter Ziele.

Intervention: Hier sollen nun diejenigen (mdglichst wenigen) Vorschldge mit dem besten Nutzen-Risiko-Verhéltnis
diskutiert werden. Das Kooperieren mit dem behandelnden Arzt ist entscheidend.

Evaluation: Bis hierher ist viel Zeit und Energie in das Medikationsmanagement geflossen. Aber der Erfolg Idsst sich erst
Bewerten, wenn man weiB, ob der Vorschlag umgesetzt wurde, und wie es dem Patienten danach geht.

Fazit

Im Zentrum der Patienten-orientierten Pharmazie steht das Bewerten potenzieller arzneimittelbezogener Probleme und
das Abwdgen zwischen mehreren Losungsmoglichkeiten, die sich aus verschiedenen Perspektiven und Optionen ergeben
und unterschiedliche Vor- und Nachteile haben kdnnen. Dies ist das eigentliche Clinical Reasoning. Wir mochten mit der
Integration in die POP-Fdlle zum Ausdruck bringen, dass es im Medikationsmanagement nicht darum geht, die einzig
richtige Losung fiir ein Problem zu prdsentieren.

Zum Weiterlesen

Rutter PM, Harrison T. Differential diagnosis in pharmacy practice: Time to adopt clinical reasoning and decision making. Res Social Adm Pharm
2020; 16(10):1483-6.

Wright DFB, Anakin MG, Duffull SB. Clinical decision-making: An essential skill for 21st century pharmacy practice. Res Social Adm Pharm 2019;
15(5):600-6.



PATIENTEN ORIENTIERTE PHARMAZIE

Eine Patientin mit multifaktoriell eingeschrankter
Belastbarkeit und Vorhofflimmern

von Olaf Rose und Dorothee Dartsch




Clinical Reasoning im

Medikationsmanagement

Von Olaf Rose und Dorothee Dartsch | Die geriatrische Patientin im vorgestellten
Fall leidet unter geringer Belastbarkeit, Miidigkeit und Schlafstorungen.
Zu ihrer Hypertonie, Herzinsuffizienz, Andmie und Depression ist ein neu
diagnostiziertes Vorhofflimmern hinzugekommen, der Blutdruck liegt
deutlich iiber dem Zielbereich, der Kalium-Spiegel unterhalb des Referenz-
bereichs. Im Rahmen des Medikationsmanagements wird im Konsens

mit dem behandelnden Arzt die Aufnahme einer oralen Antikoagulation,
eine stirker symptomorientierte Herzinsuffizienz-Therapie, eine Kalium-
Supplementierung und eine eingehende Diagnostik der Ursache fiir die
Anémie unterstiitzt. Nachste Schritte zur weiteren Optimierung der Herz-
insuffizienz-Therapie unter Beriicksichtigung der Symptomatik und des
Kalium-Spiegels sowie zur Behandlung der Depression unter Einbeziehung
der Schlafstorungen sind bereits ins Auge gefasst.

Untersuchung

DATEN

- Patientensituation erfassen
- Arzneimittel- und Therapie-

Laut Arztbrief zeigt das EKG erstmals
ein dauerhaftes Vorhofflimmern
(VHF). Die Blutdruckmessung ergibt
einen Wert von 162/102 mmHg, Puls
64/min. Bei den Laborwerten ist auf-
fallig: Kalium 3,1 mmol/1 (Referenz-
wert: 3,3 - 5,5 mmol/1). Der Himoglo-
bin-Wert liegt trotz mehrfacher Gaben
von Eisen-Carboxymaltose-Infusionen
bei 9,6 g/dl. Die LVEF betragt 42%.
Die Kreatinin-Clearance ist dem Alter

daten recherchieren

— KOMMUNIZIEREN -

Hauptbeschwerden

Frau H. K. ist eine allein wohnende,
88-jahrige ehemalige Steuerfach-
gehilfin. Sie beschreibt als Hauptbe-
schwerden eine geringe Belastbarkeit,

. 1: Medikati
groBe Miidigkeit und Schlafstérungen. fab. 1 Medikation

Ihre bestehenden Riicken- und Knie- Wirkstoff Starke
schmerzen sind unter Medikation Candesartan 16 mg
ertraglich.

HCT 25 mg
Diagnosen Bisoprolol 5mg
Diagnostisch gesichert sind ein ent- Simvastatin 40 mg
gleister arterieller Hypertonus (im ASS 100 mg
MRT Ausschluss einer Nebennieren-

. L. Alprazolam 0,5mg

Raumforderung), Herzinsuffizienz
NYHA II-III, eine Hypokalidmie, Flunitrazepam 1mg
Depression, Durchschlafstorung bei Diclofenac ret. 75 mg
langjahrigem Benzodiazepin-Gebrauch

Diclofenac Gel 23 mglg

sowie eine Thrombophlebitis des
linken Unterarms. Die zeitliche
Entwicklung ist in Abb. 1 gezeigt.

Klinische Pharmazie — POP

entsprechend reduziert und liegt bei
48 ml/min. Die Patientin wiegt 54 kg.

Besonderheiten

Die Patientin ist in der Apotheke gut
bekannt und erhédlt ihre Arzneimittel
von dort in Form von Blisterkarten.
Sie macht einen verstandigen Ein-
druck, so dass bisher keine Zweifel an
der intentionalen Adhdrenz aufgekom-
men sind. Allerdings duBert sie auch,
dass sie froh wire, nicht noch mehr
Tabletten einnehmen zu miissen.

Grund fiir die
Medikationsanalyse

Die subjektive Verschlechterung der
Symptome, die therapieresistente
Andmie und die Hypokalidamie, die
inadaquate Gerinnungshemmung fir
das neu erkannte VHF und das Nicht-
erreichen der therapeutischen Blut-
druckziele sprechen dafiir, dass im vor-
liegenden Fall eine Medikationsanalyse
sinnvoll ist (Medikation s. Tab. 1). -

Dosierung Quelle

1-0-1 BMP, BB
1-0-0 BMP, BB
1-0-1 BMP, BB
0-0-1 BMP, BB
0-1-0 BMP, BB
1-0-0 BMP, BB
zur Nacht BMP, BB
1-0-0 BMP, BB
nach Bedarf BMP, BB

Quellen: BMP - bundeseinheitl. Medikationsplan; MP — Medikationsplan v. Arzt;
ML - Medikationsliste v. Patienten; P - Auskunft v. Patienten; BB - Brown Bag;
A - Auskunft v. Arzt; D — Auskunft Dritter



Klinische Pharmazie — POP

Hypertonie

Herzinsuffizienz NYHA | =11

20 Jahre zuriick

hypertone Entgleisung
NYHA II=1I1 NYHA 1= 111
Depression

Durchschlafstorungen

Thrombophlebitis

10 Jahre zuriick

Gegenwart / akute Entwicklungen

Abb. 1: Zeitachse der Diagnosen

ANALYSE

Informationen ordnen:
- Probleme identifizieren

- Prioritaten festlegen

— VERARBEITEN -

Reflexionsfragen

- Wo liegen aus Ihrer Sicht die Haupt-
probleme?

— Worauf sollte in der Analyse und in
der Intervention der Fokus gelegt
werden?

— Was halten Sie fiir weniger drin-
gend, so dass eine Intervention auf
spater verschoben werden kann?

- Was konnen Sie direkt mit dem
Patienten besprechen, was richtet
sich an den Arzt?

Die Analyse erfolgt unter Beriicksich-

tigung verschiedener Perspektiven,

die ins Clinical Reasoning einflieBen
konnen. Sie konnen sich in ihrer Prio-
risierung und ihren Rahmenbedin-
gungen durchaus unterscheiden.

Patientenperspektive

Fiir die Patientin stehen die geringe
Belastbarkeit und die Schlafprobleme
in Verbindung mit stetiger Miidigkeit
im Vordergrund. Schmerzen konnen
zu den Problemen grundsatzlich bei-
tragen, sie bezeichnet sie aktuell aber
als ertraglich.
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Medizinische Perspektive

Das neu diagnostizierte Vorhof-
flimmern soll adressiert werden.

Ein Zusammenhang mit der Hypoka-
lidmie ist moglich. Das mit dem Vor-
hofflimmern einhergehende
Schlaganfallrisiko soll verringert
werden. Fir den Himoglobinwert
wird ein Ziel von 12 - 16 g/dl und
fiir den Blutdruck ein Ziel von
<140/90 mmHg angestrebt [1].

Was ist Clinical Reasoning?

Clinical Reasoning ist ein evidenz-
basierter, dynamischer Prozess, in
dem ein Heilberufler wissenschaftliche
Kenntnisse, klinische Erfahrung und
kritisches Denken mit den Informatio-
nen {iber einen individuellen Patien-
ten kombiniert und anschlieBend vor
dem Hintergrund der unvermeidlichen
klinischen Unsicherheit eine Entschei-
dung iiber die Diagnose und Therapie
dieses Patienten trifft .

Wdhrend Clinical Reasoning im medi-
zinischen Bereich oft auf die klassische
medizinische Diagnostik bezogen ist,
geht es in der Apotheke um das Opti-
mierungspotenzial in einer Pharmako-
therapie. In beiden Fdllen werden
eine oder mehrere Arbeitshypothesen
zu dem Problem aufgestellt, welche
Ursache es haben kann und wie man
es 1dsen konnte. In dieser Ausgabe
finden DAZ-Abonnenten ein Merkblatt
fiir das schrittweise Vorgehen.

Leitlinienperspektive

= Vorhofflimmern: Antikoagulation zur
Primérpravention eines Schlaganfalls
bei erhohtem CHA,DS,-VASc-Score.
Symptomverbesserung durch Fre-
quenz- oder Rhythmuskontrolle [2, 3].
- Hypertonie: Blutdruckziel
<140/90 mmHg [1]. In Studien
findet man mitunter auch
<150/90 mmHg als Ziel [4 - 6]. Aus-
wahl der Antihypertensiva unter Be-

EVALUATION

0. Barnch, 8. v, Brutich Apotits ribang 0 B0 m

Einen ausfiihrlichen Beitrag zum
Thema ,(linical Reasoning"” finden Sie
in DAZ 2020, Nr. 44, S. 50.



rlicksichtigung der chronischen
Herzinsuffizienz (CHF).
Herzinsuffizienz: Ergdnzung eines
Aldosteron-Antagonisten ab NYHA
IT und Symptomen, Verbesserung
der Symptomatik durch Schleifen-
diuretikum [7 - 9].

Die bestehende Depression soll
behandelt werden [10].

Anédmie sollte auch im hoheren
Lebensalter behandelt werden, da
sie mit Morbiditat und Mortalitat
verbunden ist [11].

Wahrscheinlich stehen fiir den Arzt
die Beschwerden der Patientin - also
die schlechte Belastbarkeit und die
Miidigkeit - im Vordergrund, die sie
ihm moglicherweise nicht in der Deut-
lichkeit mitgeteilt hat, als sie in der
Praxis war. Ursdchlich kénnen die CHEF,
die Anamie und die Benzodiazepine
sein. Daneben sind manifeste Probleme
und erhebliche Risiken fiir ihn rele-
vant, hier besonders ein Ausgleich der
Hypokaliamie mithilfe von Aldoste-
ron-Antagonisten oder Kalium und ei-
ne Reduktion des Schlaganfallrisikos
durch eine orale Antikoagulation. Die
Blutdruckziele bei Hypertonie

sind fiir hochbetagte Patienten zuletzt
immer wieder gelockert worden. Wenn
dennoch eine Senkung angestrebt
werden soll, stellt sich die Frage nach
vertraglichen Kombinationen von An-
tihypertensiva, die bei Herzinsuffizi-
enz und Vorhofflimmern keine Nach-
teile haben.

Zugleich muss der Arzt eine wirt-
schaftliche Diagnostik und Verord-
nung im Blick haben und die Vorga-
ben seiner Kassendrztlichen Vereini-
gung (KBV) einhalten. Simvastatin
und Bisoprolol entsprechen den KBV-
Vorgaben fiir die Lipidsenkung bzw.
die Wahl selektiver Betablocker, aus
der Gruppe der ACE-Hemmer und Sar-
tane sollen dagegen Enalapril, Lisino-
pril oder Ramipril bevorzugt werden,
nicht Candesartan. Ein Erythropoese-
stimulierender Faktor als Therapie der
Andmie ware ebenso wie ein Angio-
tensin-Rezeptor-Neprilysin-Inhibitor
eine relativ teure Therapie.

Zusatzlich zu den medizinischen
und Leitlinienperspektiven sind der
Umgang mit PIM, also einer poten-
ziell inadaquaten Medikation (Alpra-
zolam, Flunitrazepam), die Teilbar-
keit der verordneten oder eventuell

zuklinftig verordneter Praparate (z.B.

Flunitrazepam, Spironolacton), die
Interaktionen betreffend Kalium und
Blutdruck und ggf. Antikoagulation
und eventuelle Dosisanpassungen
an die reduzierte Nierenfunktion As-
pekte mit besonderer pharmazeu-
tischer Relevanz.

Leichtes aerobes Gehtraining wirkt
sich giinstig sowohl auf die Herz-
insuffizienz als auch auf die Schmer-
zen aus [12]. Eine pflanzliche oder
mediterrane Didt ware unterstiitzend
hilfreich, muss aber mit dem Lebens-
stil der Patientin kompatibel sein
[13]. Sinnvoll wire auBerdem eine
Sturzprophylaxe, z.B. nach Bespre-
chung mit der kommunalen Pflege-
und Wohnberatung.

Aus diesen Perspektiven ergeben
sich die folgenden arzneimittel-
bezogenen Probleme (ABP; Code
nach PCNE-Klassifikation Version
9.1) [14, 15]:

Jeweils Indikation ohne Arz-
neimittel (Code (1.6.): Hypoka-
lidmie, Vorhofflimmern,
Depression, Antikoagulation,
Bluthochdruck, geringe
Belastbarkeit

Jeweils ungeeignetes Arznei-
mittel laut Leitlinien/Fachinfor-
mation (Code € 1.1): Diclofenac,
Alprazolam, Flunitrazepam

Berticksichtigung der unterschied-
lichen Perspektiven und daraus resul-
tierender ABP:

1. Ist eine Antikoagulation erforder-
lich? Wie sieht die Wirkstoffaus-
wahl aus?

2. Die geringe Belastbarkeit kann
durch eine leitlinienkonforme The-
rapie der Herzinsuffizienz verbes-
sert werden. Das Blutdruckziel ist
nicht erreicht. Ist die Therapie bei
H.K. derzeit leitlinienkonform?
Wie kann sie verbessert werden?

3. Die Belastbarkeit kann ebenfalls
auf der Andmie beruhen. Welche
Therapieoptionen gibt es?

4. Depression, Schlafprobleme und
Schmerzen gehoren zu den Haupt-
beschwerden des Patienten. Wie
konnen sie verbessert werden?

5. Die Behandlung der Hypokalidmie
kann sich giinstig auf das neu
diagnostizierte Vorhofflimmern
auswirken. Welche Therapie kommt
infrage?

In aller Regel gibt es in der Pharmako-
therapie und besonders im interpro-
fessionellen Medikationsmanagement
verschiedene Ansitze und Meinungen,
welche Ziele formuliert werden sollen
und wie sie erreicht werden konnen.
In der tdglichen Praxis muss aus den
verschiedenen Perspektiven abge-
schatzt werden, was realistisch und
umsetzbar ist:

1. Antikoagulation: Die Entscheidung
fiir eine Antikoagulation bei Vorhof-
flimmern erfolgt mittels Abschatzung
des Schlaganfallrisikos. Hierfiir wur-
de der sogenannte CHA,DS,-VASc-
Score entwickelt (Tab. 2). Im Patien-
tenbeispiel fallt die Risikoabschitzung
mit 6 Punkten eindeutig aus. Das
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Tab. 2:

Parameter Punkte  Fallbeispiel
im Score

Herzinsuffizienz 1 1
Bluthochdruck oder Einnahme von 1 1
Medikamenten dagegen

Alter > 75 Jahre 2 2
Typ-2-Diabetes 1 0
vorangegangene Thromboembolien 2 0
GefdRerkrankungen 1 0
Alter 65 - 74 Jahre 1 1
Geschlecht weiblich 1 1
insgesamt 10 6

adjustierte jahrliche Schlaganfallrisi-
ko liegt hier bei 6,7%. Die Entschei-
dungsgrenze liegt bei Frauen bereits
bei einem Score von >2 - 3 (Jahresrisi-
ko 3,2%) und bei Mannern bei 1 -2
(Jahresrisiko 2,2%) [16]. Eine Antiko-
agulation soll nach Priifung von Blu-
tungsrisiken mittels HAS-BLED ange-
strebt werden, wobei eine Antikoagu-
lation in aller Regel auch bei erhohter
Blutungsneigung durchfiihrbar ist
[16].

Die Antikoagulation kann mit einem
Vitamin-K-Antagonisten oder einem
NOAK (non-Vitamin-K-Antagonist ora-
les Antikoagulans) durchgefiihrt wer-
den [17]. Die zuséatzliche Thrombozy-
tenaggregationshemmung mit ASS ist
dann nicht mehr indiziert und muss
beendet werden. Unter der Therapie
ist dennoch damit zu rechnen, dass

es vermehrt zu kleineren Blutungen
kommt, z. B. Nasenbluten. Bei der
Gabe von Phenprocoumon muss die

Tab. 3:
Wirkstoff, Handelsname  Dosis
Rivaroxaban, Xarelto® 20 mg
Dabigatran, Pradaxa® 150 mg
Apixaban, Eliquis® 5mg
Edoxaban, Lixiana® 60 mg
Phenprocoumon, 3mg

Marcumar®, Generika
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INR-Kontrolle als zusatzliche Belas-
tung mit berticksichtigt werden, dafiir
ist die Dosis dadurch besser einstell-
bar. Die Patientin ist in die Therapie-
entscheidung daher mit einzubezie-
hen. Eine hohe Adharenz ist ein wich-
tiges Kriterium fiir NOAK, da es auf-
grund der kurzen Halbwertszeit bei
Auslassen einer Dosis schnell zu
einem nachlassenden Effekt kommt.
Aber auch fiir Vitamin-K-Antagonisten
ist die Adhéarenz grundsétzlich wich-
tig, damit der INR-Wert sich moglichst
haufig im Zielbereich befindet. Da

die Medikamente von der Apotheke

in Blisterkarten gestellt werden und
die Patientin bisher keinen Anlass zu
Zweifeln an der Adhéarenz gegeben
hat, kann eine gleichméBige Einnah-
me der Medikation angenommen
werden. Bei der Auswahl miissen die
Wirksamkeit in der Schlaganfallpra-
vention, die Nierenfunktion, das Alter,
das Gewicht, das Blutungsrisiko (z.B.

Gabe pro Anzahl Preis [Euro]
Tag

1x 98 320,74

2 % 180 295,45

2 % 200 266,37

1x 98 2501

1x 100 17,62

HAS-BLED-Score) und die Praferenz
der Patientin beachtet werden. Die
Verordnung muss sich aber auch nach
Verordnungsvorgaben der kassenarzt-
lichen Vereinigung richten. Sie for-
dern z.B., dass 75% der NOAK-Ver-
schreibungen einer Praxis auf die bei-
den nach Tagesdosis preisgiinstigeren
NOAK Apixaban und Edoxaban entfal-
len miissen (Tab. 3). Unter Abwagung
aller Aspekte kann die Wahl z.B. auf
Apixaban 2% 2,5 mg fallen (in wegen
des Alters und Korpergewichts ange-
passter, halber Dosierung). Gemés ei-
ner kiirzlich erschienenen Studie sind
Dabigatran, Apixaban und Riva-
roxaban dem Phenprocoumon beim
Schlaganfallrisiko unterlegen, Dabiga-
tran, Apixaban und Edoxaban sind
dafiir sicherer im Hinblick auf das
Blutungsrisiko [18]. Wenn sich dies
bestatigt, wire es ein Grund, Edoxaban
zu bevorzugen. Auch hier muss die
Dosis wegen der Nierenfunktion und
des Korpergewichts halbiert werden
(30 mg/d).

Aus medizinischer und Leitlinienpers-
pektive ist die Empfehlung fiir eine
orale Antikoagulation eindeutig und
hat hohe Prioritat. Der Arzt wird ihr
wahrscheinlich folgen, es sei denn,

er entscheidet aufgrund anderer Infor-
mationen dagegen, z.B. weil er das
Blutungsrisiko hoher bewertet oder
Kenntnis von Unvertraglichkeiten

bei fritheren Therapieversuchen hat.
Die Patientin hat subjektive Nachteile
durch die Therapie, und zwar mehr
Tabletten und eventuell kleinere Blu-
tungen. Daher ist es wichtig, ihr den
Nutzen anhand der Senkung des
Schlaganfallrisikos gut zu erklaren.

(Preise 15.3.2018)

Euro pro Tag  Zielvorgabe

3,27 < 25% der NOAK des
Praxisvolumens

3,28

2,66 > 75% der NOAK des
Praxisvolumens

2,55

0,17



Fiir den eiligen Leser

=P Die Entscheidung fiir eine
Antikoagulation erfolgt anhand
des CHA,DS,-VASc-Scores. Weiter-
hin sollen Patientenwunsch,

zu erwartende Adhdrenz, Ge-
wicht, Nierenfunktion, Alter

und die Vorgaben der KV mit in
den Entscheidungsprozess ein-

flieRen. <=

2. Herzinsuffizienz: Durch die Gabe
eines Schleifendiuretikums wird ein
schneller Effekt auf die Kurzatmigkeit
erzielt, und der aktuell zu hohe Blut-
druck wiirde leicht gesenkt werden.
Allerdings verschlechtert sich die Le-
bensqualitit auch durch die resultie-
renden hdufigen Toilettengidnge. Die
Frequenz ldsst zwar im Laufe der ers-
ten Woche mit der Ausschwemmung
der Odeme nach, bleibt aber dauerhaft
erhoht. Insgesamt wird der Zuwachs
an Belastbarkeit oft aber als deutlich
wertvoller empfunden als die Beein-
trachtigung durch das haufige Wasser-
lassen. Die Patientin soll entsprechend
in die Therapieentscheidung mit ein-
bezogen werden. Sie kann zu gesell-
schaftlichen Anldssen z.B. die Gabe
pausieren oder die Dosierung halbie-
ren. Zu bedenken ist auch, dass Schlei-
fendiuretika den Kalium-Spiegel weiter
senken. Fir die Herzinsuffizienz-The-
rapie ist laut Leitlinie auBerdem ein
Aldosteron-Antagonist wie Spironolac-
ton oder Eplerenon zu empfehlen. Er
wiirde zugleich auch dem weiteren
Absinken des Kalium-Spiegels ent-
gegenwirken. Die Kombination aus
Schleifendiuretikum, Thiazid und Al-
dosteron-Antagonist wird als ,sequen-
zielle Nephronblockade® bezeichnet.
Sie ist in ihrer Wirkung auf die Elektro-
lyte nicht ungefahrlich. Darum sollte
diskutiert werden, ob das Thiazid zu-
mindest versuchsweise ausgesetzt wer-
den kann, wenn Schleifendiuretikum
und Aldosteron-Antagonist begonnen
werden. Falls der Blutdruck unter dem
Schleifendiuretikum weiterhin zu hoch
sein sollte, wire die Umstellung von
Bisoprolol auf Carvedilol moglich, das

eine zuséatzliche vasodilatative Kom-
ponente hat. Statt des Candesartans
konnte ein Angiotensin-Rezeptor-
Neprilysin-Inhibitor eingesetzt wer-
den. Ein Calciumkanalblocker wie
Lercanidipin oder entsprechend der
aktuellen Studienergebnisse auch ein
SGLT2-Inhibitor waren weitere Optio-
nen, die allerdings mit zusatzlichen
Tabletteneinnahmen und mdoglichen
Nebenwirkungen verbunden wéren.
Ein Non-Dihydropyridin-Calcium-
kanalblocker ist schon wegen der Gabe
eines Betablockers und des bereits
niedrigen Pulsschlags nicht indiziert.
Die Patientin duBert sich im Gesprach
zustimmend zu einem Schleifendiureti-
kum in zunéchst niedriger Dosierung,
um den Effekt zu priifen und die mog-
lichen unerwiinschten Wirkungen in
Bezug auf die Frequenz der Toiletten-
ginge zu testen. Im Rahmen eines Kali-
um-Monitorings kann zugleich verfolgt
werden, ob es zu einer Kalium-Senkung
kommt, ebenso wird sich im Blutdruck-
monitoring der Effekt auf den Blutdruck
zeigen. Das Korpergewicht soll taglich
zur gleichen Uhrzeit bestimmt werden.
Beim Arzt konnten die zuséatzlichen
Einfliisse auf den Kalium-Spiegel und
das hohere Risiko fiir eventuell lebens-
bedrohliche Entgleisungen Bedenken
auslosen. Das engmaschige Kalium-

Fiir den eiligen Leser

=P Die Therapie der Herzin-
suffizienz besteht aus der Basis-
therapie mit geeignetem Betablo-
cker, ACE-Hemmer/Sartan und
Aldosteron-Antagonist und aus
der eher symptomatischen Gabe
von Schleifendiuretika. Sie ver-
bessern die Belastbarkeit oft
deutlich, was mit wesentlich
hdufigeren Toilettengdngen er-
kauft wird. Bei fortbestehender
Symptomatik kann der ACE-Hem-
mer/Sartan nach kurzer Aus-
waschphase gegen Sacubitril-
Valsartan ausgetauscht werden.
Ferner kann ein SGLT-2-Hemmer
(speziell Dapagliflozin/Empagli-
flozin) angesetzt werden. <=

Monitoring konnte zudem eine Hiirde
darstellen, sowohl aus 6konomischer als
auch aus Patientensicht. Ein Angioten-
sin-Rezeptor-Neprilysin-Inhibitor wird
ebenfalls aus 6konomischen Griinden
eher als spatere Option eingestuft.

3. Andmie. Eine Andmie, erkennbar
am niedrigen Himoglobin-Wert,
verschlechtert die Belastbarkeit und
sollte auch im hoheren Lebensalter
addaquat behandelt werden.

Die i.v. Gabe von Eisen-Carboxymalto-
se bei Patienten mit Herzinsuffizienz
verbessert die Symptomatik klinisch
oft erstaunlich gut. Allerdings brach-
ten orale Eisen-Gaben und Eisen-
Infusionen in diesem Fall keine deut-
liche Verbesserung, daher ist eine de-
tailliertere Diagnostik des Blutbildes
und des Eisen-Stoffwechsels angera-
ten, um andere Mangelzustande auf-
zudecken. So ist eine Eisen-Mangel-
anamie durch mikrozytare Erythro-
zyten, niedrige Ferritin- und hohe
Transferrin-Werte gekennzeichnet.
Ein Mangel an Folsdure und Vita-
min By, ist dagegen eher bei makro-
zytaren Erythrozyten zu vermuten.
Fiihrt auch deren Supplementierung
nicht zur Besserung, ist die Gabe von
z.B. Darbepoetin moglich. Trotz der
deutlichen Erhohung des Hamoglo-
bin-Wertes konnte in Studien hierfiir
iiberraschenderweise allerdings kein
Mortalitatsvorteil gezeigt werden
[19]. Die Diskussion iiber Darbepoetin
wird im Fallbeispiel zugunsten der
anderen Probleme auf spater verscho-
ben. Moglicherweise liegen mit dem
Blutbild bereits Werte fiir das Eryth-
rozytenvolumen (MCV) und den mitt-
leren korpuskuldaren Hamoglobin-
gehalt (MCH) vor und konnen durch
das Mitbringen des Laborberichts
durch die Patientin in Erfahrung
gebracht werden. Die Werte fir den
Eisen-Stoffwechsel sind Routine-
bestimmungen. Folsaure und Vitamin
B, konnen ohne groBen Aufwand
oder Risiko substituiert werden. Hin-
sichtlich der Erythropoese-stimulie-
renden Faktoren ist beim Arzt be-
rechtigte Zuriickhaltung zu erwar-
ten, weil der Nutzen gering und das
Risiko nicht unerheblich ist. So ist
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Darbepoetin bei schwer kontrollier-
barem Blutdruck kontraindiziert.
Hinzu kommen die hohen Tagesthera-
piekosten. Allerdings sind auch die
Infusionen mit Eisen-Carboxymaltose
in der Praxis unbeliebt, da sie teuer
und zeitintensiv sind.

Fiir den eiligen Leser

= |m Alter ist eine Andmie
nicht selten und sollte zugunsten
der Lebensqualitdt behandelt
werden. Die Therapie richtet

sich zum Teil nach dem Blutbild
und den Parametern des Eisen-
Stoffwechsels. <=

4. Depression, Schlaf. Ein Benzodi-
azepinentzug bleibt leider meistens
ein frommer Wunsch, der ohne eine
begleitende Therapie und groBen Auf-
wand nicht erfiillbar ist. Mit Blick auf
die bestehende unbehandelte Depres-
sion ist jedoch die Gabe von Mirtaz-
apin zum Abend eine gute Alternative
oder Ergdnzung, da Mirtazapin eine
sedierende Komponente aufweist.

Es bietet sich an, die Dosierung von
Flunitrazepam bei dieser Gelegenheit
zu reduzieren oder die morgendliche
Alprazolam-Gabe einzustellen und
einem Entzug so ein Stiick naher-
zukommen. Die kommunale Pflege-
und Wohnberatung sollte unabhdngig
davon Vorschldge zur Senkung des
Sturzrisikos im hduslichen Umfeld er-
stellen. Schlafprobleme konnen auch
durch die Riicken- und Knieprobleme
sowie durch nachtlichen ,Herzhusten®
ausgelost oder verstarkt werden. Die
Patientin sollte hierzu gezielt befragt
werden, auch wenn die Schmerzen als
Lertraglich“ bezeichnet wurden. Das

Fiir den eiligen Leser

=P Der Vorschlag, Benzodia-
zepine abzusetzen, ist nur dann
hilfreich, wenn auch ein Umset-
zungsvorschlag angeboten
werden kann. <=
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oben erwdhnte Schleifendiuretikum
konnte in Bezug auf eventuellen
Husten bereits Besserung bringen.

5. Schmerzen. Nichtsteroidale Anti-
rheumatika sind bei Herzinsuffizienz
und Hypertonie kritisch zu sehen. Als
Schmerzmittel ohne unerwiinschte
kardiovaskuldare Wirkungen kommen
hier zundchst Paracetamol und Meta-
mizol infrage. Sofern die Wirkung
nicht ausreicht, kann im nachsten
Schritt auf Tilidin gesteigert werden,
wobei dann auch mit neuen Nebenwir-
kungen zu rechnen ist (Verstopfung,
Ubelkeit, Juckreiz). Tramadol wird
geriatrisch meist schlechter vertragen,
u.a. besteht ein erhohtes Risiko fiir
Delir [20]. Fiir die Patientin ist es sehr
wichtig, dass sie nach Moglichkeit
schmerzfrei ist, damit sie mobil bleibt

Fiir den eiligen Leser

=P NSAR sind fiir kardiologi-
sche Patienten generell ungeeig-

net. <=

und ihre Schlafstorungen nicht zu-
nehmen. Allerdings wére es kritisch,
die Schmerzfreiheit mit einer zentral
dampfenden und das Sturzrisiko er-
hohenden Wirkung zu erkaufen. Der
Schritt zum Tilidin muss daher gut ab-
gewogen und ggf. die Vertraglichkeit
genau beobachtet werden. Auch die da-
mit verbundene Ubelkeit und der Juck-
reiz konnen problematisch werden: Im
Alter besteht ohnehin ein hoheres Risi-
ko fiir Mangelernahrung, das wieder-
um mit MobilitatseinbuBen einherge-
hen wiirde. Die mangelnde Ausschei-
dung nierenpflichtiger Substanzen
kann bereits mit Juckreiz verbunden
sein, der nicht durch eine Arzneimit-
teltherapie verstarkt werden sollte.
Insofern ist aus jeglicher Perspektive
hier zunédchst ein Versuch mit Parace-
tamol oder Metamizol angeraten. Nach-
teilig fiir die Patientin ist allerdings,
dass eine einmal tagliche Einnahme
hier wahrscheinlich kaum ausreichen
wird und sich somit die Zahl der ein-
zunehmenden Tabletten weiter erhoht.

6. Hypokalidmie. Zur Behandlung
der Hypokalidmie kommt zundchst
die Zufuhr von Kaliumcitrat/Kalium-
hydrogencarbonat infrage. Die Herzin-
suffizienz wird allerdings langfristig
durch die Gabe eines Aldosteron-Anta-
gonisten gebessert [7, 21, 22]. Spirono-
lacton erhoht den Kalium-Spiegel star-
ker als Eplerenon, fiihrt aber auch
deutlich haufiger zu Gyndkomastie.
Alle drei Wirkstoffe konnen hier nur
unter sehr engmaschigem Kalium-
Monitoring angesetzt werden.

Die Patientin mochte nicht noch mehr
Tabletten einnehmen. Dass die Hypo-
kalidmie korrigiert werden muss,
steht allerdings medizinisch auBer
Frage. Die Pflicht zum Monitoring des
Kalium-Spiegels besteht unabhédngig
von der gewéhlten Strategie und be-
deutet daher weder fiir die Praxis
noch die Patientin einen Unterschied.
Insgesamt spricht dies dafiir, die
mehrfach glinstigen Wirkungen des
Aldosteron-Antagonisten zu nutzen.
Evtl. kann unter Schleifendiuretikum
und Aldosteron-Antagonist das
Thiazid eingespart werden.

Fiir den eiligen Leser

== Die Therapie der
Herzinsuffizienz beinhaltet meh-
rere Wirkstoffe, die sich auf den
Kalium-Spiegel auswirken kon-

nen. <=

Im Patientenbeispiel wird dem behan-
delnden Arzt nach Einbeziehung der
Patientin vorgeschlagen, eine Antiko-
agulation mit Apixaban 2,5 mg 1-0-1



durchzufiihren. Die Notwendigkeit
der regelmaBigen Einnahme und des
Selbstmonitorings auf Blutungen wur-
de vermittelt. Die Wirkung von Torase-
mid 5 mg 1-0-0 auf die Belastbarkeit
soll unter Inkaufnahme der genannten
Nebeneffekte versucht werden. Eine
labormedizinische nahere Untersu-
chung des Eisen-Stoffwechsels wird
veranlasst. Danach soll die weitere
Therapie festgelegt werden. Die Thera-
pieoption Darbepoetin wird angespro-
chen, aber im Konsens als Option ver-
schoben. Diclofenac 75 mg wird durch
Paracetamol 4 x 500 mg/d ersetzt.

Die Hypokalidmie soll zunachst durch
Kalium-Supplementierung ausgegli-
chen werden, da der Arzt nicht

zu viele Anderungen auf einmal
wiinscht. Sobald sich die initialen
Anderungen bewihrt haben und das
Kalium wieder im Referenzbereich

ist, soll iber die Option ,, Aldosteron-
Antagonist®, ggf. unter Pausieren des
Thiazids, erneut diskutiert werden.
Aus dem gleichen Grund mochte der

Arzt an den Benzodiazepinen erst
nach etablierter Umstellung der ande-
ren Medikation etwas dndern. Aus
seiner Sicht sollten mogliche Verbesse-
rungen der Belastbarkeit nicht durch
einen Benzodiazepin-Entzug gefahrdet
werden, auch wenn er an sich sehr
wiinschenswert sei. Eine Sturzpro-
phylaxe sollte in Anbetracht der Ge-
brechlichkeit und des Benzodiazepin-
Gebrauchs rasch angestoBen werden.
In die geplanten Anderungen (s. Tab.
3) muss die Patientin unbedingt ein-
bezogen werden, zumal sich deutliche
Auswirkungen auf ihren Alltag erge-
ben.

Tab. 4: Uberblick iiber die Interventionen und perspektivische Evaluation

Wirkstoff Starke Dosierung
Absetzen:

Diclofenac 75 mg 1-0-0

ASS 100 mg 0-1-0
Diclofenac Gel 23 mglg nach Bedarf

Kommentar

absetzen wegen kardiovaskuldrer Risiken
absetzen wegen Antikoagulation

absetzen bei unklarem Nutzen und

wegen moglicher kardiovaskuldrer Risiken

Gabe von (sortiert nach Einnahmezeitpunkten):

Hydrochloro- 25 mg 1-0-0
thiazid (HCT)

Torasemid 5mg 1-0-0
Kaliumchlorid 600 mg 1-0-0
Alprazolam 0,5 mg 1-0-0
(andesartan 16 mg 1-0-1
Apixaban 2,5mg 1-0-1
Bisoprolol 5mg 1-0-1
Paracetamol 500 mg 1-1-1-1
Simvastatin 40 mg 0-0-1
Flunitrazepam  1mg zur Nacht

unverdndert, anpassen bei Ansetzen von
Spironolacton/Eplerenon

neu, anpassen bei Ansetzen von
Spironolacton/Eplerenon

neu
unverdndert

unverdndert

neu, ggf. PPl dazu
unverdndert

neu, gegen Schmerzen
unverdndert

unverdndert

Klinische Pharmazie — POP

EVALUATION

- Interventionsergebnis
erfragen
- Entwicklung der

Hauptbeschwerden beurteilen
- Status der ABP beurteilen

— BEWERTEN -

Beim nédchsten Besuch in der Apotheke
sollten die folgenden Fragen gestellt
werden:

- Wie kommt die Patientin mit ihrer
neuen Medikation zurecht? Falls sie
die hohe Zahl der Tabletten beklagt,
konnen Kombinationen vorgeschla-
gen werden, z.B. Candesartan/HCT
oder Bisoprolol/HCT (dann 1 x tagl.)
sowie auch eine Reduktion bei den
Benzodiazepinen.

- Wie steht es aktuell um die Belast-
barkeit? Falls die Belastbarkeit nicht
verbessert ist, sollen die Ergdn- -

Evaluation

Monitoring auf weiRen Hautkrebs

wdchentliches Kalium-Monitoring,
ggf. Torasemid-Dosiserhdhung

wdchentliches Kalium-Monitoring

Blutdruckmessung und -tagebuch
durch die Patientin anregen

Selbstmonitoring auf leichte Blutungen
Monitoring der Herzfrequenz

Frage nach den aktuellen Schmerzen

Frage nach der Schlafqualitat
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zung von Spironolacton oder Eplere-
non und die Moglichkeit der Torase-
mid-Dosiserh6hung wieder ange-
sprochen werden (unter dem
erforderlichen Kalium-Monitoring).

— Wie stark sind die Schmerzen? Falls
die Schmerzen unter Paracetamol
starker geworden sind, kann unter
Agranulozytose-Monitoring auf
Metamizol gewechselt werden. Beide
Wirkstoffe konnen auch kombiniert
werden.

— Wie haben sich die Schlafprobleme
entwickelt? Falls sie sich gebessert
haben, sollte versucht werden,
Flunitrazepam von 1 mg 0-0-1 auf
0-0-1/2 zu reduzieren. Wenn sie
unverandert sind oder die Benzo-
diazepine (weiter) reduziert werden
sollen, kann Mirtazapin zur Nacht
gegeben werden.

- Neigt die Patientin starker zu Blu-
tungen als zuvor? Falls starke Blu-

Was Sie in hrer Apotheke tun kén-
nen, um das Gelesene anzuwenden:

Wenn Sie auf einen Patienten mit
Vorhofflimmern treffen, erfragen
Sie die Informationen, die Sie zur
Berechnung des CHA,DS,-VASc-
Score bendtigen, und berechnen
Sie den Score. Er sagt Ihnen, ob
der Patient eine orale Antikoagu-
lation erhalten sollte.

Fragen Sie die ndchsten Patien-
ten, die Verordnungen fiir meh-
rere Diuretika einldsen, wann zu-
letzt Blutwerte bestimmt worden
sind. Die erwiinschte Antwort
ware: Das kontrolliert mein
Hausarzt ungefdhr alle 6 Monate.

Suchen Sie die KV-Vorgaben fir
die Arzte in lhrer Region. Dann
konnen Sie einschatzen, welche
Wirkstoffe wahrscheinlich bevor-
zugt werden.
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tungen auftreten, muss fiir Apixa-
ban eine Alternative gefunden wer-
den, eventuell in Form des besser
einstellbaren Phenprocoumons.

- Gab es unerwiinschte und unerwar-
tete Ereignisse?

— AuBerdem soll moglichst Einblick
in ein Blutdrucktagebuch und die
Kalium- und Hb-Werte genommen
werden. Wenn der Blutdruck weiter-
hin zu hoch ist, kommen die oben
diskutierten intensivierten MaBnah-
men zur Senkung ins Spiel. Falls
Kalium nach wie vor auBerhalb des
Referenzbereichs liegen sollte, muss
die Kalium-Dosis angepasst werden.
AbschlieBend ist die Frage nach den
Werten fiir den Eisen-Stoffwechsel
wichtig, um die weitere Strategie
festzulegen.

In die Medikationsanalyse wurden
verschiedene Perspektiven einbezo-
gen, um die denkbaren Interventionen
zu priorisieren und festzulegen. Das
Gesprach mit dem Hausarzt und der
Patientin fiihrte zu einer Fokussie-
rung auf zundchst einige Aspekte der
Medikation. Einigkeit besteht vermut-
lich in den allermeisten Féllen in der
Dringlichkeit einer Antikoagulation
zur Schlaganfallpravention. In der
Herzinsuffizienz-Therapie machen ei-
ne symptomorientierte Therapie im
ersten Schritt und eine spatere Opti-
mierung der Basistherapie auch mit
Blick auf den Kalium-Spiegel durchaus
Sinn. So kann die Motivation fiir die
Pharmakotherapie gesteigert werden.
Die nach der Medikationsanalyse neu
aufgestellte Herzkreislauftherapie ist
durch eindeutige Leitlinienempfehlun-
gen gestlitzt [2, 8, 9]. Die weiteren Be-
schwerden, die die Patientin ebenfalls
belasten, sollen etwas spater adres-
siert werden, nachdem die notwendige
Diagnostik erfolgt und das Ergebnis
der ersten Umstellung bekannt ist. Es
ist wichtig, nicht zu viel Unruhe in die
Medikation zu bringen. Umfangreiche
Medikationsdnderungen konnen und
sollen oft nur schrittweise angegan-
gen werden. Damit die nachsten
Schritte aber nicht in Vergessenheit

geraten, ist das Follow-up mit den
oben genannten Vorschldagen zur Eva-
luation des jeweils Erreichten wichtig.
Insgesamt zeigt dieser vielschichtige
Fall, dass eine Medikationsanalyse
beim gleichen Patienten zu durchaus
unterschiedlichen Ergebnissen kom-
men kann, die jeweils unterschiedliche
Vor- und Nachteile haben, von denen
also keines den ,einzig richtigen“ Weg
darstellt. Im Fallbeispiel hdtte man in
der Wahl der Wirkstoffe und in der Pri-
orisierung auch anders vorgehen kon-
nen, wie die perspektivischen Betrach-
tungen zeigen. Die Entscheidung ist
immer abhdngig von den verfiigharen
Patientendaten, vom Patientenwunsch
und der Einstellung des Hausarztes.
Oft ergeben sich Details und
Informationsliicken bei allen Beteilig-
ten erst im Gesprach tiber mogliche
Losungsansitze, so dass eine zuvor
optimal erscheinende und evidenz-
basiert begriindete Strategie dann
doch nachjustiert oder sogar revidiert
wird. Der wichtige Aspekt eines kli-
nisch-pharmazeutischen Medikations-
managements ist somit die individuelle
Abstimmung unter Beriicksichtigung
verschiedener Perspektiven und Rah-
menbedingungen und die Vermittlung
der Pharmakotherapie. Der aufgearbei-
tete Patientenfall vermittelt in idealer
Weise, dass Medikationsmanagement
kein niichternes Abarbeiten von arz-
neimittelbezogenen Problemen ist,
sondern dass hiermit eine langfristige
Therapiebegleitung und Vermittlung
verbunden ist.
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