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Ein Schlaganfall-Patient

Was Akutversorgung und Medikationsmanagement leisten konnen

en: DAZ/go-grafik.de

Alle lllustration

Von Olaf Rose, Thomas Liebig, David Maintz und Hartmut Derendorf |In der Klinischen Pharmazie
dreht sich alles um den Patienten, um Leitlinien und um das klinische Ergebnis. Bearbeiten Sie mit

uns diesen Patientenfall und erlernen Sie so zusatzliches Wissen in klinischer Pharmazie.
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Lernziel

In diesem Artikel bekommen Sie Einblick in die

Abléufe in einem hochspezialisierten Schlaganfall-

zentrum. Sie lernen dabei:

= wie ein Patient mit einem schweren Schlag-
anfall aktuell behandelt wird,

» welche Medikamente zur Therapie und Nach-
sorge angewendet werden und

» aufbauend auf diesem Wissen: welche Inter-
aktionen beachtet und welche ignoriert werden
sollten.

Der Patient

Patient Friedhelm Schumacher ist 61 Jahre alt. Um
7:40 Uhr erwacht er mit einer Schwache und Gefiihls-
storung der rechten Korperseite. Wenig spater, so be-
richtet die Ehefrau, habe er auch nicht mehr sprechen
kénnen. Frau Schumacher bemerkt auBerdem ein
»schiefes Gesicht“ und verstandigt schon kurz danach
den Notarzt. Dieser ist 15 Minuten spater vor Ort und
begleitet den Patienten in das nachstgelegene Schlag-
anfallzentrum. Zuvor lésst er alle Medikamente, die
Herr Schumacher derzeit einnimmt, von seiner Frau in
eine Tlte packen und Ubergibt sie personlich dem Kli-
nikarzt. Die Aufnahme auf der Schlaganfallstation, der
»Stroke Unit®, erfolgt um 8:20 Uhr.

Die Arzte erstellen folgenden Untersuchungsbe-
fund:

= Mittelgradige brachiofazial betonte Halbseiten-
lahmung rechts, Sprachverstindnis- und Sprach-
produktionsstorung (globale Aphasie). 82 kg,
RR 160/95 mmHg, Herzfrequenz: 80, arrhyth-
misch. Korpergrofie: 1,72 m, BMI: 28.

= Vorerkrankungen: Keine wesentlichen bekannt.

= Risikofaktoren: arterielle Hypertonie, Nikotin-
abusus.

Die Daten von Herrn Schumacher sind im System
der Klinik bereits erfasst. Vor 10 Monaten hatte er
sich dort vorgestellt, nachdem es zweimal minuten-
weise zu Sehstorungen auf dem linken Auge sowie
voriibergehend zu einer Schwiche des rechten Ar-
mes gekommen war. Im Ultraschall hatte man da-
mals bereits eine Einengung der linken Arteria ca-
rotis interna infolge arteriosklerotischer Wandver-
dnderungen festgestellt, die Herr Schumacher je-
doch entgegen der Empfehlung nicht weiter hat
abkldren bzw. behandeln lassen.

Herr Schumacher wird ohne Verzdgerung direkt zur
Durchfiihrung einer Computertomographie ein-
schlieBlich Darstellung der hirnversorgenden Ge-
falle in die radiologische Abteilung verbracht. Die-
se Untersuchung zeigt zum einen, dass die vorbe-
kannte Einengung der linken Halsschlagader in der
Zwischenzeit noch weiter zugenommen hat — mitt-
lerweile handelte es sich um einen fast vollstdndi-
gen Verschluss — zum anderen finden sich im Ver-
lauf der linken mittleren Hirnarterie ein Gefiaf3ab-

KLINISCHE PHARMAZIE - POP _

Medikamente

In der Tiite des Patienten befinden sich folgende Me-
dikamente, deren Dosierung wie folgt vermutet wird:
= Atenolol 25 mg: 1-0-0

Clarithromycin 250 mg: 1-0-1

Salbutamol Inhaler: bei Bedarf

Terfenadin 60 mg: 1-0-0

ASS 100 mg: 0-1-0

Clopidogrel 75 mg: 0-1-0

Xylometazolin Nasenspray

bruch sowie infolgedessen eine deutlich verringerte
und verspétete Kontrastmittelanflutung in den nach-
geschalteten GefiBen als Ausdruck der Minder-
durchblutung des betroffenen Hirnareals. Compu-
tertomographische Anzeichen einer Blutung finden
sich nicht. Da es sich um relativ viel Thrombusma-
terial handelt, wird der Patient unmittelbar nach
Beginn der medikamentdsen Fibrinolyse in die An-
giografie-Einheit der radiologischen Abteilung ver-
bracht, damit hier die Gefille erneut mithilfe eines
Katheters dargestellt werden konnen und fiir den
Fall, dass sie weiterhin verschlossen sind, tiber das
Gefillsystem wieder erdffnet werden konnen.

Angiographisch bestitigt sich im Computertomo-
graphiebefund eine hochgradig eingeengte linke
innere Halsschlagader. Diese Einengung kommt
als Quelle des weiter stromabwirts die mittlere
Hirnarterie verschlieBenden Blutgerinnsels in Be-
tracht und muss zunichst mechanisch beseitigt
werden, um die tibrigen Thromben mit dem Kathe-
ter und dem Thrombektomiesystem zu erreichen.
Technisch wird hierzu das diinne verbliebene Lu-

Abb. 1 (von links): a) vor Stent, b) nach Freisetzen des Stents, c)
wéhrend der Ballondilatation

Foto: Rose/Maintz/Liebig
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Gesamter Bereich nur
schwach durchblutet
Verschluss

\

Abb. 2: Angiographie. Bei der Angiographie wird das Kontrast-
mittel direkt in ein GefaB gespritzt. Auf diese Weise kann man mit
bestmdglicher zeitlicher und rdumlicher Auflésung das GefaBsys-
tem darstellen und in diesem Fall einen GeféBverschluss im Ver-
lauf der mittleren Hirnarterie erkennen. Das nachgeschaltete Areal
erféhrt Uber die benachbarten GefaBe eine nur unzureichende Re-
servedurchblutung.

men zundchst mit einem sehr feinen Draht son-
diert, iiber diesen wird dann eine engmaschige
GefiBprothese — ein sogenannter Stent — einge-
bracht, der abschlieBend mit einem kontrastmittel-
gefiillten Ballon anmodelliert wird (Abb. 1 a—c).
Nach Beseitigung der Engstelle kann dann ein ge-
eignetes System zur Entfernung des Blutgerinnsels
bis in die mittlere Hirnarterie vorgefiihrt werden.

Wie lautet das Therapieziel?

Der Hauptstamm der mittleren Hirnschlagader ist
bei ischdmischen Schlaganfillen hédufig betroffen.
Die Schwere der Symptomatik riihrt — wie auch bei
Herrn Schumacher — daher, dass zum einen ein re-
lativ groBles Areal betroffen ist und zum anderen
besonders wichtige Strukturen betroffen sind, u.a.
die innere Kapsel, durch die die Faserbahnen von
der Zentralregion sensorische und motorische In-
formationen und Befehle leiten, und das Sprach-
zentrum (bei Rechtshiindern). Das Ziel jeder Thera-
pie ist eine schnellstmogliche Reperfusion der be-
troffenen Hirnareale. Anschlieend sollten Mal3-
nahmen ergriffen werden, um das Risiko fiir ein
erneutes Auftreten eines Thrombus zu verringern.
Daher ist es auch wichtig, die Ursache des Gefif3-
verschlusses zu identifizieren. Verbleibende Sym-
ptome sollten alsbald physiotherapeutisch behan-
delt werden.

Foto: Rose/Maintz/Liebig

Klinische Pharmazie

Klinische Highlights

Fiir eine Lyse gibt es ein enges Zeitfenster von
& 3 oder 4,5 Stunden.

Nach Implantation eines nicht-medikamenten-
& beschichteten Stents ist eine duale Thrombo-
zyten-Aggregationshemmung iiber 3 Monate, bei
Verwendung eines beschichteten Stents iiber 12
Monate indiziert. Danach soll eine Monotherapie
fortgefiihrt werden.

Schlaganfille sind entweder ischdmischer oder hé-
morrhagischer Genese. Bei einem ischdmischen
Schlaganfall durch Thrombusbildung gibt es prinzi-
piell zwei Moglichkeiten zur Entfernung des
Thrombus:

Lyse. Die Lyse mit Alteplase/rt-PA (recombinant
tissue-type plasminogen activator) ist die prinzipi-
ell einfachste Moglichkeit der Thrombusentfer-
nung. Angewendet werden:

rt-PA 0,9 mg/kg (maximal 90 mg), davon 10% als

initialer Bolus und der Rest der Dosis als Infusion

iiber eine Stunde [11].

Fiir die Lyse bestehen allerdings Kontraindikatio-

nen, und es gibt hierfiir auch nur ein begrenztes

Zeitfenster:

= Innerhalb von drei Stunden nach Auftreten der
ersten Symptome.

m Das Zeitfenster kann erweitert werden [8] auf
innerhalb von 4,5 Stunden nach Auftreten der
Symptome nur dann, wenn der Patient
— jlinger als 80 Jahre ist,

— kein Diabetiker ist,
— es sein erster Schlaganfall ist und
— er keine Antikoagulation erhilt.

Bei einer Lyse muss immer das Blutungsrisiko,
speziell auch das Risiko einer Hirnblutung, beach-
tet und beobachtet werden. Bei einem hdmorrhagi-
schen Apoplex ist eine Lyse entsprechend fatal,
weshalb eine Blutung stets zuvor im CT auszu-
schlieBen ist.

Auflerdem ist aus Studien bekannt, dass die syste-
matische Fibrinolyse nicht in der Lage ist, grofere
Thromben ausreichend schnell aufzulGsen, insbe-
sondere dann, wenn durch einen Stammgefilver-
schluss der Blutstrom so weit reduziert wird, dass
auch der Transport des Medikamentes an den Wirk-
ort verhindert wird [5].

Thrombektomie mittels Katheter. Kommt eine
Lyse primér nicht in Betracht oder hat aufgrund der
GroBe des Thrombus und des Verschlussmusters
wenig Aussicht auf Erfolg, so kann mittels Mikro-
katheter unter angiographischer Durchleuchtungs-
kontrolle ein riickholbarer Stent-artiger ,,Fangkorb*
(thrombectomy device) am Thrombus vorbeige-
fiihrt und entfaltet werden. Der Thrombus verbindet
sich mit dem Maschengeflecht und kann zusammen
mit dem System wieder entfernt werden. Manch-
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Abb. 3a und 3b: Rekanalisationsinstrumente. Prof. Liebig (li.) und Prof. Maintz (re.) demonstrieren ihre Rekana-
lisationsinstrumente, die in b) im Detail dargestellt sind: oben ein Stent, wie er z.B. flir die Beseitigung einer Halsarte-
rieneinengung eingesetzt wird, unten ein Thrombektomie-Device, das fiir die intrakranielle Anwendung einen kleine-
ren Durchmesser hat und an einem Draht montiert ist, um einen Riickzug des gefassten Thrombus zu ermdéglichen.

mal sind hierzu mehrere Passagen mit diesem In-
strument erforderlich.

Unter Umstidnden muss auch ein Stent dauerhaft
implantiert werden, wie hier im Zugangsweg an der
Arteria carotis oder auch zur Beseitigung von Eng-
stellen der Hirnarterien selbst (Abb. 3a und b).
Dieser stellt dann einen Fremdkorper im stro-
menden Blut dar, was in der Pharmakotherapie be-
riicksichtigt werden muss. Vor der Intervention ist
eine Ladedosis von 600 mg Clopidogrel und 300 mg
ASS in Betracht zu ziehen, sofern der Patient diese
Medikamente nicht schon einnimmt.

Klinische Pharmazie am Beispiel
des Patienten Friedhelm Schumacher

Lyse: Ist unser Patient ein Kandidat fiir eine Lyse-
therapie? Zwar kann ein hdmorrhagischer Schlag-
anfall als Kontraindikation ausgeschlossen werden,
allerdings ist der Beginn des Verschlusses unklar.
Bei einem ,,wake-up-stroke” kann der Thrombus
irgendwann in der Nacht aufgetreten sein, ob das
Zeitfester kleiner als 3 bzw. 4,5 Stunden ist, ist
dann nicht mehr zu kldren. Ferner sind die Aussich-
ten fiir einen Lyseerfolg bei Verschluss des
Hauptstammes der mittleren Hirnarterie selbst in-
nerhalb eines adidquaten Zeitrahmens schlecht. Es
resultiert deshalb der Entschluss zur endovasku-
laren Thrombektomie. In Intubationsnarkose, die
vor allem unwillkiirliche Bewegungen des Patien-
ten wihrend der Hirngefisondierung verhindern
soll, wird vom Neuroradiologen zunichst eine
iibersichtsweise Gefi3darstellung erzeugt und dann
die linke vordere Halsschlagader mit einem Fiih-
rungskatheter sondiert. Uber diesen werden unter
Durchleuchtungskontrolle der Mikrodraht sowie
nachfolgend der Stentapplikator vorsichtig durch
die Stenose gefiihrt, der Stent freigesetzt und ab-
schliefend mit einem Ballon anmodelliert, wobei
gleichzeitig die Gefilenge selbst kontrolliert auf-
geweitet wird. Erst danach kann das Gefdll weiter
stromabwirts sondiert werden, was erforderlich ist,
um das Thrombektomiesystem zu platzieren und
den Thrombus zu entfernen. In der Abschlusskont-

rolle sind die Gefifle wieder frei kontrastiert, dem-
entsprechend also auch durchblutet (Abb. 4).

Im weiteren Verlauf kommt es dann beim Patienten
zu einer deutlichen klinischen Besserung der Sym-
ptome. In einer weiteren Computertomographie
nach 16 Stunden wird noch eine verspitete Einblu-
tung ausgeschlossen und das Ausmalf} des Infarktes
beurteilt, der letztlich nur sehr kleine und klinisch
nicht dauerhaft relevante Areale betrifft.

Das neu diagnostizierte intermittierende Vorhof-
flimmern ist neben der Stenose der Halsschlagader
auch als potenzieller Ausloser des Thrombus zu
vermuten. ,,Atiologie des Schlaganfalls kardiogen
oder arterio-arteriell-embolisch® wird daher in der
Patientenakte festgehalten, so dass sich Ansétze zur
Sekundérprophylaxe ergeben. Der Patient wird zur

Wieder durchbluteter Bereich

Abb. 4: Angiographische Abschlusskontrolle: Komplette Re-

kanalisation

Fotos: Rose/Maintz/Liebig

Foto: Rose/Maintz/Liebig
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Tab. 1: CHADS,- und CHA,DS,VASc-Risiko-Score
Der CHA,DS,VASc-Score setzt die Resultate neuerer Studien
um, indem er weitere Risikofaktoren einbezieht. [Quelle: ESC-

AF-Guidelines]
C (Congestive 1 CHF or LVEF 1
Heart failure) Hypertension 1
H (Hyperten- 1 Age > 75 2
sion)
Diabetes 1
A (Age) >75 1
. Stroke/TIA/ 2
D (Diabetes) 1 Thromboembolism
S (Stroke or 2 Vascular 1
TIA) Disease
Age 65-74 1
Female 1

Kardiologie tiberwiesen, um zu evaluieren, ob eine
medikamentose Behandlung, eine Kardioversion
oder eine Ablation zur Behandlung des Vorhofflim-
merns hier sinnvoll ist. In jedem Falle muss jedoch
bereits jetzt evaluiert werden, ob weiterhin eine
Anti-Plittchen-Therapie und/oder eine Aggregati-
onshemmung indiziert ist.

Pliattchentherapie und Antikoagulation: Diese
Abwigung fiir die geeignete Therapie geschieht
mittels CHADS,- oder besser mittels CHA,DS,-
VASc-Risiko-Score, die als akzeptiertes Kriterium
dafiir gelten, ob eine Therapie mit einem Antikoa-
gulans indiziert ist (Tab. 1). Fiir jeden vierten Pati-
enten, der im CHADS,-Score bei 1 liegt, konnte
inzwischen gezeigt werden, dass er im CHA,DS,-
VASc-Score bei 2 liegen wiirde und von einer Anti-
koagulation profitieren wiirde. In einem fokussier-
ten Update der European Society of Cardiology
(ESC) wird daher jetzt nur noch der CHA,DS,-
VASc-Score empfohlen [22].

Bis zu einem Score von 1 entscheidet man sich
zugunsten einer Anti-Plittchen-Therapie mit z.B.
ASS, Clopidogrel, Prasugrel oder Ticagrelor. Ab
einem CHADS,-Score von 2 iiberwiegt dann der
Nutzen einer Antikoagulation die (Blutungs-) Risi-
ken. Bei unserem Patienten schldgt nun also sowohl
im CHADS,- als auch im CHA,DS,-VASc Scoring
der Schlaganfall (2 Punkte) und der Hypertonus (1
Punkt) zu Buche, er erhilt daher 3 Punkte und ist
somit ein Kandidat fiir eine Antikoagulation
(Tab. 1).

Fiir die Antikoagulation stehen derzeit fiinf Wirk-
stoffe zur Wahl: die beiden Vitamin-K-Antagonisten
Warfarin und Phenprocoumon sowie die neuen ora-
len Antikoagulanzien (NOACs) Rivaroxaban, Api-
xaban und Dabigatran. Ein ausfiihrlicher Vergleich
der Substanzen ist bereits in DAZ 2012, Nr. 28,
S. 46 ff vom Erstautor veroffentlicht worden.

Unser Patient erhilt wegen des frisch implantierten
Stents zunichst prinzipiell eine zweifache Plitt-
chentherapie mit ASS 100 mg und Clopidogrel

75 mg, beide einmal tédglich. Diese duale Anti-
Plittchen-Therapie ist bis zur mutmaflichen Endo-
thelialisierung des Stents erforderlich, also mindes-
tens etwa acht, besser zwolf Wochen. Hier iiber-
wiegt der Nutzen einer zweifachen Behandlung die
Blutungsrisiken [10]. Da in der Apothekensoftware
diese Kombination zunichst als Interaktion er-
scheint, ist es wichtig, sie richtig einzuschitzen und
den Patienten nicht etwa zum Absetzen eines Wirk-
stoffes zu motivieren. Die genaue Dauer der Anti-
Plittchen-Therapie ist Gegenstand zahlreicher
Kontroversen und vielfacher Studien und unter-
scheidet sich zudem zwischen einfachen unbe-
schichteten, sogenannten Bare-Metal Stents (BMS)
und beschichteten, Drug-Eluting Stents (DES).
DES werden derzeit iiberwiegend als Koronarstents
und vereinzelt als Stents der Beinarterien einge-
setzt, hierbei wird die Endotheliiberwucherung und
somit die Restenoserate durch die Beschichtung mit

... der Patient einen DES erhalten héatte oder kei-
& e Indikation zur Antikoagulation hatte? Anhand
der Leitlinien kommt man zu diesem Ergebnis [15,16]:

Patient nach Implantati-
on eines Bare-Metal
Stents

3 Monate ASS 100 mg/
Clopidogrel 75 mg, da-

nach Monotherapie un-
begrenzt

Patient nach Implantati-
on eines Drug-Eluting
Stents

Patient nach Implantati-
on eines Bare-Metal
Stents bei Indikation
zur Antikoagulation

Patient nach Implantati-
on eines Drug-Eluting
Stents bei Indikation
zur Antikoagulation

12 Monate ASS 100
mg/Clopidogrel 75 mg,
danach Monotherapie
unbegrenzt

Vitamin K-Antagonist
INR Zielwert 2-2,5 plus
ASS 100 mg/ Clopido-
grel 75 mg fir 4 Wo-
chen, danach Monothe-
rapie Vitamin K-Antago-
nist INR 2-3 oder NOAC

Vitamin K-Antagonist
INR Zielwert 2-2,5 plus
ASS 100 mg/ Clopido-
grel 75 mg flir 6 Mona-
te, danach Vitamin K-
Antagonist oder NOAC
plus Clopidogrel fiir 6
Monate, danach Mono-
therapie Vitamin K-Ant-
agonist INR 2-3 oder
NOAC

Die gerinnungshemmende Therapie nach Stent ist Ge-
genstand zahlreicher Studien. Sofern der Patient zu-
satzlich ein akutes Koronarsyndrom oder ein hohes
Blutungsrisiko aufweist, misste die Therapie allerdings
individuell weiter angepasst werden.

Bei unserem Patienten handelt es sich um einen Pati-
enten mit Indikation zur Antikoagulation und zur du-
alen Plattchentherapie.



Sirolimus, Paclitaxel, Zotarolimus oder neuerdings
auch mit Antikopern verringert. Neurostents sind
allerdings meist Bare-Metal Stents. Es ist inzwi-
schen in den meisten Leitlinien verankert, dass
nach Implantation eines BMS die duale Plittchen-
hemmung iiber drei Monate durchgefiihrt werden
sollte, bei Drug-Eluting Stents sogar iiber zwolf
Monate [15, 16]. AnschlieBend kann dann auf eine
Monotherapie mit ASS 100 oder den anderen ge-
nannten Anti-Plittchen Wirkstoffen (Thienopyridi-
nen/ADP-Rezeptor-/P2Y 12-Antagonisten) gewech-
selt werden. Die Monotherapie muss dann solange
durchgefiihrt werden, wie der Stent verbleibt, in
aller Regel also lebenslang.

MTM — das Medikationsmanagement

Der Arzt auf Station mochte nun, dass der Apothe-
ker die Daten des Patienten insgesamt klinisch-
pharmazeutisch aufarbeitet und ein MTM erstellt.

Die Laborwerte liegen inzwischen vor, sind aber
samtlich im Normalbereich. Das Lipidpanel ist
hingegen auffillig:

Lipidpanel niichtern: Gesamtcholesterin (TC):
242 mg/dl, Triglyceride 297 mg/dl, HDL 28 mg/dl,
LDL 155 mg/dl

Das MTM wird — wie in der POP-Serie iiblich — in
einem angepassten SOAP-Format geschrieben [3].
Es handelt sich hier um ein erweitertes klinisches
MTM.

( 7 ) Kurzbeschreibung des Patienten

Friedhelm Schumacher ist ein 61-jdhriger tiberge-
wichtiger Herr im Zustand nach Schlaganfall mit
deutlich verbesserten Symptomen einer Hemipare-
se. Seine Sprache ist wieder gut verstidndlich. Er
leidet an Bluthochdruck, Vorhofflimmern und an
Hyperlipiddamie.

( 2 ) Objektive Parameter und relevante Ziele

Diagnosen: Bluthochdruck, Brady-Arrhytmia abso-
luta bei permanentem Vorhofflimmern, Fettleibig-
keit, Hyperlipiddmie, Status post Apoplexia cerebri.

Medikamente:

Atenolol 25 mg: 1-0-0
Terfenadin 60 mg: 1-0-0
ASS 100 mg: 0-1-0
Clopidogrel 75 mg: 0-1-0

Clarithromycin 250 mg:1-0-1 (abgesetzt)
Salbutamol Inhaler: bei Bedarf (abgesetzt)
Xylometazolin Nasenspray (abgesetzt)

Ist aber laut CHA,DS,-VASc eine Antikoagulation
erforderlich, so stellt sich die Frage, ob die Duale
Antiplattchentherapie zusitzlich zur Antikoagula-
tion gegeben wird oder ob die ja stirkere Antiko-
agulation alleine ausreicht. Hier ist es so, dass fiir
einen allerdings dann verkiirzten Zeitraum die bei-
den Therapien kombiniert werden konnen, wenn-
gleich das Blutungsrisiko erhoht ist [15]. Eine
kombinierte Triple-Therapie ist allerdings mit den
NOAC:S noch nicht erprobt, so dass fiir die Zeit der
erforderlichen Dreifachbehandlung doch wieder
auf die dlteren Vitamin-K-Antagonisten zuriickge-
griffen werden muss (eine Zweifachbehandlung mit
z.B. Rivaroxaban und ASS oder Clopidogrel gilt
hingegen als sicher).

4
ff/

Allergien: Pollinosis

Vitalparameter: 82 kg, RR 160/95 mmHg, Puls 80,
arrhythmisch. Korpergrée 1,72 m, BMI 28

Lipidpanel niichtern: Gesamtcholesterin (TC):
242 mg/dl, Triglyceride 297 mg/dl, HDL 28 mg/dl,
LDL 155 mg/dl

@ Befund

Indikationspriifung: Fiir den Patienten errechnet
sich ein CHADS,-Score von 3, daher wird eine
Antikoagulation empfohlen. NOACs weisen u.a.
ein geringeres Risiko fiir schwere Blutungen auf,
haben keine Nahrungsmittelinteraktionen und er-
fordern kein Monitoring, sind daher den Vitamin
K-Antagonisten vorzuziehen [2, 17, 18, 19, 22].
Nach Implantation eines Bare-Metal Stents wird
eine Kombination mit einer dualen Anti-Pléttchen-
therapie empfohlen. Da fiir die Dreifach-Kombina-
tion keine Erfahrungen mit einem NOAC vorliegen,
wird daher hier fiir vier Wochen Phenprocoumon
mit Zielbereich 2 bis 2,5 in Kombination mit ASS
100 mg und Clopidogrel 75 mg angeraten. Danach
sollten alle drei Medikamente abgesetzt werden
und es kann auf z. B. Rivaroxaban 1x tdglich 20 mg
als Schlaganfallprophylaxe gewechselt werden, die
duale Anti-Pléttchen-Therapie sollte dann ganz ab-
gesetzt werden.

Der LDL-Wert von 155 mg/dl sollte auf 70-100
mg/dl gesenkt werden [20]. Die anzustrebende Sen-
kung betrdgt ca. 45-50%. Eine Senkung in diesem
Mafe kann z.B. mit Rosuvastatin 10-20 mg, Ator-
vastatin 40 mg oder Simvastatin 80 mg (in dieser
Dosierung nicht mehr empfohlen) erreicht werden
[3] (Tab. 2).

Medikationspriifung
Kontraindikationen
Arrhythmie: >
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Tab. 2: Statine - dquivalente Dosierungen

% LDL -Reduk- Atorvastatin  Fluvastatin Lovastatin Pravastatin  Rosuvastatin  Simvastatin

tion (approx.)

ca. 10-20% - 20 mg 10 mg
ca. 20-30% = 40 mg 20 mg
ca. 30-40% 10 mg 80 mg 40 mg
ca. 40-45% 20 mg = 80 mg
ca. 46 -50% 40 mg - -
ca. 50-55% 80 mg - -
ca. 56-60% = = =

10 mg - 5mg
20 mg = 10 mg
40 mg 5mg 20 mg
80 mg 5-10 mg 40 mg
- 10-20 mg 80 mg*
- 20 mg -

- 40 mg -

* 80 mg-Dosierung wegen erhohtem Rhabdomyolyse-Risiko nicht Ianger empfohlen

» Clarithromycin wurde inzwischen abgesetzt,
sollte wegen der Interaktion iiber CYP-3A4 mit
Terfenadin und wegen des proarrhythmischen
Potenzials aber auch zukiinftig vermieden wer-
den. L]
» Terfenadin sollte aus gleichem Grunde abgesetzt
und durch Cetirizin 10 mg ersetzt werden.

NOAC:S bisher erst tiber Ergédnzungen in den
Leitlinien beriicksichtigt worden sind. Eine
Dreifach-Therapie mit Vitamin-K-Antagonisten
ist leitlinienkonform.

Fiir die Blutdrucktherapie nach Schlaganfall ist
laut Leitlinie JNC-7 ein ACE-Hemmer die beste
Wahl [21].

» Salbutamol und das Xylometazolin Nasenspray

Interaktionspriifung wurden auf Nachfrage beim Patienten nur kurz-
» Die Wechselwirkung zwischen ASS, Clopido- fristig bei einer akuten Infektion eingesetzt.

grel und Phenprocoumon wurde wie beschrie-

ben hinterfragt und wegen des zuvor eingesetz- @ Plan

ten Stents als gewlinscht bewertet, alle drei Me-

dikamente werden nach vier Wochen abgesetzt Absetzen von:

und durch Rivaroxaban ersetzt. Atenolol und Terfenadin.
= Eine Wechselwirkung zwischen Atenolol und

Salbutamol tritt auf. Betablocker reduzieren na- Clarithromycin, Xylometazolin und Salbutamol

turgemdf} die Wirkung von Sympathomimetika, sind bereits abgesetzt.

wobei Atenolol [3;-selektiv blockt und Salbuta-

mol B,-selektiv stimuliert. Das Ausmal} der In- Gabe von:

teraktion ist hier also gering. Es sollte aber beim =
Patienten hinterfragt werden, ob die Wirkung

des Salbutamols immer ausreichend ist. Auch

kann iiberlegt werden, ob ein Betablocker hier

die erste Wahl ist oder ob ein anderer Wirkstoff
giinstiger wire. Es besteht keine zwingende In-
dikation fiir einen Betablocker [23].

Leitlinienkonformitt [
» Die Gabe von ASS 100 mg /Clopidogrel 75 mg

nach Stent ist leitliniengerecht [16], ebenso die

nun erfolgende Antikoagulation, wobei die n

Tab. 3: Therapieliberwachung Rivaroxaban

Parameter Zeitpunkt Zielwerte
Uberwachung der Wirksamkeit:

entfallt

Uberwachung auf Toxizitat:

ASS 100 mg 1 x tdglich p.o. und Clopidogrel

1 x téaglich p.o. und von Phenprocoumon 3 mg
1 x tédglich p.o. unter INR-Kontrolle auf Ziel
INR 2-2.5, alle drei Medikamente iiber vier Wo-
chen, danach Absetzen aller drei Medikamente,
stattdessen Rivaroxaban 20 mg 1 x tiglich p.o.,
sobald INR < 2 ist.

Cetirizin 10 mg, 1 x tiglich, p.o.

Lisinopril 2,5 mg, 1 x tdglich morgens, p.o.
(Dosierung unter Monitoring binnen 1 Woche
auf 5, spiter ggf. auf 10 mg steigern)
Rosuvastatin 20 mg, 1 x tdglich abends, p.o.

Durch wen MaBnahme

kleinere Blutungen fortlaufend UbermaBig? Primérarzt/Patient Abwarten, dann ggf.
(Schleimhaute) Therapiewechsel
Leberenzyme nach 4 Wochen Normalwerte Primararzt Therapiewechsel
Anédmie nach 3 Monaten Normalbereich Priméararzt Therapiewechsel
Synkopen fortlaufend ja/nein Patient Therapiewechsel
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Tab. 4: Therapieiiberwachung Lisinopril:
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Parameter Zeitpunkt Zielwerte Durch wen MaBnahme

Uberwachung der Wirksamkeit:

Blutdruck wochentlich 130- 139 mmHG/ Primararzt Ggf. Dosis auf 20 mg/

80 -85 mmHG Tag erhéhen

Uberwachung auf Toxizitt:

Kalium nach 2 Wochen, 3,8-5,2 mmol/I Primararzt Ggf. Blutdrucksenker
danach jahrlich wechseln (BetaBlocker)

Scr nach 2 Wochen, 0,66 -1,09 mg/dl Priméararzt Ggf. Blutdrucksenker
danach jahrlich wechseln (BetaBlocker)

Leukozyten nach 2 Wochen, 4-9%x10%/1 Primararzt Ggf. Blutdrucksenker
danach jahrlich wechseln (BetaBlocker)

Reizhusten fortlaufend ja/nein Patient Ggf. Blutdrucksenker

(5) Monitoring/Therapieiiberwachung

Therapietiberwachung Rivaroxaban (Tab. 3)
Therapietiberwachung Lisinopril (Tab. 4).

( 6 ) Patientenvorstellung aus pharmazeutischer
Sicht

= Fortlaufende INR-Kontrolle und Dosierung laut
Protokoll [2].

» Dosissteigerung von Lisinopril auf 5 mg ggf.
nach ca. einer Woche (Lisinopril).

= Kontrolle der Toxizitdt von Lisinopril, Rivaro-
xaban und Rosuvastatin nach vier Wochen.

Schulung: Sofern die Vorschlidge vom Arzt umge-
setzt werden, sollte der Apotheker den Patienten
entsprechend schulen. Wichtig ist, dass man mit

wechseln (AT-1Blocker)

griffigen Sétzen die Botschaft kurz und prignant
vermittelt. Im Beispiel wiirde der Apotheker Herrn
Schumacher die Notwendigkeit eines Medikamen-
tes zur Cholesterinsenkung vermitteln miissen und
auf die damit verbundene Chance zur Plaque-Re-
duktion hinweisen. Anzeichen fiir eine Rhabdo-
myolyse werden erldutert, so dass Herr Schuma-
cher bei ersten Muskelschmerzen bereits alarmiert
ist.

Eine Antikoagulations-Notfallkarte sollte dem Pa-
tienten mitgegeben werden. Uber die Moglichkeit
verstirkter Blutungen ist aufzukliren. Uber die
moglichen Nebenwirkungen von Rivaroxaban in
der Dauerbehandlung wird informiert. In der An-
fangsphase kann es zu vermehrten Schleimhaut-
blutungen kommen, Synkopen sind selten, aber
fiir den Patienten potenziell belastend und gefihr-
lich.

Im AMTS-Spezial werden ausgesuchte Arzneimittelthera-

piesicherheits-Aspekte des jeweiligen Themengebietes

vorgestellt. In der DAZ.online-Version finden Sie zu die-
sem Fall ein ausfiihrlicheres AMTS-Spezial zum Blutungs-
risiko.

= Schlaganfallpatienten sind durch die Therapie mit
oralen Antikoagulanzien (OAK) geféhrdet, eine
schwerwiegende Blutung zu entwickeln.

m 4-20% aller intrazerebralen Blutungen werden
durch Therapie mit OAK verursacht.

u Das Blutungsrisiko lieB sich in der Vergangenheit nur
schwer und nicht zuverlassig unter Verwendung kom-
plexer Formeln abschatzen.

= Empfohlenes Instrument zur Abschétzung des Blu-
tungsrisikos bei Patienten mit Vorhofflimmern ist der
HAS-BLED Score.

m Akronym HAS-BLED steht fiir die blutungsassoziier-
ten Risikofaktoren Hypertension [H], abnormal re-
nal/liver function [A], Stroke [S], Bleeding history or
predisposition [B], labile INR [L], Elderly [E] und
drugs/alcohol concomitantly [D].

AMTS-Speazial

m HAS-BLED ist erprobt bei Patienten mit Vorhofflim-
mern, befasst sich mit Risikofaktoren, die zum Teil
aktiv reduziert werden konnen, ist im klinischen All-
tag einfach zu berechnen und korreliert gut mit dem
Blutungsrisiko.

m Errechnet sich ein HAS-BLED Wert von = 3, besteht
ein hohes Blutungsrisiko (besondere Vorsicht bei der
Anwendung von oralen Antikoagulanzien ist gefor-
dert, engmaschige KontrollmaBnahmen missen
durchgefiihrt werden).

= Hohe HAS-BLED-Werte disqualifizieren einen Patien-
ten nicht per se von einer Therapie mit OAK, da diese
Patienten oft auch ein hohes Schlaganfallrisiko auf-
weisen und dann besonders von der Antikoagu-
lanzien-Therapie profitieren.

= Es ist noch ungewiss, ob der HAS-BLED-Score eine
Unterstiitzung bei der Entscheidung sein kann, ob
ein bewahrtes OAK oder ein NOAK gewahlt werden
soll.

Apothekerin Dr. Verena Stahl,
Saarbriicken
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Ein moglicher trockener Husten als potenzielle Ne-
benwirkung des ACE-Hemmers wird erlautert.

Zur Verbesserung der Compliance kann mit drasti-
schen Worten darauf hingewiesen werden, dass die
Medikamente zur Vorbeugung eines weiteren, dann
vielleicht folgenschwereren Schlaganfalles ent-
scheidend sind.

In diesem Zusammenhang kann auch auf die allge-
meine Lebensfiihrung Bezug genommen werden.
Das Rauchen sollte thematisiert werden, ebenso der
Wert einer gesunden Erndhrung und einer Ge-
wichtsreduktion. Konsequente physiotherapeu-
tische Ubungen bzw. Reha werden allerdings si-
cherlich drztlich verordnet und eigentlich von allen
Patienten gut angenommen. In Folge eines Schlag-
anfalls kommt es héufig auch zu Depressionen, der
Patient kann vorbeugend darauf hingewiesen wer-
den, dass er sich bei ersten Anzeichen an seinen
Arzt wenden moge.

Zusammenfassung

Patient Friedhelm Schumacher erlaubt uns einen
Blick auf die derzeitige Therapie eines Schlagan-
falles in einem hierauf spezialisierten Zentrum. Es
ergeben sich hier vielfiltige Mdoglichkeiten, wie
sich ein Apotheker sowohl auf Station als auch nach
der Entlassung im niedergelassenen Bereich zum
unmittelbaren Wohle des Patienten einbringen
kann.

Im Beispiel musste man vertraut sein mit der du-
alen Anti-Plittchen-Therapie, mit dem CHADS,-
Score, mit der therapeutischen Vergleichbarkeit
der Statin-Dosierungen und mit einer leitlinienge-
rechten Blutdrucktherapie. Auch auf die moderne
Antikoagulationstherapie wurde kurz eingegan-
gen.

Die Erstellung eines MTMs bietet fiir den Arzt
eine elegante Moglichkeit, bei der Auswahl der
Therapie zeitsparend auf andere Ressourcen zu-
riickzugreifen. Zudem erhélt er so mehr Therapie-
sicherheit. <
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PaTiENTENORIENTIERTE PHARMAZIE

SPANNUNGSFELD DEPRESCRIBING -
EINE PATIENTIN MIT POLYMEDIKATION

Von Olaf Rose, Christian Fechtrup und Hartmut Derendorf




In der Klinischen Pharmazie dreht sich alles um den Patien-
ten, um Pharmakotherapie, Leitlinien und um das klinische
Ergebnis. Bearbeiten Sie mit uns diesen Patientenfall und
erwerben Sie so zusitzliches therapeutisches Wissen.

Lernziele

In diesem Artikel lesen Sie,

- welche therapeutischen Ansétze bei dlteren, multimorbi-
den Patienten in der Praxis gewdhlt werden konnen,

—ob und wie bei der Therapie priorisiert werden soll
(Deprescribing) und

— wie eine umfassende Medikationsanalyse bei einer Patien-
tin mit Polymedikation durchgefiihrt wurde.

Die Patientin

Frau Overkotter ist eine 80-jdhrige polymorbide Patientin
mit koronarer Herzkrankheit (KHK), Myokardinfarkt
(2006), Zustand nach dreifacher Stent-Implantation,
Mitral- und Trikuspidalklappen-Insuffizienz, permanen-
tem Vorhofflimmern, COPD, rheumatoider Arthritis, Poly-
arthrose, fiinf Hiiftoperationen in der Vergangenheit,
Knie-Totalendoprothese links.

Als Hauptbeschwerden werden starke Schmerzen an
Beinen, Hiifte, Knien und Riicken sowie Mobilitdtsein-
schrankungen, vor allem in Bewegung, angegeben.

Aspekte der Pharmakotherapie

— Medikationsanalyse und Medikationsmanagement wer-
den bei Polymedikation gemaB Leitlinie empfohlen [1].

- Patienten mit Polymedikation profitieren von einem Medi-
kationsmanagement in besonderem MaBe, je mehr Arznei-
mittel sie anwenden [2].

- Nicht die Anzahl der Arzneimittel, sondern die Qualitat
der medikamentosen Therapie ist haufig das Problem [3].

- Der erwartete Nutzen der Therapie muss individuell gegen
EinbuBen in der Lebensqualitat abgewogen werden [1].

Multimorbide Patienten mit Polymedikation bestimmen den
Arbeitsalltag im niedergelassenen Bereich von Hausarzt
und Apotheke. Ungefahr 23% der Bevolkerung in Deutsch-
land nehmen regelméBig mehr als drei Arzneimittel, ca. 9%
der Bevolkerung mehr als finf Arzneimittel ein [4]. Es gibt
den Trend, Polymedikation als solches als Problem zu be-
trachten. Auch Johansson et al. verkennen in einer aktuellen
Publikation, dass nicht die Anzahl der Arzneimittel, son-
dern die Qualitat der Therapie das Problem ist [5]. Payne et
al. konnten zeigen, dass Polymedikation bei Multimorbiditat
sinnvoll, wenn nicht sogar zwingend indiziert sein kann [3].
Das reine Deprescribing, also das Absetzen moglichst vieler
Arzneimittel, hat sicherlich seine Berechtigung in der Palli-
ativversorgung und bei sehr gebrechlichen Patienten [6].
Deprescribing setzt voraus, dass eine Uberversorgung be-
steht [7]. Diese wichtigen Einschrinkungen werden -
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Diagnosen, Medikamente und Laborparameter

Diagnosen:

Myokardinfarkt, COPD, KHK, rheumatoide PATIENTEN-

Arthritis, Polyarthrose, Schmerzen, Mobili- ORIENTIERTE

tdtseinschrdnkungen PHARMAZIE

Vitalparameter:

Alter: 80 Jahre

KorpergroRe: 1,58 m

Gewicht: 72 kg, (3 kg Zunahme Kdpergewicht in den
letzten sechs Monaten)

BMI: 28 kg/m’

Blutdruck: 100/60 mmHg

Puls: 63 Schldge/Minute

ausgewdhlte Laborwerte:

Serumkreatinin: 1,1 mg/dl

GFR (berechnet nach Cockroft-Gault): 46 ml/min

Blutzucker niichtern: 134 mgl/dl (HbA, = 6,3%)

INR: 1,8 (vor sechs Monaten),

2,0 (aktuell)

Kalium: 4,3 mmol/l

Natrium: 141 mmol/l

LDL-Cholesterol: 92 mgldl

Harnsdure: 6,6 mgldl

Tab. 1: Eingenommene Medikation gemiR
Medikationsplan vom Arzt und Apothekenhistorie

Arzneimittel Arzt Apotheke
Phenprocoumon 3 mg X X
Torasemid 10 mg X X
ISDN 20 mg X X
Ramipril [HCT 2,5 mg/12,5 mg X
Metoprololsuccinat 47,5 mg X X
Spironolacton 50 mg X X
Simvastatin 20 mg X X
Tilidin Tropfen X X
Gabapentin 100 mg X X
Allopurinol 300 mg X X
Pantoprazol 20 mg X X
Trimipramin Tropfen X X
Zolpidem 5 mg X X
Beclometasondipropionat/ X X

Formoterol 100 pgl6 pg
Dosieraerosol

Prednisolon 5 mg X X
Movicol® Beutel X X
Lorazepam 1 mg X
Diclofenac Gel X
Ibuprofen 400 mg X
Nitrolingual® akut X
Lactostop® 3300 FCC X
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aber oft libersehen. Im niedergelassenen Bereich in Deutsch-
land ist eine Uberversorgung schon aufgrund der bereits
seit vielen Jahren bestehenden Arzneimittelbudgetierung
unwahrscheinlich und unkritisches Deprescribing zu hin-
terfragen. Hier muss vielmehr die Qualitat der medikamen-
tosen Therapie verbessert werden. Arzneimittelrisiken sol-
len erkannt und reduziert werden. Die reine Reduktion von
Arzneimitteln kann also bei ausreichender Lebenserwar-
tung weder Ziel noch Studienendpunkt sein, aber im Einzel-
fall das Ergebnis der Therapieoptimierung.

Sind aber Gebrechlichkeit oder Uberversorgung zu vermu-
ten, so stellt sich die Frage, wo angesetzt werden kann. In
einer Delphi-Befragung von Farell et al. war schon das Er-
gebnis zwischen den Berufsgruppen Hausarzt, Geriater,
Apotheker und Pfleger recht unterschiedlich (Tab. 2) [6]. Die
Wirkstoffgruppen Benzodiazepine/Z-Substanzen, Erst- und
Zweit-Generations-Antipsychotika, tricyclische Antidepres-
siva, selektive Serotonin-Wiederaufnahmehemmer, Anticho-
linergika bei Harninkontinenz, Cholinesterase-Hemmer,
Opioide, Protonenpumpen-Inhibitoren, Statine, Betablocker,
Bisphosphonate und Antikonvulsiva werden aber durchgén-
gig genannt [6].

Diese Substanzklassen sollten entsprechend kritisch hinter-
fragt werden, sofern ein Deprescribing indiziert ist. Im Me-
dikationsmanagement kommen hierfiir vor allem sehr ge-
brechliche Patienten infrage, ein besonders starker Fokus
diirfte auf Heimbewohnern liegen. Heimbewohner kommen
oft personlich gar nicht mit ihrer versorgenden Apotheke in
Kontakt, sind aber aufgrund der Polymedikation und Ge-
brechlichkeit sicher eine besonders empfangliche Gruppe
fir ein Medikationsmanagement. Die genannten Wirkstoff-
gruppen sind allerdings teilweise nicht einfach und schon
gar nicht unkritisch absetzbar:

Benzodiazepine/Z-Substanzen: Die Problematik einer er-
hohten Sturzneigung ist sicherlich allen Arzten und Apothe-
kern bekannt. Insofern muss tiberlegt werden, ob es hilf-
reich ist, in einem Medikationsmanagement darauf hinzu-
weisen. Sinnvoll ist dies besonders dann, wenn andere Ri-
sikofaktoren hinzukommen. Einige Beispiele sind fehlende
soziale Unterstiitzung, Antikoagulation, Hypoglykamierisi-
ko oder hochgradige Osteoporose. Allerdings ist die Ent-
wohnung gerade bei den fiir ein Deprescribing definierten
Zielgruppen sicherlich auch besonders schwierig und teil-
weise unrealistisch.

Antipsychotika: Niederpotente Erst-Generations-Antipsy-
chotika sind eigentlich eine geriatrisch gut vertragliche Al-
ternative zur Behandlung von Schlafstorungen. Pipamperon
scheint hierbei noch risikodrmer als Melperon zu sein [8].
Ob es wirklich erforderlich ist, Schlafstorungen zu behan-
deln, sollte zwar generell hinterfragt werden. Bei bestimm-
ten Diagnosen (z.B. Morbus Parkinson) kann eine Behand-
lung aber durchaus indiziert sein. Vielfach ist sie auch dem
Heim-Setting geschuldet. Ob man in einer Medikations-
analyse diese prinzipiellen Aspekte diskutieren soll, ist

fraglich. Hingegen ist der Einsatz mittel- und hochpotenter
Antipsychotika der ersten Generation ebenso wie der zwei-
ten Generation zu hinterfragen, da sie das Mortalitatsrisiko
bei geriatrischen Patienten erhohen. Haloperidol weist nach
einer Vergleichsstudie das hochste Risiko auf, Risperidon,
Olanzapin und Ziprasidon ein mittleres und Aripiprazol und
Quetiapin das geringste Risiko [9]. Nach einer anderen
Studie erhoht Quetiapin das Mortalitatsrisiko sogar {iber-
haupt nicht [10]. Generell haben Erst-Generations-Antipsy-
chotika aber ein hoheres Risiko als Zweit-Generations-
Antipsychotika [11].

Tricyclische Antidepressiva, selektive Serotonin-Wie-
deraufnahmehemmer: Es sollte auBer Frage stehen, dass
gerade auch in der Geriatrie ein Anspruch auf Antidepressi-
va besteht [12], die Diagnosestellung sollte im Rahmen einer
Medikationsanalyse nicht hinterfragt werden. Tricyclische
Antidepressiva und selektive Serotonin-Wiederaufnahme-
hemmer (SSRI) sind vermutlich auch bei alteren Patienten
ahnlich effektiv wie bei jlingeren [12], auch bezliglich der
Nebenwirkungen kann keine Klasse generell bevorzugt wer-
den [13-15]. Das passende Antidepressivum muss daher
auch bei alteren Patienten individuell bestimmt werden.
Hyponatriamie, erhohte Blutungsneigung und anticholiner-
ge Effekte sind speziell bei dlteren Patienten problematisch.

Opioide: Eine addquate Schmerzmedikation steht zweifellos
jedem Patienten bis zu seinem Lebensende zu, gerade auch
in der Palliativtherapie kann auf die Schmerzmedikation
nicht verzichtet werden. Nicht-steroidale Antirheumatika
(NSAR) sind bei multimorbiden Patienten hdufig nicht giins-
tig, weil kardiovaskuldre Begleitkrankheiten hinzukommen
und oft eine Nierenbelastung durch andere Arzneimittel be-
riicksichtigt werden muss. Die Gabe von Opioiden ist nach
den schwicher wirksamen Wirkstoffen Paracetamol und
Metamizol dann die einzige Steigerungsmoglichkeit. Ein
Absetzen diirfte somit unwahrscheinlich sein.

Protonenpumpen-Inhibitoren (PPI) werden haufig als Pro-
phylaxe von Stressulzera bei stationdren Aufenthalten gege-
ben und dann als Dauermedikation beibehalten. Auch bei
stationaren Aufenthalten ist ein PPI ohne gastrointestinale
Diagnose allerdings nur auf der Intensivstation indiziert
[16]. Ein tibermaBiger Gebrauch wird vermutet. Trotz ihrer
extrem guten Vertraglichkeit sollten Protonenpumpen-Inhi-
bitoren kritisch hinterfragt werden, zumal sie einige uner-
wiinschte Wirkungen mit sich bringen. So steigt das Risiko
fiir Magen-Darm-Infektionen, Pneumonien, Frakturen und
einen Vitamin-B,,-Mangel [16]. Auch negative kardiovasku-
lare Auswirkungen werden diskutiert [17]. Beim Absetzen
muss beachtet werden, dass es moglicherweise zu einem Re-
bound kommt, so dass auch Protonenpumpeninhibitoren
ausgeschlichen werden sollten. Andererseits gehoren NSAR
mit der Nebenwirkung einer gastrointestinalen Blutung zu
den hdufigsten Hospitalisierungsgriinden. Wahrend unbe-
griindete PPI-Therapien moglicherweise zu lange oder —»



Tab. 2: Ergebnisse der Expertenbefragung von Farrell et al.

Overall
Rank

gesamt (n = 53)
(Mean Rank: SD)
Kendall's W*: 0,179,
p < 0,001

Benzodiazepine
(3,08; 2,84)

atypische Antipsy-
chotika (5,58; 4,15)

tricyclische
Antidepressiva
(7,38; 3,55)

typische
Antipsychotika
(1,72; 4,6)

Statine (7,98; 4,49)

Protonenpumpen-
Inhibitoren
(8,04; 4,7)

Zopiclon
(8,51; 4,27)

Cholinesterase-
Inhibitoren
(8,58; 4,54)

Opioide
(8,62; 5,09)

Anticholinergika
(8,91; 4,48)

selektive Serotonin-
Reuptake-Inhibito-
ren (9,53; 3,91)

Bisphosphonate
(9,83; 3,69)

Betablocker
(10; &,07)

Antikonvulsiva
(10,38; 4,32)

Thrombozyten-
aggregationshemmer
(10,87; 3,85)

Trazodon
(11;3,77)

*Kendalls Konkordanzkoeffizient W

Hausérzte (n = 7)
(Mean Rank: SD)
Kendall's W*: 0,347,
p = 0,002

Benzodiazepine
(3,14; 1,88)

Statine (3,86; 1,73)

Protonenpumpen-
inhibitoren
(4,71; 3,81)

Bisphosphonate
(6,57; 2,72)

atypische Antipsy-
chotika (7,43; 3,66)

Opioide
(8,14; 5,89)

Zopiclon
(8,29; 3,45)

Betablocker
(8,57; 3,96)

Cholinesterase-
Inhibitoren
(9,29; 4,86)

Anticholinergika
(9,43; 5,07)

Thrombozyten-
aggregationshemmer
(9,71; 3,45)

Trazodon
(10; 2,73)

tricyclische
Antidepressiva
(10,86; 3,36)

selektive Serotonin-
Reuptake-Inhibitoren
(M,57; 4,34)

typische Antipsycho-
tika (11,71; 2,31)

Antikonvulsiva
(12,71;3,73)

zu bevorzugten Substanzen im Deprescribing [6]

Geriater (n = 5)
(Mean Rank: SD)
Kendall's W*: 0,290,
p = 0,115

Benzodiazepine

tricyclische Antide-
pressiva (5,6; 2,73)

Anticholinergika
(6,2; 5)

Zopiclon (6,8; 2,93)

atypische Antipsy-
chotika (6,8; &,79)

Antikonvulsiva
(7,6; 3,38)

typische
Antipsychotika
(8;3,03)

Statine
(8,4;2,53)

Protonenpumpen-
Inhibitoren
(8,4;3,61)

Cholinesterase-
Inhibitoren
(8,6; 5,28)

Trazodon
(9,8; 6,05)

Bisphosphonate
(10,2; 3,06)

selektive Serotonin-
Reuptake-Inhibitoren
(10,8; 3,76)

Opioide
(10,8; 5,0)

Betablocker
(12; 1,79)

Thrombozyten-
aggregationshemmer
(13; 2,28)
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Pharmazeuten

(n =31)

(Mean Rank: SD)
Kendall's W*: 0,215,
p < 0,001

Benzodiazepine
(2,76; 2,29)

atypische Antipsy-
chotika (4,94; 3,75)

typische
Antipsychotika
(6,94; 4,58)

tricyclische Antide-
pressiva (7,53; 3,18)

Opioide (8,06; 4,63)

Cholinesterase-
Inhibitoren
(8,32; 4,L6)

Zopiclon
(8,62; 1,61)

Protonenpumpen-
Inhibitoren
(8,71; 4,93)

Statine
(8,97; 4,39)

Anticholinergika
(9,06; 4,29)

selektive Serotonin-
Reuptake-Inhibitoren
(9,24;3,5)

Betablocker
(10,06; &14)

Antikonvulsiva
(10,21; &,21)

Bisphosphonate
(10,26; 3,88)

Thrombozyten-
aggregationshemmer
(10,97; 1,23)

Trazodon
(11,35; 3,45)

Pflegepersonal
(n=17)

(Mean Rank: SD)
Kendall's W*:
0,204,p = 0,123

tricyclische Anti-
depressiva (4,43; 2,5)

Benzodiazepine
(4,57; 4,24)

atypische
Antipsychotika
(6; 5,04)

Statine (7; 5,35)

typische
Antipsychotika
(7,29; 5,23)

Protonenpumpen-
Inhibitoren
(7,86; 3,52)

selektive Serotonin-
Reuptake-Inhibitoren
(8; 4,38)

Cholinesterase-
Inhibitoren
(9,11 3,8)

Zopiclon
(9,43; 3,66)

Anticholinergika
(9,57; 3,62)

Betablocker
(9,71; 4,37)

Thrombozyten-
aggregationshemmer
(10; 2)

Opioide
(10,29; 5,55)

Bisphosphonate
(10,71; 1,91)

Antikonvulsiva
(10,86; 4,6L)

Trazodon
(11,14; 3,68)
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zu hoch dosiert unkritisch fortgefiihrt werden, besteht bei
Patienten mit entsprechenden Risikofaktoren durchaus eine
Unterversorgung [18]. Ein Alter iiber 65 Jahre, (hochdosier-
te) NSAR-Gabe, Antikoagulation, Cortison-Therapie, pepti-
sches Geschwiir in der Anamnese, Dauertherapie mit ASS,
rheumatoide Arthritis und Alkoholabusus sind identifizierte
Risikofaktoren. Liegen zwei oder mehr dieser Risikofakto-
ren vor, ist eine prophylaktische PPI-Gabe zur Verhinderung
gastrointestinaler Blutungen vertretbar [19]. Bei den
nicht-steroidalen Antirheumatika steigt das Risiko fir
gastrointestinale Komplikationen in der Reihenfolge
Celecoxib < Ibuprofen < Diclofenac < Meloxicam < Napro-
xen < Piroxicam < Ketorolac [19].

Die Gabe von Statinen bei dlteren Patienten wird in der Pra-
xis haufig kontrovers gesehen. Epidemiologische Unter-
suchungen fanden eine Korrelation zwischen (physiologisch)
niedrigen LDL-Cholesterol-Werten und Mortalitdt [20]. In-
zwischen wird aber angenommen, dass Patienten mit hohem
kardiovaskuldren Risiko unabhéngig vom Alter von Statinen
profitieren [21]. Die amerikanische ACC/AHA-Leitlinie zur
Senkung kardiovaskuldrer Risiken differenziert und schlagt

fiir Patienten unter 75 Jahren einen LDL-Cholesterol-Zielwert
<70 mg/dl, fir altere Patienten < 100 mg/dl vor [22].

Der Einsatz von Betablockern ist bei dlteren Patienten zu
hinterfragen, wenngleich sie von verschiedenen Leitlinien
als gleichwertig zu anderen Wirkstoffklassen genannt wer-
den [23]. Zu beachten sind in jedem Fall mogliche zwingende
Indikationen. Patienten im Zustand nach Myokardinfarkt,
mit koronarer Herzkrankheit (KHK) oder systolischer Herz-
insuffizienz ab NYHA II profitieren unabhdngig vom Alter
immer von einem bzw. von bestimmten Betablockern. Beta-
blocker sind bei Patienten mit Vorhofflimmern zur Regula-
tion/Begrenzung der Uberleitungsfrequenz Priparate der
ersten Wahl.

Neben den Wirkstoffen, die fiir ein Deprescribing infrage
kommen, sollte besonderes Augenmerk auch auf Wirkstof-
fen liegen, die besonders haufig zu Hospitalisierungen
fihren. Dies sind Antikoagulanzien, Insuline und Anti-
diabetika, die zu Hypoglykdmien fiihren konnen sowie
Thrombozytenaggregationshemmer [24].

Umfassende Medikationsanalyse %g

@ Kurzbeschreibung der Patientin ()

80-jahrige polymorbide Patientin mit koronarer Herzerkran-
kung, Myokardinfarkt (2006), Zustand nach dreifacher
Stent-Implantation, Mitral- und Trikuspidalklappen-Insuffi-
zienz, permanentem Vorhofflimmern, KHK, COPD, rheuma-
toider Arthritis, Polyarthrose, flinf Hiiftoperationen in der
Vergangenheit, Knie-Totalendoprothese links. Als Hauptbe-
schwerden werden starke Schmerzen an Beinen, Hiifte,
Knien und Riicken sowie Mobilitdtseinschrankungen, vor
allem in Bewegung, angegeben.

@ Objektive Parameter und relevante Ziele (0)

Siehe Kasten ,Diagnosen, Medikamente und Laborparame-
ter” auf S. 7.

Fiir die Patientin besteht das Ziel darin, ihre Schmerzen zu
verringern, die Mobilitat zu verbessern und damit verbun-
den auch ihre Lebensqualitiat zu erhohen.

@ Befund (A)

Einen Abgleich der Arzneimittel, die vom Arzt verschrieben
wurden, mit der tatsachlich vom Patienten eingenommenen
Medikation zeigt die Tabelle 3.

Unterschiede zwischen arztlichem Medikationsplan und tat-
sachlich eingenommenen Arzneimitteln sind fiir eine Viel-
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zahl von arzneimittelbezogenen Problemen verantwortlich
und konnen hier aufgedeckt werden. Allerdings ist auch
eine fehlerhafte Ubermittlung der Daten an die Apotheke
eine mogliche Ursache fiir Abweichungen.

Interaktionen (nach klinischer Relevanz sortiert):
Ramipril/Torasemid/HCT/Spironolacton/Ibuprofen/
Metoprolol/Formoterol/Prednisolon: Wechselwirkungen
mit unvorhersehbarem Einfluss auf den Kalium-Spiegel.
Bewertung: Interaktion relevant
MaBnahme: Kalium-Spiegel regelmaBig/quartalsweise
und bei Therapie-Anderungen priifen.

Phenprocoumon/Tilidin/Ibuprofen/Simvastatin/
Allopurinol/Pantoprazol/Trimipramin/Prednisolon:
Wechselwirkungen mit Einfluss auf die INR, nicht vorher-
sehbar, INR unterhalb des Zielbereiches.

Bewertung: klinisch relevant

MaBnahme: engmaschiges Monitoring (erfolgt derzeit

bereits), Erhohung der Wochendosis.

Formoterol - Metoprololsuccinat: Wirkantagonismus,
Metoprololsuccinat ist bei COPD relativ kontraindiziert.
Bewertung: relevant
MaBnahme: Therapieumstellung von Formoterol auf
Tiotropium priifen und erwagen.



Tab. 3: Abgleich der Angaben zur Medikation von Arzt und Patientin

Abweichungen:
Arzt
0,5-0-0

Arzneimittel

Ramipril HCT
2,5 mgl12,5 mg

Tavor® expidet nicht verordnet

Pantoprazol 20 mg 2-0-0
Metoprololsuccinat 47,5 mg 0-0-1
Prednisolon 5mg 0,5-0-0

jeden zweiten Tag
nicht verordnet
1-0,5-0

1-0-1

Nitrolingual® akut
Torasemid 10 mg

Foster® Dosieraerosol
Beclometasondipropionat 100 pg
Formoterol 4,91 pg

Prednisolon — Ibuprofen: Erhohtes Risiko gastrointestinaler
Ulcera, durch Einnahme von Pantoprazol ist das Risiko bereits
gemindert. Ibuprofen aus Selbst-/Bedarfsmedikation, wird
derzeit nicht eingenommen. Protonenpumpeninhibitoren
trotzdem nicht absetzen, solange Prednisolon eingenommen
wird, da mit dem Alter ein weiterer Risikofaktor vorliegt.

HCT - Pantoprazol: Erhohtes Risiko flir Hypomagnesidmie.
Bewertung: kaum relevant
MaBnahme: Auf Anzeichen wie Muskelkrampfe achten,
gelegentlich Magnesium-Spiegel bestimmen lassen.

Kontraindikationen, auch Laborwerte, GFR

Patientin benennt eine Diclofenac-Allergie. Voltaren® Gel ist
als Bedarfsmedikation vorhanden, wird allerdings im Mo-
ment nicht mehr angewendet, da die Patientin keine Wir-
kung verspiirt. Vermutlich handelt es sich daher zwar um
keine ,echte Allergie“ sondern eher um eine Unvertraglich-
keit, trotzdem wird empfohlen, das Praparat aufgrund der
Angaben nicht wieder zu verwenden und zu entsorgen.

Leitlinien

COPD-Therapie: Foster® DA (Formoterol/Beclometason). In-
halatives Steroid nur bei schwerer COPD (Stadium C oder D),
dann ist eine regelmaBige Anwendung zweimal taglich sinn-
voll (aktuell Bedarfstherapie). Formoterol ist wegen der
Metoprololsuccinat-Gabe ungiinstig, daher sollte eine Um-
stellung auf Tiotropium gepriift werden. Wenn ein kurzwirk-
sames Anticholinergikum als Bedarfsmedikation wichtig
ist, dann kann ein Ipratropium-Spray (Atrovent®) in Betracht
gezogen werden.

Hypertonie: Die aktuellen Leitlinien der Europdischen
Gesellschaft fiir Kardiologie (ESC) und des amerikanischen
Joint National Committee 8 (JNC-8) empfehlen einen Ziel-
blutdruck-Wert < 140/90 mmHg, bei dlteren Patienten auch

Klinische Pharmazie — POP

Patientin Anmerkungen

zwei unterschiedliche
Angaben

nicht vorhanden

Bedarfsmedikation,
ca. dreimal Woche 0,5 bis 1

40 mg 0-0-1
(Menge identisch)

23,75 mg 1-0-0

20 mg 0,25-0-0
tdglich

vom Augenarzt verordnet

zwei Hiibe einmal pro Monat
1-0-0

zwei Hiibe bei Bedarf
ca. einmal pro Woche

150/90 mmHg. Die Patientin ist mit 100/60 mmHg derzeit
sehr intensiv therapiert. Die Diagnose Hypertonie sollte
gegebenenfalls noch ergdanzt werden. Andernfalls ist wegen
des Myokardinfarkts ein Betablocker zwingend indiziert,
daher erfolgt die Umstellung des Gegenspielers Formoterol
auf Tiotropium. Auch zur Regulation der Uberleitungs-
frequenz bei Vorhofflimmern wird ein Betablocker bendtigt.
Eine Anhebung des Blutdrucks wird empfohlen. ACE-Hem-
mer/Spironolacton sind aufgrund der Klappeninsuffizienz
vermutlich erforderlich. Eventuell ist eine Umstellung von
Ramipril auf einen ldnger wirksamen ACE-Hemmer wie
Enalapril (t,: 35 Stunden) oder Lisinopril (t;,: 30 Stunden)
sinnvoll. Wegen des niedrigen Blutdrucks erscheint das Ab-
setzen von HCT angeraten. Betablocker. ACE-Hemmer und
Spironolacton sind zwar indiziert, die Dosierung sollte aber
eventuell gesenkt werden.

Schmerzen: Die Patientin beklagt starke Schmerzen, zur
Analgesie wird Tilidin verwendet, was laut Patientenangabe
Schwindel verursacht (s.u.). Ibuprofen (Selbstmedikation)
wird derzeit nicht eingenommen, Voltaren® Gel hilft nicht,
zudem ist eine Allergie beschrieben. Die rheumatoide Arth-
ritis sollte gegebenenfalls mit Basistherapie (MTX) behan-
delt werden, bis zum Wirkungseintritt eventuell mit Corti-
son iiberbriicken. Da vermutet wird, dass der Schwindel
durch den niedrigen Blutdruck und die sedierenden Wirk-
stoffe verursacht wird, wird sicherheitshalber empfohlen,
Tilidin abzusetzen. Auch aufgrund der eingeschrankten Nie-
renfunktion kann ein Versuch mit regelmaBiger Metamizol-
Gabe unternommen werden.

Handhabungsprobleme

Tavor® expidet Plittchen: Von der Patientin werden bei Be-
darf 0,5 bis 1 Plattchen eingenommen. Die Plittchen sind
aber nicht teilbar. Falls ein Teilen erforderlich ist, wird eine
Umstellung auf Tavor® 0,5 mg Tabletten empfohlen. -

1
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Schlaf

Im Moment werden mehrere schlaffordernde Wirkstoffe an-
gewendet: Trimipramin, Zolpidem und Lorazepam. Trimi-
pramin wirkt sedierend, wird aber derzeit morgens statt
abends gegeben. Moglicherweise bessert sich der Schlaf
etwas durch die Medikamentenumstellung. Es sollte ver-
sucht werden, nur ein weiteres Schlafmittel einzusetzen,
z.B. das bereits verwendete Zolpidem. Lorazepam (Tavor®)
kann dann ganz abgesetzt werden.

geriatrisch ungeeignet
Trimipramin (ist aber niedrig dosiert)

Einnahmezeitpunkt problematisch

Pantoprazol wird von der Patientin abends, statt wie ver-
ordnet morgens eingenommen. Das ist aber unproblema-
tisch. Allerdings wird Pantoprazol zu der Mahlzeit anstatt
niichtern eingenommen, wodurch die Wirkung verringert
wird.

MaBnahme: Das Pantoprazol sollte 30 Minuten vor der Mahl-
zeit eingenommen werden, der Medikationsplan ist entspre-
chen zu aktualisieren.

Metoprololsuccinat: Laut Medikationsplan erfolgt die Ein-
nahme am Abend, Metoprolol kann bei abendlicher Gabe
eventuell Schlafprobleme verursachen. Daher ist eine Um-
stellung auf morgendliche Gabe zu erwagen.

Bei Torasemid sollte wegen der langen Halbwertszeit die
Gesamtdosis morgens eingenommen werden.

Doppelverordnungen: Gegebenenfalls Hydrochlorothiazid
(HCT) und Torasemid? Torasemid verbessert die Nieren-
funktion, daher sollte der Wirkstoff beibehalten werden,
HCT kann abgesetzt werden.

Medikamente ohne Indikation

Allopurinol: gegebenenfalls die Diagnose ,Gicht“ ergdnzen
Trimipramin: gegebenenfalls die Diagnose ,depressive
Episode/Schlafstorung® erganzen

Zolpidem, (Lorazepam): Bitte Diagnose ,Schlafstorung* er-
ganzen.

Lorazepam: wird laut Patientin gegen ,Unruhe/Zittrigsein“
eingesetzt: Diagnose ,essenzieller Tremor“ erganzen?
Torasemid: Patientin hat Odembildung/Dyspnoe angege-
ben, Indikation priifen, gegebenenfalls Diagnose ergianzen
Gabapentin: gegebenenfalls Absetzen

Indikation ohne Medikament

Die rheumatoide Arthritis wird derzeit nicht mit einer
ansonsten erforderlichen Basistherapie behandelt (Sulfa-
salazin wire geeignet).

Therapiedauer

Torasemid/HCT: Absetzen, falls keine Odeme mehr vor-
handen sind

Allopurinol: Wegen des niedrigen Harnsdurewerts kann
die Dosis auf 100 mg reduziert oder ein Auslassversuch
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unternommen werden. Indikation bei zwei Gichtanféllen in
zwolf Monaten.

Pantoprazol: Dosisreduzierung auf 20 mg versuchen, ein
Auslassversuch ist eventuell moglich, sofern Ibuprofen abge-
setzt wird und Prednisolon nur kurzfristig eingesetzt wer-
den sollte.

Uberdosierung

Spironolacton: Vorsicht bei Hypotonie. Liegt die glomerula-
re Filtrationsrate (GRF) < 46 ml/Minute, kann die Dosis auf
12,5 mg/Tag reduziert werden.

Bluthochdrucktherapie: Blutdruck und Puls sind niedrig,
daher konnen Metoprolol, Ramipril und Spironolacton redu-
ziert werden.

Unterdosierung
Beclometason sollte regelmaBig angewendet werden und
nicht nur im Bedarfsfall.

Nebenwirkungen

Schwindel unter Tilidin: Der Wirkstoff wird deswegen nur
abends eingenommen. Bei der Patientin tritt aber Schwindel
nur selten auf, in den letzten sechs Monaten ist sie nicht ge-
stiirzt. Eine Sturzgefahr ist moglicherweise bedingt durch
den niedrigen Blutdruck und Lorazepam sowie Gabapentin.
Mundtrockenheit, Obstipation: Diese treten selten auf und
werden von der Patientin nicht als storend empfunden,
daher besteht kein Handlungsbedarf.

Kostenaspekt
Einsparmoglichkeiten: Hypertonie-/Insuffizienz-Therapie
weiter reduzieren.

sonstige Hinweise

Indikation: Schlafstéorung, koronare Herzkrankheit und
Herzinsuffizienz in der Patientenakte gegebenenfalls nach-
tragen.

@ Plan (P)

Der Tabelle 4 ist zu entnehmen, welche Arzneistoffe abgesetzt,
neu angesetzt oder in ihrer Dosierung verandert wurden.

@ Monitoring

Monitoringvorschlag speziell bei dieser Patientin wichtig:
- Kalium

- INR

- GFR

- Blutdruck

- Puls/Herzfrequenz

- Schmerzen

- Schwindel

Allgemeine Monitoringvorschléage fur diese Patientin:
- BMI -
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Tab. 4: Arzneimittel, die abgesetzt, neu angesetzt oder in ihrer Dosierung verandert wurden

Absetzen von:
Arzneimittel

Voltaren® Gel

HCT 12,5 mg

Foster® Dosieraerosol
Gabapentin 100 mg
Tavor® expidet

Gabe von:

Arzneistoff und Starke

Tiotropium 18 pg Inhalation

Phenprocoumon 3 mg

Spironolacton 25 mg

Metoprololsuccinat 23,75 mg

Ramipril 2,5 mg
Torasemid 10 mg
Pantoprazol 20 mg
Allopurinol 100 mg
Metamizol 500 mg

Trimipramin Tropfen
Simvastatin 20 mg

Prednisolon

ISDN 20 mg retard

Lolpidem 5 mg

Bedarfsmedikation
Nitroglingual® akut

Paracetamol 500 mg

Movicol®

Atrovent® Dosierspray

Grund

Allergie gegen Diclofenac (Selbstmedikation)

Blutdruck niedrig

Interaktion Metoprolol — Formoterol, Beclometason nur bei schwerer COPD

keine Indikation ersichtlich

Zolpidem besser geeignet, beides ist zu viel, priifen

Gabe
1-0-0

nach INR, Wochendosis
gegebenenfalls um 10%

erhéhen

0,5-0-0

1-0-0

0,5-0-0

1-0-0

0-0-1
(30 Minuten vor der
Mahlzeit)

0-0-1

1-1-2

0-0-15 Tropfen
0-0-0,5

5mg 0,5-0-0
jeden zweiten Tag

1-0-0

0-0-0-1

zwei Hiibe bei Bedarf

bei Schmerzen,
maximal 1-1-1

bei Obstipation

bei Bedarf bis zu
dreimal ein bis zwei
Hub pro Tag

Kommentar

neu, statt Foster®;
Handhabung des Inhalationsgerdtes bei rheumatischen Beschwerden iiberpriifen

INR aktuell zu niedrig

Dosisreduktion von 25 mg auf 12,5 mg tdglich wegen des niedrigen Blutdrucks
und eingeschrdnkter Nierenfunktion

Dosisreduktion wegen niedrigem Blutdruck
Einnahmezeitpunkt dndern: morgendliche Gabe,
Uberleitungsfrequenz des Vorhofflimmerns beachten

Dosisreduktion wegen niedrigem Blutdruck; eventuell Umstellung auf langer
wirksamen ACE-Hemmer (z.B. Lisinopril)

Dosierung priifen

priifen: neuer Einnahmezeitpunkt und gegebenenfalls neue, niedrigere Dosierung

Dosisreduktion von 150 mg auf 100 mg tdglich wegen des niedrigen Harnsdure-
werts, gegebenenfalls Auslassversuch

wegen angeblicher Tilidin-Unvertrdglichkeit, gegebenenfalls anderes Opioid
versuchen

priifen, gegebenenfalls unverdndert
unverdndert

unverandert

unverdndert, priifen ob nach Stent noch erforderlich;
eher Behandlung mit Kurzzeitnitraten (Nitro-Spray/-Kapseln) soweit bei den
rheumatischen Beschwerden eine Handhabung maoglich ist

unverandert

unverdndert, gegebenenfalls neu verordnen

neu, wegen Schmerzen
unverdndert

priifen, ob erforderlich
Handhabung des Inhalationsgerdtes bei rheumatischen Beschwerden (iberpriifen
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@ Schulung

- Pantoprazol niichtern einnehmen

- neuer Einnahmezeitpunkt und Dosierung von Metoprolol
— Handhabung Tiotropium Inhaler erklaren

- Tavor® expidet nicht teilen

- Prednisolon wie verordnet einnehmen

Medikationsmanagement

Erst durch die weitere Betreuung und Schulung der Patien-
ten, die Ubermittlung und Besprechung der Ergebnisse mit
dem Arzt, die Beurteilung des Monitorings und die Er-
stellung einer erneuten Medikationsanalyse nach einigen

Was ware wenn ...

FS

& ... die Herzfrequenz der Patientin bei 50 Schla-
gen/Minute liegen wiirde?

Bei Patienten unter Betablocker-Therapie ist eine Herz-
frequenz von 2 60 Schldgen/Minute anzustreben. Patien-
ten mit niedrigerer Herzfrequenz gelten als ,overblo-
cked", die Dosierung ist zu reduzieren, gegebenenfalls
muss der Betablocker ganz abgesetzt werden.

& ... der Erkrankungsgrad der COPD anders ware?
Betablocker sind auBer bei geringer Herzfrequenz auch
bei schwerer obstruktiver Atemwegserkrankung kontra-
indiziert. Es ist eine wichtige Aufgabe bei der Medikati-
onsanalyse bzw. generell bei der Interaktionspriifung,
die Relevanz zu bewerten und Priorisierungen vorzuneh-
men sowie zwischen verschiedenen Leitlinienvorgaben
patientenindividuell abzuwdgen.

& ... die Schmerzen der Patientin unter Metamizol
und Paracetamol nicht ausreichend kontrolliert wer-
den konnen?

Bei kardiovaskuldren Hochrisikopatienten ist die Gabe von
NSAR problematisch. Einzige Alternativen sind Metamizol
und Paracetamol mit den bekannten unerwiinschten Wir-
kungen (vor allem Leukopenie oder Agranulozytose bei
Metamizol, Hepatotoxizitdt bei Paracetamol). Sofern diese
Wirkstoffe nicht mehr ausreichen, kann zundchst noch mit
einem Co-Analgetikum wie Amitriptylin kombiniert wer-
den. Da leichte Opioide von der Patientin nicht vertragen
wurden, sollte dann unter Beachtung mdglicher Kontra-
indikationen ein zundchst niedrig dosiertes Opioid gege-
ben werden, z. B. Morphinsulfat 10 mg retard 1-0-1[25].
ha Was hatte man im vorliegenden Fall auch schon
machen konnen, wenn man keine Daten vom Arzt
vorliegen gehabt hitte?

Sowohl die Schmerztherapie als auch die Blutdruckthera-
pie kann im Rahmen einer Medikationsanalyse betrachtet
werden und es konnen Vorschldge an den behandelnden
Arzt gegeben werden. Im vorliegenden Fall waren beide
Therapien problematisch, hier ist das Feedback fiir den
Arzt hilfreich.
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Monaten wird aus einer umfassenden Medikationsanalyse
ein Medikationsmanagement.

Im vorliegenden Fall wurden sdamtliche Informationen als
SOAP-Note an den Arzt gegeben und im weiteren Medikati-
onsmanagement wurde der Blutdruck durch Dosisreduktion
angehoben. Auch die Schmerztherapie wurde im Zusammen-
spiel mit der Patientin angepasst, allerdings erwies sich nach
Absetzen des Tilidins die Behandlung mit Metamizol als
nicht ausreichend. Nach der zweiten Medikationsanalyse
stellte der Arzt auf Morphinsulfat 10 mg retard p.o. 1-0-1 um.

Zusammenfassung

Unsere Patientin wendete zahlreiche Medikamente an und
wurde daher fiir ein Medikationsmanagement ausgewahlt.
Aufgrund der Vielzahl der Diagnosen und der Schwere der
Erkrankungen war eine Polymedikation zu erwarten und
nicht zu vermeiden. Allerdings gab es zahlreiche Ansitze
zur Therapieoptimierung, auf die Patientenziele konnte ein-
gegangen werden. |
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PaTiENTENORIENTIERTE PHARMAZIE

SPANNUNGSFELD DEPRESCRIBING -
EINE PATIENTIN MIT POLYMEDIKATION

Von Olaf Rose, Christian Fechtrup und Hartmut Derendorf




In der Klinischen Pharmazie dreht sich alles um den Patien-
ten, um Pharmakotherapie, Leitlinien und um das klinische
Ergebnis. Bearbeiten Sie mit uns diesen Patientenfall und
erwerben Sie so zusitzliches therapeutisches Wissen.

Lernziele

In diesem Artikel lesen Sie,

- welche therapeutischen Ansétze bei dlteren, multimorbi-
den Patienten in der Praxis gewdhlt werden konnen,

—ob und wie bei der Therapie priorisiert werden soll
(Deprescribing) und

— wie eine umfassende Medikationsanalyse bei einer Patien-
tin mit Polymedikation durchgefiihrt wurde.

Die Patientin

Frau Overkotter ist eine 80-jdhrige polymorbide Patientin
mit koronarer Herzkrankheit (KHK), Myokardinfarkt
(2006), Zustand nach dreifacher Stent-Implantation,
Mitral- und Trikuspidalklappen-Insuffizienz, permanen-
tem Vorhofflimmern, COPD, rheumatoider Arthritis, Poly-
arthrose, fiinf Hiiftoperationen in der Vergangenheit,
Knie-Totalendoprothese links.

Als Hauptbeschwerden werden starke Schmerzen an
Beinen, Hiifte, Knien und Riicken sowie Mobilitdtsein-
schrankungen, vor allem in Bewegung, angegeben.

Aspekte der Pharmakotherapie

— Medikationsanalyse und Medikationsmanagement wer-
den bei Polymedikation gemaB Leitlinie empfohlen [1].

- Patienten mit Polymedikation profitieren von einem Medi-
kationsmanagement in besonderem MaBe, je mehr Arznei-
mittel sie anwenden [2].

- Nicht die Anzahl der Arzneimittel, sondern die Qualitat
der medikamentosen Therapie ist haufig das Problem [3].

- Der erwartete Nutzen der Therapie muss individuell gegen
EinbuBen in der Lebensqualitat abgewogen werden [1].

Multimorbide Patienten mit Polymedikation bestimmen den
Arbeitsalltag im niedergelassenen Bereich von Hausarzt
und Apotheke. Ungefahr 23% der Bevolkerung in Deutsch-
land nehmen regelméBig mehr als drei Arzneimittel, ca. 9%
der Bevolkerung mehr als finf Arzneimittel ein [4]. Es gibt
den Trend, Polymedikation als solches als Problem zu be-
trachten. Auch Johansson et al. verkennen in einer aktuellen
Publikation, dass nicht die Anzahl der Arzneimittel, son-
dern die Qualitat der Therapie das Problem ist [5]. Payne et
al. konnten zeigen, dass Polymedikation bei Multimorbiditat
sinnvoll, wenn nicht sogar zwingend indiziert sein kann [3].
Das reine Deprescribing, also das Absetzen moglichst vieler
Arzneimittel, hat sicherlich seine Berechtigung in der Palli-
ativversorgung und bei sehr gebrechlichen Patienten [6].
Deprescribing setzt voraus, dass eine Uberversorgung be-
steht [7]. Diese wichtigen Einschrinkungen werden -
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Diagnosen, Medikamente und Laborparameter

Diagnosen:

Myokardinfarkt, COPD, KHK, rheumatoide PATIENTEN-

Arthritis, Polyarthrose, Schmerzen, Mobili- ORIENTIERTE

tdtseinschrdnkungen PHARMAZIE

Vitalparameter:

Alter: 80 Jahre

KorpergroRe: 1,58 m

Gewicht: 72 kg, (3 kg Zunahme Kdpergewicht in den
letzten sechs Monaten)

BMI: 28 kg/m’

Blutdruck: 100/60 mmHg

Puls: 63 Schldge/Minute

ausgewdhlte Laborwerte:

Serumkreatinin: 1,1 mg/dl

GFR (berechnet nach Cockroft-Gault): 46 ml/min

Blutzucker niichtern: 134 mgl/dl (HbA, = 6,3%)

INR: 1,8 (vor sechs Monaten),

2,0 (aktuell)

Kalium: 4,3 mmol/l

Natrium: 141 mmol/l

LDL-Cholesterol: 92 mgldl

Harnsdure: 6,6 mgldl

Tab. 1: Eingenommene Medikation gemiR
Medikationsplan vom Arzt und Apothekenhistorie

Arzneimittel Arzt Apotheke
Phenprocoumon 3 mg X X
Torasemid 10 mg X X
ISDN 20 mg X X
Ramipril [HCT 2,5 mg/12,5 mg X
Metoprololsuccinat 47,5 mg X X
Spironolacton 50 mg X X
Simvastatin 20 mg X X
Tilidin Tropfen X X
Gabapentin 100 mg X X
Allopurinol 300 mg X X
Pantoprazol 20 mg X X
Trimipramin Tropfen X X
Zolpidem 5 mg X X
Beclometasondipropionat/ X X

Formoterol 100 pgl6 pg
Dosieraerosol

Prednisolon 5 mg X X
Movicol® Beutel X X
Lorazepam 1 mg X
Diclofenac Gel X
Ibuprofen 400 mg X
Nitrolingual® akut X
Lactostop® 3300 FCC X
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aber oft libersehen. Im niedergelassenen Bereich in Deutsch-
land ist eine Uberversorgung schon aufgrund der bereits
seit vielen Jahren bestehenden Arzneimittelbudgetierung
unwahrscheinlich und unkritisches Deprescribing zu hin-
terfragen. Hier muss vielmehr die Qualitat der medikamen-
tosen Therapie verbessert werden. Arzneimittelrisiken sol-
len erkannt und reduziert werden. Die reine Reduktion von
Arzneimitteln kann also bei ausreichender Lebenserwar-
tung weder Ziel noch Studienendpunkt sein, aber im Einzel-
fall das Ergebnis der Therapieoptimierung.

Sind aber Gebrechlichkeit oder Uberversorgung zu vermu-
ten, so stellt sich die Frage, wo angesetzt werden kann. In
einer Delphi-Befragung von Farell et al. war schon das Er-
gebnis zwischen den Berufsgruppen Hausarzt, Geriater,
Apotheker und Pfleger recht unterschiedlich (Tab. 2) [6]. Die
Wirkstoffgruppen Benzodiazepine/Z-Substanzen, Erst- und
Zweit-Generations-Antipsychotika, tricyclische Antidepres-
siva, selektive Serotonin-Wiederaufnahmehemmer, Anticho-
linergika bei Harninkontinenz, Cholinesterase-Hemmer,
Opioide, Protonenpumpen-Inhibitoren, Statine, Betablocker,
Bisphosphonate und Antikonvulsiva werden aber durchgén-
gig genannt [6].

Diese Substanzklassen sollten entsprechend kritisch hinter-
fragt werden, sofern ein Deprescribing indiziert ist. Im Me-
dikationsmanagement kommen hierfiir vor allem sehr ge-
brechliche Patienten infrage, ein besonders starker Fokus
diirfte auf Heimbewohnern liegen. Heimbewohner kommen
oft personlich gar nicht mit ihrer versorgenden Apotheke in
Kontakt, sind aber aufgrund der Polymedikation und Ge-
brechlichkeit sicher eine besonders empfangliche Gruppe
fir ein Medikationsmanagement. Die genannten Wirkstoff-
gruppen sind allerdings teilweise nicht einfach und schon
gar nicht unkritisch absetzbar:

Benzodiazepine/Z-Substanzen: Die Problematik einer er-
hohten Sturzneigung ist sicherlich allen Arzten und Apothe-
kern bekannt. Insofern muss tiberlegt werden, ob es hilf-
reich ist, in einem Medikationsmanagement darauf hinzu-
weisen. Sinnvoll ist dies besonders dann, wenn andere Ri-
sikofaktoren hinzukommen. Einige Beispiele sind fehlende
soziale Unterstiitzung, Antikoagulation, Hypoglykamierisi-
ko oder hochgradige Osteoporose. Allerdings ist die Ent-
wohnung gerade bei den fiir ein Deprescribing definierten
Zielgruppen sicherlich auch besonders schwierig und teil-
weise unrealistisch.

Antipsychotika: Niederpotente Erst-Generations-Antipsy-
chotika sind eigentlich eine geriatrisch gut vertragliche Al-
ternative zur Behandlung von Schlafstorungen. Pipamperon
scheint hierbei noch risikodrmer als Melperon zu sein [8].
Ob es wirklich erforderlich ist, Schlafstorungen zu behan-
deln, sollte zwar generell hinterfragt werden. Bei bestimm-
ten Diagnosen (z.B. Morbus Parkinson) kann eine Behand-
lung aber durchaus indiziert sein. Vielfach ist sie auch dem
Heim-Setting geschuldet. Ob man in einer Medikations-
analyse diese prinzipiellen Aspekte diskutieren soll, ist

fraglich. Hingegen ist der Einsatz mittel- und hochpotenter
Antipsychotika der ersten Generation ebenso wie der zwei-
ten Generation zu hinterfragen, da sie das Mortalitatsrisiko
bei geriatrischen Patienten erhohen. Haloperidol weist nach
einer Vergleichsstudie das hochste Risiko auf, Risperidon,
Olanzapin und Ziprasidon ein mittleres und Aripiprazol und
Quetiapin das geringste Risiko [9]. Nach einer anderen
Studie erhoht Quetiapin das Mortalitatsrisiko sogar {iber-
haupt nicht [10]. Generell haben Erst-Generations-Antipsy-
chotika aber ein hoheres Risiko als Zweit-Generations-
Antipsychotika [11].

Tricyclische Antidepressiva, selektive Serotonin-Wie-
deraufnahmehemmer: Es sollte auBer Frage stehen, dass
gerade auch in der Geriatrie ein Anspruch auf Antidepressi-
va besteht [12], die Diagnosestellung sollte im Rahmen einer
Medikationsanalyse nicht hinterfragt werden. Tricyclische
Antidepressiva und selektive Serotonin-Wiederaufnahme-
hemmer (SSRI) sind vermutlich auch bei alteren Patienten
ahnlich effektiv wie bei jlingeren [12], auch bezliglich der
Nebenwirkungen kann keine Klasse generell bevorzugt wer-
den [13-15]. Das passende Antidepressivum muss daher
auch bei alteren Patienten individuell bestimmt werden.
Hyponatriamie, erhohte Blutungsneigung und anticholiner-
ge Effekte sind speziell bei dlteren Patienten problematisch.

Opioide: Eine addquate Schmerzmedikation steht zweifellos
jedem Patienten bis zu seinem Lebensende zu, gerade auch
in der Palliativtherapie kann auf die Schmerzmedikation
nicht verzichtet werden. Nicht-steroidale Antirheumatika
(NSAR) sind bei multimorbiden Patienten hdufig nicht giins-
tig, weil kardiovaskuldre Begleitkrankheiten hinzukommen
und oft eine Nierenbelastung durch andere Arzneimittel be-
riicksichtigt werden muss. Die Gabe von Opioiden ist nach
den schwicher wirksamen Wirkstoffen Paracetamol und
Metamizol dann die einzige Steigerungsmoglichkeit. Ein
Absetzen diirfte somit unwahrscheinlich sein.

Protonenpumpen-Inhibitoren (PPI) werden haufig als Pro-
phylaxe von Stressulzera bei stationdren Aufenthalten gege-
ben und dann als Dauermedikation beibehalten. Auch bei
stationaren Aufenthalten ist ein PPI ohne gastrointestinale
Diagnose allerdings nur auf der Intensivstation indiziert
[16]. Ein tibermaBiger Gebrauch wird vermutet. Trotz ihrer
extrem guten Vertraglichkeit sollten Protonenpumpen-Inhi-
bitoren kritisch hinterfragt werden, zumal sie einige uner-
wiinschte Wirkungen mit sich bringen. So steigt das Risiko
fiir Magen-Darm-Infektionen, Pneumonien, Frakturen und
einen Vitamin-B,,-Mangel [16]. Auch negative kardiovasku-
lare Auswirkungen werden diskutiert [17]. Beim Absetzen
muss beachtet werden, dass es moglicherweise zu einem Re-
bound kommt, so dass auch Protonenpumpeninhibitoren
ausgeschlichen werden sollten. Andererseits gehoren NSAR
mit der Nebenwirkung einer gastrointestinalen Blutung zu
den hdufigsten Hospitalisierungsgriinden. Wahrend unbe-
griindete PPI-Therapien moglicherweise zu lange oder —»



Tab. 2: Ergebnisse der Expertenbefragung von Farrell et al.

Overall
Rank

gesamt (n = 53)
(Mean Rank: SD)
Kendall's W*: 0,179,
p < 0,001

Benzodiazepine
(3,08; 2,84)

atypische Antipsy-
chotika (5,58; 4,15)

tricyclische
Antidepressiva
(7,38; 3,55)

typische
Antipsychotika
(1,72; 4,6)

Statine (7,98; 4,49)

Protonenpumpen-
Inhibitoren
(8,04; 4,7)

Zopiclon
(8,51; 4,27)

Cholinesterase-
Inhibitoren
(8,58; 4,54)

Opioide
(8,62; 5,09)

Anticholinergika
(8,91; 4,48)

selektive Serotonin-
Reuptake-Inhibito-
ren (9,53; 3,91)

Bisphosphonate
(9,83; 3,69)

Betablocker
(10; &,07)

Antikonvulsiva
(10,38; 4,32)

Thrombozyten-
aggregationshemmer
(10,87; 3,85)

Trazodon
(11;3,77)

*Kendalls Konkordanzkoeffizient W

Hausérzte (n = 7)
(Mean Rank: SD)
Kendall's W*: 0,347,
p = 0,002

Benzodiazepine
(3,14; 1,88)

Statine (3,86; 1,73)

Protonenpumpen-
inhibitoren
(4,71; 3,81)

Bisphosphonate
(6,57; 2,72)

atypische Antipsy-
chotika (7,43; 3,66)

Opioide
(8,14; 5,89)

Zopiclon
(8,29; 3,45)

Betablocker
(8,57; 3,96)

Cholinesterase-
Inhibitoren
(9,29; 4,86)

Anticholinergika
(9,43; 5,07)

Thrombozyten-
aggregationshemmer
(9,71; 3,45)

Trazodon
(10; 2,73)

tricyclische
Antidepressiva
(10,86; 3,36)

selektive Serotonin-
Reuptake-Inhibitoren
(M,57; 4,34)

typische Antipsycho-
tika (11,71; 2,31)

Antikonvulsiva
(12,71;3,73)

zu bevorzugten Substanzen im Deprescribing [6]

Geriater (n = 5)
(Mean Rank: SD)
Kendall's W*: 0,290,
p = 0,115

Benzodiazepine

tricyclische Antide-
pressiva (5,6; 2,73)

Anticholinergika
(6,2; 5)

Zopiclon (6,8; 2,93)

atypische Antipsy-
chotika (6,8; &,79)

Antikonvulsiva
(7,6; 3,38)

typische
Antipsychotika
(8;3,03)

Statine
(8,4;2,53)

Protonenpumpen-
Inhibitoren
(8,4;3,61)

Cholinesterase-
Inhibitoren
(8,6; 5,28)

Trazodon
(9,8; 6,05)

Bisphosphonate
(10,2; 3,06)

selektive Serotonin-
Reuptake-Inhibitoren
(10,8; 3,76)

Opioide
(10,8; 5,0)

Betablocker
(12; 1,79)

Thrombozyten-
aggregationshemmer
(13; 2,28)

Klinische Pharmazie — POP

Pharmazeuten

(n =31)

(Mean Rank: SD)
Kendall's W*: 0,215,
p < 0,001

Benzodiazepine
(2,76; 2,29)

atypische Antipsy-
chotika (4,94; 3,75)

typische
Antipsychotika
(6,94; 4,58)

tricyclische Antide-
pressiva (7,53; 3,18)

Opioide (8,06; 4,63)

Cholinesterase-
Inhibitoren
(8,32; 4,L6)

Zopiclon
(8,62; 1,61)

Protonenpumpen-
Inhibitoren
(8,71; 4,93)

Statine
(8,97; 4,39)

Anticholinergika
(9,06; 4,29)

selektive Serotonin-
Reuptake-Inhibitoren
(9,24;3,5)

Betablocker
(10,06; &14)

Antikonvulsiva
(10,21; &,21)

Bisphosphonate
(10,26; 3,88)

Thrombozyten-
aggregationshemmer
(10,97; 1,23)

Trazodon
(11,35; 3,45)

Pflegepersonal
(n=17)

(Mean Rank: SD)
Kendall's W*:
0,204,p = 0,123

tricyclische Anti-
depressiva (4,43; 2,5)

Benzodiazepine
(4,57; 4,24)

atypische
Antipsychotika
(6; 5,04)

Statine (7; 5,35)

typische
Antipsychotika
(7,29; 5,23)

Protonenpumpen-
Inhibitoren
(7,86; 3,52)

selektive Serotonin-
Reuptake-Inhibitoren
(8; 4,38)

Cholinesterase-
Inhibitoren
(9,11 3,8)

Zopiclon
(9,43; 3,66)

Anticholinergika
(9,57; 3,62)

Betablocker
(9,71; 4,37)

Thrombozyten-
aggregationshemmer
(10; 2)

Opioide
(10,29; 5,55)

Bisphosphonate
(10,71; 1,91)

Antikonvulsiva
(10,86; 4,6L)

Trazodon
(11,14; 3,68)
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zu hoch dosiert unkritisch fortgefiihrt werden, besteht bei
Patienten mit entsprechenden Risikofaktoren durchaus eine
Unterversorgung [18]. Ein Alter iiber 65 Jahre, (hochdosier-
te) NSAR-Gabe, Antikoagulation, Cortison-Therapie, pepti-
sches Geschwiir in der Anamnese, Dauertherapie mit ASS,
rheumatoide Arthritis und Alkoholabusus sind identifizierte
Risikofaktoren. Liegen zwei oder mehr dieser Risikofakto-
ren vor, ist eine prophylaktische PPI-Gabe zur Verhinderung
gastrointestinaler Blutungen vertretbar [19]. Bei den
nicht-steroidalen Antirheumatika steigt das Risiko fir
gastrointestinale Komplikationen in der Reihenfolge
Celecoxib < Ibuprofen < Diclofenac < Meloxicam < Napro-
xen < Piroxicam < Ketorolac [19].

Die Gabe von Statinen bei dlteren Patienten wird in der Pra-
xis haufig kontrovers gesehen. Epidemiologische Unter-
suchungen fanden eine Korrelation zwischen (physiologisch)
niedrigen LDL-Cholesterol-Werten und Mortalitdt [20]. In-
zwischen wird aber angenommen, dass Patienten mit hohem
kardiovaskuldren Risiko unabhéngig vom Alter von Statinen
profitieren [21]. Die amerikanische ACC/AHA-Leitlinie zur
Senkung kardiovaskuldrer Risiken differenziert und schlagt

fiir Patienten unter 75 Jahren einen LDL-Cholesterol-Zielwert
<70 mg/dl, fir altere Patienten < 100 mg/dl vor [22].

Der Einsatz von Betablockern ist bei dlteren Patienten zu
hinterfragen, wenngleich sie von verschiedenen Leitlinien
als gleichwertig zu anderen Wirkstoffklassen genannt wer-
den [23]. Zu beachten sind in jedem Fall mogliche zwingende
Indikationen. Patienten im Zustand nach Myokardinfarkt,
mit koronarer Herzkrankheit (KHK) oder systolischer Herz-
insuffizienz ab NYHA II profitieren unabhdngig vom Alter
immer von einem bzw. von bestimmten Betablockern. Beta-
blocker sind bei Patienten mit Vorhofflimmern zur Regula-
tion/Begrenzung der Uberleitungsfrequenz Priparate der
ersten Wahl.

Neben den Wirkstoffen, die fiir ein Deprescribing infrage
kommen, sollte besonderes Augenmerk auch auf Wirkstof-
fen liegen, die besonders haufig zu Hospitalisierungen
fihren. Dies sind Antikoagulanzien, Insuline und Anti-
diabetika, die zu Hypoglykdmien fiihren konnen sowie
Thrombozytenaggregationshemmer [24].

Umfassende Medikationsanalyse %g

@ Kurzbeschreibung der Patientin ()

80-jahrige polymorbide Patientin mit koronarer Herzerkran-
kung, Myokardinfarkt (2006), Zustand nach dreifacher
Stent-Implantation, Mitral- und Trikuspidalklappen-Insuffi-
zienz, permanentem Vorhofflimmern, KHK, COPD, rheuma-
toider Arthritis, Polyarthrose, flinf Hiiftoperationen in der
Vergangenheit, Knie-Totalendoprothese links. Als Hauptbe-
schwerden werden starke Schmerzen an Beinen, Hiifte,
Knien und Riicken sowie Mobilitdtseinschrankungen, vor
allem in Bewegung, angegeben.

@ Objektive Parameter und relevante Ziele (0)

Siehe Kasten ,Diagnosen, Medikamente und Laborparame-
ter” auf S. 7.

Fiir die Patientin besteht das Ziel darin, ihre Schmerzen zu
verringern, die Mobilitat zu verbessern und damit verbun-
den auch ihre Lebensqualitiat zu erhohen.

@ Befund (A)

Einen Abgleich der Arzneimittel, die vom Arzt verschrieben
wurden, mit der tatsachlich vom Patienten eingenommenen
Medikation zeigt die Tabelle 3.

Unterschiede zwischen arztlichem Medikationsplan und tat-
sachlich eingenommenen Arzneimitteln sind fiir eine Viel-
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zahl von arzneimittelbezogenen Problemen verantwortlich
und konnen hier aufgedeckt werden. Allerdings ist auch
eine fehlerhafte Ubermittlung der Daten an die Apotheke
eine mogliche Ursache fiir Abweichungen.

Interaktionen (nach klinischer Relevanz sortiert):
Ramipril/Torasemid/HCT/Spironolacton/Ibuprofen/
Metoprolol/Formoterol/Prednisolon: Wechselwirkungen
mit unvorhersehbarem Einfluss auf den Kalium-Spiegel.
Bewertung: Interaktion relevant
MaBnahme: Kalium-Spiegel regelmaBig/quartalsweise
und bei Therapie-Anderungen priifen.

Phenprocoumon/Tilidin/Ibuprofen/Simvastatin/
Allopurinol/Pantoprazol/Trimipramin/Prednisolon:
Wechselwirkungen mit Einfluss auf die INR, nicht vorher-
sehbar, INR unterhalb des Zielbereiches.

Bewertung: klinisch relevant

MaBnahme: engmaschiges Monitoring (erfolgt derzeit

bereits), Erhohung der Wochendosis.

Formoterol - Metoprololsuccinat: Wirkantagonismus,
Metoprololsuccinat ist bei COPD relativ kontraindiziert.
Bewertung: relevant
MaBnahme: Therapieumstellung von Formoterol auf
Tiotropium priifen und erwagen.



Tab. 3: Abgleich der Angaben zur Medikation von Arzt und Patientin

Abweichungen:
Arzt
0,5-0-0

Arzneimittel

Ramipril HCT
2,5 mgl12,5 mg

Tavor® expidet nicht verordnet

Pantoprazol 20 mg 2-0-0
Metoprololsuccinat 47,5 mg 0-0-1
Prednisolon 5mg 0,5-0-0

jeden zweiten Tag
nicht verordnet
1-0,5-0

1-0-1

Nitrolingual® akut
Torasemid 10 mg

Foster® Dosieraerosol
Beclometasondipropionat 100 pg
Formoterol 4,91 pg

Prednisolon — Ibuprofen: Erhohtes Risiko gastrointestinaler
Ulcera, durch Einnahme von Pantoprazol ist das Risiko bereits
gemindert. Ibuprofen aus Selbst-/Bedarfsmedikation, wird
derzeit nicht eingenommen. Protonenpumpeninhibitoren
trotzdem nicht absetzen, solange Prednisolon eingenommen
wird, da mit dem Alter ein weiterer Risikofaktor vorliegt.

HCT - Pantoprazol: Erhohtes Risiko flir Hypomagnesidmie.
Bewertung: kaum relevant
MaBnahme: Auf Anzeichen wie Muskelkrampfe achten,
gelegentlich Magnesium-Spiegel bestimmen lassen.

Kontraindikationen, auch Laborwerte, GFR

Patientin benennt eine Diclofenac-Allergie. Voltaren® Gel ist
als Bedarfsmedikation vorhanden, wird allerdings im Mo-
ment nicht mehr angewendet, da die Patientin keine Wir-
kung verspiirt. Vermutlich handelt es sich daher zwar um
keine ,echte Allergie“ sondern eher um eine Unvertraglich-
keit, trotzdem wird empfohlen, das Praparat aufgrund der
Angaben nicht wieder zu verwenden und zu entsorgen.

Leitlinien

COPD-Therapie: Foster® DA (Formoterol/Beclometason). In-
halatives Steroid nur bei schwerer COPD (Stadium C oder D),
dann ist eine regelmaBige Anwendung zweimal taglich sinn-
voll (aktuell Bedarfstherapie). Formoterol ist wegen der
Metoprololsuccinat-Gabe ungiinstig, daher sollte eine Um-
stellung auf Tiotropium gepriift werden. Wenn ein kurzwirk-
sames Anticholinergikum als Bedarfsmedikation wichtig
ist, dann kann ein Ipratropium-Spray (Atrovent®) in Betracht
gezogen werden.

Hypertonie: Die aktuellen Leitlinien der Europdischen
Gesellschaft fiir Kardiologie (ESC) und des amerikanischen
Joint National Committee 8 (JNC-8) empfehlen einen Ziel-
blutdruck-Wert < 140/90 mmHg, bei dlteren Patienten auch

Klinische Pharmazie — POP

Patientin Anmerkungen

zwei unterschiedliche
Angaben

nicht vorhanden

Bedarfsmedikation,
ca. dreimal Woche 0,5 bis 1

40 mg 0-0-1
(Menge identisch)

23,75 mg 1-0-0

20 mg 0,25-0-0
tdglich

vom Augenarzt verordnet

zwei Hiibe einmal pro Monat
1-0-0

zwei Hiibe bei Bedarf
ca. einmal pro Woche

150/90 mmHg. Die Patientin ist mit 100/60 mmHg derzeit
sehr intensiv therapiert. Die Diagnose Hypertonie sollte
gegebenenfalls noch ergdanzt werden. Andernfalls ist wegen
des Myokardinfarkts ein Betablocker zwingend indiziert,
daher erfolgt die Umstellung des Gegenspielers Formoterol
auf Tiotropium. Auch zur Regulation der Uberleitungs-
frequenz bei Vorhofflimmern wird ein Betablocker bendtigt.
Eine Anhebung des Blutdrucks wird empfohlen. ACE-Hem-
mer/Spironolacton sind aufgrund der Klappeninsuffizienz
vermutlich erforderlich. Eventuell ist eine Umstellung von
Ramipril auf einen ldnger wirksamen ACE-Hemmer wie
Enalapril (t,: 35 Stunden) oder Lisinopril (t;,: 30 Stunden)
sinnvoll. Wegen des niedrigen Blutdrucks erscheint das Ab-
setzen von HCT angeraten. Betablocker. ACE-Hemmer und
Spironolacton sind zwar indiziert, die Dosierung sollte aber
eventuell gesenkt werden.

Schmerzen: Die Patientin beklagt starke Schmerzen, zur
Analgesie wird Tilidin verwendet, was laut Patientenangabe
Schwindel verursacht (s.u.). Ibuprofen (Selbstmedikation)
wird derzeit nicht eingenommen, Voltaren® Gel hilft nicht,
zudem ist eine Allergie beschrieben. Die rheumatoide Arth-
ritis sollte gegebenenfalls mit Basistherapie (MTX) behan-
delt werden, bis zum Wirkungseintritt eventuell mit Corti-
son iiberbriicken. Da vermutet wird, dass der Schwindel
durch den niedrigen Blutdruck und die sedierenden Wirk-
stoffe verursacht wird, wird sicherheitshalber empfohlen,
Tilidin abzusetzen. Auch aufgrund der eingeschrankten Nie-
renfunktion kann ein Versuch mit regelmaBiger Metamizol-
Gabe unternommen werden.

Handhabungsprobleme

Tavor® expidet Plittchen: Von der Patientin werden bei Be-
darf 0,5 bis 1 Plattchen eingenommen. Die Plittchen sind
aber nicht teilbar. Falls ein Teilen erforderlich ist, wird eine
Umstellung auf Tavor® 0,5 mg Tabletten empfohlen. -

1



Klinische Pharmazie — POP

Schlaf

Im Moment werden mehrere schlaffordernde Wirkstoffe an-
gewendet: Trimipramin, Zolpidem und Lorazepam. Trimi-
pramin wirkt sedierend, wird aber derzeit morgens statt
abends gegeben. Moglicherweise bessert sich der Schlaf
etwas durch die Medikamentenumstellung. Es sollte ver-
sucht werden, nur ein weiteres Schlafmittel einzusetzen,
z.B. das bereits verwendete Zolpidem. Lorazepam (Tavor®)
kann dann ganz abgesetzt werden.

geriatrisch ungeeignet
Trimipramin (ist aber niedrig dosiert)

Einnahmezeitpunkt problematisch

Pantoprazol wird von der Patientin abends, statt wie ver-
ordnet morgens eingenommen. Das ist aber unproblema-
tisch. Allerdings wird Pantoprazol zu der Mahlzeit anstatt
niichtern eingenommen, wodurch die Wirkung verringert
wird.

MaBnahme: Das Pantoprazol sollte 30 Minuten vor der Mahl-
zeit eingenommen werden, der Medikationsplan ist entspre-
chen zu aktualisieren.

Metoprololsuccinat: Laut Medikationsplan erfolgt die Ein-
nahme am Abend, Metoprolol kann bei abendlicher Gabe
eventuell Schlafprobleme verursachen. Daher ist eine Um-
stellung auf morgendliche Gabe zu erwagen.

Bei Torasemid sollte wegen der langen Halbwertszeit die
Gesamtdosis morgens eingenommen werden.

Doppelverordnungen: Gegebenenfalls Hydrochlorothiazid
(HCT) und Torasemid? Torasemid verbessert die Nieren-
funktion, daher sollte der Wirkstoff beibehalten werden,
HCT kann abgesetzt werden.

Medikamente ohne Indikation

Allopurinol: gegebenenfalls die Diagnose ,Gicht“ ergdnzen
Trimipramin: gegebenenfalls die Diagnose ,depressive
Episode/Schlafstorung® erganzen

Zolpidem, (Lorazepam): Bitte Diagnose ,Schlafstorung* er-
ganzen.

Lorazepam: wird laut Patientin gegen ,Unruhe/Zittrigsein“
eingesetzt: Diagnose ,essenzieller Tremor“ erganzen?
Torasemid: Patientin hat Odembildung/Dyspnoe angege-
ben, Indikation priifen, gegebenenfalls Diagnose ergianzen
Gabapentin: gegebenenfalls Absetzen

Indikation ohne Medikament

Die rheumatoide Arthritis wird derzeit nicht mit einer
ansonsten erforderlichen Basistherapie behandelt (Sulfa-
salazin wire geeignet).

Therapiedauer

Torasemid/HCT: Absetzen, falls keine Odeme mehr vor-
handen sind

Allopurinol: Wegen des niedrigen Harnsdurewerts kann
die Dosis auf 100 mg reduziert oder ein Auslassversuch
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unternommen werden. Indikation bei zwei Gichtanféllen in
zwolf Monaten.

Pantoprazol: Dosisreduzierung auf 20 mg versuchen, ein
Auslassversuch ist eventuell moglich, sofern Ibuprofen abge-
setzt wird und Prednisolon nur kurzfristig eingesetzt wer-
den sollte.

Uberdosierung

Spironolacton: Vorsicht bei Hypotonie. Liegt die glomerula-
re Filtrationsrate (GRF) < 46 ml/Minute, kann die Dosis auf
12,5 mg/Tag reduziert werden.

Bluthochdrucktherapie: Blutdruck und Puls sind niedrig,
daher konnen Metoprolol, Ramipril und Spironolacton redu-
ziert werden.

Unterdosierung
Beclometason sollte regelmaBig angewendet werden und
nicht nur im Bedarfsfall.

Nebenwirkungen

Schwindel unter Tilidin: Der Wirkstoff wird deswegen nur
abends eingenommen. Bei der Patientin tritt aber Schwindel
nur selten auf, in den letzten sechs Monaten ist sie nicht ge-
stiirzt. Eine Sturzgefahr ist moglicherweise bedingt durch
den niedrigen Blutdruck und Lorazepam sowie Gabapentin.
Mundtrockenheit, Obstipation: Diese treten selten auf und
werden von der Patientin nicht als storend empfunden,
daher besteht kein Handlungsbedarf.

Kostenaspekt
Einsparmoglichkeiten: Hypertonie-/Insuffizienz-Therapie
weiter reduzieren.

sonstige Hinweise

Indikation: Schlafstéorung, koronare Herzkrankheit und
Herzinsuffizienz in der Patientenakte gegebenenfalls nach-
tragen.

@ Plan (P)

Der Tabelle 4 ist zu entnehmen, welche Arzneistoffe abgesetzt,
neu angesetzt oder in ihrer Dosierung verandert wurden.

@ Monitoring

Monitoringvorschlag speziell bei dieser Patientin wichtig:
- Kalium

- INR

- GFR

- Blutdruck

- Puls/Herzfrequenz

- Schmerzen

- Schwindel

Allgemeine Monitoringvorschléage fur diese Patientin:
- BMI -
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Tab. 4: Arzneimittel, die abgesetzt, neu angesetzt oder in ihrer Dosierung verandert wurden

Absetzen von:
Arzneimittel

Voltaren® Gel

HCT 12,5 mg

Foster® Dosieraerosol
Gabapentin 100 mg
Tavor® expidet

Gabe von:

Arzneistoff und Starke

Tiotropium 18 pg Inhalation

Phenprocoumon 3 mg

Spironolacton 25 mg

Metoprololsuccinat 23,75 mg

Ramipril 2,5 mg
Torasemid 10 mg
Pantoprazol 20 mg
Allopurinol 100 mg
Metamizol 500 mg

Trimipramin Tropfen
Simvastatin 20 mg

Prednisolon

ISDN 20 mg retard

Lolpidem 5 mg

Bedarfsmedikation
Nitroglingual® akut

Paracetamol 500 mg

Movicol®

Atrovent® Dosierspray

Grund

Allergie gegen Diclofenac (Selbstmedikation)

Blutdruck niedrig

Interaktion Metoprolol — Formoterol, Beclometason nur bei schwerer COPD

keine Indikation ersichtlich

Zolpidem besser geeignet, beides ist zu viel, priifen

Gabe
1-0-0

nach INR, Wochendosis
gegebenenfalls um 10%

erhéhen

0,5-0-0

1-0-0

0,5-0-0

1-0-0

0-0-1
(30 Minuten vor der
Mahlzeit)

0-0-1

1-1-2

0-0-15 Tropfen
0-0-0,5

5mg 0,5-0-0
jeden zweiten Tag

1-0-0

0-0-0-1

zwei Hiibe bei Bedarf

bei Schmerzen,
maximal 1-1-1

bei Obstipation

bei Bedarf bis zu
dreimal ein bis zwei
Hub pro Tag

Kommentar

neu, statt Foster®;
Handhabung des Inhalationsgerdtes bei rheumatischen Beschwerden iiberpriifen

INR aktuell zu niedrig

Dosisreduktion von 25 mg auf 12,5 mg tdglich wegen des niedrigen Blutdrucks
und eingeschrdnkter Nierenfunktion

Dosisreduktion wegen niedrigem Blutdruck
Einnahmezeitpunkt dndern: morgendliche Gabe,
Uberleitungsfrequenz des Vorhofflimmerns beachten

Dosisreduktion wegen niedrigem Blutdruck; eventuell Umstellung auf langer
wirksamen ACE-Hemmer (z.B. Lisinopril)

Dosierung priifen

priifen: neuer Einnahmezeitpunkt und gegebenenfalls neue, niedrigere Dosierung

Dosisreduktion von 150 mg auf 100 mg tdglich wegen des niedrigen Harnsdure-
werts, gegebenenfalls Auslassversuch

wegen angeblicher Tilidin-Unvertrdglichkeit, gegebenenfalls anderes Opioid
versuchen

priifen, gegebenenfalls unverdndert
unverdndert

unverandert

unverdndert, priifen ob nach Stent noch erforderlich;
eher Behandlung mit Kurzzeitnitraten (Nitro-Spray/-Kapseln) soweit bei den
rheumatischen Beschwerden eine Handhabung maoglich ist

unverandert

unverdndert, gegebenenfalls neu verordnen

neu, wegen Schmerzen
unverdndert

priifen, ob erforderlich
Handhabung des Inhalationsgerdtes bei rheumatischen Beschwerden (iberpriifen
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@ Schulung

- Pantoprazol niichtern einnehmen

- neuer Einnahmezeitpunkt und Dosierung von Metoprolol
— Handhabung Tiotropium Inhaler erklaren

- Tavor® expidet nicht teilen

- Prednisolon wie verordnet einnehmen

Medikationsmanagement

Erst durch die weitere Betreuung und Schulung der Patien-
ten, die Ubermittlung und Besprechung der Ergebnisse mit
dem Arzt, die Beurteilung des Monitorings und die Er-
stellung einer erneuten Medikationsanalyse nach einigen

Was ware wenn ...

FS

& ... die Herzfrequenz der Patientin bei 50 Schla-
gen/Minute liegen wiirde?

Bei Patienten unter Betablocker-Therapie ist eine Herz-
frequenz von 2 60 Schldgen/Minute anzustreben. Patien-
ten mit niedrigerer Herzfrequenz gelten als ,overblo-
cked", die Dosierung ist zu reduzieren, gegebenenfalls
muss der Betablocker ganz abgesetzt werden.

& ... der Erkrankungsgrad der COPD anders ware?
Betablocker sind auBer bei geringer Herzfrequenz auch
bei schwerer obstruktiver Atemwegserkrankung kontra-
indiziert. Es ist eine wichtige Aufgabe bei der Medikati-
onsanalyse bzw. generell bei der Interaktionspriifung,
die Relevanz zu bewerten und Priorisierungen vorzuneh-
men sowie zwischen verschiedenen Leitlinienvorgaben
patientenindividuell abzuwdgen.

& ... die Schmerzen der Patientin unter Metamizol
und Paracetamol nicht ausreichend kontrolliert wer-
den konnen?

Bei kardiovaskuldren Hochrisikopatienten ist die Gabe von
NSAR problematisch. Einzige Alternativen sind Metamizol
und Paracetamol mit den bekannten unerwiinschten Wir-
kungen (vor allem Leukopenie oder Agranulozytose bei
Metamizol, Hepatotoxizitdt bei Paracetamol). Sofern diese
Wirkstoffe nicht mehr ausreichen, kann zundchst noch mit
einem Co-Analgetikum wie Amitriptylin kombiniert wer-
den. Da leichte Opioide von der Patientin nicht vertragen
wurden, sollte dann unter Beachtung mdglicher Kontra-
indikationen ein zundchst niedrig dosiertes Opioid gege-
ben werden, z. B. Morphinsulfat 10 mg retard 1-0-1[25].
ha Was hatte man im vorliegenden Fall auch schon
machen konnen, wenn man keine Daten vom Arzt
vorliegen gehabt hitte?

Sowohl die Schmerztherapie als auch die Blutdruckthera-
pie kann im Rahmen einer Medikationsanalyse betrachtet
werden und es konnen Vorschldge an den behandelnden
Arzt gegeben werden. Im vorliegenden Fall waren beide
Therapien problematisch, hier ist das Feedback fiir den
Arzt hilfreich.
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Monaten wird aus einer umfassenden Medikationsanalyse
ein Medikationsmanagement.

Im vorliegenden Fall wurden sdamtliche Informationen als
SOAP-Note an den Arzt gegeben und im weiteren Medikati-
onsmanagement wurde der Blutdruck durch Dosisreduktion
angehoben. Auch die Schmerztherapie wurde im Zusammen-
spiel mit der Patientin angepasst, allerdings erwies sich nach
Absetzen des Tilidins die Behandlung mit Metamizol als
nicht ausreichend. Nach der zweiten Medikationsanalyse
stellte der Arzt auf Morphinsulfat 10 mg retard p.o. 1-0-1 um.

Zusammenfassung

Unsere Patientin wendete zahlreiche Medikamente an und
wurde daher fiir ein Medikationsmanagement ausgewahlt.
Aufgrund der Vielzahl der Diagnosen und der Schwere der
Erkrankungen war eine Polymedikation zu erwarten und
nicht zu vermeiden. Allerdings gab es zahlreiche Ansitze
zur Therapieoptimierung, auf die Patientenziele konnte ein-
gegangen werden. |
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