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1 Einleitung

Die chronische Herzinsuffizienz ist ein Krankheitsbild, das in den westlichen
Industrienationen immer haufiger auftritt. Von den Herzinsuffizienzpatienten befinden

sich Uber 60% ausschlieBlich in hausarztlicher Behandlung (Diller et al., 1999).

Zur Behandlung der chronischen Herzinsuffizienz gibt es seit vielen Jahrzehnten eine
Weiterentwicklung der verflugbaren Therapieoptionen, die durch stetige
Verbesserungen heute neben der Symptomreduktion auch zunehmend bessere
Ergebnisse in der Mortalitatssenkung erzielen. Zur Anwendung dieser
pharmakotherapeutischen Optionen bestehen verschiedene Leitlinien, die es dem
behandelnden Arzt ermdglichen sollen, auf Basis wissenschaftlicher Erkenntnisse die
bestmogliche Therapie anzuwenden. Verschiedenen Studien berichten Uber
Probleme bei der Umsetzung in der Hausarztpraxis. Die Anwendung der
vorgeschlagenen Therapiestrategien scheint dabei an Faktoren zu scheitern, die zum
Teil am behandelnden Arzt, am Patienten und an den eingesetzten Medikamenten
liegen. Zwar erhalten fast alle Patienten eine Pharmakotherapie, die zu einer
Verbesserung der Gesamtsituation fuhrt; die mogliche maximale Mortalitatsreduktion
durch den adaquaten Einsatz verschiedener Medikamente kann jedoch in den

meisten Fallen nicht erzielt werden.

In  Deutschland gibt es bislang keine genauen Angaben Uber das
Verordnungsverhalten bei herzinsuffizienten Patienten in der Hausarztpraxis. Aus
diesem Grund soll eine Erhebung zur Ermittlung des hausarztlichen
pharmakotherapeutischen Vorgehens durchgefihrt und auf Leitlinienadharenz
uberprift werden. Sollte sich der in internationalen, primararztlichen Studien
aufgezeigte Trend an einer Stichprobe deutscher Hausarzte bestatigen lassen,
konnte sich auf der Grundlage der Ergebnisse eine qualitative Analyse des

hausarztlichen Handelns anschlief3en.
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2 Stand der Forschung

2.1 Epidemiologie und Atiologie der chronischen Herzinsuffizienz

Epidemiologische Angaben zur chronischen Herzinsuffizienz sind von besonderem
Interesse, da bei Betrachtung der Haufigkeit dieser Erkrankung die Dringlichkeit einer

leitlinienadharenten Patientenversorgung unterstrichen wird.

In der Gesamtbevdlkerung der westlichen Industrienationen ist bezlglich der
Pravalenz der chronischen Herzinsuffizienz ein stetiger Anstieg zu verzeichnen. In
einer Untersuchung von uber 30.000 hausarztlichen Patienten in GrofRbritannien
zeigte sich eine Gesamtpravalenz von 4/1000 erkrankten Personen. In der Analyse
der verschiedenen Altersgruppen bei Patienten Uber 65 Jahren war ein
Pravalenzanstieg auf 28/1000 Patienten zu verzeichnen (McMurray et al., 1998).
Diese Ergebnisse verdeutlichen den hohen Anteil an Patienten mit chronischer
Herzinsuffizienz in der Hausarztpraxis: Der Anteil alterer Patienten ist von
besonderem Interesse, da diese zu der Hauptklientel des Hausarztes gehdren. In
einer Studie, in der 150.000 Patienten aus 82 hausarztlichen Praxen untersucht
wurden, konnte eine Gesamtinzidenz von 1/1000 Personen festgestellt werden, die
bei den Uber 85 Jahre alten Patienten deutlich héher bei 12/1000 Patienten lag
(Cowie et al., 1999).

Die Anzahl der Todesféalle von Herzinsuffizienzpatienten hat sich in den letzten 35
Jahren vervierfacht. Die Letalitat ist besonders hoch bei alteren Patienten (>65
Jahre) mit sehr schwerer kardialer Dysfunktion (Ho KKL et al., 1993; Lenarda et al.,
1994).

In der Gesamtbetrachtung der chronischen Herzinsuffizienz spielt diese vor allem
eine Rolle als Endstrecke verschiedener Erkrankungen. Sie ist keine
.Neuerkrankung®, sondern Folge eines Umbauprozesses des Herzens, der aufgrund
verschiedener Faktoren in eine Insuffizienz mindet. Faktoren, die die Entwicklung
einer chronischen Herzinsuffizienz beglnstigen, sind sowohl atiologisch als auch in

Form von Komorbiditaten relevant.

Die Atiologie der chronischen Herzinsuffizienz hat sich in den letzten Jahrzehnten
verandert. Waren in der Mitte des 20. Jahrhunderts die art. Hypertonie und Herzvitien
fuhrende Ursachen fur die Entwicklung einer Herzinsuffizienz, so ist es heute die

Koronare Herzkrankheit, die in 54-70% der Falle vorliegt (Kannel et al., 1994;
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McMurray und Stewart, 2005). Zurlckzufuhren sind diese Veranderungen auf eine
konsequente Hochdrucktherapie sowie die frihzeitige operative Versorgung von
Herzvitien. Da flr den heute atiologisch wichtigsten Faktor, die Koronare
Herzkrankheit (KHK), ursachlich auch eine art. Hypertonie von Bedeutung ist, scheint
in vielen Fallen die pathogenetische Sequenz ,art. Hypertonie, KHK, Herzinfarkt,
Herzinsuffizienz® zuzutreffen. Neben der KHK sind auch die isoliert auftretende
Hypertonie (9-20%) und eine Kardiomyopathie (18-28%) fur die Entstehung einer
Herzinsuffizienz von Bedeutung (McMurray und Stewart, 2005).

Neben den atiologischen Faktoren spielen auch die Komorbiditaten eine wichtige
Rolle fur die Progression der Herzinsuffizienz. So wiesen in der gro3angelegten
amerikanischen Studie von Adams et al. (2005) mit mehr als 100.000 Patienten 73%

eine Hypertonie und 44% einen Diabetes mellitus auf.

2.2 Pathologie und Pathophysiologie der chronischen

Herzinsuffizienz

Als chronische Herzinsuffizienz wird das Unvermdgen des Herzens bezeichnet, das
vom Organismus benotigte Herzzeitvolumen bei normalem enddiastolischem
Ventrikeldruck zu befordern. Die chronische Herzinsuffizienz entwickelt sich
innerhalb von Monaten oder Jahren. Kommt es zu einer Schadigung des
myokardialen Gewebes, so ist es das primare Ziel des Herzens, die eigentliche
Funktion zu erhalten. Aus diesem Grund kommt es im Verlauf zu einer ventrikularen
Dilatation und Hypertrophie des Herzmuskels, welche mit einem ,Remodelling*
einhergeht (Cohn et al., 2000). Infolge dieses Dehnungsprozesses kommt es im
Myokard zu einem programmierten Zelltod (Apoptose) mit Verlust weiterer
Muskelzellen und einer sich verstarkenden myokardialen Dilatation (Anversa et al.,
1996). Zusatzlich zu den kardialen Kompensationsmechanismen entsteht eine
neuroendokrine Aktivierung des Renin-Angiotensin-Aldosteron-Systems, anderer
vasoaktiver Substanzen und Zytokine (Stickstoffmonoxid, Antidiuretisches Hormon,
Plasmaendothelin, atrial/ brain natriuretic peptid [ANP/BNP]), die das Herz effektiv
weiter belasten (European Society of Cardiology, 2005). Aus diesen einsetzenden
Mechanismen kommt es zu einem Anstieg der Flussigkeitsretention,

Katecholaminfreisetzung, einer Arrhythmieneigung und peripheren Vasokonstriktion.
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Dieser einsetzende Circulus vitiosus fuhrt schlief3lich zu Symptomverstarkung und

zunehmender Myokardschadigung (ebd.).
2.3 Diagnostik und Klassifikation der chronischen Herzinsuffizienz

Grundlage der Herzinsuffizienzdiagnostik sind zunachst typische Beschwerden des
Patienten: Belastungsdyspnoe, Leistungsminderung, Odeme und paroxysmale
nachtliche Dyspnoe. Hinzu kommen objektivierbare Befunde wie Hepatomegalie,
hepatojugularer Reflux, Tachykardie, Ascites, Jugularvenenstauung, Kardiomegalie,
kardiopulmonale Rasselgerausche und der mdgliche dritte Herzton. Zusatzlich kann
eine zugrundeliegende Herzerkrankung immer auch den Verdacht einer
Herzinsuffizienz bekraftigen. Verschiedene Erkrankungen missen anamnestisch
erhoben werden, um das Risiko einer Herzinsuffizienz zu ermitteln (Koronare
Herzkrankheit, Hypertonie, rheumatisches Fieber, Herzvitien, Diabetes mellitus etc.).
Internationale Leitlinien empfehlen zur Diagnosestellung eine Laboruntersuchung,
ein Elektrokardiogramm (ldentifizierung von Infarktzeichen, Hypertrophiezeichen,
Rhythmusstorungen) und eine Rontgenuntersuchung des Thorax (Hinweise auf
pulmonale  Stauungszeichen, Kardiomegalie, Pleuraerguss) durchzuflhren.
Abschlie3end kann eine zweidimensionale Echokardiographie mit
Doppleruntersuchung vorgenommen werden, um die Ejektionsfraktion, die
Wandstarke, das Kontraktionsverhalten und mogliche Vitien des Herzens zu

ermitteln (European Society of Cardiology, 2005).

Erwecken die Symptome des Patienten den Verdacht auf das Vorliegen einer
Herzinsuffizienz, so kann der Hausarzt auf die beschriebenen diagnostischen
MaRnahmen  zurlckgreifen. Dabei sollten Untersuchungen mit hohem
prognostischen Wert nicht auller Acht gelassen werden (z. B. Echokardiographie
oder Auskultation des dritten Herztons), um mdglichst selten eine falsch positive
Diagnose zu erhalten (Laukkanen et al., 2006). Zu beachten ist, dass die Symptome
auch auf vielfaltigen anderen Ursachen beruhen konnen (Fuat et al., 2003). Dieser
Umstand kann die Diagnose der Herzinsuffizienz erschweren, wie eine qualitative
Studie zu dieser Fragestellung zeigte (Phillips et al., 2004). Das diagnostische
Vorgehen ist jedoch wenigen Fachdisziplinen so gut bekannt wie denen der
Hausarzte. Sie sind es, die eine Herzinsuffizienz am haufigsten erstdiagnostizieren
(Hobbs et al., 2005).

Die chronische Herzinsuffizienz kann mittels mehrerer Verfahren klassifiziert werden.

Einerseits bieten sich die Kriterien der New York Heart Association (The Criteria
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Committee of the New York Heart Association, 1964) an. Diese Klassifikation ist
subjektiv und bewertet als typisches Herzinsuffizienzsymptom auftretende Dyspnoe
bezlglich verschiedener Aktivitatsstufen. Sie ist daher gut in der Hausarztpraxis
einsetzbar. Die sogenannten Framingham-Kriterien schlieBen zusatzliche, zu den in
der NYHA-Klassifikation verwendeten Symptome ein, unterteilt in Haupt- und
Nebenkriterien. Hauptkriterien sind u. a. paroxysmale nachtliche Dyspnoe,
Jugularvenenstauung, Krepitationen, Kardiomegalie, akuter Pleuraerguss, dritter
Herzton, hepatojugularer Reflux und erhohter Venendruck. Nebenkriterien sind
Kndchelddeme, nachtlicher  Husten, Belastungsdyspnoe, Hepatomegalie,
Pleuraerguss, Verlust der Vitalkapazitdt um ein Drittel und eine bestehende
Tachykardie. Zu Haupt- oder Nebenkriterien werden ein starker Gewichtsverlust bei
Therapie gezahlt oder eine bestehende Herzinsuffizienz mit zusatzlich zwei

Hauptkriterien oder einem Haupt- und zwei Nebenkriterien (Ho JJ et al., 1993).

Eine weitere Mdglichkeit der Klassifikation ist die der amerikanischen Gesellschaft fur
Kardiologie (American College of Cardiology/-American Heart Association), die
Kriterien wie Morphologie des Herzens und Risikofaktoren (z. B. Hypertonie) in die
Betrachtung miteinbezieht; die Klassifikation des American College of
Cardiology/American Heart Association (ACC/AHA, 2005) bezeichnet anders als die
NYHA-Klassifikation auch solche Patienten als ,herzinsuffizient, bei denen weder
morphologische noch symptomatische Merkmale vorliegen. Sie geht aus von der
.pathogenetischen Sequenz®, in der Patienten mit bestimmten Erkrankungen wie z.
B. einer Hypertonie oder Diabetes mellitus mit erhdhter Wahrscheinlichkeit in die
Endstrecke ,Herzinsuffizienz“ einminden werden. Solche Patienten sind in der
NYHA-Klassifikation nicht bertcksichtigt. In dieser kdnnen allenfalls symptomfreie
Patienten mit nachgewiesener Herzinsuffizienz klassifiziert werden. Beide Systeme
sind theoretisch umsetzbar, jedoch musste eine Herzinsuffizienztherapie nach der

amerikanischen Leitlinie (ACC/AHA, 2005) sehr viel friher einsetzen.
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2.4 Pharmakotherapie der chronischen Herzinsuffizienz

2.4.1 Allgemeine Bemerkungen zur Pharmakotherapie der chronischen

Herzinsuffizienz

Im Vordergrund der hausarztlichen Behandlung der chronischen Herzinsuffizienz
steht die Pharmakotherapie. Durch sie kénnen heute Symptome des Patienten
gelindert, die Progression einer bestehenden Herzinsuffizienz vermieden bzw.
verlangsamt sowie die Mortalitat reduziert werden. Demgegenuber sollte aber auch
der nichtmedikamentdsen hausarztlichen Therapie Beachtung geschenkt werden.
Diese umfasst diatetische Malknahmen wie reduzierte Salzzufuhr (< 3g Salz/Tag),
eine malvolle Flissigkeitszufuhr (in der Regel 2 Liter/Tag) und die Vermeidung
tierischer Fette, um bei bestehender KHK deren Progression zu vermeiden. Der
Patient sollte taglich sein Gewicht kontrollieren und bei Gewichtszunahmen von mehr
als 1 kg/Tag oder 2 kg/Woche den Arzt konsultieren (Therapieempfehlungen der
Arzneimittelkommission der deutschen Arzteschaft, 2001). Weiter wird empfohlen,
nicht zu rauchen und Alkohol nur in Malen, bei bestehender alkoholtoxischer
Kardiomyopathie gar nicht zu konsumieren. Korperliche Aktivitdt muss an die
Leistungsfahigkeit des Patienten angepasst sein und kann unter Umstanden bei sehr
schwerer Herzinsuffizienz auch kontraindiziert sein (European Society of Cardiology,
2005).

Trotz dieser Mdglichkeiten der nichtmedikamentosen Therapie liegt das

Hauptaugenmerk der hausarztlichen Therapie auf der Pharmakotherapie.

2.4.2 Eingesetzte Wirkstoffe in der Pharmakotherapie der Herzinsuffizienz
Hemmstoffe des Renin-Angiotensin-Aldosteron-Systems (ACE-Hemmer)

Hemmstoffe des Renin-Angiotensin-Aldosteron-Systems (ACE-Hemmer) spielen als
Basistherapeutika heute eine entscheidende Rolle in der Pharmakotherapie der
Herzinsuffizienz. Durch Senkung der pathologisch erhéhten Vor- und Nachlast,
Hemmung der vasokonstriktorisch  wirkenden  Angiotensin-II-Bildung und
Verminderung der Neubildung des Antidiuretischen Hormons sowie von Aldosteron
mit nachfolgender Volumenretention wird die Situation des Patienten insgesamt
verbessert. Der ACE-Hemmer durchbricht das kompensatorisch zur Herzinsuffizienz
verstarkt einsetzende ,RAA-System” (Renin-Angiotensin-Aldosteron-System). Dieses
reagiert aufgrund eines verminderten Perfusionsdruckes der Niere, NaCl-Verarmung

und R1-Rezeptor-Stimulation mit effektiver Vasokonstriktion, Aldosteroninkretion,
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Sympathikusaktivierung und einer Wachstums- und Fibrosestimulation von Herz und
Gefalken. Durch den Einsatz eines ACE-Hemmers wird eine Sympathikusaktivierung
mit Noradrenalinfreisetzung vermindert. Der ACE-Hemmer reduziert jedoch nicht nur
die Symptomatik des Patienten, er senkt auch die Mortalitdt bei sowohl schweren
(The CONSENSUS Trial study group, 1987) als auch leichteren (The SOLVD
Investigators, 1991) und asymptomatischen Fallen einer Herzinsuffizienz (The
SOLVD Investigators, 1992). Neben diesen glnstigen Aspekten der ACE-Hemmer-
Therapie ist das grofte Risiko der Einsatz bei vorgeschadigten Nieren, bei dem es
zu einem starken Kreatininanstieg von uber 20% kommen kann (Knight et al., 1999).
Zudem kommen als Nebenwirkungen ein trockener Husten durch verminderten
Bradykininabbau in ca. 10% der Falle (Overlack, 1996) und selten ein
angioneurotisches Odem vor. Auch Hypotonie, Exantheme, Hyperkaliamie,
Leberschadigung, Geschmacksmissempfindung, Proteinurie und Leukopenie kdnnen
unter einer ACE-Hemmer-Therapie auftreten (ACC/AHA, 2005).

Angiotensin-ll-Antagonisten

Einem anderen Hemmmechanismus des RAA-Systems unterliegt die Verwendung
eines Angiotensin-ll-Antagonisten  (ATIl-Antagonisten). Diese hemmen die
Angiotensin-1l-Bildung durch Blockade des AT1-Rezeptors. Dadurch wird der
Bradykininabbau nicht tangiert. Somit kdnnen die ATII-Antagonisten als Alternative
bei auftretendem trockenem Husten unter ACE-Hemmer-Therapie eingesetzt
werden. ATIl-Antagonisten senken die Mortalitat in dem gleichen Ausmal wie ACE-
Hemmer (Pitt et al., 2000).

Betarezeptorenblocker

Betarezeptorenblocker (3-Blocker) sind Medikamente, die sowohl die Lebensqualitat
der Patienten als auch deren Prognose verbessern (European Society of Cardiology,
2005). Erzielt wird dies durch eine Blockade sympathischer Rezeptoren (Alpha- und
Betarezeptoren) im Herzen. Die Therapie mit 3-Blockern sollte im NYHA-Stadium II-
IV vorsichtig eingeleitet und deren Dosis zunehmend gesteigert werden, da zu
Beginn der Therapie die Auswurffraktion des Herzens zunachst abnimmt, nach ca.
drei Monaten jedoch wieder ansteigt (Hall et al., 1995). Fur drei Wirkstoffe aus der
Gruppe der R-Blocker wurde bislang eine mortalitdtssenkende Wirkung ermittelt:
Metoprolol (Merit HF-Study Group, 1999), Bisoprolol (CIBIS-lI-Investigators and
Committees, 1999) und Carvedilol (Packer et al., 2001). Nebenwirkungen des R-

Blocker-Einsatzes sind Bradykardien, verzégerte AV-Uberleitung, Broncho- sowie
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Vasokonstriktion (Therapieempfehlungen der Arzneimittelkommission der deutschen
Arzteschaft, 2001).

Diuretika

Durch die bei der chronischen Herzinsuffizienz vermehrte Retention von Natrium und
Wasser wird die Vor- und Nachlast gesteigert und somit die kardiale Situation
verschlechtert. Sollten Symptome einer FlUssigkeitsretention vorliegen (z. B.
periphere Odeme, Pleuraerguss) ist eine Diuretikatherapie indiziert. Diuretika kdnnen
durch Veranderung von Resorptionsmechanismen die Symptome des Patienten
deutlich verbessern (Brater, 1996). Studien, die eine Letalitatssenkung bzw.
Progressionshemmung fur Diuretika (ausser Spironolacton) zeigen, liegen bis zum
jetzigen Zeitpunkt nicht vor (European Society of Cardiology, 2005). Unter einer
Diuretikatherapie mussen wegen des erhohten Arrhythmierisikos regelmafig die
Serumelektrolyte kontrolliert werden, um diese bei grolen Schwankungen
ausgleichen zu kénnen (Cooper et al, 1999). In der Diuretikatherapie werden bei
geringer FlUssigkeitsretention Thiazide (Glomerulare Filtrationsrate < 30 ml/min)
eingesetzt; sollte eine starke Flussigkeitsretention vorliegen, konnen auch
Schleifendiuretika zum Einsatz kommen. Bleiben unter einer solchen Therapie weiter
Odeme bestehen, empfiehlt sich die Verwendung einer sequentiellen
Nephronblockade, bei der beide Medikamentengruppen kombiniert werden (Channer
et al., 1994). Generell sollten Diuretika bei chronischer Herzinsuffizienz nur in
Kombination mit ACE-Hemmern zum Einsatz kommen (European Society of
Cardiology, 2005). Nebenwirkungen einer Therapie mit Diuretika sind auftretende
Arrhythmien  durch  Elektrolytentgleisung, Hypotonie,  Hyperurikamie und
Glucosetoleranzstérung (Therapieempfehlungen der Arzneimittelkommission der
deutschen Arzteschaft, 2001).

Aldosteronantagonisten (Spironolacton)

Spironolacton, ein Aldosteron-Antagonist, kann bei einer schweren Herzinsuffizienz
im NYHA-Stadium 1ll-lV eingesetzt werden. Spironolacton fuhrt zu einer
Symptomverbesserung und Senkung der plotzlichen Herztodesrate und Letalitat
infolge Pumpversagens (Pitt et al., 1999). Unerwinschte Arzneimittelwirkungen von
Spironolacton sind auftretende Hyperkaliamie und Gynakomastie
(Therapieempfehlungen der Arzneimittelkommission der deutschen Arzteschaft,
2001).
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Herzglykoside (Digitalisglykoside)

Bei tachykardem Vorhoffimmern oder -flattern und systolischer linksventrikularer
Dysfunktion kénnen Herzglykoside (Digitalis) zum Einsatz kommen, da sie die
Kammerfrequenz senken und die neurohumorale Aktivierung bei Herzinsuffizienz
vermindern. Sollte der Patient im normalen Sinusrhythmus sein und eine
linksventrikulare Dysfunktion aufweisen (Ejektionsfraktion < 35-40%), kann ein
Digitalispraparat ab dem NYHA-Stadium Il zusatzlich zu einer ACE-Hemmer- und 3-
Blockertherapie die Symptomatik, Belastbarkeit und Hospitalisierungsrate des
Patienten reduzieren (Packer et al., 1993). Nebenwirkungen von Herzglykosiden sind
eine AV-Blockierung, ventrikulare Tachykardie, Farbsehstérung und einsetzende
Ubelkeit (Therapieempfehlungen der Arzneimittelkommission der deutschen
Arzteschaft, 2001).

Nitrate

Der Einsatz von Nitraten zusatzlich zu Digitalisglykosiden und Diuretika fuhrt zu einer
Symptomreduktion und Letalitatssenkung, die jedoch nicht so effektiv ist wie die
durch eine ACE-Hemmer-Therapie (Cohn et al., 1991). Ein Einsatz dieser
Kombination sollte demnach nur in Fallen zum Einsatz kommen, in denen eine
Unvertraglichkeit sowohl fur ACE-Hemmer als auch fur ATII-Antagonisten besteht.
Nebenwirkungen sind bei Einsatz von Nitraten Kopfschmerzen, Hypotonie, Arthritis
und ein Lupus erythematodes (Therapieempfehlungen der Arzneimittelkommission
der deutschen Arzteschaft, 2001).

2.5 Leitlinien zur Behandlung der chronischen Herzinsuffizienz

Leitlinien sollen den Arzt in seinem Bestreben unterstitzen, die beste Therapie fur
seinen Patienten einzusetzen. Dafur bedarf es wissenschaftlicher Belege, um z. B.
die Wirksamkeit von Medikamenten nachzuweisen. Dieser Nachweis, integriert in
eine Leitlinie, ergibt ein auf Wirksamkeit gepruftes Konzept fur den behandelnden
Arzt. An dieser Stelle sollte jedoch darauf hingewiesen werden, dass das arztliche
Handeln nicht nur dem Wirksamkeitsprinzip verschiedener Therapien folgen kann,
sondern auch dem ,individuellen Nutzen® fur den Patienten verpflichtet ist. Es ergibt
sich daraus ein patientenorientiertes Konzept, das mit den Prinzipien der ,Evidence
based medicine, also der Integration der gegenwartig besten externen,

wissenschaftlichen Evidenz mit individueller klinischer Expertise arbeitet (Sackett et
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al., 1996). Dieses Konzept findet in Deutschland immer starker Eingang in die
laufenden  Behandlungsstrategien; zudem sind die Handelnden im
Gesundheitswesen laut Sozialgesetzbuch dazu verpflichtet, Strategien der ,Evidence

based medicine” landesweit umzusetzen (Weingart, 2002).

Fur die Behandlung der Herzinsuffizienz sind verschiedene Leitlinien der
Fachgesellschaften oder anderer Organisationen verfugbar (ACC/AHA, 2005;
European  Society of Cardiology, 2005; Therapieempfehlungen der
Arzneimittelkommission der deutschen Arzteschaft, 2001; Hausarztliche Leitlinie der
Leitliniengruppe Hessen, 2003). Bestandteil aller Leitlinien sind Informationen zu
Epidemiologie, Atiologie und Prognose der Herzinsuffizienz. Dariiber hinaus werden
alle fur die Diagnose einer Herzinsuffizienz wichtigen Parameter und
Untersuchungen  beschrieben. Neben den  wichtigsten = Angaben  zur
Pharmakotherapie enthalten die Leitlinien auch Empfehlungen fur die

Patientenschulung zum Umgang mit der eigenen Erkrankung.

Unterschiede in den verschiedenen Leitlinien bestehen zum einen in den
verschiedenen Klassifikationssystemen, die sich an die Diagnosestellung anknupfen,
zum anderen in den Empfehlungen, wie der Arzt die Pharmakotherapie umsetzen
sollte. Diese Unterschiede sind u. a. darauf zurlckzuflhren, dass es sich einerseits
um kardiologische und andererseits um hausarztliche Leitlinien handelt, deren
diagnostisches und therapeutisches Vorgehen entsprechend differiert. Die Leitlinien
der amerikanischen Gesellschaft fur Kardiologie (ACC/AHA, 2005) z. B. orientieren
sich nicht an den sehr haufig verwendeten NYHA-Kriterien, sondern haben eine
eigene Klassifikation erstellt, die Risikofaktoren, Morphologie des Herzens und
Komorbiditaten bertcksichtigt. Diese Kriterien sind dann spatere Grundlage einer
Herzinsuffizienzbehandlung. Neben dieser sehr komplexen und aufwendigen
Therapieleitlinie sind andere Leitlinien mit Anwendung der NYHA-Klassifikation als
Grundlage der Pharmakotherapie im Einsatz. Diesen subjektiven klinischen Stadien
der NYHA-KIassifikation liegen die Leitlinien der European Society of Cardiology
(2005) und die Therapieempfehlung der deutschen Gesellschaft fur Kardiologie-
Herz- und Kreislaufforschung in Zusammenarbeit mit der Arzneimittelkommission der
deutschen Arzteschaft (2001) zugrunde. Anhand von subjektiven Einschatzungen
des klinischen Zustandes des Patienten kann der behandelnde Arzt den
Therapievorschlag dieser Leitlinien ibernehmen. Eine noch sehr viel pragmatischere
Leitlinie stellt die der Leitliniengruppe Hessen (2003) dar. In dieser Leitlinie sind, der

hausarztlichen Arbeit angepasst, die Therapieempfehlungen in Form eines
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Flussdiagramms angefuhrt. Der Hausarzt kann somit seinen Patienten Schritt fir
Schritt nach klinischen Gesichtspunkten behandeln, ohne diesen in eine statische

Klassifikation einordnen zu mussen.

2.6 Herzinsuffizienztherapie in der Hausarztpraxis

2.6.1 Methodisches Vorgehen zur Untersuchung der Herzinsuffizienztherapie

in der Hausarztpraxis

Untersuchungen zur Herzinsuffizienztherapie liegen sehr haufig grolRe Datenbanken
mit hausarztlichen Daten zugrunde. Dabei scheinen vor allem GroRbritannien, die
skandinavischen Lander und die Vereinigten Staaten von Amerika mehr oder
weniger gut organisierte Datenbanken zu besitzen (z. B. GPRD, General Practice
Research Database, GroRbritannien, www.gprd.com [vgl. auch Johansson et al.,
2002]). Dementsprechend stammt der Uberwiegende Teil der Forschungsergebnisse
zur chronischen Herzinsuffizienz in der Hausarztpraxis aus den genannten Landern.
Da es in Deutschland keine institutionell vorgeschriebene Dokumentationspflicht
(auBer der Abrechnungsdokumentation) gibt, existieren nur sehr wenige
wissenschaftliche  Arbeiten zum Thema ,Behandlung der chronischen
Herzinsuffizienz in der Hausarztpraxis®. Die Untersuchung solcher Fragestellungen

ist in der Bundesrepublik im hausarztlichen Bereich demzufolge aulderst schwierig.

Die meisten internationalen Studien, die die Pharmakotherapie in der Hausarztpraxis
untersuchten, fuhrten retrospektive Analysen von Daten durch, teils entnommen aus
Datenbanken (vgl. Murphy et al., 2004; Johansson et al., 2002; Nilsson und Strender,
2002) oder aus Erhebungen in Praxen (James et al., 1999; Clarke et al., 1994; Mair
et al., 1996; Agvall und Dahlstrom, 2001). In den verschiedenen Studien wurden die
Daten dann entweder nach ICD-Codes (Johansson et al., 2002), typischer
Medikation (Clarke et al., 1994) oder auch Diagnosen von atiologisch wichtigen
Erkrankungen (Agvall und Dahlstrom, 2001) gesichtet und entsprechend dem
Hauptinteresse nach Medikation, epidemiologischen oder &tiologischen Faktoren

aufgeschlusselt.

2.6.2 Besonderheiten von Patienten mit Herzinsuffizienz in der Hausarztpraxis

Eine groRangelegte niederlandische Studie aus dem Jahre 2003 zeigte, dass sich

die soziodemographischen Charakteristika von hausarztlichen und kardiologischen
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Patienten deutlich unterscheiden (Rutten et al., 2003): Hausarztliche Patienten waren
durchschnittlich 15 Jahre alter (79 Jahre) als kardiologische (64 Jahre). 58% der
Patienten des Hausarztes waren weiblichen, die kardiologischen Patienten hingegen

in der Mehrzahl mannlichen Geschlechts (78%).

Die Komorbiditaten sind bei der Herzinsuffizienz insofern wichtige und interessante
Parameter, als dass sie meist auch eine atiologisch entscheidende Rolle spielen.
Fuhrende Komorbiditat in der Hausarztpraxis ist die Koronare Herzkrankheit, die bei
ca. 40-50% der Herzinsuffizienzpatienten vorliegt (vgl. Ceia et al., 2004; Agvall und
Dahlstrom, 2001). Daneben spielt die Hypertonie als Nebenerkrankung eine wichtige
Rolle; diese ist bei 20-60% der Patienten (Agvall und Dahlstrém, 2001; Mair et al.,
1996; Johansson et al., 2002; Jondeau et al., 2004) vorhanden. Andere wichtige
Erkrankungen wie Vorhofflimmern (24%), Hyperlipoproteinamie (7%), Diabetes
mellitus (14-20%) und Herzvitien (5%) sind nur in wenigen Herzinsuffizienzstudien

untersucht (Johansson et al., 2002; Nilsson und Strender, 2002).

Neben den Komorbiditdten und Risikofaktoren der Herzinsuffizienzpatienten spielt
das Stadium der Herzinsuffizienz bzw. das Stadium, das der Arzt fur den Patient
festgelegt hat, eine grole Rolle. Je nach Stadium sollte der Patient eine andere
Pharmakotherapie verordnet bekommen. In europaischen Studien zur
Herzinsuffizienz in der primararztlichen Versorgung zeigt die Verteilung der Patienten
uber die vier NYHA-Stadien ein relativ homogenes Bild: In dem asymptomatischen
NYHA-Stadium | befinden sich zwischen 5-17% der Patienten. Das NYHA-Stadium Il
mit leichter Einschrankung der Belastbarkeit ist das Stadium, in das die meisten
Patienten eingruppiert sind (43-55%). Im Stadium IIl sind 30-37% und in NYHA IV 1-
16% eingeordnet (vgl. Jondeau et al., 2004; Nilsson und Strender, 2002; Agvall und
Dahlstrom, 2001; Johansson et al., 2002; Komajda et al., 2001). Der Grofteil der
hausarztlichen Herzinsuffizienzpatienten der zitierten Studien befindet sich also in
den Stadien NYHA Il und Il

2.6.3 Pharmakotherapie bei chronischer Herzinsuffizienz in der Hausarztpraxis

Bei Betrachtung der Pharmakotherapie der chronischen Herzinsuffizienz in der
Hausarztpraxis steht die Verordnung von ACE-Hemmern im Vordergrund des
Interesses. Die Verordnung eines ACE-Hemmers ist, wie zuvor beschrieben, in allen
Stadien der Herzinsuffizienz nach den verschiedenen Leitlinien als
Basistherapeutikum indiziert und kann somit einen Anhalt Gber die Leitlinienadharenz

geben. Aus verschiedenen klinischen Erhebungen ist bekannt, dass ACE-Hemmer
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zu selten verordnet wurden (Ceia et al., 2004; Hobbs, 2000). Daneben sind aber
auch Verordnungen von ATII-Antagonisten oder [-Blockern sowie Diuretika,

Spironolacton und Digitalis von Interesse.

Retrospektive Untersuchungen hausarztlicher Daten variieren in den gemessenen
Verordnungsraten sehr stark. In der Studie von Ceia et al. (2004) wurden 551
Patienten mit Herzinsuffizienz untersucht und eine ACE-Hemmer Verordnungsrate
von 58% erhoben. Ahnlich hoch waren die Verordnungsraten in der Untersuchung
von Agvall und Dahlstrom (2001) mit 56%. Niedriger lagen die ermittelten
Verordnungsraten von 39% bzw. 43% in den Studien von Murphy et al. (2004) und
Halling und Berglund (2003), in denen insgesamt 1008 bzw. 279 hausarztliche
Patienten untersucht wurden. Nilsson und Strender (2002) ermittelten dementgegen
nur 27% Verordnungen bei 667 Herzinsuffizienzpatienten. Diese Ergebnisse
verdeutlichen, dass es Probleme in der Umsetzung der leitlinienadharenten
Pharmakotherapie der Herzinsuffizienz in der Hausarztpraxis gibt (vgl. auch Tabelle
1). Werden die anderen relevanten kardiovaskularen Pharmaka wie Diuretika, 13-
Blocker, ATII-Antagonisten, Spironolacton und Digitalispraparate betrachtet, so
zeigen sich auch dort erhebliche Unterschiede zwischen den Studien. In der Studie
von Halling und Berglund (2003) und Nilsson und Strender (2002) wurden Praparate
aus der Substanzgruppe der Diuretika mit 91% sehr haufig verordnet. Ceia et al.
(2004), Jondeau et al. (2004) und Gnani et al. (2004) hingegen ermittelten 78%, 74%
und 68% Verordnungen von Diuretika. Bezlglich der R-Blocker zeigen die
vorliegenden Untersuchungen eine zurlckhaltende Verordnungspraxis mit Raten
zwischen 7% (Ceia et al., 2004), 14% (Komadja et al., 2001; Nilsson und Strender,
2002) 20% (Jondeau et al., 2004) und 21% (Murphy et al., 2004). Die
Verordnunghaufigkeit von ATII-Antagonisten, Alternativpraparate bei ACE-
Hemmerunvertraglichkeit, wurde selten untersucht. Rutten et al. (2003) ermittelten
eine Verordnunghaufigkeit von 6%. Dieser Wert spiegelt anndhrend den Prozentsatz
(10%) der in Form von Husten auftretenden Nebenwirkungen wieder (Overlack,
1996). Spironolacton, ein Aldosteronantagonist, der ab dem NYHA-Stadium Il
eingesetzt werden sollte, wurde in der Studie von Murphy et al. (2004) mit 9% und in
der Untersuchung von Rutten et al. (2003) mit 11% verordnet. Bezuglich der
Digitalispraparate zeigten Rutten et al. (2003) lediglich 18% Verordnungen. Ein
drastisch anderes Verordnungsverhalten zeigt sich in den Studien von Agvall und
Dahlstrom (2001) und Halling und Berglund (2003), in der die Quote bei 56% bzw.

53% lag. Insgesamt wurde in allen Studien die Verordnungshaufigkeit nur absolut
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ermittelt, es fand keine differenzierte Betrachtung der Medikation bezlglich des
NYHA-Stadiums statt.

Die Verordnungsraten der Medikation bei chronischer Herzinsuffizienz in
Hausarztpraxen differieren zum einen sehr stark, zum anderen erreichen sie nicht die
gewulnschte Hohe der Verordnungen. Grunde fir die erheblichen Differenzen im
Verordnungsverhalten kdonnten zum einen die heterogenen Studiendesigns, zum
anderen die Limitationen der Verschlusselungsqualitat sein. Letztlich wird aus den
Daten nicht hinreichend ersichtlich, wo die Ursachen fur die mangelnde
Leitlinienadharenz liegen konnten. An die Ergebnisse dieser Untersuchungen knupft
sich die Frage an, welches die Hauptbarrieren einer solchen Herzinsuffizienztherapie

in der Hausarztpraxis sind.

Tabelle 1 ACE-Hemmer-Verordnungsraten in Studien mit hauséarztlichen
Patienten

Studie Patientenzahl ACEH '—Verordnungen
Agvall und Dahlstrom, 2001 256 56%
Ceia et al., 2004 551 58%
Gnani et al., 2004 90 54%
Halling und Berglund, 2003 279 43%
Hickling et al., 2000 674 47%
Komadja et al., 2001 600 54%
Mair et al., 1996 266 33%
Murphy et al., 2004 1008 39%
Nilsson und Strender, 2002 667 27%
Rutten et al., 2003 102 40%

' ACE-Hemmer
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2.7 Barrieren einer leitlinienadharenten Herzinsuffizienztherapie in

der Hausarztpraxis

Hindernisse der Behandlung der Herzinsuffizienz in der Hausarztpraxis sind in der
Literatur haufig beschrieben. Dabei werden folgende Bereiche immer wieder
angefuhrt:  Unsicherheit in der Diagnosestellung, Befurchtungen bezlglich
Nebenwirkungen und Interaktionen von Medikamenten, mangelnde Compliance des

Patienten und subjektive Griinde auf Seiten der Arzte (Einstellung, Unwissenheit).

Die Diagnoseunsicherheit einiger Hausarzte spielt in der Hausarztpraxis bei der
Herzinsuffizienz eine Rolle. Der hausarztlich tatige Arzt hat das Problem, dass
besonders in den Anfangsstadien der Erkrankung die Symptome subtil und haufig
von anderen Uberdeckt sind (Phillips et al., 2004). Zudem tritt die Herzinsuffizienz
meist bei alteren, komorbiden Patienten auf;, dadurch wird die richtige
Differentialdiagnose teilweise durch Symptomuberlappung erschwert. Hinzu kommt
der in anderen Landern auller Deutschland eingeschrankte Zugang zur
echokardiographischen Diagnostik (Soon et al., 2004), die in allen Leitlinien als

notwendige Untersuchung erachtet wird (European Society of Cardiology, 2005).

Generell gilt es in der hausarztlichen Versorgung eine Balance zu schaffen zwischen
optimaler medikamentdser Versorgung des Patienten und moglichen Interaktionen
von Arzneistoffen. Da der Grofteil der Patienten polymediziert ist, muss der
behandelnde Arzt haufig Prioritdten setzen und kann indizierte Medikamente nicht
verschreiben. Bedenken von Hausarzten bezuglich Nebenwirkungen von ACE-
Hemmern und Konsequenzen fur das therapeutische Vorgehen zeigt die Studie von
Hougthon und Cowley (1997) auf. Arzte, denen die Risiken besonders einer
Nierenfunktionsstérung und Blutdruckabfallen bewusst waren, verordnet signifikant
weniger ACE-Hemmer als ihre Kollegen. Auch allergische Reaktionen wurden von

Hausarzten als Hinderungsgrund angegeben (Phillips et al., 2004).

Mangelnde Compliance der Patienten wird immer wieder in der Literatur angeflhrt.
Auf Seiten der Arzteschaft scheint dieser Compliancemangel der Patienten, bezogen
auf die Einnahme von Medikamenten, akzeptiert zu sein. Patienten, die aufgrund
verschiedener Erkrankungen mehrere Praparate einnehmen, scheint es schwer
vermittelbar zu sein, eine weitere, zwar mortalitatssenkende, aber eben nicht
zwangslaufig symptomreduzierende Tablette einzunehmen. Aber auch die
mangelnde Kenntnis bezlglich typischer Herzinsuffizienzsymptome und daraus

resultierender MalRnahmen scheint ein Problem darzustellen, wie eine Schweizer
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Studie zeigte, in der 111 Herzinsuffizienzpatienten nach Symptomen und
MaRnahmen befragt wurden (Wagdi et al., 1993). 78% der Patienten konnten nur
inadaquat auf die gestellten Fragen antworten und wussten nicht, wie sie auf
korpereigene Symptome richtig reagieren sollten. Grund fur die Einweisung in die
Klinik dieser Patienten war in 25% der Falle der nicht richtige oder unterlassene

Gebrauch ihrer Medikamente und nur in 6% das Auftreten von Nebenwirkungen.

Dass Hausarzte gut informiert sind Uber die Inhalte der Leitlinien zur
Herzinsuffizienztherapie zeigt die grolangelegte Studie von Cleland et al. (2002), in
der 89% der befragten deutschen Arzte in mehr als 50% der Falle einen ACE-
Hemmer verschreiben wurden. Ein absolutes Wissensdefizit scheint nicht wirklich
vorzuliegen. Vielmehr zeigen interessante Studien von Masoudi et al. (2003) und
Lenzen et al. (2005), dass eine Ursache der ausbleibenden Leitlinienadharenz in der
mangelhaften Vergleichbarkeit zwischen Studienpatienten und Hausarztpatienten

liegt; ein Umstand, der von Hausarzten durchaus kritisch reflektiert wird.
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3 Fragestellung und Ziel

In der internationalen Literatur ist die Frage nach der leitlinienadharenten
Behandlung der chronischen Herzinsuffizienz vielfach gestellt und beantwortet
worden. Ubereinstimmend zeigen die Studien inadaquat niedrige Verordnungsraten
verschiedener Medikamente zur Therapie der chronischen Herzinsuffizienz. Da die
Ergebnisse dieser Studie aufgrund divergierender Versorgungssysteme nicht direkt
auf deutsche Verhaltnisse Ubertragen werden kénnen und bisher nur wenige
Untersuchungen aus Deutschland existieren, soll die vorliegende Arbeit folgende

Fragen klaren:

1. Wie stellen sich die soziodemograpischen Charakteristika von

Herzinsuffizienzpatienten aus deutschen Hausarztpraxen dar?

2. Wie hoch liegen die Verordnungsraten verschiedener, fur die Behandlung

der chronischen Herzinsuffizienz relevanter kardiovaskularer Pharmaka?

3.  Sind die Verordnungsraten in Ubereinstimmung mit einer

leitlinienadharenten Pharmakotherapie zu bringen?

Zur Beantwortung dieser Fragen wurden Hausarztpraxen besucht und deren
Herzinsuffizienzpatienten mittels der vorliegenden Praxissoftware identifiziert. Die
ermittelten Patientendaten wurden anschlieend mit dem behandelnden Arzt
bezuglich der Richtigkeit der Diagnose durchgesprochen und von diesem bestatigt.
Zudem bewertete er jeden Patienten bezuglich seines NYHA-Stadiums. Im
Anschluss an diese Bewertung wurden dem Arzt in einem semistrukturierten

Interview Fragen zur Behandlung der Herzinsuffizienz gestellt.

Die Uber die elektronische Routinedokumentation erhobenen soziodemographischen
Charakteristika geben Aufschluss Uber das typische Herzinsuffizienzklientel in
deutschen Hausarztpraxen und gewahrleisten die Uberpriifung der Vergleichbarkeit
mit internationalen Studien. Mittels der Verordnungsraten der einzelnen Pharmaka
kann der ,Ist-Zustand“ der hausarztlichen Pharmakotherapie mit dem ,Soll-Zustand*

der Leitlinienempfehlungen verglichen werden.
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4 Material und Methoden

4.1 Auswahl der teilnehmenden Praxen

Arzte mit der Fachbezeichnung ,Arzt fir Allgemeinmedizin“ oder ,Praktischer Arzt*
wurden aus dem Telefonbuch der fur die Studie besuchten Region in Nordrhein-
Westfalen identifiziert. In einem telefonischen Kontakt wurde ihnen das gewahite
Vorgehen zur Datenerhebung vorgestellt und um eine Teilnahme an dem Projekt
gebeten. Erklarte sich ein Arzt bereit, an der Studie teilzunehmen, so wurde nach
weiteren ihm bekannten Arzten gefragt, bei denen er Interesse und
Teilnahmebereitschaft fir wahrscheinlich hielt. Es wurden 32 Arzte angerufen. Von
diesen 32 Arzten erklarten sich 19 vorbehaltlos bereit, an der Datenerhebung
teilzunehmen. Vier Arzte stimmten einer Erhebung zu, wollten im Vorfeld jedoch
Daten sichten bzw. vorsortieren. Auf die Datenerhebung in diesen Praxen wurde aus
Griinden der mangelnden Objektivitat verzichtet. Neun Arzte lehnten eine Beteiligung

an der Studie ab.

Die Begriindungen fur eine Ablehnung kdnnen wie folgt zusammengefasst werden:

e keine Zeit, an der Datenerhebung teilzunehmen (n=1)

e Kkein Interesse an einer solchen Studie (n=2)

e wollte sich nicht in ,seine Daten“ schauen lassen (n=3)

e Aufgrund von Datenschutz sei eine solche Erhebung nicht durchfihrbar (n=1)

e Ablehnung ohne Begrundung (n=2).

In einer der 19 Praxen, die einer Teilnahme vorbehaltlos zugestimmt hatten waren
772 Herzinsuffizienzpatienten Uber die interne Systemsuche ermittelt worden. Eine
vor Ort vorgenommene Validierung tatsachlicher Herzinsuffizienzfalle hatte den
zeitichen Rahmen deutlich Uberschritten, weshalb diese Praxis von der

Datenerhebung ausgeschlossen wurde.

In den 18 Praxen arbeiteten insgesamt 30 Arzte, darunter waren vier (13%) weibliche

und 26 (87%) mannliche Teilnehmer.



Seite 24

Die fur die Datenerhebung besuchten Praxen gliederten sich wie folgt in die

verschiedenen Organisationsmodelle:

¢ 9 Gemeinschaftspraxen (50%)
e 7 Einzelpraxen (39%)

e 2 Praxisgemeinschaften (11%).

Gemeinschaftspraxen und Praxisgemeinschaften sind Organisationsmodelle mit
einer gemeinsamen Nutzung der Praxisinfrastruktur. Im Unterschied zu
Gemeinschaftspraxen mit gemeinsamer Abrechnung rechnen Praxisgemeinschaften

ihre Leistungen getrennt ab.

Nachdem sich Vertreter aus 18 Praxen bereiterklart hatten, den methodischen
Anforderungen entsprechend an der Studie teilzunehmen, wurden Termine
vereinbart. Innerhalb von vier Wochen konnte die Datenerhebung durchgefuhrt

werden. In diesem Zeitraum wurde taglich eine Praxis besucht.

Zu Beginn des Praxisbesuchs wurde dem Arzt noch einmal das Verfahren der
Datenerhebung erlautert, um letzte Unklarheiten zu beseitigen. Der nachste Schritt
bestand in der Erfragung der praxisinternen Computersoftware, die entscheidend fur
das weitere Vorgehen war. Die benutzten Programme waren bis auf zwei

Ausnahmen gangige Windows-basierte Praxissoftwaresysteme (Tabelle 2).
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Tabelle 2 Haufigkeit der Praxissoftwaresysteme in den teilnehmenden Praxen
(n=18)

Betriebsystem Software Anzahl

Windows MCS-Isynet
Quincy-Win
Medistar
Albis
Doc Concept
Doc Expert
Unix Adamed Unix
Dos Turbomed

e ) ® 2 ) C B O B N SN

(mit Abfragemanager)

4.2 Datenerhebung in den teilnehmenden Praxen

Ziel war es, alle Patienten mit elektronisch dokumentierter Herzinsuffizienzdiagnose
zu erfassen. Daflr wurde die Suchfunktion bzw. das Statistikprogramm der
jeweiligen Software herangezogen. Es waren teilweise relativ komplexe
Menufihrungen von Noéten, die entweder mit Hilfe des Praxispersonals oder der
systemzugehorigen Service-Hotline gelost wurden (die Service-Hotline kann dem
Benutzer direkt am PC das gewlnschte Vorgehen erlautern). Um ein erfolgreiches
Ergebnis aus der Statistik zu erlangen, war es besonders hilfreich zu erfragen, wie
die Diagnose ,Herzinsuffizienz“ praxisintern verschlisselt wurde. Fir die
Verschlisselung bestanden mehrere Optionen. Es war mdglich, eine
Freitextverschlisselung ,Herzinsuffizienz® zu wahlen oder den jeweiligen ICD 10
Code fur Formen der Herzinsuffizienz zu benutzen (z.B. 150.0, 150.9 etc.). Teilweise
mussten mehrere Suchkriterien (z. B. ICD-Code und Freitextverschllsselung)

angewendet werden, um die Gesamtzahl der Patienten zu finden.

Die Uber die Statistik gefundenen Daten der Patienten wurden in einem Ausdruck
festgehalten. Diese Patientenliste wurde im Vorfeld der Datenanalyse mit dem
Praxispersonal gegenkontrolliert. Ausgeschlossen wurden Patienten, die zu diesem
Zeitpunkt seit mehr als sechs Monaten nicht mehr aktiv oder bereits verstorben
waren. Auch kurzfristig vor dem Untersuchungszeitpunkt verstorbene Patienten

wurden nicht mit in die Statistik eingeschlossen. In den 18 Praxen ergab das
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Suchergebnis 779 Patienten. Dies entspricht einer durchschnittlichen Anzahl von 43
als herzinsuffizient dokumentierten Patienten pro Praxis. Die absolute Verteilung der
Patienten auf die verschiedenen Praxen zeigte jedoch ein deutlich heterogeneres
Verteilungsmuster. So variierte die absolute Anzahl von gefundenen Patienten

zwischen zwei und 96 pro Praxis.

Von jedem der Uber die Statistik gefundenen Patienten wurden im Anschluss

anonym folgende Informationen in einer Datenbank dokumentiert:
Soziodemographische Angaben und Praxisfrequentierung

e Geburtsdatum

e Geschlecht

e Praxisfrequentierung.

Geburtsdatum und Geschlecht wurden aus der elektronischen Patientenkarte
entnommen. Die Praxisfrequentierung wurde aus der Anzahl der Arztkontakte der

letzten 12 Monate ab Einschlussdatum ermittelt.

Medikation aus dem Bereich der kardiovaskularen Pharmakotherapie
e ACE-Hemmer

e ATII-Antagonist

e Diuretikum

o [3-Blocker/l3-Blocker-Wirkstoff

e Spironolacton (Aldosteronantagonist)

¢ Digitalisglykosid

Nitrat.

Zur Aufschlisselung der Medikation wurde Einsicht in das Untermenl ,Medikation®
oder die Verordnungsangaben aus der elektronischen Krankenakte genommen.
Dabei wurde besonders darauf geachtet, dass die Medikation aktuell war. So wurde
der verordnete bzw. untersuchte Zeitraum immer auch mit PackungsgroRe bzw.
Dosierung abgeglichen. Eine Medikation z. B., die das letzte Mal vor einem Jahr
verordnet wurde und deren Tablettenanzahl definitiv nicht fir den Zeitraum bis zur
Datenerhebung ausreichte, wurde nicht mehr als aktuelle Medikation mit in die
Statistik einbezogen. Bezuglich der Verordnung wurde ein rein dichotomes

Verschlusseln (vorhanden/nicht vorhanden) gewahlt. Lediglich bei den R-Blockern
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wurde der Wirkstoff aufgeschlisselt, da hier eine wirkungsspezifische
Mortalitatsreduktion fur Metoprolol (Merit HF-Study Group, 1999), Bisoprolol (CIBIS-
2-Investigators and Committees, 1999) und Carvedilol (Packer et al.,, 2001)

nachgewiesen ist.

Um mogliche Irrtimer oder Verwechslungen aufgrund der Handelsnamen der
Praparate auszuschliellen, war wahrend der Datenerhebung standby eine Rote
Liste-Online® im Hintergrund verfligbar, sodass ohne groRRen zeitlichen Aufwand

eine entsprechende Suche gestartet werden konnte.
Komorbiditaten

Komorbiditaten, die eine kardiovaskulare Relevanz besitzen, bzw. chronische
Beschwerden wurden ebenfalls dokumentiert. Dazu gehdérten: Diabetes mellitus,
Koronare Herzkrankheit, Hypertonie, Schlafapnoe, Herzrhythmusstérungen,
Vorhofflimmern, Hyperlipoproteinamie, Adipositas, Kardiomyopathie, Herzvitien,
Chronisch obstruktive Lungenerkrankung, Niereninsuffizienz, Periphere arterielle

Verschlusskrankheit und Hirnorganisches Psychosyndrom.

4.3 Validierung der Herzinsuffizienzdiagnosen durch den

behandelnden Hausarzt

Zur Validierung der Daten wurde jeder teilnehmende Hausarzt gebeten, die
Diagnose der bisher eingeschlossenen Patienten seiner Praxis zu beurteilen. Dieses
geschah nach den NYHA-Stadien I-IV der gleichnamigen Klassifikation (The Criteria
Committee of the New York Heart Association, 1964):

NYHA-1: Keine Einschrankung der Belastbarkeit
NYHA-2: Einschrankung der Belastbarkeit bei schwerer korperlicher Tatigkeit
NYHA-3: Einschrankung der Belastbarkeit bei leichter korperlicher Tatigkeit

NYHA-4: Einschrankung der Belastbarkeit in Ruhe.

Um das Problem einer moéglichen Unkenntnis dieser Klassifikation zu umgehen,
wurde dem Arzt eine GroRRubersicht der Kriterien wahrend der Einschatzung (siehe

Anhang 1) unaufgefordert vorgelegt.
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Wenn moglich, sollte der Arzt daruber hinaus notieren, wer bei diesem Patienten die

Erstdiagnose erhoben hat. Folgende Optionen standen zur Verfigung:

Kardiologe

Klinik

Hausarzt

X= Diagnose nicht sicher oder sicher falsch.

Im Anschluss an die eigentliche Datenerhebung wurde mit dem Arzt ein offenes
Interview bezuglich seiner Einstellung gegenuber der Erkrankung ,Herzinsuffizienz®,
ihren Folgen fur Patient und Arzt sowie alle moglichen Schwierigkeiten, die sich im
Rahmen ihrer Behandlung ergeben konnen, gefuhrt. Auch wurde der Arzt befragt, ob

fur ihn personlich Hindernisse in der Behandlung dieser Erkrankung bestinden.

4.4 Datenanalyse

Die in der Datenerhebung gewonnenen Informationen wurden direkt in der Praxis zur
Verwaltung und anschlieenden Auswertung in eine im Vorfeld definierte SPSS-

Datei (Statistical Package for the Social Sciences, Version 12.0) eingegeben.

Zur statistischen Uberpriifung von Hypothesen wurden Signifikanztests durchgefiihrt.
Mittels t-Test fur unverbundene Stichproben wurden die Mittelwertsdifferenzen
verschiedener Parameter zwischen weiblichen und mannlichen Patienten auf
Signifikanz (berpriift. Mittels des Chi®-Tests wurde Uberpriift, ob die beobachtete

Haufigkeitsverteilung signifikant von der erwarteten Haufigkeitsverteilung abwich.

In einem multivariaten Vorhersagemodell wurden die Zusammenhange zwischen der
ACE-Hemmer- bzw. ATII-Antagonistenverordnung und verschiedenen
EinflussgroRen uberpruft. Da es sich hierbei weniger um ein hypothesentestendes
Vorgehen als vielmehr eine explorative, hypothesengenerierende Datenanalyse
handelte, wurden alle theoretisch als sinnvoll erachteten Kovariaten sowie
Interaktionen zwischen Kovariaten in ein vollstindiges Modell aufgenommen.
Intervallskalierte Variablen wie z. B. das Lebensalter wurden durch einen Mediansplit
dichotomiert. Kategoriale Kovariaten wie das NYHA-Stadium mit vier Auspragungen

wurden dummycodiert. Als durchgehend mit Null codierte Referenzkategorie wurde
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hier die am haufigsten besetzte Katergorie gewahlt. Bietet sich aus inhaltlichen
Grinden keine der Gruppen als Referenzgruppe an, ist dies das empfohlene
Vorgehen, da hierdurch die Varianz des Schatzers verringert werden kann
(Kreienbrock und Schach, 1995, Seite 223). Einzig die kategoriale Variable
.behandelnder Arzt®* mit 13 dummycodierten Auspragungen und einer
Referenzkategorie wurde nicht in das Gesamtmodell aufgenommen, sondern einzeln
uberpruft. Als EffektgroRe wird die entsprechende Odds Ratio (OR) mit 95%-
Konfidenzintervall angegeben, die das zum naturlichen Logarithmus e erhobenen
Beta-Gewicht (=standardisierte Regressionskoeffizienten) darstellen. ORs im
Rahmen der binaren logistischen Regression werden folgendermalien interpretiert:
Wenn die unabhangige Variable (=Kovariate) um eine Einheit ansteigt, dann steigt
die Chance, dass die abhangige Variable gleich eins ist, um den Faktor 10, wobei fur

alle anderen Kovariaten kontrolliert wird.

Das in allen statistischen Berechnungen festgelegte Signifikanzniveau lag bei a=5%

(2-seitig getestet).

4.5 Genehmigung durch die Ethikkommission und den

Datenschutzbeauftragten

In einem Amendment zu einer anderen bereits positiv beschiedenen Studie der
Abteilung Allgemeinmedizin der Georg-August-Universitat Gottingen wurde die

Genehmigung der Ethikkommission und des Datenschutzbeauftragten eingeholt.
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5 Ergebnisse

5.1 Ergebnis der Rekrutierung

In den 18 besuchten Praxen wurden alle aktiven Patienten mit der Diagnose
.Herzinsuffizienz“ gesucht und nach den im Kapitel 4.2 beschriebenen Kriterien
erfasst (insgesamt wurden 779 Patienten mit einer dokumentierten Diagnose
,2Herzinsuffizienz“ eingeschlossen). Vier der 18 Praxen mussten von der Bewertung
ausgeschlossen werden: Ein Arzt reagierte nicht auf die Bitte, die Diagnosen zu
bestatigen. Somit mussten Daten der Patienten dieser Praxis als ungultig bewertet
werden. Drei weitere Praxen wurden aufgrund einer zu niedrigen Patientenanzahl (2x
n=5, 1x n=2) ausgeschlossen. Es verblieben 726 Patienten in der Statistik. Innerhalb
des verbleibenden Patientenkollektivs mussten wiederum 18 Patienten
ausgeschlossen werden, da sie von den betreuenden Hausarzten trotz
dokumentierter Diagnose ,Herzinsuffizienz® als nicht herzinsuffizient eingestuft

wurden.

Insgesamt gingen die Daten von 708 Patienten mit der vom Hausarzt bestatigten
Diagnose ,Herzinsuffizienz‘ in die Auswertung ein. Eine Ubersicht Uber die
Rekrutierung der Praxen und Patienten zeigt die Abbildung 1 auf der folgenden
Seite.
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32 Praxen kontaktiert
/ 9 nicht bereit
> 13 ausgeschlossen
\ 4 Ausschlusskriterium vorliegend
19 Praxen teilnahmebereit
3 zu geringe Fallzahl
5 nachtraglich /'
ausgeschlossen —— 1 fehlerhafte Dokumentation
1 Daten nicht besté&tigt
14 Praxen eingeschlossen

726 Patienten mit
dokumentierter
Herzinsuffizienzdiagnose
18 Patienten

»| ausgeschlossen, da keine
vom Hausarzt bestétigte
Herzinsuffizienzdiagnose

708 eingeschlossene Patienten

Abbildung 1: Ergebnis der Rekrutierung
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5.2 Patientenkollektiv

5.2.1 Soziodemographische Faktoren

Insgesamt umfasste das Patientenkollektiv 708 Patienten. Davon waren 423 (60%)
Frauen und 285 (40%) Manner. Das Durchschnittsalter der Patienten lag bei 76
Jahren, wobei Patientinnen mit im Schnitt 78 Jahren sechs Jahre éalter als die
mannlichen Patienten waren. Bezuglich des NYHA-Stadiums zeigten sich in beiden
Gruppen keine signifikanten Unterschiede in der Verteilung. In das NYHA-Stadium |
wurden 53 (13%) Frauen und 25 (9%) Manner von den Hausarzten zugeteilt. Im
Stadium 1l waren es 160 (38%) Frauen und 126 (44%) Manner, im Stadium llI
befanden sich nach Meinung der Hausarzte 155 (37%) Frauen und 97 (34%)
Manner. Im letzten und klinisch unglnstigsten Stadium fanden sich 55 (13%) Frauen
und 37 (13%) Manner wieder.

5.2.2 Komorbiditaten

Bezuglich der Verteilung der Komorbiditaten zeigten sich folgende geschlechts-

bezogenen statistisch signifikante Unterschiede:

An einer Hypertonie erkrankt waren 294 (70%) Frauen und 174 (61%) Manner. Eine
Koronare Herzkrankheit hatten 157 (37%) Frauen und 143 (50%) Manner.
Kardiomyopathie als Komorbiditat wiesen 5 (1%) Frauen und 15 (5%) Manner auf.
Herzvitien waren bei Frauen 31 (7%) und bei Mannern 35 (12%) mal vertreten. Eine
Chronisch obstruktive Lungenerkrankung (COPD) wurde bei 24 (6%) Frauen und 30
(11%) Mannern gefunden. Bei allen anderen untersuchten Nebenerkrankungen

konnten keine statistisch signifikanten Unterschiede festgestellt werden.

Eine vollstandige Ubersicht aller erhobenen Parameter zeigt Tabelle 3.
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Tabelle 3 Soziodemographische und klinische Charakteristika der Patienten
(n=708)

Gesamt  Manner Frauen  Test' p

Patienten 708 285 423
Alter in Jahren, MW 2 (SD) * 76 72(12) 78(10) t=-7,585 0,000
Kontakte, Anzahl 4, MW (SD) 28 28 (17) 28(18) t=-0,170 0,865

NYHA-Stadium Chi?=4,226 0,238

NYHA |, % 11 9 13

NYHA I, % 40 44 38

NYHA 11, % 36 34 37

NYHA IV, % 13 13 13
Hypertonie, % 66 61 70 Chi?=5,427 0,020
Koronare Herzkrankheit, % 42 50 37 Chi*=11,893 0,001
Diabetes mellitus, % 29 30 28 Chi?=0,101 0,750
Herzrhythmusstorungen, % 23 25 22 Chi?=1,181 0,277
Vorhofflimmern, % 5 5 5 Chi?=0,001 0,971
Hyperlipoproteinamie, % 21 23 20 Chi’=0,622 0,430
Adipositas, % 10 8 10 Chi?=0,605 0,437
Kardiomyopathie, % 3 5 1 Chi*=10,331 0,001
Herzvitien, % 9 12 7 Chi2=4,940 0,026
COPD °, % 8 11 6 Chi*=5,691 0,017
Niereninsuffizienz, % 6 7 4 Chi?=3,170 0,075
Cerebrale Ischamie/TIA ©, % 8 7 8 Chi?=0,462 0,497
PAVK 7, % 6 8 5 Chi’=2,818 0,093
HOPS 8, % 5 4 6 Chi*=2,840 0,092

! Vergleich zwischen Mannern und Frauen; t-Test oder Chi*>-Test (a=0,05; zweiseitig getestet),
2 Mittelwert, ® Standardabweichung, * Haufigkeit der Arzt-Patient-Kontakte in den letzten 12 Monaten,
®chronisch obstruktive Lungenerkrankung, ° Transitorisch ischamische Attacke, ’ Periphere arterielle

Verschlusskrankheit, ® Hirnorganisches Psychosyndrom

5.3 Kardiovaskulare Medikation der Patienten

5.3.1 Verordnungshaufigkeit

Tabelle 4 zeigt die vollstandigen Verordnungshaufigkeiten fur das Gesamtkollektiv
und einzeln fur Manner und Frauen. ACE-Hemmer wurden insgesamt zu 34% an

Frauen und 43% an Mannern verordnet. R-Blocker wurden 34% der Frauen und
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46% der Manner verordnet. Damit unterschied sich die Verordnungshaufigkeit dieser
beiden Medikamentengruppen fur Manner und Frauen signifikant voneinander.
Bezuglich aller weiteren Medikamente ergaben sich keine statistisch signifikanten

Unterschiede in der Verordnungshaufigkeit.

Ausgehend von 708 Herzinsuffizienzpatienten wurde die Verordnungshaufigkeit
eines ACE-Hemmers oder ATII-Antagonisten Uberpruft. Nach dieser Definition eines
leitlinientreuen Vorgehens waren 353 (50%) der Patienten mit einem ACE-Hemmer
(38%) oder ATII-Antagonisten (12%) behandelt.

Tabelle 4 Vergleich zwischen Mannern und Frauen in der Verordnungshaufig-
keit von kardiovaskularen Medikamenten

Medikamente Gesamt  Frauen Manner Test' p
(n=708)  (n=423) (n=285)

ACE-Hemmer, % 38 34 43  Chi’*=4,854 0,028
ATIl-Antagonist 2, % 12 13 11 Chi*=1,374 0,241
3-Rezeptorblocker, % 39 34 46 Chi?>=9,776 0,002
Diuretikum?®, % 56 56 56  Chi*=0,016 0,901
Digitalis, % 25 24 26  Chi’=0,312 0,576
Spironolacton,% 4 4 6 Chi?=1,739 0,187
Nitrat, % 14 14 15  Chi*=0,087 0,768

! Vergleich zwischen Mannern und Frauen, Chi*-Test (a=0,05; zweiseitig getestet), 2Angiotensin-ll-

Antagonist, * Schleifendiuretika und Thiazide

5.3.2 NYHA-Stadien-bezogene Verordnungshaufigkeit

Im Verordnungsverhalten bezuglich des NYHA-Stadiums zeigte sich ein
unterschiedliches Vorgehen. ACE-Hemmer und ATII-Antagonisten wurden relativ
konstant an Patienten in einem der vier NYHA-Stadien mit 38% bzw. 12% verordnet
und zeigten in der Verteilung keinen statistisch signifikanten Unterschied (ACE-
Hemmer, Chi?=2,396, p=0,494; ATII-Antagonisten, Chi*=6,181, p=0,103). Alle
anderen verordneten Medikamentengruppen unterschieden sich statistisch
signifikant in der Verordnung bezuglich des NYHA-Stadiums. 3-Blocker zeigten einen
deutlichen Anstieg zum NYHA-Stadium Il und fielen zu den Stadien NYHA Ill und IV
ab (Chi2=7,937, p=0,047). Diuretika stiegen kontinuierlich in ihrer
Verordnungshaufigkeit an (Chi’=30,696, p=0,000). Digitalis-Praparate zeigten eine
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starke Zunahme der Verordnungen zum NYHA-Stadium Il und IV (Chi2=13,762,
p=0,003). Und der Aldosteronantagonist Spironolacton wurde im letzten Stadium
NYHA IV deutlich haufiger verordnet (Chi2=8,178, p=0,042). Die genaue
Verordnungshaufigkeit jedes einzelnen Medikamentes in Bezug auf das NYHA-
Stadium Iasst sich aus den folgenden Graphiken (a-f) in der umseitigen Abbildung 2

ersehen.
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Abbildung 2: Verordnungshaufigkeit der kardiovaskularen Medikation bezilglich des
NYHA-Stadiums
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5.3.3 Uberprufung moglicher EinflussgréRen auf die Verordnungshaufigkeit

von ACE-Hemmern bzw. ATIIl- Antagonisten

Um in einem multivariaten Zusammenhang den Einfluss verschiedener Variablen auf
die Verordnung eines ACE-Hemmers bzw. ATII-Antagonisten Uberprifen zu kdénnen,
wurden Parameter aus verschiedenen Bereichen als Kovariaten in das
Vorhersagemodell aufgenommen. Intervallskalierte Daten wurden in einem
Mediansplit dichotomisiert. Kategoriale Variablen wurden wie unter 4.5.2 beschrieben

behandelt. Tabelle 5 zeigt das Ergebnis der binaren logistischen Regression.
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Tabelle 5 Logistische Regression aller Kovariaten aul3er Praxiszugehdrigkeit

Kovariante OR‘ 95% CI ? P
Patientencharakteristika
Alter > 77 Jahre 0,200 0,061-0,658 0,008
Geschlecht weiblich 0,065 0,409-1,028 0,065
Alter x Geschlecht 2,266 1,127-4,556 0,022
Arztcharakteristika
Alter > 48 Jahre 1,046 0,687-1,593 0,834
Praxisjahre tber 15 1,936 0,696-5,382 0,206
Partner ja 2,920 1,548-5,506 0,001
Praxisjahre x Partner 0,319 0,113-0,905 0,032
Diagnosecharakteristika
Diagnose durch Hausarzt 0,851 0,584-1,239 0,399
NYHA-Stadium | 0,967 0,542-1,727 0,910
NYHA-Stadium Il 1,154 0,785-1,696 0,465
NYHA-Stadium IV 0,855 0,491-1,488 0,579
Komorbiditaten
Hypertonie ja 1,817 1,269-2,601 0,001
Koronare Herzkrankheit ja 1,377 0,967-1,961 0,076
Diabetes mellitus ja 1,090 0,758-1,567 0,642
Herzrhythmusstoérungen ja 0,885 0,588-1,333 0,559
Vorhofflimmern ja 2,210 1,021-4,782 0,044
Hyperlipoproteinamie ja 0,812 0,535-1,233 0,329
Adipositas ja 1,406 0,805-2,456 0,232
Kardiomyopathie ja 1,787 0,628-5,086 0,277
Herzvitium ja 0,646 0,356-1,173 0,151
COPD ?ja 1,506 0,802-2,829 0,203
Niereninsuffizienz ja 1,267 0,615-2,611 0,520
Transitorisch ischamische Attacke ja 0,892 0,474-1,681 0,724
Periphere arterielle Verschlusskrankheit ja 1,206 0,607-2,397 0,593
Hirnorganisches Psychosyndrom ja 0,620 0,284-1,354 0,231
Medikamente
3-Rezeptorblocker ja 1,440 1,016-2,039 0,040
Diuretikum * ja 2,461 1,737-3,487 0,000
Herzglykoside ja 0,967 0,655-1,429 0,868
Spironolacton ja 0,692 0,311-1,538 0,366
Nitrate ja 0,865 0,536-1,397 0,553

! Odds-Ratio, 2 Konfidenzintervall, 3Chronisch obstruktive Lungenerkrankung, 4 Schleifendiuretika und Thiazide
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Zusammenfassend zeigte sich, dass jungeren, vor allem jingeren mannlichen
Herzinsuffizienzpatienten, die eine hausarztlich dokumentierte Diagnose einer
Hypertonie und Vorhofflimmern aufwiesen und mit R-Blockern sowie Diuretika
behandelt waren, mit grof3erer Wahrscheinlichkeit einen ACE-Hemmer bzw. ATII-
Antagonist verordnet bekamen. Auch spielten Charakteristika von Arzten eine Rolle,
so waren Patienten mit hoherer Wahrscheinlichkeit leitlinienadharent behandelt,
wenn deren behandelnder Arzt mit einem Kollegen zusammenarbeitete und weniger
Praxisjahre aufwies. DarUber hinaus zeigt sich ein individueller Effekt vier einzelner
Praxen in der logistischen Regression uber die kategoriale Einflussgrofie
.behandelnder Arzt“ (13 dummycodierte Kovariaten mit einer durchgehend mit Null
codierten Referenzkategorie). Die beiden ersten Praxen (10 und 1) spiegeln die
Ergebnisse der allgemeinen logistischen Regression wieder. Bei den Praxen mit
schlechten Verordnungshaufigkeiten (13 und 9) konnten Grunde in dem
Vorhersagemodell nicht eindeutig ausgemacht werden, da sich keine Abweichungen
bezlglich Praxisjahre, Partner und Alter des Arztes finden lieken (ORs der Ubrigen
Praxen mit p> 0,237).

Tabelle 6 Logistische Regression Uber Kovariate ,behandelnder Arzt* und
dazugehdoriger Arztcharakteristika

Praxiszuge- OR? 95% CI? p ACEH?¥ Alter  Praxisjahre Partner
hérigkeit ATII*% (MD°=48) (MD=15)
Praxis 10 11,467 4,154-31,104 0,000 91% 39 7 1
Praxis 1 3,643 0,940-14,123 0,061 76,9% 47 6 1
Praxis 13 0,510 0,277-0,939 0,031 31,8% 48 16 2
Praxis 9 0,257 0,080-0,825 0,022 19% 51 8 0

' Odds-Ratio, ? Konfidenzintervall, > ACE-Hemmer, “Angiotenin-lI-Antagonist, °> Median
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5.4 Semistrukturiertes Interview mit den teilnehmenden Hauséarzten

Im Anschluss an die patientenbezogene Datenerhebung wurde mit den einzelnen
Arzten ein semistrukturiertes Interview zu Einstellungen zur Herzinsuffizienz und
generell zu Problemen in der Herzinsuffizienztherapie gefuhrt. Die erhaltenen

Antworten bzw. Kommentare lassen sich in finf Themengruppen aufteilen:
e Patientencompliance

e Unerwunschte Wirkungen der Pharmakotherapie

e Leitlinien

e Kosten

e Diagnose und Verschlusselungspraxis.

Patientencompliance: Nach Aussage einiger Hausarzte ist der
.Herzinsuffizienzpatient®  typischerweise = multimorbide und somit auch
multimedikamentds therapiert. Das fihrt zum einen zu Problemen in der
Pharmakotherapie bezlglich Interaktionen der einzelnen Wirkstoffgruppen, zum
anderen mindert dieser Zustand die Compliance der Patienten (,Typischerweise
schluckt ein Herzinsuffizienzpatient acht Pillen am Tag, wie soll man diesem
erklaren, dass eine zusatzliche Tablette seine Mortalitat senkt?”). Des Weiteren
existierte in einer Praxis mit einem hohen Migrantenanteil ein besonders

ausgepragtes Complianceproblem bezuglich der Pharmakotherapie.

Nebenwirkungen: Die Medikamente als solche schienen den Hausarzten nur
wenige Probleme zu bereiten. Lediglich zwei Arzte wiesen auf die Nebenwirkungen
und negativen Interaktionen von Medikamenten hin, die Grund flr eine Limitierung
der Leitlinientreue sein konnten. Die unerwiunschten Arzneimittelwirkungen von
ACE-Hemmern stellten in ca. 10% der Falle einen Grund fur einen Wechsel auf
einen ATIlI-Antagonist dar. R-Blocker seien gerade bei jungen Patienten oft nicht
problemlos einsetzbar, da die Leistungsminderung Complianceprobleme mit sich

bringe.

Leitlinien: Leitlinien wurden in der Arzteschaft kontrovers kommentiert. Ein Teil
bewertete eine stark leitlinienbezogene Therapie insofern als negativ, als dass die
Individualitdt des medizinischen Handelns stark eingeschrankt werde. Gerade in

einer Hausarztpraxis sei das hochste Gut des Arztes die individuelle Behandlung
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seines Patienten. Der Arzt habe ein nahes Verhaltnis zu seiner ,Kundschaft” und
dieses durfe nicht durch ,Gleichmacherei“ zerstort werden. Es sei gerade der grol3e
therapeutische Gewinn eines Hausarztes, seine Patienten gut zu kennen und
dementsprechend individuell zu therapieren. Ein anderer, etwas Kkleinerer Tell
aulerte sich gegenteilig zu dieser Thematik. Es sei weder ein grof3es Problem, den

Leitlinien zu folgen noch wirde die Qualitat der Therapie darunter leiden.

Kosten: Ebenfalls kontroverse Meinungen bestanden bezliglich der Kostensituation
der Pharmakotherapie. Einige Arzte uRerten, es gebe keine Kostenprobleme; da
auch z. B. die ACE-Hemmertherapie heute relativ kostengunstig sei. Andere
meinten, die Therapie sei sehr kostenintensiv und werde intern von der Kassen-
arztlichen Vereinigung nicht durchgangig genehmigt. Somit sei man von Seiten des
Kostentragers quasi ,angehalten®, nicht leitliniengerecht zu therapieren. Weitere
Arzte waren der Meinung, die leitliniengerechte Therapie fiihnre zwar zwangslaufig zu
einem Regress, gegen diesen kénnte man sich jedoch ohne Probleme mit Verweis

auf die Leitlinien zur Wehr setzen.

Diagnose und Verschlisselungspraxis: Bezuglich der Diagnose ,Herzinsuffizienz*
bestand bei einigen wenigen Arzten die Auffassung, dass diese keine Diagnose,
sondern ein Symptom sei. Diese Einstellung fihrte im Ergebnis dazu, dass nur ein
sehr kleiner Teil an herzinsuffizienten Patienten in der praxisinternen Suche zu
finden war. Als letzter Punkt wurde die Verschlisselungspraxis diskutiert. Ein
GroRteil der Arzteschaft &uBerte sich skeptisch in Bezug auf die eigene
Verschlisselungsqualitat. Diese sei u. a. aufgrund von Zeitmangel nur lickenhaft
und reprasentiere nicht das wahre Bild der Diagnosen. Somit sei ein Teil der nicht in

die Studie einbezogenen Patienten falsch negativ.
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6 Diskussion

In der vorliegenden Studie wurde das hausarztliche Vorgehen bei der
medikamentdosen Behandlung von Patienten mit Herzinsuffizienz untersucht.
Insgesamt wurden die Daten von 708 Patienten mit dokumentierter Diagnose
,Herzinsuffizienz“ ausgewertet. 50% dieser 708 Patienten bekamen einen ACE-
Hemmer (38%) oder ATII-Antagonist (12%) verordnet. Zudem erhielten 39% einen -
Blocker, 56% ein Diuretikum, 25% ein Digitalispraparat und 4% einen
Aldosteronantagonisten. Ein Modell zur Ermittlung bestimmter EinflussgroRen auf die
Verordnungshaufigkeit zeigte, dass bestimmte Faktoren den Erhalt eines ACE-
Hemmers oder ATII-Antagonisten in den vorliegenden Fallen begunstigten. So war
die Wahrscheinlichkeit, einen ACE-Hemmer oder ATII-Antagonisten verordnet zu
bekommen, hoéher fir jungere mannliche Herzinsuffizienzpatienten, die als
Komorbiditat eine Hypertonie oder Vorhofflimmern aufwiesen und sich in Therapie
mit einem R-Blocker oder Diuretikum befanden. Auch Charakteristika des Arztes
spielten eine Rolle: In Gemeinschaftspraxen arbeitende Arzte mit weniger
Berufserfahrung verordneten mit héherer Wahrscheinlichkeit einen ACE-Hemmer

oder ATIl-Antagonisten.

6.1 Methodische Limitationen

Fur die vorliegende Untersuchung wurden Patientendaten der elektronischen
Routinedokumentation aus Hausarztpraxen erfasst. Ziel war die Erhebung einer
mdglichst groflen Patientenzahl aus mdglichst vielen verschiedenen Praxen. Zu
diesem Zweck wurde bei einem Hausarzt, der sich zur Teilnahme bereit erklart hatte,
nach weiteren ihm bekannten méglichen Arzten gefragt, die seines Erachtens auch
an der Untersuchung teilnehmen wuirden. Dies fuhrte im Ergebnis zwar zu einer
zufriedenstellenden Arztteilnehmergréf’e, moglicherweise jedoch auch dazu, dass
grundsatzlich eher Arzte eingeschlossen wurden, die Studien gegeniber offener
eingestellt waren als andere Kollegen. Andererseits konnte vermutet werden, dass
Arzte sich zu einer Teilnahme verpflichtet gefiihit haben, da der sie anrufende
Kollege bereits teilnahm. Im Ergebnis scheinen sich die Vor- und Nachteile dieses

Vorgehens aufzuheben.
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Um Patienten mit der Diagnose ,Herzinsuffizienz® in der elektronischen
Dokumentation zu finden, wurde eine softwareinterne Patientensuche gestartet. Die
Patientensuche bestand aus einer Eingabekombination von ICD 10- und
Freitextsuche. Um das gewahlte Vorgehen effektiver zu gestalten, wurden die
praxisublichen Verschlisselungen in die Suchmaske eingegeben. Dieses Vorgehen
konnte zu falsch negativen Patienten geflhrt haben. Da praxisintern Ublicherweise
immer gleich verschlusselt, wird ist die Anzahl falsch negativer Patienten
wahrscheinlich gering. Nach Beendigung der Suche begann die Aufschlisselung

nach schon erwahnten Kriterien.

Mdgliche Ursache fur eine falsch positive bzw. negative Patientensuche ist die
Verschlisselungsqualitdt der Hausarzte. Zur Vermeidung einer falsch positiven
Erhebung von Patienten wurde nach der Erhebung die Bestatigung der Diagnosen
durch den Hausarzt durchgefuhrt. Es konnten insgesamt 18 Patienten rickwirkend
ausgeschlossen werden, da ihre Diagnose nicht bestatigt wurde. Eine Absicherung
gegenuber falsch negativen Diagnosen war im vorliegenden Studiendesign nicht zu
erzielen. So hatte bspw. die Kontrolldurchsicht von Papierakten an dieser Stelle
keine Vorteile erbracht, da alle teiinehmenden Arzte ausschlieRlich im Computer
dokumentierten. Die Unkenntnis Uber die Verschlisselungsqualitat bleibt somit der
wichtigste und am ehesten limitierende Faktor der Studie. Grundsatzlich ist die
Dokumentation in deutschen Praxen nicht standardisiert. Somit bleibt es jedem Arzt
selber Uberlassen, inwieweit er grundlich dokumentiert. Deshalb kann die
vorliegende Studie nur eine Aussage uber die Richtung des Verordnungsverhaltens
und der daraus resultierenden Leitlinienadharenz anzeigen. Trotz dieser auf die
Datenerhebungsmethode zurlickzufihrenden Limitationen zeigt sich, dass das
erfasste Patientenkollektiv als durchaus reprasentativ im Vergleich zu internationalen

Studien anzusehen ist.
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6.2 Reprasentativitat des untersuchten Patientenkollektives

Die 708 in die Auswertung eingehenden Patienten wurden im Verlauf der Erhebung
nach schon beschriebenen Kriterien aufgeschlisselt (vgl. Tabelle 3, Seite 33). Die
Geschlechterverteilung mit 60% weiblichen Patienten entspricht exakt bzw.
annahrend der Verteilung, die Nilsson und Strender (2002) bzw. Rutten et al. (2003)
in ihren Studien zeigten. In der vorliegenden Untersuchung differierte das Alter von
Frauen (durchschnittlich 78 Jahre) zu dem von Mannern (72 Jahren) deutlich. Das
durchschnittliche Alter von Frauen und Mannern betrug in der Untersuchung von
Nilsson und Strender (2002) 81 und 77 Jahre.

Die Hauptverteilung der untersuchten Patienten lag auf den Stadien NYHA Il und Il
In einer europaweiten Studie von Cleland et al. (2002) wurden sowohl international
(NYHA-Stadien I-IV: 12%, 34%, 31%, 10%) als auch deutschlandbezogen (NYHA-
Stadien: 16%, 40%, 32%, 10%) sehr &hnliche Ergebnisse beschrieben. Dies zeigt die
gute Vergleichbarkeit unserer Ergebnisse mit internationalen Erhebungen in

Hausarztpraxen.

Neben soziodemographischen Daten und der hausarztlichen Einschatzung des
NYHA-Stadiums wurden auch kardiovaskular relevante Komorbiditdten erhoben
(Hypertonie, Koronare Herzkrankheit, Diabetes mellitus, Vorhofflimmern,
Herzrhythmusstorungen, Kardiomyopathie, Herzvitien, Hyperlipidamie, Adipositas,
chronisch obstruktive Lungenerkrankung, Niereninsuffizienz). In der vorliegenden
Erhebung zeigte sich die Hypertonie als fihrende Komorbiditat (66%), gefolgt von
Koronarer Herzkrankheit (42%), Diabetes mellitus (29%) und Hyperlipidamie mit 21%
(vgl. auch Tabelle 3, Seite 33). Bezuglich der Haufigkeit der Hypertonie zeigt die
Studienlage ein heterogenes Bild. So ermittelten James et al. (1999) in einem
Kollektiv von Patienten mit Herzinsuffizienz 64% Hypertoniker, wohingegen die
Patienten von Johansson et al. (2002) nur in 42% der Falle einen Hypertonus
aufwiesen. Bezuglich des heute fuhrenden Entstehungsfaktors fur eine
Herzinsuffizienz, der Koronaren Herzkrankheit (McMurray und Stewart, 2005), gibt es
in internationalen Studien differierende Ergebnisse. Johansson et al. (2002)
ermittelten in ihrer Untersuchung 54% Patienten mit Koronarer Herzkrankheit;
demgegenuber fanden Agvall und Dahlstrom (2001) 37% solcher Patienten. In
diesem Vergleich liegen die von uns ermittelten Ergebnisse mit 42% Patienten mit
Koronarer Herzkrankheit im Mittelfeld der Studienergebnisse. Auch fir die

Komorbiditat ,Diabetes mellitus“ lagen die Ergebnisse der vorliegenden Studie mit
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29% leicht Uber denen anderen Studien mit vergleichbarem Studiendesign (vgl.
Johansson et al.,, 2002, 14%; Agvall und Dahlstrom, 2001, 25%; Nilsson und
Strender, 2002, 22%). Die Diagnose ,Hyperlipidamie“ lag in der vorliegenden Studie
mit 21% deutlich hoher als in der Literatur beschrieben (vgl. Johansson et al., 2002).
Insgesamt ist die Hyperlipiddmie in vergleichbaren Studien nicht sehr haufig
untersucht. Das Vorhofflimmern, eine in der internationalen Literatur haufig in
Kombination mit einer Herzinsuffizienz untersuchte Komorbiditat, war in vorliegender
Untersuchung mit 5% im Vergleich zu den Ergebnissen der Studien von Agvall und
Dahlstrom (2001) mit 38% und Nilsson und Strender (2002) mit 24% selten vertreten.
Dies konnte an verschlisselungstechnischen Unterschieden der untersuchten
Praxen gelegen haben, denn auch in grof3en epidemiologischen, nicht hausarztlichen
Erhebungen wurde eine im Schnitt doppelt bis dreifach hohere Anzahl an Patienten
mit Vorhoffimmern erhoben (The SOLVD Investigators, 1991, MERIT HF-Study
Group, 1999). Zudem war die Digitalisverordnungsrate in unserer Erhebung mit
durchschnittlich 25% deutlich haufiger als die Komorbiditat ,Vorhofflimmern®
vertreten. Da Digitalisglykoside eine empfohlene und gangige Medikation bei
vorliegendem Vorhofflimmern sind, konnte vermutet werden, dass es sich in der
vorliegenden Erhebung um einen Bias handelt, der auf die Verschlisselungsqualitat

zuruckzufUhren ist.

Insgesamt ist die Vergleichbarkeit der Komorbiditaten schwierig, da eine Reihe der
vorliegenden Ergebnisse mit denen anderer Studien nicht Ubereinstimmen. Zudem
sind einige der von der vorliegenden Studie untersuchten Komorbiditaten
(Adipositas, Kardiomyopathie, Herzvitien, chronisch obstruktive Lungenerkrankung,
Niereninsuffizienz, cerebrale Ischamie/TIA, Periphere Arterielle Verschlusskrankheit,
Hirnorganisches Psychosyndrom) in anderen Studien mit vergleichbarem Vorgehen
nicht erhoben worden. Die Ergebnisse der Komorbiditaten unserer Erhebung
enthalten wahrscheinlich einige falschlicherweise fehlende Diagnosen, da in den
Praxen haufig mit einer oder zwei Dauerdiagnosen gearbeitet wurde und eher nicht
alle Diagnosen verschliusselt wurden. Daruber hinaus ist insgesamt die
Verschlusselungsqualitat in den Hausarztpraxen kritisch zu bewerten, da in
Deutschland keine Dokumentationsstandards vorgegeben sind. Alle genannten
Studien mit Erhebung von Komorbiditaten, haben diese in Form von Routinedaten
aus den vorliegenden Praxiscomputersystemen entnommen. Neben diesen
hauptsachlich die  Verschlusselung von Komorbiditaten betreffenden

Einschrankungen kann die in unserer Untersuchung beschriebene Kohorte als
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reprasentativ fur die hausarztliche Klientel der herzinsuffizienten Patienten

angesehen werden.

6.3 Verordnungsraten relevanter kardiovaskularer Pharmaka zur

Behandlung der chronischen Herzinsuffizienz

ACE-Hemmer wurden in der vorliegenden Erhebung in 38% der Falle verordnet. In

internationalen Studien ist dieses Ergebnis nur in einem Fall reproduzierbar (vgl.
Murphy et al., 2004, 39%). Es liegen methodisch vergleichbare Studien sowohl mit
hoheren (Ceia et al., 2004; Halling und Berglund, 2003; Komadja et al., 2001; James
et al., 1999) als auch mit sehr viel niedrigeren Verordnungszahlen vor (Nilsson und
Strender 2002). Bezlglich der Studie mit sehr guten Ergebnissen von James et al.
(1999) mit 74% ACE-Hemmer Verordnungen muss limitierend erganzt werden, dass
es sich hierbei um eine Erhebung bei Hausarzten handelte, die selbst in einem
hausarztlichen Forschungsverbund arbeiteten. Insgesamt Iasst sich sagen, dass die
Verordnungshaufigkeit von ACE-Hemmern in internationalen Studien sehr heterogen
ist, wobei die Ergebnisse der vorliegenden Studie im unteren Bereich der Verteilung

anzusiedeln sind.

ATIllI-Antagonisten, die als Alternativpraparate bei ACE-Hemmerunvertraglichkeit

eingesetzt werden kdnnen, wurden in der vorliegenden Erhebung in 12% der Falle
verordnet. In der Studie von Gnani et al. (2004) waren mit 9% Verordnungen ahnlich
viele Patienten mit einem ATII-Antagonisten versorgt. Dies zeigt, dass ATII-
Antagonisten in der Groflenordnung der beschriebenen ca. 10% der Falle mit
auftretenden Nebenwirkungen von ACE-Hemmern eingesetzt wurden (Overlack,
1996).

Betarezeptorenblocker (R-Blocker) wurden in der vorliegenden Erhebung 39% der

Patienten mit Herzinsuffizienz verordnet. In der Studie von Murphy et al. (2004) liegt
die Anzahl der Verordnungen bei 21% und damit noch am hochsten im Vergleich zu
anderen Studien mit vergleichbarem Vorgehen wie z. B. die von Jondeau et al.
(2004) mit 20%, Nilsson und Strender (2002) mit 15%, Komadja et al. (2001) mit 14%
oder Ceia et al. (2004) mit 7% R-Blocker- Verordnungen. In diesem Vergleich liegen

die Ergebnisse unserer Erhebung deutlich an der Spitze der Verordnungszahlen.
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Diuretika waren 56% der eingeschlossenen Patienten verordnet. Werden zum
Vergleich die Untersuchungen von Nilsson und Strender (2002) und Halling und
Berglund (2003) herangezogen, die in 91% der Falle ein Diuretikum einsetzten, so
erscheint die von uns ermittelte Verordnungszahl gering. Auch Murphy et al. (2004),
Ceia et al. (2004) und Jondeau et al. (2004) zeigten deutlich hohere Verordnungen
(81% bzw. 78% und 74%). Gnani et al. (2004) hingegen ermittelten in lhrer Studie
lediglich 68% Diuretika Verordnungen. Es zeigt sich auch am Beispiel der Gruppe
der Diuretika die Heterogenitat der Verordnungshaufigkeiten. Die Ergebnisse der
vorliegenden Studie bezuglich der Diuretika Verordnungen sind eher im unteren

Bereich anzusiedeln.

Digitalisglykoside kamen in der vorliegenden Erhebung bei 25% der Patienten zum

Einsatz. In der Untersuchung von Agvall und Dahlstrom (2001) waren 56% der
Patienten mit einem solchen Praparat versorgt. Nilsson und Strender (2002) fanden
bei 48% der Patienten ein Digitalispraparat, Ceia et al. (2004) bei 34% und Jondeau
et al. (2004) bei 21%. Eine der wenigen Studien mit sehr niedrigen
Verordnungsquoten ist die von Rutten et al., (2003), in der lediglich 18% der
untersuchten Personen ein Digitalisglykosid verordnet hatte. Auch im Falle der
Digitalisglykoside zeigt sich ein heterogenes Bild an Verordnungshaufigkeiten. Die
Verordnungshaufigkeit der vorliegenden Untersuchung liegt im bezlglich der
Digitalisglykoside deutlich niedriger als die anderer Studien mit vergleichbarem

Vorgehen.

Spironolacton war lediglich 4% der Patienten verordnet. Dieser Trend bestatigt sich
international. 11% der Patienten der Studie von Rutten et al. (2003) und 9% in der

von Murphy et al. (2004) waren mit einem Aldosteronantagonisten versorgt. Diese

niedrigen Verordnungszahlen werden vor dem Hintergrund der engen
Indikationsstellung (z. B. erst ab NYHA IlI-1V) verstandlich. In diesem Fall scheint das
internationale Verordnungsverhalten auch dementsprechend homogen zu sein,
wobei die Ergebnisse der vorliegenden Untersuchung leicht unter denen der

Vergleichsstudien liegen.

Zusammenfassend  betrachtet sind die vorliegenden  Ergebnisse an
Medikamentenverordnungen mit Ausnahme der 3-Blocker jeweils im Mittelfeld (ATII-
Antagonist) bzw. unteren Mittelfeld (ACE-Hemmer, Diuretikum, Digitalis,
Spironolacton) einzuordnen. Die Vergleichbarkeit der Ergebnisse internationaler
Erhebungen sowohl untereinander als auch mit den vorliegenden Ergebnissen ist nur

begrenzt moglich. Die Daten der internationalen Studien stammen zum grofR3en Teil
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aus Landern mit verpflichtenden Dokumentationsstandards (z. B. GroRbritannien),
die in den Praxen der fir diese Studie erhobenen Daten nicht bestanden. In
Deutschland ist die Qualitdt der Dokumentation dem Arzt selbst Uberlassen und
somit ein limitierender Faktor in der Vergleichbarkeit der Daten mit denen
internationaler Erhebungen. Dass die besuchten Hausarztpraxen allesamt
elektronisch dokumentierten, kdnnte mdglicherweise ein Anhaltspunkt fir eine gute

Qualitat der elektronischen Dokumentation sein.

6.4 Bewertung der Leitlinienadhdrenz der hausarztlichen Pharma-

kotherapie

6.4.1 Bewertung der Verordnungshaufigkeit von ACE-Hemmern bzw. ATII-
Antagonisten

Zur Bewertung der Leitlinienadharenz steht die Erhebung der Verordnungsraten
eines ACE-Hemmers oder alternativ eines ATII-Antagonisten im Vordergrund, da
diese laut  aller relevanten Leitlinien absolute Grundlage einer
Herzinsuffizienztherapie sind (ACC/AHA, 2005; European Society of Cardiology,
2005; Therapieempfehlung der deutschen Gesellschaft fur Kardiologie- Herz- und
Kreislaufforschung in Zusammenarbeit mit der Arzneimittelkommission der
deutschen Arzteschaft, 2001). Mit der Bewertung der Leitlinienadharenz anhand der
Verordnung von ACE-Hemmern oder ATII-Antagonisten wurde also der kleinste

gemeinsame Nenner aller Leitlinien angewendet.

38% bzw. 12% der Patienten des Studienkollektives erhielten einen ACE-Hemmer
bzw. ATIl-Antagonisten. Damit liegt die Rate der leitlinienadharent behandelten
Patienten bei 50%. Diese Quote ist isoliert betrachtet, wie in 6.3, Seite 46
beschrieben, international nur im unteren Mittelfeld anzusiedeln. An dieser Stelle
sollte darauf hingewiesen werden, dass auch die in den zum Vergleich
herangezogenen Studien beschriebenen Ergebnisse als defizitar eingestuft werden
(vgl. Agvall und Dahlstréom, 2001, 27%; Murphy et al., 2004, 39%; Halling und
Berglund, 2003, 43%; Komajda et al., 2001, 54%; Ceia et al., 2004, 58%). Somit
bleibt festzuhalten, dass sowohl das internationale als auch das in der vorliegenden
Studie erhobene Verordnungsverhalten nicht in ausreichendem Male als

leitlinienadharent zu beurteilen ist.
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Wie zuvor beschrieben, ist der Versuch der Messung der Leitlinienadharenz der
Pharmakotherapie der chronischen Herzinsuffizienz ein Aspekt der vorliegenden
Arbeit. Aus diesem Grunde ist entscheidend, nach welchem Kriterium das Ausmalf}
der Leitlinienadharenz bewertet werden soll. Es gibt bei Betrachtung der zugrunde
liegenden Leitlinie der European Society of Cardiology (2005) zwei Moglichkeiten,
die Qualitat der Behandlung einzuschatzen. Wird die Leitlinie eins zu eins zugrunde
gelegt, so muss die Behandlung des Arztes in jedem Detail der Leitlinie entsprechen.
Zudem musste der Patient jeden Behandlungsschritt des Arztes befolgen, um am
Ende eine leitlinienadharente Behandlung zu erzielen. Diese Situation beinhaltet
mehrere Storfaktoren einer Behandlungsbewertung. Der Patient befindet sich nicht in
einem statischen Zustand, sondern verbessert oder verschlechtert sich, was vom
behandelnden Arzt haufig mittels Veranderungen der Medikation aufgefangen wird.
Diese Situation bedeutet aber auch, dass das NYHA-Stadium des Patienten sich
teilweise andert. Zum Zeitpunkt der Erhebung kann dies zu verfalschten Ergebnissen
fuhren. So kann der korperliche Zustand des Patienten z. B. mittels einer
Echokardiographie durch einen Kardiologen auch nur annahrend objektiviert werden.
Denn der Patient unterliegt in seinem Gesundheitszustand Schwankungen, die der
Arzt wie angesprochen nur teilweise beeinflussen kann. Vor diesem Hintergrund
scheint eine Uberpriifung der Leitlinienadharenz mit Leitlinien, die eine NYHA-

Klassifikation zugrunde legen, als sehr hartes Kriterium.

6.4.2 Bewertung des Verordnungsverhaltens beziglich des NYHA-Stadiums

Es erscheint sinnvoll, die Verordnungen der einzelnen Medikamente bezuglich des
NYHA-Stadiums (vgl. Abbildung 2, Seite 36) zu bewerten, wenngleich dies eben
nicht gleichzusetzen ist mit der Beurteilung der Leitlinienadharenz (vgl. 6.4.1). Dabei
werden folgende, interessante Details ersichtlich: 3-Blocker werden zunehmend bis
zum NYHA-Stadium Il verordnet und fallen dann in ihrer Verordnungsrate ab. Eine
Situation, die sich erklaren lasst: Eine R-Blocker-Therapie sollte nur bei stabilen
Herzinsuffizienzpatienten initiiert werden; zudem kodnnen bei diesen Praparaten
vielfaltige Nebenwirkungen auftreten (European Society of Cardiology, 2005). Da
Patienten mit ansteigendem NYHA-Stadium zunehmend Beschwerden haben und
auch bezuglich der Herzinsuffizienz instabiler sind, lassen sich die getroffenen 13-
Blocker Verordnungen nachvollziehen. Anfanglich sind die Patienten symptomatisch,
aber in ihrer Herzinsuffizienz stabil; mit ansteigendem NYHA-Stadium werden die

Symptome ausgepragter, vor allem aber die Situation des Patienten oft instabiler.
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Digitalispraparate werden mit hohen Zuwachsen in den NYHA-Stadien Ill und IV
verordnet. Dort kommen sie wegen ihrer symptomverbessernden Wirkung und
Belastbarkeitssteigerung des Patienten zum Einsatz (The Digitalis Investigation
Group, 1997). Spironolacton ist bei schweren Herzinsuffizienzen ab dem NYHA-
Stadium 1l indiziert (European Society of Cardiology, 2005). Genau dieses Bild
spiegeln die Verordnungen der untersuchten Patienten wieder. Ein leichter Anstieg
zum NYHA-Stadium lll ist zu erkennen, ein deutlicher erfolgt jedoch zum letzten
Stadium.

Die Verordnungen fur ATII-Antagonisten unterscheiden sich in allen Stadien nicht
signifikant. Diese Tatsache ist auf den Einsatz als Alternativpraparat zurickzuflhren,
wenn bei ACE-Hemmergabe Nebenwirkungen auftreten. Die Gruppe der ACE-
Hemmer unterscheidet sich bezuglich der Haufigkeit, mit der sie gegeben werden,
und des zugehorigen NYHA-Stadiums ebenfalls nicht signifikant voneinander. Dieses
ist auch von den Leitlinien so gefordert, da ACE-Hemmer bzw ATII-Antagonisten in
allen Stadien unabhangig von anderen Faktoren verordnet werden muss (European
Society of Cardiology, 2005). Nur ist die Verordnungshaufigkeit mit 38% auf einem

niedrigen Niveau angesiedelt.

Es wird aus den Daten der verordneten Medikamente ersichtlich, dass der Hausarzt
die Situation erkennt, in der der Patient sich befindet. Durch die verordnete
Medikation reduziert er die Symptome des Patienten und stabilisiert dessen
Gesundheitszustand. So wurden Diuretika mit Anstieg des NYHA-Stadiums haufiger
verordnet, wohingegen ACE-Hemmer unter Berlcksichtigung des NYHA-Stadiums
konstant verordnet wurden. FuUr alle Medikamentengruppen liegt unter
Berucksichtigung des NYHA-Stadiums ein adaquates Vorgehen des Arztes vor. Nur
ist das quantitative Niveau der Verordnungen in allen Fallen, besonders aber bei

dem ACE-Hemmer, nicht ausreichend.

Zur Klarung dieses Umstands muissen mehrere Faktoren bertcksichtigt werden.
Darunter jene, die auf Seiten der Arzte und Patienten liegen, aber auch die der
Medikamente selbst. Eine in internationalen Studien beschriebenen Barriere der
Verordnungsgute, ist der oft limitierte Zugang zur Echokardiographie (Soon et al,
2004; Hickling et al., 2000) und die daraus resultierende Unsicherheit Uber die
Diagnose selbst und folglich auch Uber die Behandlung (Phillips et al., 2004). Dieses
spielt durch den in Deutschland bestehenden offenen Zugang zu einer
Echokardiographie sicherlich eine untergeordnete Rolle. Zudem ist die Diagnose

.Herzinsuffizienz“ der untersuchten Patienten der vorliegenden Studie von den
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behandelnden Arzten bestatigt. Diagnostische Unsicherheit kann in der vorliegenden

Untersuchung als Barriere weitgehend ausgeschlossen werden.

Auch Kontraindikationen, wie z. B. die einer Niereninsuffizienz, scheinen nicht die
beherrschende Ursache zu sein, da diese nur in insgesamt 6% der Falle
dokumentiert vorliegt und von diesen Patienten bekamen immerhin 39% einen ACE-
Hemmer verordnet. Natilrlich sind auch entsprechende Nebenwirkungen wie
Bradykininhusten, Hypotension und Verschlechterungen der Nierenfunktion nicht
aulder Acht zu lassen. Jedoch sind die zu erwartenden 10% Husten nach ACE-
Hemmergabe (Overlack, 1996) durch die Gabe von 12% ATII-Antagonisten sicherlich
abgedeckt. Wahrscheinlich ist der Husten sogar in noch weit weniger vielen Fallen
auf eine ACE-Hemmer-Gabe zurlickzufiihren als angenommen wird, das zeigte eine
Studie, die die Atiologie von chronischem Husten untersuchte (Dicpinigaitis, 2006).
R-Blocker mit einem starkeren Effekt auf die Blutdruckregulation, die demzufolge
auch ein ebenso hohes Nebenwirkungsprofil besitzen wie ACE-Hemmer, sind relativ
haufig verordnet. Trotzdem wird eine Angst vor Nebenwirkungen immer wieder als
Begrindung fur eine zogerliche Therapie mit ACE-Hemmern herangezogen
(Houghten und Cowley, 1997).

Kosten wurden in den semistrukturierten Interviews (siehe 5.4) teilweise
angesprochen; diese sind zwar heute fur ATII-Antagonisten sehr hoch, fir ACE-
Hemmer jedoch nicht. Langfristig betrachtet sind die Kosten fur Patienten mit
verordnetem ACE-Hemmer sogar niedriger, da auch die Anzahl der
Hospitalisierungen abnimmt (Abarca et al., 2004). Sie sollten daher in der
Herzinsuffizienztherapie keinen gewichtigen Grund fir eine mangelhafte
Leitlinienadharenz darstellen. Es ist jedoch nicht auszuschlieRen, dass im

individuellen Fall Budgetfragen ein Problem in der Behandlung darstellen konnen.

So konnte die Ursache fur die maldige Leitlinienadharenz an dem ,speziellen®,
multimorbiden, multimedikamentds eingestellten Hausarztpatient mit einer
Herzinsuffizienz (Howlett et al., 2003) oder an der Einstellung des Hausarztes selber
liegen. Hausarztpatienten unterscheiden sich deutlich von kardiologischen Patienten
und sind daher nur schlecht vergleichbar. Herzinsuffiziente Hausarztpatienten sind
im Vergleich zu denen des Kardiologen meist altere Patienten und in der Mehrzahl
weiblich (Rutten et al., 2003). Masoudi et al. (2003) untersuchten eine 20.000
Patienten umfassende Population mit Diagnose ,Herzinsuffizienz® bezuglich deren
Voraussetzung zur Teilnahme an einer der groflen Medikamentenstudien (z. B.
MERIT HF-Study Group, 1999; The RALES Investigators, 1996; The SOLVD
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Investigators, 1992). Ergebnis war, dass nur ein sehr kleiner Teil der Patienten
uberhaupt den Einschlusskriterien dieser Studien entsprach. Dieses Ergebnis wird
durch die Studie von Lenzen et al. (2005) bestatigt. In der zitierten Studie wurden
Herzinsuffizienzpatienten des Euro Heart Survey on Heart Failure Programms
bezluglich  der Einschlusskriterien fur die zuvor genannten grof3en
Medikamentenstudien untersucht. In dieser Studie hatten nur insgesamt 13% der
Herzinsuffizienzpatienten an den  Untersuchungen teilnehmen  konnen.
Ausschlusskriterien sind immer wieder zu hohes Alter, bestehende Erkrankungen
und teilweise auch zeitliche Unflexibilitat (Lloyd-Williams et al., 2003). Es bestehen
also deutliche Diskrepanzen zwischen dem Studienteilnehmer und dem potentiellen

Empfanger.

Es muss an dieser Stelle auch gesagt werden, dass es sich bei der Erhebung der
Daten der vorliegenden Studie um einen Querschnitt handelt und somit nur eine
Momentaufnahme der Situation in der Hausarztpraxis abgebildet werden kann. Der
.erste  Therapieversuch® mit leitlinienadharenten Pharmaka wurde in der
vorliegenden Studie nicht untersucht, und es existieren demzufolge auch keine

Angaben daruber.

Zudem wird immer wieder von Hausarzten geaullert, dass die Compliance des
Patienten einen limitierenden Faktor in der Behandlung der chronischen
Herzinsuffizienz darstelle (Horne et al., 1999). In einer Schweizer Studie von Wagdi
et al. (1993) wurden 111 Patienten zu Kernaspekten der Herzinsuffizienz wie
korrektes Verhalten bei Symptomzunahme, Flussigkeitsaufnahme, Diatetik und
Gewichtszunahme befragt. 72% der Patienten konnten keine der gestellten Fragen
richtig beantworten. Die Untersuchung von Ojeda et al. (2005) zeigte, dass die
gesicherten positiven Effekte eines Herzinsuffizienz-Praventionsprogramms mit
Beendigung desselben verloren gingen. Die Compliance der teilnehmenden
Herzinsuffizienzpatienten, besonders bezlglich der Medikamenteneinnahme, war
sehr gering. Dies verdeutlicht zum einen die schwierigen Rahmenbedingungen des
hausarztlichen Handelns, zum anderen werden an dieser Stelle auch Defizite in der
Aufklarung deutlich. Ausgehend von den vorliegenden Daten kann nur Uber solche
beeinflussenden Faktoren gemutmalt werden, da sie in der vorliegenden Studie

nicht weiter objektivierbar sind.

Ein weiterer bereits genannter Diskussionspunkt, liegt in den unerwinschten
Arzneimittelwirkungen bzw. Interaktionen von Medikamenten. Diese spielen in der

Hausarztpraxis deshalb eine besondere Rolle, da die Patienten zu einem grofRen Teil
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mehrere Medikamente einnehmen (Boyles et al., 2004). Studien bei Patienten Uber
65 Jahre haben gezeigt, dass 10%-31% der stationaren Einweisungen aufgrund von
unerwlnschten Arzneimittelwirkungen erfolgten (Williamson und Chopin, 1980). Da
dieser Umstand anscheinend in der Praxis nicht zu verhindern ist, stellt er eine
grundsatzliche Limitation der leitlinienadharenten Pharmakotherapie dar. Die
Polymedikation der hausarztlichen Patienten ist sicherlich eine der wichtigsten
Limitationen fur die leitlinienadharente Pharmakotherapie in der Hausarztpraxis
(Boyd et al, 2005). Die Verbesserung der leitlinienadharenten Versorgung kann nur
durch Leitlinien erzielt werden, die auf die entsprechende Patientengruppe

abgestimmt sind (Durso, 2006).

Bleibt schlussendlich die Diskussion der hausarztlichen Einstellung bezuglich der
Pharmakotherapie der Herzinsuffizienz. Zu berlcksichtigen ist, dass die
hausarztliche Arbeit keine wertfreie und unabhangig von langjahrigen Erfahrungen
getatigte ist. Personliche Erfahrungen spielen eine wichtige Rolle in der
angewendeten Therapie (Freeman und Sweeney, 2001). Deswegen sollte in der
Diskussion der Leitlinientreue auch die Uberzeugung des Arztes beziiglich der
Effizienz einer Therapie beriicksichtigt werden. Arzte, die eine Krankheit seit langer
Zeit nach einem bestimmten, bewahrten Schema behandeln, kommen vielleicht zu
dem Schluss, dass ein zusatzliches, die Prognose verbesserndes Medikament weder
der Compliance des Patienten (,Wieder eine zusatzliche Pille... siehe 5.4) noch dem
Behandlungserfolg des Arztes dient. Der Arzt ist also nicht von der zusatzlichen
Wirkung des Medikaments Uuberzeugt (Phillips et al., 2004) oder er halt,
psychologisch  zumindest nachvollziehbar, aus Uberzeugung an seinem
Therapiekonzept fest (Greer, 1988). Eine deutsche Studie zeigt zudem, dass die
Skepsis gegenuber dem Gebrauch von Leitlinien bei Hausarzten weniger stark

ausgepragt ist als bei spezialisierten Facharzten (Butzlaff et al., 2006).

Es bleibt die Vermutung, dass die niedrige Leitlinienadharenz auf einer Vielzahl von
Faktoren basiert. Zudem zeigt eine niederlandische Studie, dass die von Hausarzten
geaulierten Barrieren nicht zwangslaufig mit deren Verordnungsverhalten korrelieren
(Kasje et al., 2005a). Diese ,Unklarheiten“ gilt es in, einer offen gefuhrten,
qualitativen Untersuchung zu ergrinden. Die deutlichen Unterschiede in den
Verordnungsraten (Schwankungen der Verordnungsrate zwischen einzelnen Praxen
ACE-Hemmer/ATII-Antagonist von immerhin 19%-91%) zwischen den an der Studie

beteiligten Hausarzten zeigen, dass eine anndhrend leitlinienadharente Versorgung
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der Patienten zum einen madglich ist, eine Vielzahl von Faktoren in den meisten

Fallen eine Leitlinienadharenz jedoch verhindern.

6.4.3 Einflussgroflen der Verordnungshaufigkeit von ACE-Hemmern bzw. ATII-
Antagonisten

In einer Uberprifung bestimmter EinflussgroBen auf die Verordnungshaufigkeit,
konnten verschiedene Faktoren ausgemacht werden. Mannliche, junge
Herzinsuffizienzpatienten, die eine Hypertonie und Vorhoffimmern als Komorbiditat
aufwiesen, einen R-Blocker oder ein Diuretikum verordnet bekamen und von Arzten
behandelt wurden, die wenige Jahre in einer Praxis tatig sind und mit einem Kollegen
zusammen arbeiten, bekamen eher einen ACE-Hemmer oder ATII-Antagonist
verordnet als andere Patienten. Der Faktor ,Geschlecht® spielt im
Verordnungsverhalten bei der Herzinsuffizienz eine Rolle (Boyles et al., 2004). Die
Wahrscheinlichkeit fur weibliche Patienten, einen ACE-Hemmer zu bekommen, war
in der vorliegenden Untersuchung niedriger als die der Manner. Diesen Trend
konnten auch Kasje et al. (2005b) zeigen, die insgesamt 735 Patienten mit der
Diagnose ,Herzinsuffizienz® untersuchten (Odds Ratio fur mannliches Geschlecht
1,60; Konfidenzintervall 95%). Aullerdem wurden in dieser Studie
Herzinsuffizienzpatienten eher mit einem ACE-Hemmer versorgt, wenn diese jung
waren, ein Diuretikum einnahmen und zudem einen art. Hypertonus als Komorbiditat
aufwiesen (Odds Ratio: >85 Jahre, 0,55; Diuretikum, 1,89; Hypertonie, 1,29;
Konfidenzintervall 95%). Diese Ergebnisse sind mit denen der vorliegenden Studie
vergleichbar (vgl. Kapitel 5.3.3., Seite 37). Zu gegensatzlichen Ergebnissen kommt
die Arbeit von Blackman et al. (2003), in der bei ebenfalls niedriger ACE-
Hemmerverordnungsquote keine Unterschiede bezuglich der geschlechts-
spezifischen Verordnung gefunden werden konnten. Moglicherweise besteht ein
Zusammenhang zwischen dem durchschnittlich h6heren Alter von Frauen, das auch
in der vorliegenden Studie nachgewiesen werden konnte (vgl. Stromberg und
Martensson, 2003). Dass das Vorliegen von Komorbiditaten wie arterielle Hypertonie
oder Vorhofflimmern eher zu einer ACE-Hemmerverordnung fuhrt, ist insofern
nachvollziehbar, als dass der Behandlungsdruck bei mehreren Nebenerkrankungen
im Vergleich zu Patienten mit wenig oder keiner kardiovaskularen Erkrankungen
steigt. Verwiesen sei an dieser Stelle auf die Koronare Herzkrankheit als
Komorbiditat, die heute atiologisch die wichtigste Erkrankung fur die Entwicklung
einer Herzinsuffizienz darstellt (McMurray und Stewart, 2005) und in dem

durchgefiihrten Uberpriifungsmodell mit p=0,076 (OR=1,377; Konfidenzintervall
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95%) nur sehr knapp die statistische Signifikanz verfehlt. Mit dem gleichen
Rechenmodell, wie es in der vorliegenden Untersuchung verwendet wurde, konnten
ahnliche Ergebnisse in der Studie von Greving et al. (2004) nachgewiesen werden.
Auch hier erhohte sich die Wahrscheinlichkeit einer ACE-Hemmerverordnung von

33% auf 41%, wenn z. B. ein Diabetes mellitus und ein arterieller Hypertonus vorlag.

Eine weitere EinflussgroRe stellen die untersuchten Arztmerkmale dar. Es ergab sich
eine Verordnungspraferenz fiir Herzinsuffizienzpatienten, die bei Arzten mit wenigen
Praxisjahren und in einer Gemeinschaftspraxis in Behandlung waren. In der Literatur
gibt es momentan keine Untersuchungen zu dieser Thematik in Deutschland. In
anderen Landern steht dieser Faktor vermutlich aufgrund divergierender
Praxisstrukturen nicht im Vordergrund der Forschung. Es scheint jedoch schlUssig,
dass die Behandlung von Patienten in partnerschaftlichen Strukturen zu einer
héheren Sicherheit des Behandelnden fuhrt, da ein standiger, fachlicher Austausch
gegeben ist. Die Anzahl der Praxisjahre konnte in einer weniger gro3en Distanz zur
Ausbildung und dadurch bedingten Offenheit fiur aktuellere Therapieschemata
begriindet sein. Auch spielt bei Arzten mit wenigen Jahren ,Praxiserfahrung® die

Anwendung subjektiv bewahrter Therapieschemata keine so gewichtige Rolle.

6.5 AbschlieRende Bemerkung und Ausblick

In der vorliegenden Untersuchung wurde die Verordnungshaufigkeit verschiedener
kardiovaskuldr wirksamer Medikamente bei hausarztlichen Patienten mit
Herzinsuffizienz untersucht. Prominentestes Ergebnis ist die Unterversorgung von
Herzinsuffizienz-Patienten mit letalitatssenkenden Medikamenten der Gruppe der
ACE-Hemmer. Es zeigte sich jedoch auch, dass das NYHA-Stadien-bezogene
Verordnungsverhalten der Hausarzte durchaus dem von den Leitlinien empfohlenen
entsprach, nur die quantitative Hohe der Verordnungen nicht erreicht werden konnte.
Trotz der methodischen Limitationen der vorliegenden Arbeit wie der geringen
Praxenanzahl und der nicht standardisierten Verschlusselungsqualitat der beteiligten
Hausarzte kdnnen die Ergebnisse als reprasentativer Querschnitt der hausarztlichen
Pharmakotherapie der Herzinsuffizienz interpretiert werden. Eine qualitative Studie
zu hausarztlichen Einstellungen bezuglich der Herzinsuffizienztherapie und Probleme
bei deren Durchfluhrung stellt die konsequente Weiterfuhrung der vorliegenden Arbeit

dar.
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7 Zusammenfassung

Hintergrund: Die Herzinsuffizienz zeigt eine in den Industrienationen zunehmende
Pravalenz. Sie spielt auch in der Hausarztpraxis eine entscheidende Rolle. Studien
haben gezeigt, dass die Pharmakotherapie, insbesondere die Rate der ACE-
Hemmerverordnungen, defizitar ist, sowohl in der spezialistischen, vor allem aber in

der primararztlichen Versorgung.

Fragestellung: Wie stellen sich die soziodemographischen Charakteristika von
Herzinsuffizienzpatienten in deutschen Hausarztpraxen dar? Wie hoch sind die
Verordnungen kardiovaskular relevanter Medikamente zur Behandlung der
chronischen Herzinsuffizienz? Sind die Verordnungen in Ubereinstimmung mit einer

leitlinienadharenten Pharmakotherapie zu bringen?

Methode: Die Daten der elektronischen Routinedokumentation von Patienten mit
Herzinsuffizienz aus 14 hausarztlichen Praxen wurden bezuglich der

pharmakotherapeutischen Versorgung ausgewertet.

Ergebnisse: Von den 708 Patienten mit hausarztlich bestatigter Diagnose einer
Herzinsuffizienz erhielten 38% einen ACE-Hemmer. Zusammen mit den von den
Leitlinien als Ersatzmedikation bei Unvertraglichkeit empfohlenen ATII-Antagonisten
(12%) war damit die Halfte der Patienten leitlinienadharent versorgt. Eine logistische
Regression Uber mdgliche EinflussgroRen ergab, dass jlingere Manner mit
Nebendiagnose Hypertonie und Vorhofflimmern, therapiert mit einem Diuretikum und
R-Blocker, in Behandlung bei Arzten in Gemeinschaftspraxis und mit kirzerer
Berufserfahrung mit héherer Wahrscheinlichkeit einen ACE-Hemmer bzw. ATII-

Antagonisten verordnet bekamen.

Schlussfolgerung: Die  ermittelten  soziodemographischen  Daten  von
Herzinsuffizienzpatienten deutscher Hausarztpraxen sind in Ubereinstimmung mit
denen aus internationalen Untersuchungen zu bringen. Zudem wurde auch in der
vorliegenden Untersuchung der international bestehende Trend der nur maRigen
Leitlinienadharenz in der Pharmakotherapie der Herzinsuffizienz bestatigt. Da sich
jedoch deutliche praxisbezogene Unterschiede in der Verordnungsqualitat zeigten,
sollte eine qualitative Studie Grunde fir diese Unterschiede in der Leitlinienadharenz

aufdecken.
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9 Anhang

9.1 NYHA-Klassifikation

NYHA | Keine Einschrankung der Belast-

barkeit

NYHA |l Einschrankung der Belastbarkeit bei

schwerer korperlicher Betatigung

NYHA lll Einschrankung der Belastbarkeit bei

leichter korperlicher Betatigung

NYHA IV Einschréankung der Belastbarkeit in

Ruhe
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9.2 Diagnose- und Klassifikationsbogen

Name

Diagnose

NYHA
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