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1 Einleitung

Der Anteil der Alteren in der Gesamtbevolkerung steigt stetig an. Bis zum Jahre 2060 wird
jeder dritte Deutsche Uber 65 Jahre alt sein (Statistisches Bundesamt 2015). Kognitive
Fahigkeiten, allgemeine Gesundheit, Leistungs- und Anpassungsfahigkeit lassen mit zu-
nehmendem Alter nach. Folgen sind Probleme bei der Alltagsbewaltigung, Funktionsein-
schrankungen und EinbufRen in der Selbstandigkeit. Mit fortschreitendem Alter steigt die
Rate an Multimorbiditat. Ebenso treten Depressionen, Schlafstorungen und Unruhe- und
Erregungszustande haufiger auf, nicht zuletzt komorbid bei chronischen Erkrankungen
oder Demenzen und erfordern mitunter den Einsatz von Psychopharmaka. Die Verord-
nung bestimmter Arzneimittel bei geriatrischen Patienten kann jedoch mit einem erh6hten
Risiko unerwinschter Arzneimittelwirkungen behaftet sein. Urséchlich hierfur sind alters-
physiologische Veranderungen, Multi- und Komorbiditdt sowie motorische und kognitive
Defizite (Siebert et al. 2013). Fur Mediziner sind unerwiinschte Arzneimittelwirkungen oft
schwer zu Uberschauen. Trotzdem erhalten &ltere Menschen einen Grol3teil aller Medi-
kamentenverordnungen und nehmen oft viele Medikamente gleichzeitig ein (Eckardt et al.
2013). Um den Gebrauch potentiell inadaquater Medikamente, zu denen auch einige
Psychopharmaka zéahlen, bei alteren Menschen zu reduzieren, wurde in Deutschland die
PRISCUS-Liste entwickelt, die als Hilfestellung bezlglich der Medikamentenwahl dienen
soll. Besonders Psychopharmaka werden bei alteren Menschen aufgrund ihrer héheren
Empfindlichkeit auf anticholinerge und sedative Medikamenteneffekte kontrovers disku-
tiert. Dennoch legen bestimmte Erkrankungen besonders im Alter die Verordnung dieser
Psychopharmaka nahe. Auch Antidepressiva und Neuroleptika werden weltweit haufig
eingesetzt, insbesondere bei geriatrischen Patienten, und gehéren zu den am haufigsten
verordneten potentiell inadaquaten Medikamenten (PIM) bei alteren Menschen (Amann et
al. 2012). Uber die Verordnungshaufigkeit dieser Medikamente im Krankenhaus ist bisher
jedoch wenig bekannt. Die Entwicklung neuer, selektiverer Antidepressiva hat zwar deren
Wirksamkeit nicht verbessert, jedoch die Vertraglichkeit, so dass die Verordnungshaufig-
keit von selektiven Serotonin-Wiederaufnahmehemmern (SSRI) und Serotonin-
Noradrenalin-Wiederaufnahmehemmern (SNRI) in der letzten Dekade stark angestiegen
ist (Lohse und Muller-Oerlinghausen 2013). Der Anstieg in der Verordnungsrate von Neu-
roleptika, speziell der atypischen Neuroleptika, im letzten Jahrzehnt ist in erster Linie auf
eine Ausweitung der Indikationen zurtckzufihren (Lohse und Miller-Oerlinghausen
2012). Insbesondere bei alteren Menschen werden sie haufig verordnet, vor allem zur
Behandlung psychomotorischer Verhaltensauffalligkeiten bei Demenz (Huybrechts et al.
2011). Unbedenklich sind aber auch die neueren Antidepressiva und Neuroleptika nicht.
Beide Substanzgruppen bergen durchaus ein erhdhtes Gefahrenpotential bei &lteren

Menschen.



1 Einleitung 2

1.1 Trend der Verordnungsrate von Psychopharmaka

Die Verordnungsrate von Psychopharmaka hat sich in den letzten 15 Jahren deutlich ver-
andert und weist einen klaren Aufwartstrend von Antidepressiva und Neuroleptika auf. Bei
den Antidepressiva hat sich die Haufigkeit der Verordnung in den letzten zehn Jahren
mehr als verdoppelt (Lohse und Mduller-Oerlinghausen 2012; Lohse und Miiller-
Oerlinghausen 2015). Sie nahm jahrlich um 15% zu (Lohse und Miller-Oerlinghausen
2014). Seit 2012 zeigte sich eine leicht abflachende Tendenz (Lohse und Miller-
Oerlinghausen 2013; Lohse und Mduller-Oerlinghausen 2015). Besonderen Anteil an die-
ser Entwicklung hatten die neueren Antidepressiva. Die Verordnungsrate der SSRI wie
Citalopram, Escitalopram oder Sertralin hat sich seit 2001 vervierfacht und die der SNRI
wie Venlafaxin oder Duloxetin fast verzehnfacht (Lohse und Miuller-Oerlinghausen 2013).
Der Trend ist wohl in dem vermuteten geringeren Nebenwirkungspotential und damit bes-
seren Vertraglichkeit von SSRI und SNRI gegentiiber den &lteren trizyklischen Antidepres-
siva (TZA) begrindet (Mottram et al. 2006). Die Verodnung von nichtselektiven Antide-
pressiva unterlag seit 2005 nur geringen Schwankungen (Lohse und Miiller-
Oerlinghausen 2015).

Bei den Neuroleptika findet sich ein ahnlicher Trend in der Verordnungsrate. Seit 2005 ist
ein deutlicher Anstieg zu beobachten, vor allem Zuwéchse der neueren atypischen Neuro-
leptika (Lohse und Miller-Oerlinghausen 2012). Damit ist der Anstieg der Verordnungsra-
te von Atypika seit 2008 fast linear (Lohse und Miuller-Oerlinghausen 2015). Die Verord-
nungsrate konventioneller Neuroleptika ist insgesamt etwas gesunken. Ausgenommen
davon waren die in zahlreichen geriatrischen Einrichtungen haufig verordneten niedrigpo-
tenten konventionellen Neuroleptika Promethazin (Atosil) und Pipamperon (Lohse und
Muiller-Oerlinghausen 2013).

Andere europaische Lander weisen ein ahnliches Profil auf. In GroRbritannien gehoéren
Antidepressiva zu den am meisten verschriebenen Medikamenten der Primarversorgung.
Im Jahr 2009 wurden 39 Millionen Verordnungen detektiert, was einem Anstieg von 35%
in funf Jahren entsprach. Flhrend waren dabei ahnlich wie in Deutschland SSRI mit ei-
nem Anstieg ihrer Verordnungshaufigkeit von 47% in flnf Jahren (Coupland et al. 2011a).
In den USA ist die Verordnungshaufigkeit von atypischen Neuroleptika in den letzten 15
Jahren um das Zwei- bis FlUnffache angestiegen (Alexander et al. 2011; McKean und
Monasterio 2012; McKean und Monasterio 2015).

Diese Entwicklung des insgesamt starken Aufwartstrends der Verordnung von Antide-
pressiva und Neuroleptika in der letzten Dekade ist sicher mit der Ausweitung der Indika-

tionen, dem sog. Off-Label-Use, bei der Verordnung von Psychopharmaka verbunden.



1 Einleitung 3

1.2 Indikationsgebiete von Antidepressiva und Neuroleptika

Sowohl Antidepressiva als auch Neuroleptika sind bei verschiedenen Krankheitsbildern
und Symptommustern wirksam und finden Anwendung in diversen Indikationsgebieten. In
den letzten Jahren war eine stetige Indikationsausweitung zu beobachten, vor allem auch
im Off-Label-Use. Antidepressiva werden nicht nur zur Behandlung depressiver Stoérun-
gen eingesetzt, sondern daneben z. B. auch bei komorbiden Erkrankungen wie Angst-
und Zwangsstérungen, als Coanalgetikum oder zur Behandlung von Schlafstérungen ein-
gesetzt (Benkert und Regen 2014). Die Indikationen fir den Einsatz von Neuroleptika sind
eng umschrieben. Primér wurden sie zur Behandlung von schizophrenen und manischen
Psychosen eingesetzt. Im Rahmen der Indikationsausweitung werden Neuroleptika zu-
nehmend auch im geriatrischen Bereich sowie zur Behandlung von Schlafstérungen, Er-
regungszustanden und bei chronischen Schmerzpatienten eingesetzt (Benkert und Muller
2014). Besonders atypische Neuroleptika finden haufigen Einsatz bei geriatrischen Pati-
enten und haben ebenso wie der Anteil an SSRI-Verordnungen in der Geriatrie einen
deutlichen Zuwachs zu verzeichnen (Borchelt 2005; Lohse und Miller-Oerlinghausen
2013; Benkert und Miller 2014; Gareri et al. 2014b).

Die Behandlung depressiver Stérungen jeglicher Art ist wohl die haufigste Indikation fir
die Verschreibung von Antidepressiva. Die gro3e Anzahl von verschiedenen Symptom-
mustern bei depressiven Storungen hat zu diversen Unterteilungen gefihrt, die jeweils
bestimmte Aspekte der depressiven Symptomatik beleuchten. Hier sind z. B. der Langs-
schnitt (unipolar, bipolar Dysthymie), die klinische Symptomatik (gehemmt, &angstlich-
agitiert, melancholisch usw.), der Schweregrad (leicht, mittelschwer, schwer) oder das
Vorhandensein psychotischer Symptome zu nennen (Benkert und Regen 2014). Insbe-
sondere bei dlteren Menschen treten Depressionen haufig auf. Ursachen depressiver Be-
schwerden bei Alteren sind nicht zuletzt soziale Isolation, zunehmende kognitive Beein-
trachtigungen und Probleme in der Alltagsbewaltigung sowie nachlassende Gesundheit
(McDougall et al. 2007; Glaesmer et al. 2010; Cahoon 2012). Ob die Pravalenz der De-
pression bei alteren Menschen wirklich héher ist als bei jingeren Menschen, wird in der
Literatur kontrovers diskutiert (Steffens et al. 2000; Andrews et al. 2005; Braam et al.
2005; Godemann et al. 2009). Pravalenzen zu depressiven Beschwerden variieren erheb-
lich und finden sich bei 8-16% der alteren Bevélkerung (Blazer 2003; Glaesmer et al.
2010). Bei alteren Menschen, die in Pflegeheimen wohnen, treten Depressionen noch
deutlich haufiger auf. Eine Studie, die 2007 in GroRbritannien durchgefihrt wurde, zeigte
eine Pravalenz der Depression bei Menschen = 65 Jahre von 27% bei Heimbewohnern im
Vergleich zu 9% bei selbstandig lebenden Personen (McDougall et al. 2007). Neben de-
pressiven Storungen treten auch Angststérungen bei Alteren haufig auf. Generalisierte

Angststorungen zeigten je nach Studie eine Pravalenz von 1-11% in der alteren Bevdlke-
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rung und finden sich haufig in Kombination mit depressiven Beschwerden (Blazer 2003;
Mohlman 2004; Riedel-Heller et al. 2006; Holwerda et al. 2007; Trollor et al. 2007; Préville
et al. 2008; Porensky et al. 2009). Beide Erkrankungen beeinflussen sowohl die Lebens-
qualitat als auch die Funktionalitat Betroffener und erhdhen die Inanspruchnahme medizi-
nischer Versorgung. Zudem werden depressive Beschwerden bei élteren Menschen h&u-
fig nicht erkannt und adaquat therapiert (Glaesmer et al. 2010). Zur Behandlung depressi-
ver Beschwerden (und auch generalisierter Angststérungen) empfehlen sich im Wesentli-
chen SSRI, die aufgrund ihres gunstigeren Nebenwirkungsprofils den élteren TZA vorzu-
ziehen sind (Anderson 2000; Mottram et al. 2006; Benkert und Regen 2014). Uber die
Vorteile einzelner Antidepressiva gegeniber anderen gibt es widersprichliche Darstellun-
gen in der Literatur (Bschor und Adli 2008; Cipriani et al. 2012; Benkert und Regen 2014;
Khoo et al. 2015). Bei angstlich-agitierter Auspragung der Depression kdénnen z. B. sedie-
rende Antidepressiva von Vorteil sein (Benkert und Regen 2014). Schlussendlich kénnen
depressive Stérungen unter Ausschopfung der verschiedenen zur Verfligung stehenden
Behandlungsoptionen und Substanzklassen effektiv behandelt werden (Bschor und Adli
2008).

Neben der Behandlung depressiver Stérungen sind Antidepressiva auch wichtiger Be-
standteil der medikamenttsen Behandlung von Schlafstérungen. Gerade &ltere Menschen
sind haufig von Schlafstérungen betroffen (Roberts et al. 2000). Epidemiologische Studien
zeigten eine Pravalenz zwischen 30-60% der Insomnie in der alteren Bevolkerung (Ancoli-
Israel und Cooke 2005; Ancoli-Israel 2009). Nicht zuletzt treten sie h&ufig im Zusammen-
hang mit Krankenhausaufenthalten auf und werden zuné&chst oft medikamentts behan-
delt. Angaben in diesem Zusammenhang variieren in der Literatur stark. Auf internisti-
schen Stationen erhielten 31-41%, in den chirurgischen Fachbereichen sogar 33-88% der
alteren Patienten Hypnotika oder Sedativa, wozu auch sedierende Antidepressiva und
Neuroleptika zahlen (Flaherty 2008; Schwarz et al. 2010). Die Ursachen von Schlafsto-
rungen bei alteren Menschen sind oft multifaktoriell bedingt, ein Zusammenspiel aus phy-
siologischen, psychischen, medizinischen, psychosozialen und medikamentésen Griinden
(Giron et al. 2002). Zur Behandlung von Schlafstérungen mit Antidepressiva werden vor-
wiegend solche mit sedierenden Eigenschaften (antihistaminische oder 5-HT,-
Antagonisten) eingesetzt, die eine schlafférdernde Wirkung innehaben (Benkert und
Steiger 2014). Die Behandlung sowohl primérer als auch komorbider Insomnien mit sedie-
renden Antidepressiva in niedriger Dosierung ist sowohl in Europa als auch in den USA
weit verbreitet (Hajak et al. 2001; Riemann et al. 2002; Walsh 2004). Empfohlen werden
Amitriptylin, Trimipramin, Doxepin, Mirtazapin, Trazodon oder Mianserin in niedriger
Abenddosis, z. B Mirtazapin 7,5-15 mg oder Amitriptylin 5-50 mg (Roth et al. 2007; Scharf

et al. 2008; Benkert und Steiger 2014). Bei alteren Patienten ist der Einsatz sedierender
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Antidepressiva kritisch zu betrachten, da einige empfohlene Substanzen ein nicht uner-
hebliches Potential an unerwinschten Arzneimittelwirkungen mit sich bringen (s. 1.3).
Hier sind vor allem die anticholinergen Nebenwirkungen wie Akkomodationsstérungen,
Harnverhalt und Gedachtnisstorungen der TZA zu nennen (Schlitzer et al. 2014). Das
klinische Resultat sind Stirze, Verwirrtheit, Delir, Gangunsicherheit und Schwindel, wel-
che bei alteren Menschen erhebliche Folgen haben kdnnen (Berry et al. 2011; Quach et
al. 2013). In der Geriatrie wird aufgrund der guten Vertraglichkeit bevorzugt das von der
PRISCUS-Liste empfohlene Mirtazapin zur Behandlung von Schlafstérungen eingesetzt
(Holland und Bhogle 2013). Das nebenwirkungsarme Trazodon kann zur Behandlung von
Schlafstérungen bei Menschen mit einer Demenzerkrankung genutzt werden (Bloom et al.
2009). Antidepressiva kénnen andererseits aber auch Ursache von Schlafstérungen sein
(Leitlinie Nicht erholsamer Schlaf 2009; Benkert und Regen 2014). Die S3-Leitlinie ,Nicht
erholsamer Schlaf‘ empfiehlt eine medikamentdse Behandlung von Schlafstérungen auch
erst nach einer ausfihrlichen Diagnostik. Im Fokus stehen zunachst Information, Aufkla-
rung (Schlafhygiene, zirkadianer Rhythmus, adaquater Umgang mit Schlaf) und Verhal-
tenstraining (Leitlinie Nicht erholsamer Schlaf 2009).

Weitere Indikationsgebiete fir Antidepressiva stellen z. B. andere Angststérungen (Ago-
raphobie, Panikstorung), Zwangsstérungen, Stérungen durch schwere Belastungen oder
Stress (Posttraumatische Belastungsstérung, akute Belastungsreaktion), somatoforme
Storungen oder Schmerzsyndrome (z. B. Fibromyalgiesyndrom) dar.

Die Hauptindikation zur Verordnung von Neuroleptika sind schizophrene und wahnhafte
Storungen (Benkert und Miiller 2014; Singh et al. 2010; Caforio et al. 2013). Eine dauer-
hafte Medikation mit Neuroleptika wird jedoch kritisch gesehen (Harrow und Jobe 2013).

Auch Neuroleptika finden in der Behandlung von Schlafstérungen, insbesondere bei alte-
ren Menschen, ihre Anwendung. Sie vermitteln ihre schlafinduzierende Wirkung vorwie-
gend Uber einen Antagonismus am Serotonin- oder Histamin-Rezeptor und sollen in nied-
riger Dosierung eingesetzt werden (Benkert und Steiger 2014). Verordnet werden vorwie-
gend sedierende Neuroleptika wie Melperon, Pipamperon, Promethazin, Levomepromazin
oder Prothipendyl, aber auch atypische Neuroleptika wie Olanzapin und Quetiapin haben
eine schlafinduzierende Wirkung (Leitlinie Nicht erholsamer Schlaf 2009; Nissen et al.
2013; Benkert und Steiger 2014). Da Neuroleptika auch in niedriger Dosierung schon er-
hebliche Nebenwirkungen verursachen konnen, sind diese Substanzen bei Einsatz als
Hypnotikum kritisch zu betrachten. Gerade anticholinerge Nebenwirkungen kdnnen bei
alteren Menschen schwere Folgen haben. Sowohl das Auftreten von extrapyramidalmoto-
rischen Symptomen bei konventionellen Neuroleptika als auch metabolische Nebenwir-
kungen bei atypischen Neuroleptika sowie hamatologische und kardiale Effekte und die

erhohte Mortalitat bei alteren Menschen, insbesondere Demenzkranken, machen die An-
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wendung als Hypnotika bei Schlafstorungen problematisch (Kales et al. 2012; Nissen et
al. 2013). Melperon und Pipamperon als nieder- bis mittelpotente konventionelle Neuro-
leptika sind in Deutschland fur die Behandlung isolierter Schlafstorungen zugelassen. lhre
geringe anticholinerge und dopaminerge Komponente ist vor allem bei alteren Menschen
von Vorteil, weshalb sie in der Geriatrie haufig eingesetzt werden (Nissen et al. 2013;
Benkert und Steiger 2014). Alle anderen Neuroleptika haben keine Empfehlung fur isolier-
te Schlafstérungen und sind nur bei psychiatrischer Komorbiditat zu erwéagen (Nissen et
al. 2013).

Eine weitere Indikation flr Neuroleptika stellen die demenzassoziierten Verhaltensstérun-
gen dar, die an dieser Stelle nur kurz erwahnt werden, da sie spater eingehender disku-
tiert werden (s. 1.5). Des Weiteren werden Neuroleptika zur Behandlung von schizoaffek-
tiven Stoérungen, organischen Psychosen (z.B Alkoholpsychosen), bipolaren Stérungen,
Depressionen mit psychotischen Symptomen (z. B. Verarmungswahn), Schmerzsyndro-

men sowie Unruhe- und Erregungszustanden eingesetzt (Benkert und Miller 2014).

1.3 Unerwinschte Arzneimittelwirkungen

Viele unterschiedliche unerwiinschte Arzneimittelwirkungen beim Einsatz von Antidepres-
siva und Neuroleptika werden diskutiert und der Wirksamkeit gegeniibergestellt. Uber
spezielle Risiken bei der Anwendung an alteren Patienten ist jedoch weniger bekannt. Bei
alteren Menschen treten, im Vergleich zu jingeren Individuen, unerwinschte Arzneimit-
telwirkungen sehr viel haufiger auf. Dies mag nicht zuletzt an der hdheren Rate an
Komorbiditaten, physiologischen Veranderungen im Alter und der h&ufig vorliegenden
Polypharmazie liegen (Cadieux 1999). Da klinische Studien mit alteren Menschen selte-
ner durchgefuhrt werden, sind Aussagen Uber die genaue Haufigkeit unerwiinschter Arz-
neimittelwirkungen in dieser Altersgruppe oft schwierig zu treffen (Hanlon et al. 2015).
Diese geringe Reprasentation von alteren Menschen in klinischen Studien, z. B. mit Anti-
depressiva, sowie der haufige Ausschluss von alteren Menschen aufgrund von Ko- und
Multimorbiditat, machten Aussagen Uber die Vertraglichkeit von Antidepressiva und Neu-
roleptika bei Alteren teilweise schwierig (Parikh 2000; Giron et al. 2005; Hanlon et al.
2015).

1.3.1 Sturz- und Frakturrisiko

Die Problematik der erhéhten Sturzfrequenz unter Antidepressiva bei alteren Menschen
ist Gegenstand der aktuellen Diskussionen und gerade in Pflegeheimen und Krankenh&u-
sern ein haufig auftretendes Problem. Ein Drittel der Uber 65-Jahrigen stirzt mindestens
einmal im Jahr (Tinetti 2003; Pasquetti et al. 2014). Die Sturzfrequenz in Pflegeheimen

liegt je nach Quelle bei 1,5 bis 1,7 Sturzereignissen pro Bewohner jahrlich (Rubenstein et
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al. 1996; Vu et al. 2005; Rubenstein 2006). In einem Krankenhaus der Maximalversor-
gung zeigte sich eine Sturzfrequenz von 1,6 Stirzen pro 1000 Krankenhaustage, wobei
das durchschnittliche Alter der gestiirzten Patienten bei 72 Jahren lag. Mit steigendem
Lebensalter nahm die Sturzrate zu. In der Altersgruppe der 81- bis 90-Jahrigen wurden in
dieser Studie mit 30% die meisten Sturze detektiert. Der Fachbereich Geriatrie hatte mit
knapp 21% den hochsten Anteil gestirzter Patienten zu verzeichnen. Auch die Sturzra-
te/1000 Krankenhaustage war mit 10,31 in der Geriatrie am héchsten. Die meisten Stirze
ereigneten sich im Patientenzimmer oder auf dem Weg zum Bad, gehauft in der Nacht
und den spaten Abend- bzw. friihen Morgenstunden (Kinne und Klewer 2015). Andere
Studien zur Sturzfrequenz alterer Patienten in Krankenhausern und Pflegeheimen zeigten
ahnliche Ergebnisse (v. Renteln-Kruse und Krause 2004; Weber und Klewer 2010; Lah-
mann et al. 2014). Auch Mehrfachstiirze sind haufig, 30-50% der alteren Bevdlkerung

stiirzen wiederholt (Sommeregger et al. 2010).

Fur Betroffene kénnen Stiirze mit erheblichen Folgen verbunden sein. Die Bandbreite der
als Sturzfolge erlittenen Verletzungen variiert von Platzwunden und Hamatomen oder
Schmerzen bis hin zu Frakturen oder Blutungen (Heinze et al. 2002; v. Renteln-Kruse und
Krause 2004; Lahmann et al. 2014; Kinne und Klewer 2015). Die Datenlage zur Haufigkeit
von Sturzfolgen bei alteren Menschen ist heterogen (Becker und Rapp 2011; Kinne und
Klewer 2015; Zhao und Kim 2015). Etwa einer von zehn Patienten erleidet nach einem
Sturzereignis eine schwerwiegende Verletzung wie eine Schenkelhalsfraktur, andere
Frakturen, schwere Kopf- und Weichteilverletzungen oder subdurale Hamatome (Nikolaus
2005; Rodriguez-Molinero et al. 2015). Ursachlich sind sowohl inadaquates Schuhwerk,
Schwindel, korperliche Schwache und funktionelle Einschrankungen/Mobilitatsprobleme
durch bestimmte Grunderkrankungen (Parkinson, Demenz, Schlaganfall) als auch kogniti-
ve Einschrankungen und Einschrdnkungen des Sehens. Faktoren der Umgebung sowie
bestimmte Medikamente, zu denen auch Antidepressiva und Neuroleptika gezahlt wer-
den, spielen ebenfalls eine Rolle (Vu et al. 2005; Rubenstein 2006; Hartikainen et al.
2007; Becker und Rapp 2011; Kinne und Klewer 2015). Die Konsequenzen eines Sturzes
kénnen die Lebensqualitat alterer Menschen stark beeinflussen und zu Behinderung,
Sturzangst, Einweisung in ein Pflegeheim, langen Krankenhausaufenthalten und Tod flh-
ren (Nikolaus 2005; Lahmann et al. 2014). Sowohl Antidepressiva als auch Neuroleptika
sind bei alteren Menschen mit einem erhdhten Sturzrisiko assoziiert und zahlen zu den
sogenannten FRIDs (fall risk-increasing drugs) (van der Velde et al. 2007; Modreker und
v. Renteln-Kruse 2009).

In der Literatur werden haufig die TZA im Zusammenhang mit einem erhéhten Sturzrisiko
erwahnt (Chiu et al. 2015). Aktuelle Studien zeigten jedoch auch fir andere neuere Anti-

depressiva ein vergleichbares Risiko. Eine amerikanische Studie untersuchte das Sturzri-
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siko im Zusammenhang mit einer Antidepressivaeinnahme an 1181 Heimbewohnern mit
einem Sturzereignis (Mittelwert des Alters lag bei 88 Jahren). Dabei wurden sowohl neue
Verordnungen von Antidepressiva als auch Anderungen in der Dosierung einer bereits
bestehenden Medikation mit einem Antidepressivum bertcksichtigt. Die Antidepressiva
wurden in SSRI (Citalopram, Escitalopram, Paroxetin, Sertralin) und non-SSRI
(Mirtazapin, Venlafaxin, Trazodon, Bupropion, Duloxetin) unterteilt. Das hochste Risiko
eines Sturzereignisses wurde innerhalb der ersten zwei Tage nach einer neuen Ver-
schreibung oder Dosiserhéhung aller Antidepressiva detektiert. Fur non-SSRI wurde ein
fast finffach erhohtes Risiko innerhalb der ersten zwei Tage gefunden (OR 4,7; 95%-KI
1,3-16,2). Fur SSRI wurde kein signifikant erhéhtes Sturzrisiko bei neuer Verschreibung

oder Dosiserhthung detektiert (Berry et al. 2011).

Andere Studien zeigten aber auch bei der Einnahme von SSRI und SNRI eine erhéhte
Sturzfrequenz in der alteren Bevolkerung (Woolcott et al. 2009; Gribbin et al. 2011; Echt
et al. 2013; Quach et al. 2013; Richardson et al. 2015). In der Literatur findet sich je nach
Studie ein 1,2-6-fach erhdhtes Risiko fur Sturzereignisse und Frakturen unter Antidepres-
sivaeinnahme (sowohl TZA als auch SSRI). Das Risiko schien dosisabhangig zu sein und
bei Langzeitverordnung erhalten zu bleiben (Hartikainen et al. 2007).

Antidepressiva werden in der Literatur ebenfalls im Zusammenhang mit einem erhghten
Frakturrisiko, haufig Sturz-assoziiert, in der &lteren Bevdlkerung diskutiert. Insbesondere
das erhohte Risiko fur Huftfrakturen bei &lteren Menschen wird hervorgehoben
(Vestergaard et al. 2008; Ziere et al. 2008; Bakken et al. 2013; Moura et al. 2014). Das gilt
sowohl flr die alteren TZA als auch fir die neueren SSRI (Hubbard et al. 2003; Oderda et
al. 2012). Erwahnt wird auch eine geringere Knochendichte unter der Einnahme von Anti-
depressiva, vor allem an Hufte und Wirbelsdule (Richards et al. 2007). Auch ein erhdhtes
Risiko fur Hyponatridmien wurde im Zusammenhang mit der Einnahme von Antidepressi-
va beobachtet und kann insbesondere bei dlteren Menschen zu Problemen fihren (Moret
et al. 2009; Coupland et al. 2011a; Letmaier et al. 2012).

Neben Antidepressiva spielen auch Neuroleptika eine wesentliche Rolle. Auch sie erho-
hen das Sturzrisiko alterer Menschen (Hartikainen et al. 2007; Modreker und v.Renteln-
Kruse 2009; Mehta et al. 2010; Echt et al. 2013; Fraser et al. 2015). Im Zusammenhang
mit Neuroleptika wurde allerdings tberwiegend das erhéhte Frakturrisiko, z. B. in Folge
eines Sturzereignisses, untersucht. Dies gilt sowohl fir konventionelle als auch fir atypi-
sche Neuroleptika (Liperoti et al. 2007; Oderda et al. 2012). Vorrangig resultieren Huft-
und hiftnahe Frakturen (Huybrechts et al. 2011; Fraser et al. 2015; Leach et al. 2015).
Besonders gefahrdet sind Pflegeheimbewohner. Eine amerikanische Fall-Kontroll-Studie
an Pflegeheimbewohnern = 65 Jahre untersuchte das Risiko fur Femurfrakturen im Zu-

sammenhang mit einer Neuroleptikaeinnahme. Sowohl fir konventionelle (OR 1,35; 95%-
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Kl 1,06 — 1,71) als auch fur atypische Neuroleptika (OR 1,37; 95%-KI 1,11 — 1,69) zeigte
sich ein erhohtes Risiko fur eine Hospitalisierung aufgrund einer Femurfraktur. Dies galt
insbesondere fur Risperidon, Olanzapin und Haloperidol (Liperoti et al. 2007). Aktuellere
Studien zeigten ahnliche Ergebnisse (Dairaghi et al. 2010; Rigler et al. 2013). Insbeson-
dere eine Langzeittherapie (> 90 Tage) mit jeglichem Neuroleptikum, sowohl konventionell
als auch atypisch, barg im Vergleich zu einer Therapie < 30 Tage ein erhdhtes Risiko fir
Sturzereignisse und Frakturen in der alteren Bevolkerung (Mehta et al. 2010). Auch Neu-
roleptika sind mit bei alteren Menschen auftretenden Hyponatridmien und den daraus

folgenden Problemen assoziiert (Bun et al. 2011).

1.3.2 Mortalitat

Neuroleptika werden bei alteren Menschen haufig z. B. aufgrund von Delir, Psychosen
oder Unruhe- und Erregungszustanden und vielfach auch ohne zugelassene Indikation
eingesetzt (Alexopoulos et al. 2004; McKean und Monasterio 2015). Sie werden vorzugs-
weise zur Behandlung von neuropsychiatrischen Symptomen bei einer Demenzerkran-
kung gegeben. Bis zu ein Drittel der alteren Menschen in Pflegeheimen wird mit mindes-
tens einem Neuroleptikum behandelt (Liperoti et al. 2003; Bronskill et al. 2004; Rochon et
al. 2007; Chen et al. 2010; Briesacher et al. 2013).

Die erhdhte Mortalitat unter der Einnahme von Neuroleptika bei alteren Menschen ist Ge-
genstand aktueller Diskussionen und gilt sowohl fur konventionelle als auch fur atypische
Neuroleptika (Wang et al. 2005; Gerhard et al. 2014; Park et al. 2015). Randomisierte
Studien zeigten ein 1,6-1,7-fach erhOhtes Mortalitatsrisiko fir atypische Neuroleptika bei
alteren Menschen (Schneider et al. 2005; Jackson et al. 2014). Einige retrospektive Ko-
horten-Studien detektierten ein vermutlich héheres Mortalitatsrisiko in der alteren Bevolke-
rung bei der Einnahme konventioneller Neuroleptika (Schneeweiss et al. 2007; Pratt et al.
2010a; Huybrechts et al. 2012b; Sikirica et al. 2014). Insbesondere Haloperidol wird hau-
fig im Zusammenhang mit einer erhthten Mortalitat bei alteren Menschen genannt
(Schneeweiss et al. 2007; Huybrechts et al. 2012b; Maust et al. 2015; Luijendijk et al.
2016). Das erhdhte Risiko besteht vor allem in den ersten Wochen nach Beginn der Me-

dikation und steigt mit der Dosis (Schneeweiss et al. 2007; Aparasu et al. 2012).

Vor allem &ltere Menschen, die an einer Demenz leiden, sind von der entsprechenden
Problematik betroffen. Eine Metaanalyse aus 15 randomisierten klinischen Studien an
Patienten mit Alzheimer oder anderen Formen der Demenz zeigte ein Uber 50% erhéhtes
Mortalitatsrisiko fur Neuroleptika der zweiten Generation gegeniber Placebos (Schneider
et al. 2005; Gerhard et al. 2014). Dies soll jedoch an anderer Stelle eingehender beleuch-

tet werden (s. Kapitel 1.5).
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Ferner wird in der Literatur auch ein erhéhtes Risiko fiir zerebrovaskuléare Ereignisse bei
der Einnahme von Neuroleptika in der alteren Bevolkerung beobachtet (Sacchetti et al.
2008; Kleijer et al. 2009; Pratt et al. 2010Db). Dies gilt sowohl fur konventionelle als auch
fur atypische Neuroleptika und besonders bei Patienten mit einer Demenzerkrankung so-
wie in den ersten Wochen nach Beginn der Medikation (Douglas und Smeeth 2008;
Kleijer et al. 2009; Mittal et al. 2011; Ma et al. 2014). Eine Ubersichtsarbeit zeigte ein 1,3

bis 2-fach erhdhtes Risiko flUr zerebrovaskulare Ereignisse (Mittal et al. 2011).

1.4 Die PRISCUS-Liste

Potentiell inadaquate Medikamente (PIM) fir altere Menschen sind in Deutschland schon
seit langem Bestandteil des wissenschaftlichen Diskurses. Potentiell inadaquate Medika-
mente sind dabei fur Altere meist anhand bestimmter Kriterien definiert, die hier kurz er-
lautert werden sollen. Zum einen muss ein Arzneistoff, um als potentiell inadaquat bewer-
tet zu werden, bei der Anwendung mit einem hohen Risiko unerwiinschter Arzneimittel-
wirkungen flr altere Menschen behaftet sein. Gleichzeitig muss ein sicherer alternativer
Arzneistoff vorhanden sein. Zum anderen gelten jene Medikamente als potentiell inada-
guate Arzneistoffe, welche bei speziellen Krankheiten oder Dosierungen im Alter gemie-
den werden sollten (Thiem 2012). International existieren bereits verschiedene Ansétze
zur Vermeidung von PIM mittels der Entwicklung entsprechender Kriterien oder Negativ-
listen, die als Hilfestellung im Bezug auf die Medikamentenwahl bei alteren Patienten die-
nen sollen (Fick et al. 2003; Gallagher et al. 2008; Rognstad et al. 2009; Mann et al.
2012). Differenzen im Bezug auf Finanzierung, Gesundheitswesen und landerspezifische
Besonderheiten des Arzneimittelspektrums machten eine Ubertragung auf Deutschland
jedoch schwierig (Holt et al. 2010). In Deutschland existiert seit 2010 die PRISCUS-Liste,
eine fur Deutschland konzipierte Liste zur Erfassung von PIM. Im internationalen Ver-
gleich liegt Deutschland damit hinter anderen Nationen zurlick. Kanada, die USA, Frank-
reich, Irland und Norwegen entwickelten vergleichbare Listen bereits zu einem friiheren
Zeitpunkt (1991 in den USA und 1997 in Kanada) (Thiem 2012).

Auch in Deutschland stellt die Verordnung von PIM bei édlteren Patienten ein erhebliches
Problem dar. Die Zahlen in der Literatur variieren dabei je nach verwendeter Liste. In ei-
ner 2007 durchgefihrten Studie, basierend auf Verordnungsdaten einer Krankenkasse,
erhielten in Deutschland 21,2% der Studienpopulation (Altenheimbewohner = 65 Jahre)
mindestens ein PIM. Die Bewertung der PIM erfolgte anhand einer fur Deutschland modi-
fizierten franzdsischen Konsensusliste (Kdlzsch et al. 2011). Eine andere aktuelle Studie
zeigte sogar, dass bis zu 28% der alteren Menschen = 65 Jahre potentiell ungeeignete
Medikamente der PRISCUS-Liste erhielten (Amann et al. 2012). Diese Zahlen verdeutli-

chen die Aktualitéat des Problems, so dass eine Bewertung der erhobenen Daten fur Anti-
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depressiva und Neuroleptika im Evangelischen Krankenhaus Géttingen-Weende (EKW)

anhand pharmakologischer Kriterien wie der PRISCUS-Liste sinnvoll ist.

Im Folgenden soll die PRISCUS-Liste und ihre Entwicklung genauer beleuchtet werden.
Als Grundlage dient der 2010 erschienene Artikel zur Veroffentlichung der PRISCUS-Liste
(Holt et al. 2010).

Vor dem Hintergrund der Haufigkeit von PIM bei &lteren Patienten wurde eine fir
Deutschland konzipierte PIM-Liste erstellt. Die Methodik umfasste insgesamt vier Schritte:
1. Qualitative Analyse international bestehender PIM-Listen.
2. Literaturrecherche in Medline und PubMed.
3. Erstellung einer vorlaufigen, auf den deutschen Arzneimittelmarkt zugeschnittenen
PIM-Liste.
4. Expertenbefragung mittels der modifizierten Delphi-Methode und Erstellung der fi-
nalen PRISCUS-Liste.

Als Grundlage der qualitativen Analyse wurden Arbeiten aus den USA, Kanada und
Frankreich mit dem Fokus auf potentiell inadaquate Medikamente fur altere Menschen
genutzt, darunter die BEERs-Liste aus den USA (Beers 1997; Fick et al. 2003; American
Geriatrics Society 2015). In der Literaturrecherche lag der Schwerpunkt auf der Evidenz
fir unerwiinschte Arzneimittelwirkungen und Arzneimittelinteraktionen bei alteren Men-
schen infolge der Anwendung bestimmter Medikamente. Im nachsten Schritt wurde eine
vorlaufige PIM-Liste mit 131 Medikamenten aus 24 verschiedenen Stoffgruppen erstellt.
Zusatzlich wurden ausfihrliche Informationen zu jedem Medikament gesammelt. Ab-
schlieBend wurde mittels einer modifizierten Delphi-Methode eine Expertenbefragung
durchgefihrt und die finale PRISCUS-Liste entwickelt. Insgesamt 38 Experten aus acht
verschiedenen Fachbereichen (Geriatrie, Innere Medizin, Schmerztherapie, Klinische
Pharmakologie, Allgemeinmedizin, Neurologie, Psychiatrie und Pharmazie) wirkten mit.
Es wurden zwei Befragungsrunden durchgefuihrt. An der ersten Befragungsrunde nahmen
28 und an der zweiten 26 Experten teil. Die Bewertung der PIM durch die Experten erfolg-
te mit Hilfe einer 5-Punkte-Likert-Skala. 1 bedeutete, dass das Arzneimittel sicher als PIM
einzuordnen ist, 5 bedeutete ein vergleichbares Risiko bei der Anwendung an Alteren wie
an jungeren Menschen. Die 3 fungierte als neutraler Wert bei einer unentschiedenen Mei-
nung zu einem Medikament. Nach Abschlieen der ersten Befragungsrunde wurde fur
jedes Medikament jeweils Mittelwert, Median und das 95%-Konfidenzintervall der Likert-
Skala ermittelt. Medikamente, deren 95%-Konfidenzintervall oberhalb von 3 lag, wurden
mit einem vergleichbaren Risiko fur jungere und altere Patienten bewertet. Medikamente
mit einem 95%-Konfidenzintervall unter 3 wurden als PIM gewertet. Medikamente, deren

95%-Konfidenzintervall den Wert 3 umschloss, wurden in der zweiten Befragungsrunde
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nach gleichem Prozedere nochmals von den Experten bewertet. Es gab dann Differenzie-

rungen in Dosierung, Freisetzungsgrad und Indikation.

Insgesamt wurden so 83 PIM ermittelt, 46 fragliche PIM und 26 Arzneimittel, die nicht in
die Gruppe der PIM einzuordnen sind. Dabei wurden knapp 75% der 83 PIM bereits in der
ersten Befragungsrunde identifiziert. Fragliche PIM und nicht als PIM eingeordnete Arz-
neistoffe sind laut Autoren als empfohlen anzusehen. Folgende Tabelle soll eine Uber-
sicht der PIM geben, die fur diese Arbeit von Bedeutung sind (s. Tabelle 1).

Tabelle 1: Antidepressiva und Neuroleptika mit Empfehlungsgrad gemaf der PRISCUS-Liste

Antidepressiva

Empfehlungsgrad

Neuroleptika

Empfehlungsgrad

Amitriptylin nicht empfohlen Haloperidol > 2 mg/d | nicht empfohlen
Doxepin nicht empfohlen Olanzapin > 10 mg/d | nicht empfohlen
Maprotilin nicht empfohlen Clozapin nicht empfohlen
Imipramin nicht empfohlen Levomepromazin nicht empfohlen
Trimipramin nicht empfohlen Promethazin fragliches PIM

Clomipramin

nicht empfohlen

Quetiapin

fragliches PIM

Fluoxetin nicht empfohlen Haloperidol < 2 mg/d | fragliches PIM
Opipramol fragliches PIM Olanzapin = 10 mg/d | fragliches PIM
Fluvoxamin fragliches PIM
Nortriptylin fragliches PIM

PIM=potentiell inadaquates Medikament.

Die PRISCUS-Liste schlagt einige Therapiealternativen wie bei den Antidepressiva SSRI
(Citalopram, Escitalopram, Sertralin) und Mirtazapin und bei den Neuroleptika Risperidon,
Melperon, Pipamperon und Perazin vor.

1.5 Demenz und Psychopharmaka

Dementielle Erkrankungen sind ein haufiges Krankheitsbild in einer alternden Bevolke-
rung und gewinnen zunehmend an Relevanz. Die haufigsten Demenzformen stellen dabei
die Alzheimer-Demenz, die vaskuldre Demenz und die Lewy-Body-Demenz dar. Die Pra-
valenz der Demenz in Deutschland steigt von 1,3% (Frauen) bzw. 1,5% (Manner) bei 65-
69-Jahrigen auf 31,3% (Frauen) bzw. 24,2% (Manner) bei 90-94-Jahrigen an (Ziegler und

Doblhammer 2009). Derzeit leben ca. 1,6 Millionen Demenzkranke in Deutschland (Deut-
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sche Alzheimer Gesellschaft 2016). Im Rahmen der steigenden Zahlen an Demenzkran-
ken wird der Bedarf an Pflegeeinrichtungen laut Weltgesundheitsorganisation (WHO) in
den nachsten zehn Jahren stark ansteigen und die Gesellschaft vor eine Herausforderung
stellen (Ferri et al. 2005).

Obwohl kognitive Einschrénkungen bei dementiellen Syndromen im Vordergrund stehen,
kann das Erscheinungsbild der Krankheit auch von nichtkognitiven Symptomen, soge-
nannten demenzassoziierten Verhaltensauffalligkeiten (behavioural and psychological
symptoms of dementia) dominiert werden. Das Spektrum dieser neuropsychiatrischen
Begleitsymptome ist breit und &ufRert sich z. B. in agitiertem und aggressivem Verhalten,
psychomotorischer Unruhe, néchtlicher Desorientierung und Verwirrtheit, paranoidem
Erleben, Halluzinationen und Depressionen (Declercq et al. 2013; Benkert und Lange-
Asschenfeldt 2014). Die Haufigkeit der neuropsychiatrische Symptome schwankt zwi-
schen 60-98% und steigt mit Fortschreiten der Krankheit an (Declercq et al. 2013). Das
Auftreten der einzelnen neuropsychiatrischen Symptome ist dabei sehr variabel. In der
Literatur finden sich grof3e Schwankungsbreiten fir die einzelnen Pravalenzen. Halluzina-
tionen traten bei 1-39% der Patienten auf, agitiertes und aggressives Verhalten bei 48-
82% der Patienten und Depressionen bei 8-74% der Patienten (Zuidema et al. 2007).

Bei der Behandlung neuropsychiatrischer Symptome im Rahmen einer Demenzerkran-
kung werden Neuroleptika h&ufig eingesetzt. Ihr Einsatz im Umgang mit Demenzerkrank-
ten wird dabei kontrovers betrachtet. Zum einen stellen sie wie im Folgenden ausfihrlich
erortert eine potentielle Gefahr dar und in vielen Landern (z. B. Deutschland, USA, Frank-
reich, Spanien) wurden bereits Sicherheitswarnungen beziglich des Einsatzes von Neu-
roleptika bei Demenz ausgesprochen (Gallini et al. 2014), zum anderen fihren eine aus-
gepragte Symptomatik und grof3er Leidensdruck des Betroffenen selbst, der Angehorigen
und des Personals, z. B. durch Fremdaggressivitat, manchmal unausweichlich zum Re-

sultat einer Neuroleptika-Verordnung.

Bei Wahn und Halluzinationen werden bevorzugt atypische Neuroleptika verordnet
(Frdélich und Hausner 2015). Die beste Wirksamkeit bei BPSD (behavioural and psycholo-
gical symptoms of dementia) hat laut Studien Risperidon. Die Datenlage zu anderen Neu-
roleptika ist heterogen (Rabinowitz et al. 2007; Benkert und Lange-Asschenfeldt 2014;
Freund-Levi et al. 2014). Neuroleptika haben fir diese Indikation oft keine Zulassung und
werden off-label verordnet. Eine Ausnahme stellt Risperidon dar, das in Deutschland eine
Zulassung fur BPSD besitzt (Benkert und Lange-Asschenfeldt 2014; Frolich und Hausner
2015). Melperon kann zur Behandlung von Verwirrtheitszustdnden und psychomotori-

scher Unruhe genutzt werden und ist dafur zugelassen (Gertz et al. 2013).
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In einer Ubersichtsarbeit von Wolter sind die Risiken von Neuroleptika im Alter, insbeson-
dere bei vorliegender Demenzerkrankung, dargestellt. Die verwendeten Studien sind
meist Kohortenstudien und die beschriebenen Populationen hatten jeweils ein hohes
Durchschnittsalter (= 65 Jahre). Letztendlich kommt Wolter zu dem Schluss, dass Neuro-
leptika fir Demenzerkrankte eine ernstzunehmende Gefahr darstellen. Die Vorteile, die
den atypischen Neuroleptika zugeschrieben werden, sind kritisch zu beurteilen und nicht
automatisch mit einer héheren Sicherheit im Vergleich zu Neuroleptika der ersten Genera-
tion verbunden. Unter allen Neuroleptika war die Mortalitat insgesamt erhoht, aber auch
das Risiko weiterer unerwiinschter Arzneimittelwirkungen wie Schlaganfallereignisse oder
vendse Thrombosen waren unter der Einnahme von Neuroleptika bei Demenzkranken
erhoht. Atypische Neuroleptika hatten dabei wahrscheinlich ein geringeres allgemeines
Mortalitatsrisiko, metabolische Nebenwirkungen und vendse Thrombosen waren dagegen
haufiger (Wolter 2009).

Die Ubersichtsarbeit von Ballard und Waite aus dem Jahr 2006 kam zu einem &hnlichen
Schluss beziiglich der Verordnung von Neuroleptika bei Demenzkranken. In der Literatur
finden sich zahlreiche weitere Hinweise auf eine erhdhte Mortalitat bei der Verordnung
von Neuroleptika im Rahmen einer Demenzerkrankung (Gill et al. 2007; Kleijer et al.
2009; Ballard et al. 2011; Gardette et al. 2012; Gareri et al. 2014a; Langballe et al. 2014;
Jennum et al. 2015). Die Verordnung von Neuroleptika bei dementiellen Syndromen ist
mit einem um den Faktor 1,5 bis 2,0 erhdhten Mortalitatsrisiko behaftet (Schneider et al.
2006; Ballard et al. 2011; Kales et al. 2012; Langballe et al. 2014; Frélich und Hausner
2015). Fur konventionelle Neuroleptika ist das Mortalitatsrisiko vermeintlich héher als fr
atypische Neuroleptika (Gill et al. 2007). Haloperidol ist vermutlich mit dem gréf3ten Risiko
assoziiert, fur Quetiapin wird teilweise kein Einfluss auf die Mortalitat beschrieben
(Gerhard et al. 2014; Frolich und Hausner 2015). Kognition, Begleiterkrankungen und
Symptommuster haben ebenfalls einen moderierenden Einfluss auf das erhéhte Mortali-
tatsrisiko (Lopez et al. 2013; Frélich und Hausner 2015).

Vielfach wird in der Literatur auch das erhdhte Risiko flir zerebrovaskulare Ereignisse
unter einer Neuroleptika-Therapie erwahnt. Eine Ubersichtsarbeit iiber 22 Studien mit
Neuroleptika an Demenzkranken zeigte ein 1,3 bis 2-fach erhéhtes Risiko fiir zerebrovas-
kulare Ereignisse unter der Einnahme von Neuroleptika. Das Risiko war fiir atypische und
konventionelle Neuroleptika gleich hoch (Mittal et al. 2011). Weitere Studien prasentierten
ahnliche Ergebnisse (Schneider et al. 2005; Schneider et al. 2006). Das erhdhte Risiko
bestand vor allem in den ersten Wochen nach Beginn der Therapie (Kleijer et al. 2009).
Zudem verschlechterten sich die kognitiven Fahigkeiten Demenzkranker unter der Ein-
nahme eines Neuroleptikums (Ballard et al. 2005; Vigen et al. 2011; Frolich und Hausner

2015). Einige Studien zeigten bereits einen positiven Einfluss von Antidementiva auf die
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psychomotorischen Symptome einer Demenz und konnten den Bedarf an Neuroleptika
senken (Ballard et al. 2005; Howard et al. 2007; Wang et al. 2015; Cummings et al. 2016).

Psychomotorische Symptome kénnen dabei eine besondere Schwierigkeit fur Pflegende
und Betroffene darstellen. Ein spezielles Angehdrigentraining im Umgang mit demenzas-
soziierten Verhaltensauffalligkeiten kann helfen und sich positiv auf die Symptomatik
auswirken. Auch der Tag-Nacht-Rhythmus kann durch strukturierte soziale Aktivierung
tagsuber glnstig beeinflusst werden. Eine intensive Tagesstrukturierung ist deshalb bei

Demenzkranken nétig (Frélich 2010).

1.6 Fragestellung und Ziel

Im Rahmen dieser Studie soll als zentraler Punkt die Darstellung der Verordnungshaufig-
keit von Antidepressiva und Neuroleptika vor dem Hintergrund spezieller unerwiinschter
Arzneimittelwirkungen, wie z. B. der erhohten Sturzfrequenz und Mortalitat bei alteren
Menschen, in einem regionalen Krankenhaus erfolgen. Dabei soll insbesondere folgenden
Fragestellungen nachgegangen werden:
e Wie viele und welche Antidepressiva und Neuroleptika werden verordnet?
e Gibt es abteilungsspezifische Unterschiede in der Verordnungshaufigkeit?
¢ Wie viele Medikationen mit einem Antidepressivum und Neuroleptikum werden
neu begonnen und wie viele Medikationen beendet und lasst sich ein bestimmter
Trend beim Vergleich zwischen Vor- und Entlassungsmedikation erkennen?
e Lassen sich bestimmte Einflussfaktoren ermitteln, die die Wahrscheinlichkeit der
Verordnung von Antidepressiva und Neuroleptika wahrend des stationaren Auf-

enthalts erhohen?

AnschlieRend werden die Verordnungshaufigkeiten und die verordneten Substanzen im
Hinblick auf pharmakologische Kriterien bewertet. Als Grundlage dafur soll die PRISCUS-
Liste dienen. Hierbei gilt folgender Frage nachzugehen:
¢ Wie viele laut PRISCUS-Liste inadaquate Antidepressiva und Neuroleptika wur-
den verordnet und lassen sich hier abteilungsspezifische Unterschiede detektie-

ren?

Vor dem Hintergrund der speziell bei Demenzkranken erhdhten Risiken durch Neurolepti-
ka und ihres haufigen Einsatzes bei psychomotorischen Symptomen soll als letzter As-
pekt die Verordnungshaufigkeit von Neuroleptika im Hinblick auf dieses Krankheitsbild
dargestellt werden. Schlief3lich soll untersucht werden, ob die Gabe von Antidementiva

und die Gabe von Neuroleptika stochastisch unabhangig sind.
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2 Patienten und Methoden

Die im Rahmen der vorliegenden Dissertation erhobenen Ergebnisse stammen aus einem
Chart Review, welches Teil des vom Bundesministerium flr Gesundheit geférderten Pro-
jektes ,...da gab es so wunderbare Schlaftabletten — Verordnungen von Hypnotika und
Sedativa an der Schnittstelle zwischen Krankenhaus und Hausarzt” war. Das Teilprojekt
wurde in Kooperation zwischen dem Evangelischen Krankenhaus Goéttingen-Weende und
dem Institut fur Allgemeinmedizin der Universitatsmedizin Goéttingen durchgefihrt. Wichti-
ge Kooperationspartner waren:

e Evangelisches Krankenhaus Goéttingen-Weende,

= Prof. Dr. Michael Karaus (Chefarzt der Abteilung Innere Medizin),
= Dr. Joachim Ddorges (Chefarzt der Abteilung Unfallchirurgie/Orthopadie),
= Prof. Dr. Klaus Langer (Chefarzt der Abteilung Allgemein-, Viszeral-, Tho-

rax- und Minimalinvasive Chirurgie),

e Dr. Thomas Grimmsmann, MPH, Referat Arzneimittel und Methoden,
Medizinischer Dienst der Krankenversicherung Mecklenburg-Vorpommern e.V.

Schwerin.

Dieses Teilprojekt war Bestandteil der Phase 1 ,Bestandsaufnahme” des Gesamtprojekts,
in der im Wesentlichen die ambulante und stationare Verordnungssituation von Hypnotika
und Sedativa mittels dieses Chart Review und der Auswertung von Daten einer gesetzli-
chen Krankenkasse vor und nach einem Krankenhausaufenthalt ermittelt werden sollte.
Ebenfalls Teil der Phase 1 war die Befragung von Patienten, Krankenhausarzten und
Pflegepersonal zu ihren Erfahrungen im Umgang mit Hypnotika und Sedativa sowie die
Durchfiihrung von Interviews mit Krankenhausérzten, Pflegepersonal und Hausérzten, in
denen besondere Motive und Konfliktpunkte bei der Verordnung von Hypnotika und Seda-

tiva ermittelt werden sollten (Institut fur Allgemeinmedizin).

Im Anschluss wurden auf Grundlage der erhobenen Ergebnisse der Phase 1 in einer
Phase 2 ,Verbesserung von Kommunikations- und Handlungskompetenzen® Fokusgrup-
pen mit Krankenhausérzten, Pflegepersonal und Hausarzten gebildet, in denen gemein-
sam Vorschlage zur Vermeidung einer vorschnellen Verordnung von Hypnotika und Seda-
tiva gesammelt wurden (Institut fur Allgemeinmedizin). Folgend aus den gemeinsam erar-
beiteten Ideen wurden Interventionen entwickelt, z. B. in Form von Fort- und Weiterbil-
dungen mit anschlielBender Evaluation, um sowohl die ambulante, als auch die stationére
Verordnungssituation zu verbessern und ein erhéhtes Mal3 an Bewusstsein und Verant-
wortung im Umgang mit der Verordnung von Hypnotika und Sedativa bei alteren Men-

schen zu schaffen (Institut fur Allgemeinmedizin).
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2.1 Studiendesign

Es erfolgte eine retrospektive Auswertung aller Akten von Patienten = 65 Jahre im Rah-
men eines Chart Review. Aufgenommen wurden dabei alle Patienten = 65 Jahre, die im
ersten Quartal 2013 (01.01.2013 und 31.03.2013) im Evangelischen Krankenhaus Géttin-
gen-Weende stationar aufgenommen wurden. Die Erhebung selbst erfolgte von Juli bis
November 2014. Die Retrospektive stellte sicher, dass durch das Projekt bereits geschaf-

fenes Bewusstsein im Umgang mit Psychopharmaka die Daten nicht beeinflussen konnte.

Grundlage der quantitativen Studie war der Befunderhebungsbogen (s. Anhang 6.1). Die
im Befunderhebungsbogen ermittelten Daten beruhten auf Akteneintragen. Von essentiel-
ler Bedeutung waren die Medikamentenplane mit der von den Arzten angesetzten Dauer-
und Bedarfsmedikation und die Kurven der Pflege, in denen zusatzlich Einmalgaben von
Medikamenten sowie ebenfalls die Dauer- und Bedarfsmedikation dokumentiert wurden.
Patienteneigene Medikamentenpléne, die in Kopie der Akte beilagen, dienten vor allem
der Ermittlung der Vormedikation. Was nicht dokumentiert wurde, konnte demnach nicht
erhoben werden. AulRerdem wurden Patientendiagnosen und Entlassungsmedikation dem

Entlassungsbrief entnommen.

2.2 Begrundung der Wahl des Evangelischen Krankenhaus Goéttingen-
Weende

Zentraler Ort der Datenerhebung war das Evangelische Krankenhaus Goéttingen-Weende.
Dieses ist ein Krankenhaus der Grund- und Regelversorgung mit rund 485 Betten an den
Standorten Goéttingen-Weende und Bovenden-Lenglern. Insgesamt werden aktuell Uber
1100 Mitarbeiter beschaftigt, darunter iber 140 Arzte und 440 Krankenschwestern und -
pfleger. Es verfligt Uber ein breites Spektrum an Fachabteilungen. Die im Folgenden auf-
gelisteten Fachbereiche des Standorts Goéttingen-Weende wurden im Rahmen der Studie
bertcksichtigt:

¢ Innere Medizin,

e Geriatrie,

e Unfallchirurgie/Orthopéadie,

e Allgemein-, Viszeral-, Thorax- und minimalinvasive Chirurgie,

e Plastische, Asthetische und Rekonstruktive Chirurgie,

¢ Urologie,

e Hals-, Nasen-, Ohrenheilkunde.
Fur die Durchfuhrung der Studie wurde bewusst ein Krankenhaus der Grund- und Regel-

versorgung und nicht die Universitatsklinik gewahlt. Dies erfolgte, um zum einen die

Durchfiihrung handhabbarer zu machen und zum anderen die Daten nicht durch die spe-
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ziellen Anforderungen an eine Universitatsklinik zu verzerren. Dargestellt werden sollte
vor allem die Verordnungssituation von Antidepressiva und Neuroleptika bei alteren Pati-
enten in einem regionalen Krankenhaus mit charakteristischen Fachbereichen und Klien-
tel. Die geriatrische Klientel stellte angesichts der Thematik ein zentrales Kriterium dar.
Das Evangelische Krankenhaus Gottingen-Weende verfigt — im Gegensatz zur hiesigen
Universitatsklinik — tber eine geriatrische Klinik mit insgesamt 96 Betten und war somit

ein geeigneter Standort.

Die Zustimmung der jeweiligen Cheféarzte der Fachbereiche, die in die Studie aufgenom-
men wurden, erfolgte mittels schriftlicher und mundlicher Projektvorstellung und anschlie-

Bender Einverstandniserklarung per Unterschrift.

2.3 Patientenkollektiv

In das Chart Review wurden alle Patienten aufgenommen, die zum Zeitpunkt ihres Auf-
enthalts im Evangelischen Krankenhaus Gottingen-Weende zwischen dem 01.01.2013
und 31.03.2013 bereits 65 Jahre oder alter waren. Ebenfalls eingeschlossen wurden Pati-
enten, die innerhalb des ersten Quartals 2013 (01.01.2013 - 31.03.2013) 65 Jahre alt
wurden. Die Begriindung der Altersbegrenzung lag darin, dass in der Regel mit 65 Jahren
der Ubergang zwischen Beruf und Rente erfolgt und auch in der Literatur die Grenze zwi-
schen jingeren und &lteren Patienten haufig bei 65 Jahren gezogen wird (Oborne et al.
2002; Amann et al. 2012; Ngrgaard et al. 2015). Ein weiterer wichtiger Punkt war die
PRISCUS-Liste, die im Verlauf auch Grundlage der Bewertung der Verordnungshaufigkei-
ten unter pharmakologischen Kriterien sein sollte. Diese Liste bezieht sich ebenfalls auf
Patienten = 65 Jahre, so dass eine entsprechende Altersgrenze sinnvoll war (Holt et al.
2010).

Des Weiteren musste sich der Aufenthalt der Patienten im Evangelischen Krankenhaus
Gottingen-Weende uber mindestens zwei Tage bzw. eine Ubernachtung erstrecken. Pati-
enten, die wahrend lhres Aufenthalts verstarben, wurden aus der Studie ausgeschlossen,
da sich verschiedene Parameter, wie z. B. die Entlassungsmedikation und die Informati-
on, wohin der Patient entlassen wurde, dann nicht mehr ermitteln lieRen. Patienten, die
zwar vor dem 31.03.2013 aufgenommen wurden, deren Aufenthalt sich aber Gber den
Erhebungszeitraum hinausstrecke, wurden ebenfalls eingeschlossen, da nur das Auf-
nahmedatum Kriterium fir den Einschluss war. Dementsprechend schieden Patienten, die
zwar innerhalb des Erhebungszeitraums entlassen wurden, aber vor dem 01.01.2013 ins
Krankenhaus aufgenommen wurden, aus. So konnte genau ein Quartal dargestellt wer-

den.



2 Patienten und Methoden 19

Daraus ergaben sich zusammenfassend folgende Einschlusskriterien:
e Alter 2 65 Jahre,
e Aufnahme im Evangelischen Krankenhaus Gottingen-Weende innerhalb des
01.01.2013 bis 31.03.2013,

e Aufenthaltsdauer mindestens zwei Tage/eine Ubernachtung.

Die Ausschlusskriterien sahen dementsprechend wie folgt aus:
e Alter < 65 Jahre,
e Aufnahme vor dem 01.01.2013 oder nach dem 31.03.2013,
e Aufenthaltsdauer < zwei Tage/eine Ubernachtung,

e Exitus letalis wahrend des Krankenhausaufenthalts.

Ein weiterer wichtiger Punkt war die Definition eines Patienten in dieser Studie. Der einfa-
cheren Ausdrucksweise halber wird in dieser Arbeit von Patienten gesprochen statt von
Akten. Ein Patient meint demnach eine Akte. Zu erwahnen bleibt dabei, dass bei Verle-
gung eines Patienten in eine andere Abteilung des Evangelischen Krankenhaus Gottin-
gen-Weende eine neue Akte angefertigt wurde, d.h. in dieser Studie ergab sich mit der
Verlegung ein neuer Patient. Dieser Umstand flhrte dazu, dass derselbe Patient in der
Studie mehrere Patienten ergeben konnte. Dieser Handhabung liegt zugrunde, dass an-
dernfalls abteilungsspezifische Unterschiede nicht erkannt werden wirden. Bei Verlegun-
gen innerhalb des Hauses wird ndmlich genauso ein Entlassungsbrief geschrieben, in
dem sich wichtige Informationen fir die erhobenen Daten befinden. Sonst wiirde ein Pati-
ent aus der Geriatrie, wenn er vorher aufgrund eines Schenkelhalsbruchs in der Unfallchi-
rurgie lag, nur einer der beiden Abteilung zugeschrieben werden (abrechnungstechnisch
meist der zuletzt behandelnden Abteilung) und die abteilungsspezifischen Unterschiede in
der Verordnung von Psychopharmaka wirden nicht beriicksichtigt werden kdnnen. Verle-
gungen waren gerade in die Geriatrie besonders haufig. Denn 38,5% der insgesamt in der
Geriatrie behandelten Patienten stammten aus einer anderen Abteilung. Da aber das ab-
teilungsspezifische Verordnungsverhalten analysiert werden sollte, ergab sich das oben
genannte Prinzip: ein Patient = eine Akte. Bei Verlegungen innerhalb der Geriatrie vom
Akut- in den Rehabilitationsstatus und umgekehrt wurde keine neue Akte angelegt, so

dass dies als ein Patient betrachtet wurde.

2.4  Datenerhebung

Die vorliegenden Daten wurden mittels eines Befunderhebungsbogen erhoben (s. Anhang
6.1), der diverse Informationen erfasste. Dazu z&hlten auch personenbezogene Hinter-
grunddaten wie Haupt- und Nebendiagnosen, Alter und Geschlecht des Patienten. Die
Datenerhebung erfolgte in Kooperation mit Frau Kati Straube, Assistenzéarztin der Inneren

Medizin am Evangelischen Krankenhaus Goéttingen-Weende, um eine gré3ere Fallzahl zu
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erreichen. Dabei wurden dieselben Informationen, allerdings auf unterschiedlicher Grund-
lage, genutzt. Fir diese Arbeit von Bedeutung waren im Datensatz die Patienten mit der
Medikation eines Antidepressivums oder Neuroleptikums als Grundlage zur Bewertung
der ebenfalls aufgenommenen Parameter. Frau Straube wertete die klassischen Schlaf-
mittel (Benzodiazepine und Z-Substanzen) aus.

Im Einzelnen erfasst wurden:

e Alter,

e Geschlecht,

¢ Aufnahme des Patienten von (zu Hause, Pflegeheim, Abteilung, anderes Kranken-
haus oder unbekannt),

o Entlassung des Patienten nach (gleiche Parameter wie zuvor),

e Aufenthaltsdauer,

e Behandelnde Abteilung (Innere Medizin, Geriatrie, Unfallchirurgie/Orthopé&die, Uro-
logie, Plastische Chirurgie, Hals-,Nasen-,Ohrenheilkunde, Allgemeinchirurgie),

¢ Aufenthalt auf der Intensivstation mit Beatmungsstunden,

¢ Hauptdiagnosen,

¢ Nebendiagnosen,

e Suchterkrankungen,

e Vormedikation,

e Entlassungsmedikation.

Es ging darum, moglichst viele Parameter zu erfassen, die sich als mdgliche Einflussfak-
toren fir die Verordnung von Psychopharmaka herausstellen kdénnten. Aufgrund der Fiille
der Parameter, wurden dabei nicht alle in der Auswertung bertcksichtigt bzw. waren zum
Teil zwar wichtig fir das Verordnungsverhalten der klassischen Schlafmittel Benzodiaze-
pine und Z-Substanzen, nicht aber flir selbige bei Antidepressiva und Neuroleptika. Dazu
zahlen z. B. Beatmungsstunden auf der Intensivstation, die evtl. mit einer nachfolgenden
Benzodiazepinabhéngigkeit verbunden sein kdnnten. Die Medikation wahrend eines Auf-
enthalts auf der Intensivstation wurde nicht erfasst. Zahlreiche Suchterkrankungen wur-
den, z. B. aufgrund mangelnder Dokumentation in den Akten, in der Auswertung nicht
berlcksichtigt. So wurde unter anderem der Nikotinabusus in den Arztbriefen h&ufig nicht
als Diagnose dokumentiert, sondern nur im Aufnahmebogen der Pflege. Diese Suchter-
krankung konnte somit nicht als diagnostizierte Suchterkrankung in den Befunderhe-
bungsbogen aufgenommen werden. Die Fille der Variablen im erhobenen Datensatz las-

sen Potential fur weiterfihrende Forschung vermuten.

Des Weiteren wurden spezielle Daten zur Medikation mit Psychopharmaka aufgenom-

men, die den Fokus des Befunderhebungsbogens darstellten. Fir diese Arbeit waren wa-
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ren die klassischen Schlafmittel Benzodiazepine, Z-Substanzen und pflanzliche Beruhi-
gungsmittel wie Baldrian nicht von Bedeutung. Auch andere nicht PRISCUS empfohlene
Sedativa (Doxylamin, Diphenhydramin, Chloralhydrat, Clomethiazol) wurden zwar bei der
Erhebung aufgenommen, ihre Anwendung erwies sich jedoch als nicht vorhanden (keine
einzige stationare Verordnung), so dass in der Auswertung nur die gangigen, in den fol-
genden Tabellen aufgefihrten Psychopharmaka beriicksichtigt werden konnten. Die Ein-
teilung der relevanten Psychopharmaka im Befunderhebungsbogen erfolgte in sedierende
und aktivierende Antidepressiva sowie in sedierende und antipsychotische Neuroleptika.
Die im Einzelnen erfassten Substanzen sind den folgenden Tabellen zu enthehmen (s.
Tabelle 2 und Tabelle 3).

Tabelle 2: Antidepressiva nach Gruppenzugehorigkeit

sedierende Antidepressiva aktivierende Antidepressiva

Opipramol

Nortriptylin

Fluvoxamin

Rot=laut PRISCUS-Liste nicht empfohlen; gelb=laut PRISCUS-Liste fragliches PIM; griin=laut
PRISCUS-Liste empfohlen; blau=laut PRISCUS-Liste explizit als Therapiealternative empfohlen.
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Tabelle 3: Neuroleptika nach Gruppenzugehorigkeit

sedierende Neuroleptika antipsychotische Neuroleptika

Promethazin

Quetiapin

Haloperidol < 2 mg

Olanzapin < 10 mg

Rot=laut PRISCUS-Liste nicht empfohlen; gelb=laut PRISCUS-Liste fragliches PIM; griin=laut
PRISCUS-Liste empfohlen; blau=laut PRISCUS-Liste explizit als Therapiealternative empfohlen.

Zu den entsprechenden Psychopharmaka wurden zusatzlich weitere Informationen ge-
sammelt, darunter die Tagesdosis. Variierte die tagliche Einnahmedosis, so wurde diese
auf die entsprechende Tagesdosis gemittelt. Im Einzelnen wurden ber alle aufgenom-
menen Psychopharmaka folgende Informationen im Befunderhebungsbogen festgehalten:
e Vormedikation mit Tagesdosis.
e Entlassungsmedikation mit Tagesdosis.
e Stationdre Medikation mit Tagesdosis und Anzahl der Tage, an denen das Medi-
kament verabreicht wurde.
= Wourde die Therapie mit dieser Substanz neu begonnen?
= Wourde die Therapie mit dieser Substanz beendet?
= Wourde versucht, die Dosis zu reduzieren? Mit Erfolg?

So konnten detaillierte Informationen Uber das stationare Verordnungsverhalten und die
Verordnungshéaufigkeit von Antidepressiva und Neuroleptika erhoben werden, die Aussa-
gen Uber erfolgte Therapieanderungen wie Dosisreduktionen oder den Beginn neuer Me-
dikationen wahrend des stationaren Aufenthalts ermdglichten. Hier wurde das Absetzen
einer Dauermedikation, nicht aber einer nur stationar verordneten Bedarfsmedikation als
Dosisreduktion mit Erfolg gewertet, da Bedarfsmedikationen haufig nicht im Entlassungs-
brief erwéhnt wurden und es sich auch um keine eindeutige Dosisreduktion handelte.
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2.5 Datenauswertung

Bei der Datenauswertung wurde eine deskriptive Analyse der Daten mittels des Statistik-
programms SAS 9.4 vorgenommen. Die im Befunderhebungsbogen erhobenen Daten

wurden in eine Excel-Datei exportiert und in Zahlen codiert.

2.5.1 Zusammenfassung der Abteilungen

Bei der Auswertung der Daten wurden die Fachbereiche in Chirurgie, Innere Medizin und
Geriatrie zusammengefasst. Dies erfolgte aus verschiedenen, nachfolgend ausgefiihrten
Grinden. Zum einen sollten die medizinischen Fachbereiche mit den chirurgischen Fach-
bereichen verglichen werden, zum anderen konnten so alle Abteilungen, auch die mit ge-
ringer Patientenanzahl, in der Auswertung bleiben, weil sie zu einem Kollektiv zusam-
mengeschlossen wurden. So konnte z. B. die Hals-, Nasen-, Ohrenheilkunde trotz einer

geringen Patientenanzahl in der Stichprobe bleiben.

Die chirurgischen Abteilungen umfassten: Unfallchirurgie, Urologie, Allgemeinchirurgie,
Plastische Chirurgie und Hals-, Nasen-, Ohrenheilkunde. Die Geriatrie und die Innere Me-
dizin wurden getrennt ausgewertet, weil in der Geriatrie andere Schwerpunkte in der me-
dikamentdsen Therapie gesetzt wurden als in der Abteilung Innere Medizin. In der Geriat-
rie fanden sich neben akut Erkrankten zahlreiche Fruhrehabilitations- und Rehabilitations-
Patienten. Im Fokus stand ein ganzheitlicher organmedizinischer Ansatz zwischen Innerer
Medizin, Neurologie und Psychiatrie mit Reevaluation der Medikation und ggf. Neueinstel-
lung. Etwa ein Viertel der Patienten litt an einem dementiellen Syndrom. Darlber hinaus
wurde mit der Mehrzahl der Patienten mit einem interdisziplindren Team aus Pflegekraf-
ten, Krankengymnasten, Ergotherapeuten, Logopaden und Psychologen rehabilitativ ge-
arbeitet. Die Aufenthaltsdauer in der Geriatrie war auch aus den genannten Griinden im

Durchschnitt langer.

2.5.2 Altersgruppen

Bezlglich des Alters wurde das Patientenkollektiv nach Vorbild des Robert-Koch-Instituts

in zwei Altersgruppen eingeteilt, 65-84 Jahre und = 85 Jahre (Robert Koch Institut 2009).

2.5.3 Zusammenfassung der Variable Aufnahmemodus

Die Variable ,Aufnahmemodus® meint den Herkunftsort des Patienten. Die Aufnahme aus
einem anderen Krankenhaus, einer anderen Abteilung des Evangelischen Krankenhaus
Gottingen-Weende oder einem Pflegeheim wurde in den Ergebnissen zur ,Aufnahme aus
stationarer Einrichtung® zusammengefasst und gegen die ,Aufnahme von zu Hau-
se/unbekannt® in Relation gesetzt. Hierbei bleibt zu erwéhnen, dass Patienten mit unbe-

kannter Aufnahme vermutlich auch von zu Hause aufgenommen wurden (Aufnahme aus
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einem Pflegeheim, einer anderer Abteilung oder einem anderen Krankenhaus ist in der

Regel in der Akte vermerkt).

2.5.4 Statistische Auswertung

Es erfolgte eine deskriptive Analyse des Datensatzes mit Hilfe des Statistikprogramms
SAS 9.4. Die Antidepressiva und Neuroleptika wurden mittels der ,array-Funktion® von
SAS 9.4 in Gruppen (z. B. sedierende und aktivierende/antipsychotische Antidepressi-
va/Neuroleptika oder laut-PRISCUS-Liste nicht empfohlene/empfohlene Antidepressi-
va/Neuroleptika) zusammengefasst (s. Kapitel 1.4 und 2.4) und Verordnungshaufigkeiten
mit proc freq-Prozeduren ermittelt. Der Fokus lag hier auf der stationdren Verordnungs-
haufigkeit von Antidepressiva und Neuroleptika nach Abteilung, sowie der Bewertung

nach pharmakologischen Kriterien mittels der PRISCUS-Liste als Grundlage.

Die Ermittlung der Mittelwerte fur Alter und Aufenthaltsdauer wurde mittels der proc me-

ans-Funktion von SAS 9.4 durchgefihrt.

Um Herauszufinden, ob der stationare Aufenthalt einen Einfluss auf das Verordnungsvo-
lumen von Antidepressiva und Neuroleptika in der Entlassungsmedikation hatte, also sig-
nifikant mehr/weniger Patienten das Evangelische Krankenhaus Géttingen-Weende
mit/ohne eine Medikation verliel3en als kamen, wurde der McNemar Test fur verbundene
Stichproben angewandt.

Unter Verwendung der proc logistic-Funktion wurde eine logistische Regression durchge-
fuhrt, welche der Ermittlung von Einflussfaktoren fir die Verordnung von Psychopharmaka
diente. So konnten die Variablen, die die Wahrscheinlichkeit der stationdren Verordnung
von Neuroleptika oder Antidepressiva (abhangige Variablen) erhéhen, vorhergesagt wer-
den. Dabei wurde sowohl eine univariate als auch eine multivariate Analyse durchgefiihrt,
so dass Verzerrungen durch Storvariablen vermieden wurden. Ermittelt wurden Einfluss-
variablen fir die stationare Verordnung von Antidepressiva und Neuroleptika, d.h. alle
Patienten, denen stationédr mindestens ein Antidepressivum oder Neuroleptikum verordnet
wurde. Eine Unterscheidung, ob dieses stationar neu begonnen oder als bekannte Vor-
medikation stationér weiterverordnet wurde, wurde dabei nicht vorgenommen. Auch die
Einflussfaktoren flr stationar neu begonnene Antidepressiva und Neuroleptika wurden
ermittelt. Beriicksichtigt wurden hierbei alle Patienten, die stationar eine neue Medikation
mit einem Antidepressivum oder Neuroleptikum bekamen, welche auch nicht wieder ab-

gesetzt wurde.
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2.5.5 Neuroleptika bei Demenz

Grundlage fur die Diagnose Demenz waren die Diagnosen im Entlassungsbrief. Gesucht
wurde also mit Hilfe von SAS 9.4 in den Grunddaten der Excel-Tabelle in den Variablen
,Hauptdiagnose(n)“ und ,Nebendiagnose(n)* nach Textbausteinen. Um alle Bezeichnun-
gen fur eine Demenz zu finden, wurde nach folgenden Textbausteinen gesucht:

e  demenz’,

e  dement”,

e  alzheimer”.

Das Programm unterschied hierbei nicht zwischen Grol3- und Kleinschreibung. So wurden
alle Diagnosen fur eine Demenz, z. B. dementielles Syndrom, demenzielle Entwicklung,
Mischdemenz, vaskulare Demenz, fronto-temporale Demenz oder Morbus Alzheimer ge-
funden und der Subgruppe ,Demenzkranke” zugeordnet. Alle Patienten ohne eine ent-
sprechende Diagnose in den Haupt- oder Nebendiagnosen wurden der Subgruppe ,keine
Demenz* zugeordnet. An dieser Stelle ist es wichtig zu beachten, dass Patienten, die in
den Haupt- oder Nebendiagnosen einen Verdacht auf/V.a. oder Differentialdiagnose (DD)
bzw. fragliche demenz/dement/alzheimer hatten, ebenfalls der Subgruppe der Demenz-
kranken zugeordnet wurden. Es handelte sich dabei um ca. 34 Patienten (= 15% der
Subgruppe ,Demenzkranke®). Da von SAS 9.4 urspriinglich auch Patienten mit dem Wort
~Wunddébridement/Wunddebridement* und ,Débridement/Debridement in den Haupt-
oder Nebendiagnose aufgrund der Suche nach ,dement® gefunden und der Gruppe der
,Demenzkranken® zugeordnet wurden, musste dies beachtet und korrigiert werden. Infol-
gedessen wurden diese Patienten nach Korrektur in SAS 9.4 der Subgruppe ,keine De-

menz“ zugeordnet.

AnschlieBend wurde ein Vergleich zwischen den Subgruppen ,Demenzkranke® versus
.keine Demenz“ bezlglich der stationaren Neuroleptikaverordnung durchgefihrt und de-
taillierte Angaben zu den im Einzelnen verordneten Neuroleptika und der entsprechenden

Abteilung ermittelt.

Ferner wurde in der Entlassungsmedikation (Variable: entlassungsmedikation_liste) nach
einer Medikation mit einem Antidementivum gesucht. Gro3- und Kleinschreibung waren
nicht von Bedeutung. Zu den gesuchten Medikamenten gehérten:

¢ Rivastigmin,

e Galantamin,

e Donepezil

e Memantin.

Von den 70 Patienten mit einem Antidementivum in der Entlassungsmedikation hatten 19

Patienten keine Diagnose einer Demenz oder den Verdacht auf eine Demenz in Haupt-
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oder Nebendiagnosen des Entlassungsbriefs vermerkt und wurden so auch nicht in der
Subgruppe ,Demenzkranke® bertcksichtigt. Um zu ermitteln, ob sich durch die Gabe ei-
nes Antidementivums Neuroleptika einsparen lassen, wurde anschlielend der Chi-
Quadrat Unabhangigkeitstest zur Basis der 230 Patienten mit einer Demenz oder dem
Verdacht auf eine Demenz durchgefihrt.

2.6 Datenschutz und Genehmigung durch die Ethikkommission

Vor Beginn der Datenerhebung erfolgte eine Prifung des Projektes durch die Ethikkom-

mission. Das Aktenzeichen lautet: 25/2/14.

Zur Wahrung des Datenschutzes wurden die Eingaben des Befunderhebungsbogens auf
einem geschuitzten Server der Universitdtsmedizin Goéttingen gespeichert. Der elektroni-
sche Befunderhebungsbogen war passwortgeschitzt. Die Patientendaten wurden ano-

nymisiert.
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3 Ergebnisse

Der Fokus dieses Kapitels liegt auf der Darstellung der stationaren Verordnungshaufigkeit
von Antidepressiva und Neuroleptika bei Patienten =2 65 Jahre im Evangelischen Kran-
kenhaus Goéttingen-Weende sowie auf deren Bewertung nach der PRISCUS-Liste. Ferner
soll die Verordnungshéaufigkeit von Antidepressiva und Neuroleptika vor und nach dem
stationaren Aufenthalt (Vor- und Entlassungsmedikation) verglichen werden. Ein weiteres
Themengebiet stellt die Erlauterung der Einflussfaktoren fir die Verordnung von Antide-
pressiva und Neuroleptika stationar dar. Abschlielend sollen demente und nicht demente
Patienten bezuglich der Verordnungshaufigkeit von Neuroleptika verglichen werden.

3.1 Stichprobe

Insgesamt wurden 2.130 Akten von Patienten = 65 Jahre, die im ersten Quartal 2013 im
Evangelischen Krankenhaus Gottingen-Weende stationar behandelt wurden, ausgewer-
tet. Der grof3te Anteil der Patienten wurde dabei in der Inneren Medizin behandelt, gefolgt
von der Unfallchirurgie und der Geriatrie (s. Tabelle 4). Fir die bereits erwahnte und im
Folgenden angewandte Einteilung in Chirurgie, Innere Medizin und Geriatrie gilt: In den
chirurgischen Abteilungen wurden insgesamt 950 Patienten (44,6% der gesamten Stich-

probe) behandelt.

Tabelle 4: Stichprobe nach Klinikzugehdrigkeit

Klinik n %
Innere Medizin 889 41,7
Unfallchirurgie 436 20,5

Geriatrie 291 13,7
Urologie 259 12,2
Allgemeinchirurgie 193 9,1
Plastische Chirurgie 60 2,8
HNO 2 0,1

Summe 2130 =100

Basis=2.130 Patienten = 65 Jahre im EKW; HNO=Hals-,Nasen-,0Ohrenheilkunde.

Der Anteil der weiblichen Patienten der Stichprobe betrug 57,8% (n=1231) und war damit
etwas groRRer als der mannliche Anteil mit 42,2% (n=899). Das durchschnittliche Alter der
Stichprobe betrug 79,2 Jahre, womit die Voraussetzung eines geriatrischen Klientels er-
fullt war (s. Tabelle 5). Am héchsten war das durchschnittliche Alter der Patienten in der

Geriatrie mit 83,3 Jahren.
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Tabelle 5: Alter in Jahren nach Geschlecht und Klinikzugehorigkeit
Alter
n % Mittelwert | STD* | Median Min Max
Geschlecht | Abteilung
Frau Chirurgie 512 24,0 78,3 7,8 77,0 65,0 | 100,0
Innere Medizin | 525 24,7 80,9 7,6 82,0 65,0 | 101,0
Geriatrie 194 9,1 83,8 6,7 85,0 67,0 99,0
Alle 1231 | 57,8 80,3 7,8 80,0 65,0 | 101,0
Mann Abteilung
Chirurgie 438 | 20,6 75,7 6,7 75,0 65,0 | 95,0
Innere Medizin | 364 17,1 78,7 7,1 79.0 65,0 | 97,0
Geriatrie 97 4,6 82,4 6,3 83,0 69,0 | 95,0
Alle 899 42,2 77,6 7,2 77,0 65,0 | 97,0
Abteilung
Chirurgie 950 44,6 77,1 7,4 76,0 65,0 | 100,0
Innere Medizin 889 41,7 80,0 7,5 80,0 65,0 | 101,0
Geriatrie 291 13,7 83,3 6,6 85,0 67,0 | 99,0
Alle 2130 | 100,0 | 79,2 7,7 79,0 65,0 | 101,0

* STD=Standardabweichung.

Insgesamt wurden knapp zwei Drittel (65,2%) der Patienten von zu Hause aufgenommen

und weniger als ein Drittel (26,1%) aus einer stationéren Einrichtung (Pflegeheim, andere

Abteilung, anderes Krankenhaus). Besonders in der Geriatrie stammte ein Grol3teil der

Patienten (77,7%) aus einer stationaren Einrichtung, am h&ufigsten aus einer anderen

Abteilung des Evangelischen Krankenhaus Gottingen-Weende (s. Tabelle 6). In den chi-

rurgischen Abteilungen hingegen wurden 74,3% der Patienten von zu Hause aufgenom-

men. Die Unfallchirurgie entlie3 fast 20% ihrer Patienten in eine andere Abteilung, den

grofRten Teil davon in die Geriatrie (knapp 90%).
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Tabelle 6: Aufnahme nach Abteilung
Abteilung
Aufnahmemodus - - = —
Chirurgie Innere Medizin Geriatrie Summe

n 706 628 65 1389
Zzu Hause

% 74,3 69,5 22,3 65,2

_ n 78 147 33 258

Pflegeheim

% 8,2 16,5 11,3 12,1
andere Abtei- | " 28 21 112 161
lung des EKW | o 3,0 2,4 38,5 7,6
anderes Kran- | N 24 32 81 137
kenhaus % 2,5 3,6 27,8 6,4

n 114 71 0 185
unbekannt

% 12,0 8,0 0,0 8,7

n 950 889 291 2130
Summe

% 44,6 41,7 13,7 100

Auch die Aufenthaltsdauer variierte stark zwischen den Abteilungen. In der Inneren Medi-

zin und den chirurgischen Abteilungen lag die Aufenthaltsdauer im arithmetischen Mittel

bei knapp 7 Tagen, in der Geriatrie hingegen betrug sie knapp 23 Tage. Insgesamt lag die

durchschnittliche Aufenthaltsdauer bei 9,1 Tagen, wobei Frauen durchschnittlich fast ei-

nen Tag langer im Krankenhaus verbrachten als Manner (9,5 zu 8,6 Tagen). Die maxima-

le Aufenthaltsdauer betrug 72 Tage.
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3.2  Verordnungshaufigkeiten

Insgesamt wurden im Evangelischen Krankenhaus Gottingen-Weende station&r 20 ver-
schiedene Antidepressiva und 14 verschiedene Neuroleptika bei Patienten = 65 Jahre

verordnet (s. Tabelle 7).

Tabelle 7: Haufigkeiten aller stationaren Antidepressiva und Neuroleptika bei Patienten = 65 Jahre
im EKW

Antidepressiva n % Neuroleptika n %
Mirtazapin 228 10,7 Melperon 119 5,6
Citalopram 138 6,5 Prothipendyl 58 2,7
Duloxetin 47 2,2 Quetiapin 42 2,0
Venlafaxin 34 1,6 Haloperidol 33 1,6
Amitriptylin 31 15 Promethazin 29 14
Doxepin 22 1,0 Risperidon 20 0,9
Sertralin 14 0,7 Aripiprazol 6 0,3
Trimipramin 12 0,6 Olanzapin 6 0,3
Escitalopram 10 0,5 Pipamperon 3 0,1
Opipramol 9 0,4 Levomepromazin 2 0,1
Trazodon 5 0,2 Clozapin 2 0,1
Maprotilin 5 0,2 Flupentixol 1 0,1
Fluoxetin 5 0,2 Sulpirid 1 0,1
Paroxetin 5 0,2 Pimozid 1 0,1
Clomipramin 4 0,2

Bupropion 4 0,2

Agomelatin 2 0,1

Mianserin 2 0,1

Imipramin 2 0,1

Fluvoxamin 1 0,1

Summe 580 323

Relative Haufigkeit (%) zur Basis des gesamten Patientenkollektivs von 2.130.

Die haufigsten Antidepressiva waren dabei das sedierend wirkende Mirtazapin und das
zur Gruppe der SSRI gehérende aktivierende Citalopram. Das haufigste Neuroleptikum
war das sedierend wirkende Melperon aus der Gruppe der niederpotenten konventionel-
len Neuroleptika. Das zweithaufigste Neuroleptikum war das ebenfalls sedierend wirkende

Prothipendyl. Wie haufig welches Antidepressivum und Neuroleptikum in den entspre-
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chenden Abteilungen verwendet wurde, ist den folgenden Tabellen zu entnehmen (s. Ta-
belle 8 und Tabelle 9).

Tabelle 8: Verordnungshaufigkeit der einzelnen Antidepressiva bei Patienten = 65 Jahre im EKW
nach Abteilung

) ) Abteilung
Antidepressivum - - = S Summe
Chirurgie Innere Medizin Geriatrie
Mirtazapin 52 85 91 228
Citalopram 41 60 37 138
Duloxetin 17 14 16 47
Venlafaxin 12 9 13 34
Amitriptylin 15 15 1 31
Doxepin 11 8 3 22
Sertralin 1 11 2 14
Trimipramin 5 7 0 12
Escitalopram 3 2 5 10
Opipramol 4 4 1 9
Trazodon 0 0 5 5
Maprotilin 3 1 1 5
Fluoxetin 4 1 0 5
Paroxetin 1 3 1 5
Clomipramin 1 3 0 4
Bupropion 1 2 1 4
Agomelatin 0 1 1 2
Mianserin 0 2 0 2
Imipramin 2 0 0 2
Fluvoxamin 0 0 1 1
Summe 173 228 179 580
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Tabelle 9: Verordnungshaufigkeit der einzelnen Neuroleptika bei Patienten = 65 Jahre im EKW
nach Abteilung

Neuroleptikum . . Abteilung. —— Summe
Chirurgie Innere Medizin Geriatrie
Melperon 44 39 36 119
Prothipendyl 26 27 5 58
Quetiapin 13 14 15 42
Haloperidol 8 16 9 33
Promethazin 20 9 0 29
Risperidon 4 12 4 20
Aripiprazol 2 3 1 6
Olanzapin 3 2 1 6
Pipamperon 0 3 0 3
Levomepromazin 2 0 0 2
Clozapin 1 0 1 2
Flupentixol 1 0 0 1
Sulpirid 0 1 0 1
Pimozid 1 0 0 1
Summe 125 126 72 323

3.2.1 Stationare Medikation

Insgesamt wurde bei 472 Patienten (22,2%) stationdr mindestens ein Antidepressivum
verordnet, davon 470 als Dauermedikation und zwei als Bedarfsmedikation, 327 der 472
Patienten hatten mindestens ein Antidepressivum sowohl in der Vormedikation als auch
stationdr und in der Entlassungsmedikation. Insgesamt erhielten 302 Patienten (14,2%)
stationdr mindestens ein sedierendes und 250 Patienten (11,7%) stationar mindestens ein
aktivierendes Antidepressivum. Sedierende Antidepressiva wurden stationar haufiger ver-
ordnet als aktivierende Antidepressiva, am haufigsten in der Inneren Medizin (n=118) (s.
Abbildung 1).
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Relative Haufigkeit (%) bezieht sich auf das gesamte Patientenkollektiv von 2.130, das stationar
mindestens mit einem Antidepressivum oder Neuroleptikum behandelt wurde.

Abbildung 1: Verordnungshaufigkeit von Antidepressiva und Neuroleptika bei Patienten = 65 Jah-
re im EKW.

Stationar wurde bei 104 Patienten (4,9%) mindestens ein antipsychotisches Neurolepti-
kum und bei 185 Patienten (8,7%) mindestens ein sedierendes Neuroleptikum verordnet.
Sedierende Neuroleptika wurden stationar ebenfalls haufiger verordnet als antipsychoti-
sche Neuroleptika (s. Abbildung 1). Die chirurgischen Abteilungen verordneten die meis-
ten sedierenden Neuroleptika (n=78). Insgesamt wurde bei 253 Patienten (11,9%) statio-
nar mindestens ein Neuroleptikum verordnet, davon 101 als Bedarfsmedikation und 152
als Dauermedikation. Insgesamt hatten 116 Patienten mindestens ein Neuroleptikum so-

wohl in der Vormedikation, als auch stationar und in der Entlassungsmedikation.

Bei einigen Patienten wurden stationdr mehrere Antidepressiva und Neuroleptika verord-
net. Daher entspricht die Addition der Patientenanzahl, die stationdr mindestens ein se-
dierendes oder aktivierendes/antipsychotisches Antidepressivum/Neuroleptikum erhielten,
nicht der Anzahl der Patienten, denen stationdr mindestens ein Antidepressi-

vum/Neuroleptikum verordnet wurde.

96 Patienten erhielten wéhrend ihres stationdren Aufenthalts zwei verschiedene und

sechs Patienten sogar drei verschiedene Antidepressiva (s. Tabelle 10).
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Tabelle 10: Mehrfachmedikation mit Antidepressiva bei Patienten = 65 Jahre im EKW

Medikation n %
keine Medikation 1658 77,8
Medikation mit einem AD 370 17,4
Medikation mit zwei AD 96 4,5
Medikation mit drei AD 6 0,3
Summe 2130 100,0

AD=Antidepressivum; relative Haufigkeit (%) bezieht sich auf das gesamte Patientenkollektiv von
2.130.

Bei Mehrfachmedikationen mit zwei Antidepressiva waren Kombinationen aus einem akti-
vierenden und einem sedierenden Antidepressivum wie Mirtazapin mit Citalopram oder
Duloxetin am haufigsten zu beobachten. Arzte der geriatrischen Klinik verordneten dabei
die meisten Kombinationen aus verschiedenen Antidepressiva, vorrangig Kombinationen
aus Mirtazapin (15 mg) mit einem aktivierenden Antidepressivum (s. Tabelle 11). Bei den
Mehrfachmedikationen mit stationér drei Antidepressiva handelte es sich meist um Neu-
einstellungen auf Kombinationen aus aktivierenden (Citalopram, Escitalopram, Venlafaxin
und Duloxetin) und sedierenden Antidepressiva (meist Mirtazapin), ebenfalls vorwiegend
in der Geriatrie und kein einziges Mal in den chirurgischen Abteilungen. Die Antidepressi-
va wurden nicht gleichzeitig verordnet, sondern wahrend des stationaren Aufenthalts um-
gestellt. Eine Vierfachmedikation gab es nicht.

Tabelle 11: Mehrfachmedikation mit Antidepressiva bei Patienten = 65 Jahre im EKW nach Abtei-
lung

o Abteilung
Medikation - - = —
Chirurgie Innere Medizin Geriatrie Summe
Medikation mit zwei AD 23 33 40 96
Medikation mit drei AD 0 2 4 6

AD=Antidepressivum; Zahlen stellen die absolute Haufigkeit (n) dar

Bei 38 Patienten wurden stationar zwei verschiedene Neuroleptika verordnet, und 16 Pa-
tienten erhielten wéahrend ihres stationdren Aufenthalts sogar drei verschiedene Neurolep-

tika (s. Tabelle 12). Eine Vierfachmedikation gab es ebenfalls nicht.




3 Ergebnisse 35

Tabelle 12: Mehrfachmedikation mit Neuroleptika bei Patienten = 65 Jahre im EKW

Medikation n %
keine Medikation 1877 88,1
Medikation mit einem NL 199 9,3
Medikation mit zwei NL 38 1,8
Medikation mit drei NL 16 0,8
Summe 2130 100,0

NL=Neuroleptikum; relative Haufigkeit (%) bezieht sich auf das gesamte Patientenkollektiv von
2.130.

Verordnungen von mehreren Neuroleptika wahrend des stationdren Aufenthalts wurden
im Gegensatz zu der Verordnung mehrerer Antidepressiva in den chirurgischen Abteilun-
gen und der Inneren Medizin deutlich haufiger getatigt als in der geriatrischen Klinik (s.
Tabelle 13).

Tabelle 13: Mehrfachmedikation mit Neuroleptika bei Patienten = 65 Jahre im EKW nach Abteilung

— Abteilung
Medikation , , . .
Chirurgie Innere Medizin Geriatrie Summe
Medikation mit zwei NL 14 16 8 38
Medikation mit drei NL 7 7 2 16

NL=Neuroleptikum; Zahlen stellen die absolute Haufigkeit (n) dar.

Bei den Kombinationen zweier verschiedener Neuroleptika innerhalb des stationaren Auf-
enthalts waren Melperon und Prothipendyl (n=7), Melperon und Promethazin (n=6), Hal-
operidol und Melperon (n=6) und Quetiapin und Melperon (n=4) die haufigsten. In der
Regel erfolgte allerdings keine gleichzeitige Verordnung zweier sedierender Neuroleptika,
sondern wahrend des stationdren Aufenthalts wurden zwei verschiedene sedierende Neu-
roleptika nacheinander verordnet. Zu erwdhnen ist lediglich ein Fall in der Inneren Medi-
zin, bei dem ein Patient Melperon und Prothipendyl wahrend des gesamten stationéren
Aufenthalts als Dauermedikation erhielt, sowie zwei Falle in einer chirurgischen Abteilung
(Unfallchirurgie), bei denen ein Patient stationar gleichzeitig Melperon und Promethazin
erhielt. In diesen Féllen erfolgte die gleichzeitige Gabe aber nur an jeweils einem bzw.

zwei Tagen.

Die Kombinationen dreier verschiedener Neuroleptika innerhalb des stationaren Aufent-
halts bestand aus der Zusammensetzung von zwei antipsychotischen Neuroleptika (h&u-
figer Risperidon/Haloperidol mit Quetiapin) und einem sedierenden Neuroleptikum (haufig

Melperon) oder einem antipsychotischen und zwei sedierenden Neuroleptika (Melperon
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und Promethazin oder Melperon und Prothipendyl waren die haufigsten Kombinationen
zweier sedierender Neuroleptika, meist aber nacheinander und nicht gleichzeitig). Es ist
anzumerken, dass in der Geriatrie jeweils eines der drei Neuroleptika abgesetzt wurde
(einmal Risperidon und einmal Prothipendyl) bzw. nicht alle drei Neuroleptika gleichzeitig
gegeben wurden. In der Inneren Medizin und den chirurgischen Abteilungen war dies
nicht immer der Fall. Es ist anzunehmen, dass in der Inneren Medizin zwei sedierende mit
einem antipsychotischen Neuroleptikum kombiniert wurden und die Gabe von Melperon
und Prothipendyl (n=3) sowie Prothipendyl und Promethazin (n=1) gleichzeitig erfolgte.
Bei der Kombination zweier antipsychotischer mit einem sedierenden Neuroleptikum er-
folgte in der Inneren Medizin die Gabe von Risperidon und Quetiapin (n=1), sowie Halope-
ridol und Quetiapin (n=1) gleichzeitig. In den chirurgischen Abteilungen erfolgte bei den
Kombinationen zweier sedierender mit einem antipsychotischen Neuroleptikum die Ver-
ordnung von Prothipendyl und Promethazin (n=1) gleichzeitig, sowie bei der Kombination
aus zwei antipsychotischen mit einem sedierenden Neuroleptikum die Gabe von Halope-
ridol und Quetiapin (n=1) gleichzeitig. In einer chirurgischen Abteilung (Unfallchirurgie)
wurden bei einem Patienten sogar drei sedierende Neuroleptika gleichzeitig als Dauer-
medikation verordnet (Melperon, Prothipendyl und Promethazin).

Antidepressiva nach Abteilung
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Relative Haufigkeit (%) der Patienten mit einer mindestens einmaligen Medikation mit einem Anti-
depressivum in den jeweiligen Abteilungen bezogen auf das Patientenkollektiv der Abteilung.

Abbildung 2: Antidepressiva bei Patienten = 65 Jahre im EKW nach Abteilung.

Das Verordnungsverhalten von Antidepressiva und Neuroleptika nach Abteilungen zeigte

ebenfalls Unterschiede. In den chirurgischen Abteilungen wurde bei knapp 16% der Pati-
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enten, in der Inneren Medizin bei knapp 22% der Patienten und in der geriatrischen Klinik
bei 45% der Patienten stationar mindestens ein Antidepressivum verordnet (s. Abbildung
2).

Bei der stationaren Verordnung von Neuroleptika lag die Geriatrie ebenfalls prozentual
vorn. In den chirurgischen Abteilungen wurde bei knapp 11% der Patienten stationar min-
destens ein Neuroleptikum verordnet, in der Inneren Medizin bei 10% der Patienten und in
der geriatrischen Klinik bei knapp 21% der Patienten (s. Abbildung 3).

Neuroleptika nach Abteilung
25%
20,6%
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15% Chirurgie
10,8%
10,2% 8% B nnere Medizin
10%
B Geriatrie
5%
0% - ' '
Chirurgie Innere Medizin Geriatrie

Relative Haufigkeit (%) der Patienten mit einer mindestens einmaligen Medikation mit einem Neu-
roleptikum in den jeweiligen Abteilungen bezogen auf das Patientenkollektiv der Abteilung.

Abbildung 3: Neuroleptika bei Patienten = 65 Jahre im EKW nach Abteilung.

Mirtazapin wurde vorwiegend als Dauermedikation in der Geriatrie (n=91; 31,3% des Pa-
tientenkollektivs der Geriatrie) und der Inneren Medizin (n=85; 9,6% des Patientenkollek-
tivs der Inneren Medizin) gegeben und etwas seltener in den chirurgischen Abteilungen
(n=52; 5,5% des Patientenkollektivs der Chirurgie). Citalopram hingegen wurde haufiger
in der Inneren Medizin (n=60; 6,7% des Patientenkollektivs der Inneren Medizin) und den
chirurgischen Abteilungen (n=41; 4,3% des Patientenkollektivs der chirurgischen Abtei-
lungen) als in der Geriatrie (n=37; 12,7% des Patientenkollektivs der Geriatrie) verordnet.
Melperon wurde sowohl in der Geriatrie und der Inneren Medizin als auch in den chirurgi-
schen Abteilungen in &hnlichem Mal3e als Dauer- und Bedarfsmedikation verordnet. Pro-
thipendyl wurde haufiger in der Inneren Medizin (n=27; 3,0% des Patientenkollektivs der
Inneren Medizin) und den chirurgischen Abteilungen (n=26; 2,7% des Patientenkollektivs
der chirurgischen Abteilungen) als in der Geriatrie (n=5; 1,7% des Patientenkollektivs der

Geriatrie) verordnet (s. Tabelle 8 und Tabelle 9).
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3.2.2 Vor-und Entlassungsmedikation

Der Vollstandigkeit halber soll hier auch die Vor- und Entlassungsmedikation von Antide-
pressiva und Neuroleptika dargestellt werden. Ihnen wird aber keine zentrale Bedeutung

in dieser Arbeit zugewiesen.
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Relative Haufigkeit (%) bezieht sich auf das gesamte Patientenkollektiv von 2.130, das mindestens
ein Antidepressivum oder Neuroleptikum in der Vormedikation hatte.

Abbildung 4: Vormedikation von Antidepressiva und Neuroleptika bei Patienten = 65 Jahre im
EKW.

Insgesamt hatten 392 Patienten (18,4%) mindestens ein Antidepressivum und 170 Patien-

ten (8,0%) mindestens ein Neuroleptikum in der Vormedikation (s. Abbildung 4).

Bei der Entlassungsmedikation verhielt es sich ahnlich, 440 Patienten (20,7%) hatten
mindestens ein Antidepressivum und 156 Patienten (7,3%) mindestens ein Neuroleptikum

in ihrer Entlassungsmedikation (s. Abbildung 5).

Insgesamt stieg die Haufigkeit der Medikation mit mindestens einem Antidepressivum
beim Vergleich von Vor- zu Entlassungsmedikation leicht an, wahrend die Haufigkeit der

Medikation mit mindestens einem Neuroleptikum minimal abnahm.
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Relative Haufigkeit (%) bezieht sich auf das gesamte Patientenkollektiv von 2.130, das mindestens
ein Antidepressivum oder Neuroleptikum in der Vormedikation hatte.

Abbildung 5: Entlassungsmedikation von Antidepressiva und Neuroleptika bei Patienten = 65
Jahre im EKW.

Von den 1.738 Patienten, die kein Antidepressivum in der Vormedikation hatten, verliel3
ein Grof3teil, namlich 1.651 (95,0%), das Evangelische Krankenhaus Goéttingen-Weende
auch wieder ohne eine Entlassungsmedikation mit einem Antidepressivum. Hingegen
gingen immerhin 87 Patienten (5,0%) mit mindestens einem neuen Antidepressivum in
der Entlassungsmedikation. Von den 392 Patienten mit einer entsprechenden Vormedika-
tion gingen 353 (90,1%) auch nach dem stationdren Aufenthalt wieder mit mindestens
einem verordneten Antidepressivum, 39 Patienten (10,0%) verlieBen das Krankenhaus

ohne eine Medikation (s. Tabelle 14).

Nach Durchfiihrung des McNemar-Tests konnte eine signifikante Veranderung der Ver-
ordnungshéaufigkeit von Antidepressiva nach dem stationdren Aufenthalt festgestellt wer-
den. Es verlieRen signifikant mehr Patienten das Evangelische Krankenhaus Goéttingen-
Weende mit einer Medikation mit mindestens einem Antidepressivum und ohne entspre-
chende Vormedikation als Patienten, die das Krankenhaus bereits mit einer solchen Vor-

medikation aufsuchten und ohne Medikation gingen (p=0,0001).
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Tabelle 14: Kreuztabelle der Patienten = 65 Jahre im EKW beziglich der Vor- und Entlassungs-
medikation mit mindestens einem Antidepressivum

o Entlassungsmedikation
Vormedikation : — —
keine Medikation Medikation Summe

keine Medikation
Haufigkeit 1651 87 1738
Prozent 77,5 4,1 81,6
Reihenprozent 95,0 5,0
Spaltenprozent 97,7 19,8
Medikation
Haufigkeit 39 353 392
Prozent 1,8 16,6 18,4
Reihenprozent 10,0 90,1
Spaltenprozent 2,3 80,2

1690 440 2130
Ui 79,3 20,7 100,0

p=0,0001

Von den 1.960 Patienten, die kein Neuroleptikum in der Vormedikation hatten, verliel3
ebenfalls ein Grof3teil der Patienten, namlich 1.929 (98,4%), das Evangelische Kranken-
haus Goéttingen-Weende auch wieder ohne eine Entlassungsmedikation. Nur 31 Patienten
(1,6%) gingen mit mindestens einem neuen Neuroleptikum in der Entlassungsmedikation.
Von den 170 Patienten mit einer entsprechenden Vormedikation, erhielten 125 (73,5%)
auch nach dem stationaren Aufenthalt mindestens ein Neuroleptikum in der Entlassungs-
medikation, 45 Patienten (26,5%) verliel3en das Krankenhaus ohne eine entsprechende
Entlassungsmedikation (s. Tabelle 15).

Tabelle 15: Kreuztabelle der Patienten = 65 Jahre im EKW bezlglich der Vor- und Entlassungs-
medikation mit mindestens einem Neuroleptikum

o Entlassungsmedikation
Vormedikation : — —
keine Medikation Medikation Summe

keine Medikation
Haufigkeit 1929 31 1960
Prozent 90,6 1,5 92,0
Reihenprozent 98,4 1,6
Spaltenprozent 97,7 19,9
Medikation
Haufigkeit 45 125 170
Prozent 2,1 59 8,0
Reihenprozent 26,5 73,5
Spaltenprozent 2.3 80,1
ST 1974 156 2130

92,7 7,3 100,0

p=0,1083
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Nach Durchfiihrung des McNemar Tests konnte keine signifikante Ver&dnderung zwischen
der Vor- und Entlassungsmedikation von Neuroleptika nach dem stationdren Aufenthalt-
festgestellt werden (p=0,1083).

3.2.3 Neu begonnene und abgesetzte Antidepressiva und Neuroleptika

Insgesamt wurde bei 126 Patienten = 65 Jahre im Evangelischen Krankenhaus Géttingen-
Weende im Untersuchungszeitraum mindestens ein Antidepressivum neu begonnen und
nicht wieder abgesetzt. Dies war in der Geriatrie deutlich haufiger der Fall als in der Inne-
ren Medizin oder den chirurgischen Abteilungen. Insbesondere gemessen an der Patien-
tenzahl der jeweiligen Abteilung lag die Geriatrie weit vorn, da bei jedem vierten Patienten

ein Antidepressivum neu angesetzt wurde (s. Tabelle 16).

Tabelle 16: Neu begonnene Antidepressiva bei Patienten = 65 Jahre im EKW nach Abteilung

Abteilung
neu begonnene Chirurgie Innere Medizin Geriatrie Summe
Antidepressiva n=950 n=889 n=291 n=2130
nein 935 (98,4%) 854 (96,1%) 215 (73,9%) 2004 (94,1%)
ja 15 (1,6%) 35 (3,9%) 76 (26,1%) 126 (5,9%)

Relative Haufigkeit (%) bezieht sich jeweils auf das Patientenkollektiv der Abteilung; neu begonne-
ne Antidepressiva beziehen sich auf stationar verordnete Antidepressiva, die auch nach dem stati-
onéren Aufenthalt im Entlassungsbrief empfohlen wurden.

In allen Abteilungen wurden vorwiegend SSRI, SNRI und Mirtazapin neu begonnen.

Mirtazapin wurde besonders oft in der Geriatrie neu angesetzt (n=53).

Insgesamt wurde im Untersuchungszeitraum bei 41 Patienten stationar mindestens ein
Neuroleptikum neu begonnen und nicht wieder abgesetzt. Dies erfolgte am haufigsten in
der Inneren Medizin, dicht gefolgt von der geriatrischen Klinik und den chirurgischen Ab-
teilungen. Bezogen auf das Patientenkollektiv der jeweiligen Abteilung wurde in der Geri-
atrie bei knapp jedem 20. Patienten ein neues Neuroleptikum begonnen (s. Tabelle 17).
Das entsprach im Vergleich mit der Inneren Medizin und den chirurgischen Abteilungen
dem hochsten Anteil. Melperon (n=24) stand dabei an erster Stelle der neu begonnenen
Neuroleptika. Ebenfalls haufiger waren Haloperidol (n=7) und Quetiapin (n=6). Haloperidol
wurde ausschlief3lich in der Inneren Medizin (n=5) und den chirurgischen Abteilungen
(n=2) neu begonnen. Quetiapin hingegen wurde haufiger in der Geriatrie neu begonnen
(n=4).
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Tabelle 17: Neu begonnene Neuroleptika bei Patienten = 65 Jahre im EKW nach Abteilung

Abteilung
neu begonnene Chirurgie Innere Medizin Geriatrie Summe
Neuroleptika n=950 n=889 n=291 n=2130
nein 938 (98,7%) 874 (98,3%) 277 (95,2%) 2089 (98,1%)
ja 12 (1,3%) 15 (1,7%) 14 (4,8%) 41 (1,9%)

Relative Haufigkeit (%) bezieht sich jeweils auf das Patientenkollektiv der Abteilung; neu begonne-
ne Neuroleptika beziehen sich auf stationér verordnete Neuroleptika, die auch nach dem stationé-
ren Aufenthalt im Entlassungsbrief empfohlen wurden.

In der Geriatrie wurden am haufigsten in der Vormedikation bestehende Antidepressiva
abgesetzt (n=30). In der Inneren Medizin wurde bei 23 Patienten mindestens ein in der
Vormedikation bestehendes Antidepressivum abgesetzt. In den chirurgischen Abteilungen
waren es deutlich weniger (s. Tabelle 18). Bei den abgesetzten Antidepressiva handelte
es sich vorwiegend um Citalopram (Innere Medizin n=11, Geriatrie n=8, Chirurgie n=1)
und Mirtazapin (n=13), sowie die TZA Antidepressiva Amitriptylin (n=11), Doxepin (n=9),
Trimipramin (n=1) und Nortriptylin (n=1). In der Inneren Medizin und der Geriatrie wurden
diese Medikamente deutlich haufiger abgesetzt als in den chirurgischen Abteilungen.

Tabelle 18: Abgesetzte Antidepressiva bei Patienten = 65 Jahre im EKW nach Abteilung

Abteilung
Abgesetzte Chirurgie Innere Medizin Geriatrie Summe
Antidepressiva n=950 n=889 n=291 n=2130
nein 942 (99,2%) 866 (97,4%) 261 (89,7%) 2069 (97,1%)
ja 8 (0,8%) 23 (2,6%) 30 (10,3%) 61 (2,9%)

Relative Haufigkeit (%) bezieht sich jeweils auf das Patientenkollektiv der Abteilung; abgesetzte
Antidepressiva beziehen sich nur auf in der Vormedikation bestehende Medikationen.

Bei den Neuroleptika lagen die Verhaltnisse ahnlich. In der geriatrischen Klinik wurde bei
zwolf Patienten und in der Inneren Medizin bei 14 Patienten mindestens ein Neurolepti-
kum abgesetzt, welches in der Vormedikation des Patienten aufgefiihrt war. In den chirur-
gischen Abteilungen geschah dies deutlich seltener. Insgesamt wurde bei 31 Patienten
mindestens ein in der Vormedikation bestehendes Neuroleptikum abgesetzt (s. Tabelle
19). Am haufigsten wurden Melperon (n=11), Risperidon (n=7) und Promethazin (n=5)
abgesetzt. Risperidon wurde ausschlie3lich in der Inneren Medizin (n=3) und der Geriatrie

(n=4) abgesetzt.
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Tabelle 19: Abgesetzte Neuroleptika bei Patienten = 65 Jahre im EKW nach Abteilung

Abteilung
Abgesetzte Chirurgie Innere Medizin Geriatrie Summe
Neuroleptika n=950 n=889 n=291 n=2130
nein 945 (99,5%) 875 (98,4%) 279 (95,9%) 2099 (98,5%)
ja 5 (0,5%) 14 (1,6%) 12 (4,1%) 31 (1,5%)

Relative Haufigkeit (%) bezieht sich jeweils auf das Patientenkollektiv der Abteilung; abgesetzte
Neuroleptika beziehen sich nur auf in der Vormedikation bestehende Medikationen.

3.3 Verordnung nach pharmakologischen Kriterien

Fur die hier vorgestellten Ergebnisse gilt als Grundlage die Einteilung der Psychopharma-
ka laut PRISCUS-Liste in ,empfohlen®, ,nicht empfohlen® und ,fraglich® (s. Tabelle 1). Es
bleibt zu erwéhnen, dass dabei Arzneimittel, die als fragliches PIM identifiziert wurden, als
empfohlen anzusehen sind (s. Kapitel 1.4).

Insgesamt wurde bei 99 Patienten (entspricht 4,7% des gesamten Patientenkollektivs)
mindestens ein laut PRISCUS-Liste inadaquates Antidepressivum oder Neuroleptikum,
davon am haufigsten Amitriptylin, Doxepin und Haloperidol > 2 mg, verordnet. Bei 3,7%
der Patienten wurde mindestens ein PRISCUS-gelistetes Antidepressivum und bei 1,0%

der Patienten mindestens ein PRISCUS-gelistetes Neuroleptikum verordnet.

Von den 79 Patienten, die stationdr mindestens ein laut PRISCUS-Liste nicht empfohle-
nes Antidepressivum erhielten, stammten 40 Patienten aus den chirurgischen Abteilungen
(4,2% des Patientenkollektivs der Chirurgie), 34 Patienten wurden in der Inneren Medizin
(3,8% des Patientenkollektivs der Inneren Medizin) und finf in der geriatrischen Klinik

(1,7% des Patientenkollektivs der Geriatrie) behandelt.

In den chirurgischen Abteilungen und der Inneren Medizin wurde am haufigsten Amitripty-
lin als laut PRISCUS-Liste inadaquates Antidepressivum verordnet, in der Geriatrie hin-
gegen Doxepin (s. Tabelle 20). Die Abweichung der Patientenzahl von 79, die stationar
mindestens ein laut PRISCUS-Liste inadaquates Antidepressivum erhielten und den ins-
gesamt 81 verordneten, laut PRISCUS-Liste inaddaquaten Antidepressiva in Tabelle 20
erklart sich dadurch, dass zwei Patienten wahrend ihres stationaren Aufenthalts zwei ver-
schiedene nach der PRISCUS-Liste nicht empfohlene Antidepressiva bekamen. Dabei
handelte es sich um die Kombinationen aus Amitriptylin und Doxepin sowie Doxepin und
Clomipramin als Dauermedikation. Keines der Medikamente wurde abgesetzt, sondern
wahrend des gesamten stationaren Aufenthalts verabreicht. Sie bestanden ebenfalls
schon als Vormedikation. Beide Patienten kamen von zu Hause und wurden auch dorthin
entlassen. Die Behandlung der Patienten erfolgte in der Inneren Medizin bzw. in einer

chirurgischen Abteilung (Unfallchirurgie).
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Tabelle 20: Laut PRISCUS-Liste inadaquate Antidepressiva bei Patienten = 65 Jahre im EKW
nach Abteilung

Abteilung
Chirurgie | Innere Medizin Geriatrie Summe

Amitriptylin 15 15 1 31

Doxepin 11 8 3 22

_ PR'?’CUS Trimipramin 5 7 0 12
inadaquate :

Antidepressiva | __FlUoxetin 4 1 0 >

Maprotilin 3 1 1 5

Clomipramin 1 3 0 4

Imipramin 2 0 0 2

Summe 41 35 5 81

Werte sind absolute Haufigkeiten (n) und stellen die in der jeweiligen Abteilung mit dem entspre-
chenden Medikament medizierte Patientenzahl dar.

Insgesamt erhielten 10 Patienten (0,5% der gesamten Stichprobe) stationdr ein laut
PRISCUS-Liste fragliches PIM (Opipramol, Nortriptylin, Fluvoxamin) aus der Gruppe der
Antidepressiva.

In den chirurgischen Abteilungen wurden insgesamt am meisten laut PRSCUS-Liste in-
adaquate Antidepressiva verordnet, bezogen auf das Patientenkollektiv, das mindestens
einmal in der entsprechenden Abteilung ein Antidepressivum erhielt. Die Geriatrie verord-
nete deutlich weniger nicht von der PRISCUS-Liste empfohlene Antidepressiva (s. Abbil-
dung 6). Nur knapp 4% der Patienten, bei denen in der Geriatrie mindestens einmal ein
Antidepressivum verordnet wurde, haben auch mindestens einmal ein laut PRISCUS-

Liste inadaquates Antidepressivum bekommen.
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Relative Haufigkeit (%) der Patienten mit einer mindestens einmaligen Medikation mit einem laut
PRISCUS-Liste inadaquaten Antidepressivum in den jeweiligen Abteilungen bezogen auf das Pati-
entenkollektiv der Abteilung, das mindestens einmal stationér mit einem Antidepressivum behan-
delt wurde.

Abbildung 6: Laut PRISCUS-Liste inadaquate Antidepressiva bei Patienten = 65 Jahre im EKW
nach Abteilung.

Von den 21 Patienten, die stationar mindestens ein laut PRISCUS-Liste nicht empfohle-
nes Neuroleptikum erhielten, stammten zehn Patienten aus den chirurgischen Abteilun-
gen (1,1% des Patientenkollektivs der Chirurgie), fiinf Patienten wurden in der Inneren
Medizin (0,6% des Patientenkollektivs der Inneren Medizin) und sechs Patienten in der
geriatrischen Klinik (2,1% des Patientenkollektivs der Geriatrie) behandelt. Haloperidol > 2
mg war dabei in allen Abteilungen am haufigsten (s. Tabelle 21). Olanzapin in der Dosie-
rung > 10 mg als nicht von der PRISCUS-Liste empfohlenes Neuroleptikum wurde zwei
Mal mit einer Tagesdosis von 15mg und einmal mit einer Tagesdosis 11,5 mg angesetzt.
Haloperidol wurde am h&ufigsten mit einer durchschnittlichen Tagesdosis von 2,5 mg an-
gesetzt (n=5). Die hdchste durchschnittliche Tagesdosis von Haloperidol war 10 mg (n=2).
Vier Patienten erhielten eine durchschnittliche Tagesdosis von 5 mg und jeweils ein Pati-

ent erhielt eine durchschnittliche Tagesdosis von 6 mg, 5,7 mg und 4 mg.
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Tabelle 21: Laut PRISCUS-Liste inadaquate Neuroleptika bei Patienten = 65 Jahre im EKW nach
Abteilung

Abteilung
. : Innere L
Chirurgie Medizin Geriatrie Summe
PRISCUS Haloperidol > 2 mg/d 6 4 4 14
inadaquate | ojanzapin > 10 mg/d 1 1 1 3
Neuroleptika :

Clozapin 1 0 1

Levomepromazin 2 0 0
Summe 10 5 6 21

Absolute Haufigkeiten (n) beziehen sich auf das in der jeweiligen Abteilung mit dem entspre-
chenden Medikament behandelte Patientenkollekiv.

Stationar erhielten 88 Patienten (entspricht 4,1% der gesamten Stichprobe) mindestens
ein laut PRISCUS-Liste fragliches PIM aus der Gruppe der Neuroleptika, vorwiegend
Promethazin, was vor allem in den chirurgischen Abteilungen verordnet wurde (n=20).
Neun Patienten der Inneren Medizin und kein Patient der Geriatrischen Klinik erhielten

stationar Promethazin.

Laut PRISCUS-Liste inadaquate
Neuroleptika
0,
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10%
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Relative Haufigkeit (%) der Patienten mit einer mindestens einmaligen Medikation mit einem laut
PRISCUS-Liste inadaquaten Neuroleptikum in den jeweiligen Abteilungen bezogen auf das Patien-
tenkollektiv der Abteilung, das mindestens einmal stationdr mit einem Neuroleptikum behandelt
wurde.

Abbildung 7: Laut PRISCUS-Liste inadaquate Neuroleptika bei Patienten = 65 Jahre im EKW
nach Abteilung.

Insgeamt wurden, bezogen auf das Patientenkollektiv der jeweiligen Abteilung, das min-
destens einmal ein Neuroleptikum erhielt, in den chirurgischen Abteilungen am meisten

laut PRSCUS-Liste inadadquate Neuroleptika verordnet. In der geriatrischen Klinik waren
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es ahnlich viele. In der Inneren Medizin wurden deutlich weniger laut PRISCUS-Liste nicht

empfohlene Neuroleptika verordnet (s. Abbildung 7).

3.4 Einflussfaktoren

Die stationare Verordnung von Antidepressiva und Neuroleptika sowie stationar neu be-
gonnene Antidepressiva und Neuroleptika zeigten bestimmte Einflusse durch einzelne
Variablen, die im Folgenden dargestellt werden sollen. Es gelten dafur die in Kapitel 2.5.4

erlauterten Voraussetzungen.

3.4.1 Einflussfaktoren fur die stationére Verordnung von Psychopharmaka

Einen signifikanten Einfluss auf die stationére Verordnung von Antidepressiva zeigten das

Geschlecht, die behandelnde Abteilung und der Aufnahmemodus (s. Tabelle 22).

Die Aufnahme aus einer stationaren Einrichtung war im Vergleich zu der Aufnahme von
zu Hause/unbekannt mit einer signifikant hdheren Wahrscheinlichkeit der stationaren Ver-
ordnung von Antidepressiva behaftet (OR 2,33). Frauen erhielten stationdr mit fast dop-
pelt so hoher Wahrscheinlichkeit wie Manner ein Antidepressivum. Auch die behandelnde
Abteilung war von Bedeutung. In den Fachbereichen Innere Medizin und Geriatrie war die
Wabhrscheinlichkeit der stationaren Verordnung von Antidepressiva deutlich hoher als in
den chirurgischen Fachbereichen. Das Alter zeigte nur im univariaten Modell eine signifi-
kante Effektgréi3e, die sich in der multivariaten Analyse nicht bestéatigte.
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Tabelle 22: Einflussfaktoren fir die stationare Verordnung von Antidepressiva bei Patienten = 65
Jahre im EKW

) , univariates Modell multivariates Modell

Einflussvariablen %
OR (95%-KI) p OR (95%-KI) p

Intensivstation
nein 21,8 | 1,0
ja 26,6 (1,30 | (0,90-1,88) | 0,1651 | 1,44 | (0,97 — 2,12) | 0,0690
Geschlecht
mannlich 155| 1,0
weiblich 27,112,03|(1,63-2,53)|0,0001 | 1,93 | (1,53 -2,43) | 0,0001
Alter
65-84 Jahre 20,1 1,0
> 85 Jahre 27,2 1,49 | (1,20-1,85) | 0,0003 | 0,88 | (0,69 —1,12) | 0,2939
Abteilung
Chirurgie 15,8 | 1,0
Innere Medizin 215|146 | (1,15-1,85) | 0,0017 | 1,35 | (1,06 —1,73) | 0,0151
Geriatrie 45,0 | 4,37 | (3,27 -5,83) | 0,0001 | 2,65 | (1,89 — 3,72) | 0,0001
Aufnahme
unbekannt/zu Hause | 16,3 | 1,0
stationare Einrichtung | 38,7 | 3,23 | (2,60 —4,01) | 0,0001 | 2,33 | (1,79 — 3,02) | 0,0001

Relative Haufigkeit (%) bezieht sich jeweils auf das Patientenkollektiv der Auspragung einer Vari-
ablen, dem stationar ein Antidepressivum angesetzt wurde, Nutzung der logistischen Regression.

Auf die stationare Verordnung von Neuroleptika zeigten das Alter, der Aufnahmemodus
und ein Aufenthalt auf der Intensivstation einen signifikanten Einfluss (s. Tabelle 23).

Patienten, die wahrend ihres stationaren Aufenthalts auf der Intensivstation lagen, wurde
mit doppelt so hoher Wahrscheinlichkeit station&r ein Neuroleptikum verordnet wie Patien-
ten, die nicht auf der Intensivstation lagen. Altere Patienten hatten eine hohere Wahr-
scheinlichkeit der stationdren Verordnung von Neuroleptika als jlingere Patienten. Eine
besonders starke Effektgrof3e schien auch der Aufnahmemodus zu sein. Wahrend nur 6%
der Patienten, die von zu Hause/unbekannt aufgenommen werden, stationdr mindestens
ein Neuroleptikum erhielten, waren es bei der Aufnahme aus einer stationdren Einrichtung
(Pflegeheim, andere Abteilung, anderes Krankenhaus) 28%. Die Wahrscheinlichkeit der
stationdren Verordnung eines Neuroleptikums war bei der Aufnahme aus einer stationa-
ren Einrichtung demnach sechs Mal héher (OR 6,18) als bei der Aufnahme von zu Hau-

se/unbekannt.
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Tabelle 23: Einflussfaktoren fiir die stationare Verordnung von Neuroleptika bei Patienten = 65
Jahre im EKW

) , univariates Modell multivariates Modell

Einflussvariablen %
OR (95%-KI) p OR (95%-KI) p

Intensivstation
nein 10,9 1,0
ja 24,1259 | (1,75-3,83) | 0,0001 | 2,25 | (1,46 —3,47) | 0,0003
Geschlecht
mannlich 11,0| 1,0
weiblich 12,5|1,16 | (0,88-1,51) | 0,2916 | 0,98 | (0,73 —1,30) | 0,8616
Alter
65-84 Jahre 9,0 | 1,0
> 85 Jahre 19,1 2,40 (1,83-3,13) | 0,0001 | 1,48 | (1,09 - 1,99) | 0,0112
Abteilung
Chirurgie 10,2 | 1,0
Innere Medizin 10,8 | 1,07 | (0,79-1,44) | 0,6809 | 0,87 | (0,63—1,21) | 0,4101
Geriatrie 20,6 | 2,28 | (1,60 - 3,25) | 0,0001 | 0,77 | (0,51 -1,17) | 0,2268
Aufnahme
unbekannt/zu Hause 6,0 | 1,0
stationare Einrichtung | 28,4 | 6,18 | (4,68 — 8,16) | 0,0001 | 5,86 | (4,25 —8,08) | 0,0001

Relative Haufigkeit (%) bezieht sich jeweils auf das Patientenkollektiv der Auspragung einer Vari-
ablen, dem stationar ein Neuroleptikum angesetzt wurde, Nutzung der logistischen Regression.

3.4.2 Einflussfaktoren fur den neuen Beginn von Psychopharmaka stationar

Einen signifikanten Einfluss auf den Beginn einer Medikation mit einem Antidepressivum
wahrend des stationaren Aufenthalts hatten sowohl das Geschlecht und das Alter als
auch die behandelnde Abteilung und ein Aufenthalt auf der Intensivstation innerhalb des

gesamten stationaren Aufenthalts (s. Tabelle 24).

Der Aufnahmemodus zeigte allerdings im Vergleich zu dem Beginn einer stationdren Me-
dikation mit einem Neuroleptikum bei den Antidepressiva keinen signifikanten Einfluss.

Diese Feststellung lie sich jedoch erst der multivariaten Analyse entnehmen.

Bemerkenswert ist der Einfluss des Fachbereichs Geriatrie. Bei in der Geriatrie behandel-
ten Patienten wurde mit deutlich h6herer Wahrscheinlichkeit und relativer Haufigkeit eine
Medikation mit einem Antidepressivum neu begonnen als bei Patienten der chirurgischen
Abteilungen oder der Inneren Medizin (OR 21,88; 95%-KI 11,28 — 42,42). Das Konfiden-

zintervall ist allerdings vergleichsweise grof3.
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Frauen hatten eine doppelt so hohe Wahrscheinlichkeit des stationaren Beginns mit ei-
nem Antidepressivum. Ebenso stellte es sich bei Patienten dar, die zuvor/nachher auf der

Intensivstation lagen.

Tabelle 24: Einflussfaktoren fiir stationar neu begonnene Antidepressiva bei Patienten = 65 Jahre

im EKW

) , univariates Modell multivariates Modell
Einflussvariablen %
OR (95%-KI) p OR (95%-KI) p
Intensivstation
nein 5,9 1,0
i (0,56 - (1,06 —
ja 6,3 | 1,08 211) 0,8189 | 2,20 4.58) 0,0344
Geschlecht
mannlich 3,7 1,0
. (1,43 - (1,25 -
weiblich 76 | 2,15 3,22) 0,0002 | 1,93 2 98) 0,0030
Alter
65-84 Jahre 5,4 1,0
(0,93 - (0,40 -
> 85 Jahre 7,2 | 1,35 1.08) 0,1174 | 0,61 0,04) 0,0247
Abteilung
Chirurgie 1,6 1,0
. (1,39 - (1,43 -
Innere Medizin 39 | 2,55 471) 0,0027 | 2,65 4.91) 0,0020
o (12,42 - (11,28 -
Geriatrie 26,1 | 22,03 39.,07) 0,0001 | 21,88 42.42) 0,0001
Aufnahme
unbekannt/zu Hause | 3,4 1.0
stationare Einrich- (3,00 — (0,85 -
fung 13,1 | 4,34 6.27) 0,0001 | 1,36 2.20) 0,2032

Relative Haufigkeit (%) bezieht sich jeweils auf das Patientenkollektiv der Auspragung einer Vari-
ablen, bei dem stationar ein Antidepressivum neu begonnen und nicht wieder abgesetzt wurde,
Nutzung der logistischen Regression.

Auf den stationaren Beginn einer Therapie mit Neuroleptika hatte nur der Aufnahmemo-
dus einen signifikanten Einfluss (s. Tabelle 25).

Die Herkunft des Patienten (Aufnahmemodus) als einziger Vorhersageparameter fir den
stationdren Beginn einer Medikation mit einem Neuroleptikum war hochsignifikant
(p=0,0001). So war die Wahrscheinlichkeit fir das Patientenkollektiv, das aus einer statio-
naren Einrichtung stammte, sechs Mal hoher als fur Patienten, die von zu Hau-
se/unbekannt aufgenommen wurden. Einzig das Alter und der Fachbereich Geriatrie zeig-
ten in der univariaten Analyse ebenso einen signifikanten Einfluss, der sich im multivaria-

ten Modell jedoch nicht bestétigte.
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Tabelle 25: Einflussfaktoren fiir stationar neu begonnene Neuroleptika bei Patienten = 65 Jahre im
EKW

) , univariates Modell multivariates Modell
Einflussvariablen %

OR (95%-KIl) p OR (95%-KIl) p
Intensivstation
nein 1,8 1,0
ja 3,8|2,19 | (0,91-5,28) | 0,0820 | 2,08 | (0,81 -5,37) | 0,1297
Geschlecht
mannlich 201 1,0
weiblich 1,9]0,93| (0,50-1,74) | 0,8243 | 0,72 | (0,38 —-1,37) | 0,3199
Alter
65-84 Jahre 13| 1,0
> 85 Jahre 3,6 294 | (1,58-5,46) | 0,0007 | 1,69 | (0,87 —3,30) | 0,1244
Abteilung
Chirurgie 1,3 1,0
Innere Medizin 1,7|134| (0,62-2,88) | 0,4514 | 1,13 | (0,51 -2,49) | 0,7718
Geriatrie 483,95 (1,81-8,64) | 0,0006 | 1,43 | (0,58 -3,51) | 0,4353
Aufnahme
unbekannt/zu Hause | 0,7 | 1,0
fljﬁgonare Einrich-— 1 5 4 1 8,11 | (4,03-16,29) | 0,0001 | 6,08 | (2,76 -13,38) | 0,0001

Relative Haufigkeit (%) bezieht sich jeweils auf das Patientenkollektiv der Auspragung einer Vari-
ablen, bei dem stationér ein Neuroleptikum neu begonnen und nicht wieder abgesetzt wurde, Nut-
zung der logistischen Regression.

3.5 Demenz und Neuroleptika

In der Stichprobe befanden sich 230 Patienten = 65 Jahre mit einer Demenz oder dem
Verdacht auf eine Demenz (10,8%), die der Gruppe ,Demenzkranke® zugeordnet wurden.
Davon waren 65,2% (n=150) weiblich und 34,8% (n=80) mannlich. Die grofite Zahl von
Patienten mit einer Demenz in den Diagnosen des Entlassungsbriefs wurde in der Inneren
Medizin behandelt (s. Tabelle 26). Bezogen auf das Patientenkollektiv der jeweiligen Ab-
teilung war der Anteil Demenzkranker erwartungsgemaf in der Geriatrie mit 23,4%, im
Gegensatz zu 5,7% in den chirurgischen Abteilungen und 12,2% in der Inneren Medizin,
am hochsten. Knapp ein Drittel der 230 Patienten mit einer Demenz wurde in der Geriatrie
behandelt.



3 Ergebnisse 52

Tabelle 26: Patienten = 65 Jahre mit einer Demenz im EKW nach Abteilung

Abteilung keine Demenz Demenz Summe
n=1900 n=230 n=2130
Chirurgie 896 (94,3%) 54 (5,7%) 950 (44,6%)
Innere Medizin 781 (87,9%) 108 (12,2%) 889 (41,7%)
Geriatrie 223 (76,6%) 68 (23,4%) 291 (13,7%)

Relative Haufigkeiten (%) beziehen sich jeweils auf den Anteil am Patientenkollektiv der entspre-
chenden Abteilung.

Von den 230 ermittelten Patienten mit einer Demenz erhielten 45,7% stationar mindes-

tens ein Neuroleptikum (s. Tabelle 27).

Tabelle 27: Verordnungshaufigkeit von Neuroleptika bei Patienten = 65 Jahre mit einer Demenz im
EKW

Neuroleptika keine Demenz Demenz
keine Medikation 1752 (92,2%) 125 (54,4%)
Medikation 148 (7,8%) 105 (45,7%)
Summe 1900 (100%) 230 (~100%)

Relative Haufigkeit (%) bezieht sich jeweils auf den Anteil der Patienten mit/ohne Demenz, die
stationar mindestens ein Neuroleptikum erhielten bzw. kein Neuroleptikum erhielten.

Von den 105 Patienten mit einer Demenz und einer mindestens einmaligen Medikation
mit einem Neuroleptikum erhielten 82 station&r ein Neuroleptikum, 14 Patienten erhielten
stationdr zwei verschiedene Neuroleptika und neun Patienten erhielten stationér sogar

drei verschiedene Neuroleptika. Diese wurden aber nicht unbedingt gleichzeitig gegeben.

Am haufigsten wurde stationar Melperon, gefolgt von Prothipendyl und Quetiapin verord-
net. Eine detaillierte Auflistung der Verordnungshaufigkeiten der einzelnen Neuroleptika

bei Demenzkranken findet sich in Tabelle 28.
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Tabelle 28: Verordnungshaufigkeit der einzelnen Neuroleptika bei Patienten = 65 Jahre mit einer
Demenz im EKW nach Abteilung

_ Abteilung
Neuroleptikum - - = — Summe
Chirurgie Innere Medizin Geriatrie
Melperon 10 19 15 44
Prothipendyl 14 19 0 33
Quetiapin 4 9 19
Haloperidol 3 7 3 13
Risperidon 0 10 1 11
Promethazin 6 4 0 10
Olanzapin 2 1 0 3
Pipamperon 0 2 0 2
Clozapin 1 0 0 1
Aripiprazol 0 1 0 1
Summe 40 69 28 137

Zahlen beziehen sich auf die absolute Haufigkeit (n).

Insgesamt hatten 70 Patienten ein Antidementivum (Donepezil, Rivastigmin, Galantamin,
Memantin) in ihrer Entlassungsmedikation, davon hatten allerdings 19 Patienten keine

Demenz in den Diagnosen des Entlassungsbriefs vermerkt.

Von den 51 Patienten mit einem Antidementivum bei einer vorliegender Demenzdiagnose
erhielten 35 Patienten (68,6%) keine Verordnung eines Neuroleptikums im Entlassungs-
brief, sechs Patienten (31,4%) hingegen hatten eine Empfehlung fur ein Neuroleptikum in
der Entlassungsmedikation (s. Abbildung 8).
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Neuroleptika

Demenzkranke mit Antidementivum

H keine Neuroleptika

B Neuroleptika

Basis n=51 (Patienten mit Demenz und einem Antidementivum in der Entlassungsmedikation).

Abbildung 8: Haufigkeit einer Verordnung von Neuroleptika in der Entlassungsmedikation bei
Patienten mit einer Demenz und einem Antidementivum in der Entlassungsmedikation.

Von den 179 dementen Patienten, die keine Medikation mit einem Antidementivum in der

Entlassungsmedikation hatten, wurde allerdings ebenfalls nur knapp einem Drittel (27,9%)

mindestens ein Neuroleptikum in der Entlassungsmedikation empfohlen (s. Tabelle 29).

Die Gabe von Antidementiva war stochastisch unabhéngig von der Verordnung von Neu-

roleptika. Es lieR3 sich nicht nachweisen, dass durch die Gabe von Antidementiva der Be-

darf an Neuroleptika signifikant reduziert werden konnte (p=0,63).

Tabelle 29: Antidementiva und Neuroleptika bei Patienten = 65 Jahre im EKW mit einer Demenz

) ) Neuroleptikum in der Entlassungsmedikation
Antidementivum : — .
keine Medikation Medikation Summe

keine Medikation
Haufigkeit 129 50 179
Prozent 56,1 21,7 77,8
Reihenprozent 72,1 27,9
Spaltenprozent 78,7 75.8
Medikation
Haufigkeit 35 16 51
Prozent 15,2 7,0 22,2
Reihenprozent 68,6 31,4
Spaltenprozent 21.3 24.2
Summe 164 60 230

71,3 28,7 100,0

Basis n=230, p=0,63.
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4 Diskussion

4.1 Zusammenfassung der Ergebnisse

Im Evangelischen Krankenhaus Goéttingen-Weende erhielten 22,2% (n=472) der Patien-
ten stationar mindestens ein Antidepressivum und 11,9% (n=253) der Patienten mindes-
tens ein Neuroleptikum. Sedierende Antidepressiva und Neuroleptika wurden haufiger
verordnet als aktivierende/antipsychotische Antidepressiva/Neuroleptika. Mirtazapin und
Melperon waren stationér die am haufigsten verordneten Substanzen (s.Tabelle 7). Mehr-
fachmedikationen wurden ebenfalls getatigt, 20% der Patienten, denen station&r mindes-
tens ein Antidepressivum verordnet wurde und 15% der Patienten, die stationar mindes-
tens ein Neuroleptikum bekamen, erhielten zwei verschiedene Substanzen (s. Tabelle 10
und Tabelle 12). In der Geriatrie wurden, bezogen auf das Patientenkollektiv der jeweili-
gen Abteilung, am meisten Antidepressiva (45%) und Neuroleptika (20,6%) verordnet (s.
Abbildung 2 und Abbildung 3). Die geriatrische Klinik begann, bezogen auf das Patienten-
kollektiv, stationdr auch die meisten neuen Medikationen mit Antidepressiva und Neuro-
leptika (s. Tabelle 16 und Tabelle 17), setzte aber auch haufiger Antidepressiva und Neu-
roleptika ab als die anderen Abteilungen (s. Tabelle 18 und Tabelle 19). Einen Einfluss
auf die stationare Verordnung von Antidepressiva zeigten das Geschlecht, die behan-
delnde Abteilung und der Aufnahmemodus. Einen Einfluss auf die stationare Verordnung
von Neuroleptika zeigten ebenfalls der Aufnahmemodus sowie das Alter und ein Aufent-
halt auf der Intensivstation. Zudem konnte eine signifikante Veranderung der Verord-
nungshaufigkeit von Antidepressiva, nicht aber von Neuroleptika nach dem stationdren
Aufenthalt festgestellt werden. 45,7% der Patienten mit einer Demenz erhielten stationar

mindestens ein Neuroleptikum.

Insgesamt erhielten 3,7% (n=79) der Stichprobe station&dr mindestens ein laut PRISCUS-
Liste inadaquates Antidepressivum und nur 1,0% (n=21) mindestens ein laut PRISCUS-
Liste inadaquates Neuroleptikum. Die am haufigsten verordneten laut PRISCUS-Liste
inadaquaten Antidepressiva und Neuroleptika waren die TZA Amitriptylin (n=31), Doxepin
(n=22) und Trimipramin (n=12) sowie Haloperidol in der Dosierung > 2 mg (n=14), wel-
ches zwei Drittel der verordneten laut PRISCUS-Liste inadaquaten Neuroleptika aus-
machte. Arzte der chirurgischen Abteilungen verordneten am meisten laut PRISCUS-Liste
inadaquate Antidepressiva (26,7%) und Neuroleptika (10,3%), bezogen auf das Patien-
tenkollektiv der jeweiligen Abteilung, das stationar mindestens ein Antidepressi-
vum/Neuroleptikum erhielt (s. Abbildung 6 und Abbildung 7). GemaR der PRISCUS-Liste
fragliche PIM aus der Gruppe der Neuroleptika wurden deutlich haufiger verordnet als

inadaquate Neuroleptika (4,1%), hauptsachlich Promethazin.
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4.2  Starken und Schwachen der Untersuchung

Eine Starke der Studie war die GroRRe der Stichprobe von 2.130 Patienten. Ferner lagen
detaillierte Informationen zur Verordnung von Antidepressiva und Neuroleptika beziiglich
der Dauer und Dosierung, Vor- und Entlassungsmedikation sowie Dosisreduktionen vor.
Zudem wurden Abteilungen aller Fachrichtungen im Befunderhebungsbogen bertcksich-
tigt und ein reprasentatives Krankenhaus sowie ein klar definierter Zeitraum von einem

Quartal gewahilt.

Die ermittelten Verordnungshaufigkeiten von Antidepressiva und Neuroleptika in diesem
Chart Review kdnnten die tatsachlichen Verordnungshaufigkeiten leicht Gberschatzen, da
verlegte Patienten, wie bereits in Kapitel 2.3 erwahnt, als neue Patienten in den Befund-
erhebungsbogen aufgenommen wurden, damit auch abteilungsspezifische Unterschiede
in der Verordnungsrate herausgearbeitet werden konnten (s. Kapitel 2.4). Zudem wurde
die Erhebung nur in einem Krankenhaus der Grund- und Regelversorgung durchgefuhrt,
so dass spezielle Einflisse und Besonderheiten genau dieses Krankenhauses Einfluss
auf die Ergebnisse nehmen konnten. Weitere Erkenntnisse konnten mdoglicherweise in
einer groReren Studie mit mehreren regionalen Krankenhdusern verschiedener Bundes-
lander gewonnen werden. Da die Erhebung der Diagnosen eines Patienten von der Quali-
tat der Arztbriefe abhing und diese in den unterschiedlichen Abteilungen stark variierte,
eignete sich der Befunderhebungsbogen nicht zur validen Indikationsprifung fiir die Gabe
von Antidepressiva und Neuroleptika. In der Plastischen Chirurgie wurden beispielsweise
nur die Diagnosen aufgefiihrt, die sich auf den Behandlunganlass in dieser Abteilung be-
zogen. Die unterschiedliche Qualitat der Arztbriefe spiegelte sich auch im Fehlen der Di-
agnose ,Demenz‘ bei 19 Patienten wider, die ein Antidementivum einnahmen (s. Kapitel
2.5.5). Davon wurden 13 Patienten in den chirurgischen Abteilungen behandelt, finf Pati-
enten in der Inneren Medizin und ein Patient in der geriatrischen Klinik. Es bleibt anzu-
merken, dass allerdings in der geriatrischen Klinik eine kognitive Stérung mit Fokus auf
dem Kurzzeitgedéachtnis im Entlassungsbrief beschrieben wurde, ebenso wie ein Mini-
Mental-Status-Test mit 22 von 30 Punkten, so dass ein Therapieversuch mit einem Choli-
nesterasehemmer sehr wahrscheinlich indiziert war. Bei den anderen Patienten fehlten
solch detaillierte Angaben. Ferner wurde bei der Erhebung keine Differenzierung zwi-
schen arztlich angeordneten Medikamenten und eventuellen Einmalgaben von Medika-
menten durch das Pflegepersonal vorgenommen, da in der Patientenakte oft nicht klar
dokumentiert war, ob es sich um beispielsweise telefonisch abgesprochene arztlich ange-
ordnete Einmalgaben handelte oder nicht. An dieser Stelle kbnnte weitergehend geforscht

werden.
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4.3 Verordnungshaufigkeiten und Einflussfaktoren im Hinblick auf das
Gefahrenpotential von Antidepressiva und Neuroleptika

Antidepressiva und Neuroleptika sind bei alteren Menschen wie bereits ausfihrlich be-
schrieben mit einem erhdhten Gefahrenpotential verbunden. Dennoch legen bestimmte
Erkrankungen besonders im Alter die Verordnung dieser Psychopharmaka nahe. Aller-
dings werden Psychopharmaka immer haufiger auRerhalb der zugelassenen Indikationen
(,off-label”) verwendet und besonders in Alten- und Pflegeheimen oft eingesetzt. Im Fol-
genden soll die Verordnungshaufigkeit von Antidepressiva und Neuroleptika im Kranken-
haus vor dem Hintergrund des bereits beschriebenen Gefahrenpotentials betrachtet und
diskutiert werden. Ferner sollen abteilungsspezifische Unterschiede und Einflussfaktoren
im Kontext beleuchtet werden.

Insgesamt wurden im Evangelischen Krankenhaus Gottingen-Weende bei Patienten = 65
Jahre haufig Antidepressiva und Neuroleptika verordnet. Knapp jeder vierte Patient
(22,2%) erhielt stationar mindestens ein Antidepressivum und etwas mehr als jeder zehn-
te Patient (11,9%) mindestens ein Neuroleptikum. Knapp 5% aller Patienten erhielten sta-
tionar sogar zwei verschiedene Antidepressiva. Das entspricht 20% der Patienten, denen
Uberhaupt mindestens ein Antidepressivum verordnet wurde. Dabei handelte es sich
meistens um Kombinationen aus einem aktivierenden und einem sedierenden Antide-
pressivum oder Medikamentenumstellungen. Bezliglich der Neuroleptika waren es mit nur
knapp 2% aller Patienten, die stationar zwei verschiedene Neuroleptika erhielten, deutlich
weniger (s. Tabelle 11 und Tabelle 13). Angesichts des bereits beschriebenen erhebli-
chen Gefahrenpotentials von Antidepressiva und Neuroleptika bei alteren Menschen sind
diese hohen Prozentzahlen bedenklich. Zwar sind Depressionen und Angststérungen die
haufigsten psychischen Diagnosen in der &lteren Bevdlkerung (Schneider und Heuft
2012) und auch Schlafstérungen und Demenzen, welche haufige Indikationen zur Ver-
wendung von Antidepressiva und Neuroleptika bei alteren Menschen darstellen, sind in
dieser Altersgruppe mit einer hohen Pravalenz vertreten (s. Kapitel 1.2), in der Literatur
wird jedoch auch der vermehrte Gebrauch von Psychopharmaka ohne zugelassene Indi-
kation, der sog. ,Off-Label-Use®, diskutiert. Dies gilt insbesondere fur Neuroleptika, die
eine entscheidende Rolle im ,Off-Label-Use” von Psychopharmaka spielen. In Deutsch-
land erfolgten im Jahr 2002 schatzungsweise die Halfte der Verordnungen von Psycho-
pharmaka ohne zugelassene Indikation (Fritze und Schmauf3 2014). Auch wenn mittels
dieser Studie keine Aussage Uber die Haufigkeit nicht indizierter Antidepressiva und Neu-
roleptika gemacht werden kann, soll diese Problematik kurz diskutiert werden. Antide-
pressiva wurden in den letzten Jahren gehauft ohne das Vorliegen einer psychiatrischen
Diagnose und zum GroRteil von Arzten anderer Fachrichtungen als der Psychiatrie ver-
ordnet (Mojtabai und Olfson 2011; Pagura et al. 2011; Simon et al. 2014). Ob bei der Ver-
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ordnung von Antidepressiva Kriterien der evidenzbasierten Medizin eingehalten werden,
ist fraglich. Auch die Autoren des Arzneiverordnungs-Report 2013 machten ihre Beden-
ken beziiglich der Verordnungsrate von Antidepressiva in Deutschland deutlich:

,Ob das scheinbar unbeschrdnkt weiter steigende Verordnungsvolumen
von neueren und in geringerem Umfang auch &lteren Antidepressiva noch
rationalen Kriterien gehorcht, wird international zunehmend kritisch hinter-
fragt” (Lohse und Miiller-Oerlinghausen 2013,S. 821).

Neuroleptika werden gerade in der alteren Bevélkerung vermehrt ohne zugelassene Indi-
kation eingesetzt (Alexander et al. 2011; Carton et al. 2015; McKean und Monasterio
2015). So wurde in einer Ubersichtsarbeit festgestellt, dass 22-86% der Neuroleptikaver-
ordnungen bei Alteren ohne zugelassene Indikation erfolgten (Carton et al. 2015). Nicht
zuletzt ist auch die Vermarktung der neueren Antidepressiva und Neuroleptika am stei-
genden Verordnungsvolumen beteiligt (Lohse und Mduller-Oerlinghausen 2013). Gerade
der Einsatz atypischer Neuroleptika wurde aufgrund des deutlich geringeren Risikos flr
extrapyramidalmotorische Symptome stark propagiert (McKean und Monasterio 2015). Es
ist allerdings anzumerken, dass Zulassungen fur Psychopharmaka sich auf Indikationen
beschranken, bei denen in Studien ein Nachweis zur Wirksamkeit und Unbedenklichkeit
erbracht wurde. Der Einsatz von Psychopharmaka richtet sich jedoch meist auf die beim
Patienten vorliegenden Symptome, auch wenn nicht alle Kriterien fir die Diagnose einer
psychiatrischen Erkrankung erflllt sind. Zulassungen und die zugrunde liegenden Studien
werden demnach der symptomorientierten Indikationsstellung oft nicht gerecht (Fritze und
Schmauld 2014). Angesichts des hohen Verordnungsvolumens ist die Vermutung nicht
unbegrindet, dass sowohl Antidepressiva als auch Neuroleptika haufig verwendet wer-
den, um schwierig fihrbare Patienten sozial kompatibler fir den Stationsalltag zu machen

und eine Pflegeerleichterung fur das Personal zu schaffen (Wehling 2012).

Auch andere Studien weisen hohe Pravalenzen im Verordnungsvolumen von Antidepres-
siva und Neuroleptika in der alteren Bevolkerung auf (Petty et al. 2006; Zhang et al. 2010;
Kuo et al. 2016; Brunero et al. 2016). Diese Studien wurden jedoch nicht in Regelkran-
kenhausern durchgefiihrt, sondern basieren zumeist auf Krankenkassendaten oder wur-
den in Pflegeheimen erhoben. Laut einer kanadischen Studie nahmen knapp 13% der
Altersgruppe 65-74 Jahre und 15% der Altersgruppe 275 Jahre mindestens ein Antide-
pressivum ein (Orriols et al. 2013). Eine Studie zu Neuroleptikaverordnungen bei élteren
Menschen in Taiwan beschrieb eine 1-Jahres-Pravalenz von knapp 13% (Kuo et al.
2016). In Pflegeheimen sind die Pravalenzen oft deutlich héher. Aber auch die Verord-
nungshaufigkeit von Neuroleptika bei alteren Menschen wahrend eines stationaren Auf-
enthalts ist vermutlich hoher als in der selbstandig lebenden alteren Bevélkerung, da Neu-

roleptika anders als Antidepressiva im Krankenhaus haufiger vorubergehend als Be-
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darfsmedikation z. B. bei Erregungs- und Unruhezustadnden oder Schlafstérungen einge-

setzt werden (s. Kapitel 3.2.1).

Analog zu anderen Studien gehoOrten Mirtazapin, SSRI (v.a. Citalopram) und SNRI im
Evangelischen Krankenhaus Gottingen-Weende zu den am haufigsten verwendeten Sub-
stanzen aus der Gruppe der Antidepressiva (Karkare et al. 2011). Mirtazapin wurde ins-
besondere in der Geriatrie oft verordnet. Die haufige Verwendung dieser neueren Antide-
pressiva ist wohl in dem bei vielen Geriatrie-Patienten erwiinschten Nebenwirkungspoten-
tial (schlafanstoRend, appetitsteigernd) und der besseren Vertraglichkeit von SSRI, SNRI
einschlieB3lich Mirtazapin gegeniber den alteren, trizyklischen Antidepressiva begriindet
(Mottram et al. 2006). Die Wirksamkeit hat sich jedoch nicht verbessert und unbedenklich
sind auch die neueren Substanzen nicht. Auch SSRI, SNRI und Mirtazapin sind, wie be-
reits erwahnt, bei alteren Menschen mit einer erhdéhten Sturzfrequenz und Frakturrisiko
behaftet. Einige Studien detektierten sogar fur SSRI, SNRI und Mirtazapin das héchste
Gefahrenpotential (Coupland et al. 2011b; Oderda et al. 2012; Milos et al. 2014). In einer
britischen Kohortenstudie waren SSRI bei alteren Menschen, definiert als 65 Jahre oder
alter, mit dem hochsten Risiko fir Sturzereignisse und Hyponatridmie assoziiert. Ci-
talopram, Venlafaxin und Sertralin waren in dieser Studie sogar ebenfalls mit dem hdchs-
ten Risiko fur Frakturen assoziiert. Auch die vermeintlich mit einem geringeren Risiko ein-
geschatzten Antidepressiva Mirtazapin und Trazodon waren in dieser Studie mit hohen
Risiken fur bestimmte unerwinschte Arzneimittelwirkungen verbunden, z. B. Trazodon mit

einer hoheren Gesamtmortalitat (hazard ratio 1,82) (Coupland et al. 2011b).

Das am haufigsten verordnete Neuroleptikum im Evangelischen Krankenhaus Goéttingen-
Weende war Melperon (s. Tabelle 7). Es wird aufgrund seiner guten Vertraglichkeit in
zahlreichen geriatrischen Einrichtungen h&ufig eingesetzt (Schmedt et al. 2016). Zwar
sind sowohl atypische als auch konventionelle Neuroleptika mit einem erhéhten Risiko fir
zerebrovaskulare Ereignisse, Stirze und Frakturen sowie einer erhdhten Mortalitat ver-
bunden, dies gilt aber insbesondere fir Haloperidol, Olanzapin, Aripiprazol und Risperi-
don (Schneeweiss et al. 2007; Huybrechts et al. 2012b; Gerhard et al. 2014; Maust et al.
2015; Luijendijk et al. 2016). Auch andere Substanzen aus der Stoffgruppe der Neurolep-
tika werden hervorgehoben. Melperon wird im Zusammenhang mit einer erhéhten Mortali-
tat allerdings nicht explizit genannt. Trotzdem sollte bei der Verordnung aller konventionel-
ler Neuroleptika in der &alteren Bevdlkerung an erhdhte Risiken gedacht werden und das
individuelle Nutzen-Risiko-Verhaltnis abgewogen werden (El-Saifi et al. 2016). Auch das
im Evangelischen Krankenhaus Gottingen-Weende haufiger eingesetzte Quetiapin als
atypisches Neuroleptikum wird in der Literatur kontrovers diskutiert. Einige Studien stell-
ten fest, dass die Einnahme von Quetiapin nicht oder zumindest mit einem geringeren

Mortalitdts- und zerebrovaskuldren Risiko assoziiert ist als andere Neuroleptika
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(Chatterjee et al. 2012; Huybrechts et al. 2012a; El-Saifi et al. 2016). In anderen Studien
war es allerdings wieder mit einem hoheren Risiko fur Frakturen, Stirze und auch zere-
brovaskulare Ereignisse sowie einer erhohten Mortalitat bei alteren Menschen assoziiert
als andere Medikamente dieser Substanzklasse (Layton et al. 2005; Fraser et al. 2015;
El-Saifi et al. 2016; Wang et al. 2016). In allen Abteilungen des Evangelischen Kranken-
haus Gottingen-Weende wurden beide Substanzen (Melperon und Quetiapin) haufig ver-

ordnet.

Bedenklich ist allerdings, dass die geriatrische Klinik im Vergleich zu den anderen Fach-
abteilungen stationar die meisten Antidepressiva und Neuroleptika verordnete (s. Abbil-
dung 2 und Abbildung 3). Insbesondere sedierende Substanzen aus beiden Stoffgruppen
(Mirtazapin und Melperon) wurden in der geriatrischen Klinik haufig verordnet. Zudem
zeigte sich in der logistischen Regression ein deutlicher Einfluss eines Aufenthalts in der
geriatrischen Abteilung beziglich der Wahrscheinlichkeit, stationér ein Antidepressivum
oder eine neue Medikation mit einem Antidepressivum zu erhalten (s. Tabelle 22 und Ta-
belle 24). Das hohe Verordnungsvolumen kdnnte allerdings auch der Tatsache geschul-
det sein, dass in der geriatrischen Klinik oft Patienten mit komplexen Krankheitsbildern
und Symptommustern behandelt werden. Insbesondere Patienten mit einer Demenz (mit
23,4% der hochste Anteil) und multimorbide Patienten mit komorbider Depression oder
Angsterkrankung sowie Schmerzpatienten. Ferner beschéftigt sich die geriatrische Klinik
vermutlich eingehender mit den psychischen Beschwerden der Patienten, weshalb in der
Geriatrie auch die meisten Antidepressiva und Neuroleptika neu begonnen wurden. Eine
weitere Indikation fir Antidepressiva in der Geriatrie ist ihr coanalgetischer Effekt (zuge-
lassene Indikation fur Amitriptylin und Duloxetin, die Wirksamkeit belegende Daten auch
fur die in der Geriatrie haufig verwendeten neueren Antidepressiva Venlafaxin und
Mirtazapin) (Mattia et al. 2002; Miller und Rabe-Jabtohska 2005; Freynhagen et al. 2006;
Lunn et al. 2014; Richards et al. 2015). Insgesamt erhielt ein Viertel der geriatrischen Pa-
tienten eine neue Medikation mit einem Antidepressivum und bei immerhin 5% wurde ein
Neuroleptikum neu begonnen und auch im Entlassungsbrief weiterempfohlen. Das ist
jeweils deutlich mehr als in der Inneren Medizin und den chirurgischen Abteilungen. Aller-
dings wurden in der geriatrischen Klinik, bezogen auf das Patientenkollektiv der jeweiligen
Abteilung, auch die meisten Antidepressiva und Neuroleptika abgesetzt (s. Tabelle 18 und
Tabelle 19). Trotz allem sollte die hohe Verordnungsprévalenz kritisch hinterfragt werden.
Positiv zu bewerten ist das Absetzten und die generell seltene Verwendung der alteren
trizyklischen Antidepressiva Amitriptylin, Doxepin, Trimipramin, Nortriptylin und Opipramol
in der Geriatrie (s. Tabelle 8), die aufgrund ihres hohen Potentials an anticholinergen Ne-
benwirkungen fiir altere Menschen besonders ungeeignet sind. Insbesondere in der Geri-

atrie wurden kaum TZA verordnet. In der Inneren Medizin und den chirurgischen Abtei-
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lungen hingegen wurden TZA deutlich haufiger verwendet, wobei sie in der Inneren Medi-
zin jedoch haufiger abgesetzt wurden als in den chirurgischen Abteilungen. Dies mag
auch daran liegen, dass sich die chirurgischen Kollegen seltener eingehend mit der be-
reits bestehenden Medikation eines Patienten beschéaftigen und Veranderungen an dieser

vornehmen.

Ebenfalls positiv zu erwahnen ist die Vermeidung ungeeigneter Kombinationen von Anti-
depressiva und Neuroleptika in der Geriatrie. Lediglich in der Inneren Medizin und den
chirurgischen Abteilungen wurden derartige Kombinationen verordnet. In der Inneren Me-
dizin wurden Amitriptylin und Doxepin gemeinsam als Dauermedikation gegeben. Da es
sich hier um zwei sedierende und zudem TZA handelt, ist das Gefahrenpotential vor allem
fur anticholinerge Nebenwirkungen sowie das Sturz- und Frakturrisiko hoch. Des Weiteren
erfolgte die gemeinsame Gabe der sedierenden Neuroleptika Promethazin und Prothi-
pendyl, Melperon und Prothipendyl, Melperon und Promethazin sowie die Kombination
aus zwei antipsychotischen Neuroleptika (Haloperidol und Quetiapin sowie Risperidon
und Quetiapin). Derartige Kombinationen sind nicht sinnvoll und sollten vermieden wer-
den. Insbesondere die Kombination aus drei verschiedenen sedierenden Neuroleptika als
Dauermedikation (Melperon, Prothipendyl und Promethazin) in einem Fall in der Unfallchi-
rurgie sollte vermieden werden. Unsinnige Medikamentenkombinationen aus verschiede-

nen Antidepressiva und Neuroleptika waren jedoch erfreulich selten (13 Falle).

Einen signifikanten Einfluss auf die stationére Verordnung von Antidepressiva zeigten das
Geschlecht, die Abteilung und der Aufnahmemodus. Einen signifikanten Einfluss auf die
stationdre Verordnung von Neuroleptika hatten ebenfalls der Aufnahmemodus sowie das

Alter und ein Aufenthalt auf der Intensivstation innerhalb der stationdren Behandlung.

Frauen, Patienten aus einer stationaren Einrichtung (andere Abteilung, anderes Kranken-
haus oder Pflegeheim) und Patienten, die in der geriatrischen Klinik oder der Inneren Me-
dizin behandelt wurden, hatten eine héhere Wahrscheinlichkeit, stationar ein Antidepres-
sivum zu erhalten (s. Tabelle 22). Die Geschlechterverteilung mag auf den ersten Blick
nicht weiter verwunderlich erscheinen. Schlie3lich sind Frauen in der Mehrzahl der Stu-
dien haufiger von Depressionen und Angststérungen betroffen als Manner. In der Alters-
gruppe ab 85 Jahre wurde der Geschlechterunterschied jedoch nicht mehr festgestellt
(Riedel-Heller et al. 2006; van't Veer-Tazelaar et al. 2008; Wittchen et al. 2011; Schneider
und Heuft 2012). Ferner zeigte die europdische SHARE-Studie (Survey of Health, Ageing
and Retirement in Europe) in einigen Landern keinen signifikanten Geschlechterunter-
schied im Bezug auf die Haufigkeit von depressiven Syndromen (Ploubidis und Grundy
2009; Schneider und Heuft 2012). Dass Frauen stationar eine hohere Wahrscheinlichkeit
hatten, ein Antidepressivum einzunehmen, kénnte mutmallich also auch in der Einstel-

lung zu dieser Medikamentengruppe und dem Krankheitsbild begriindet sein.
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In der vorliegenden Studie war die Variable ,Aufnahmemodus® ein Einflussfaktor sowohl
fur die stationéare Verordnung von Antidepressiva als auch Neuroleptika. Patienten aus
einer stationaren Einrichtung hatten im Vergleich zu selbstandig lebenden Patienten (von
zu Hause oder unbekannt aufgenommen) eine hohere Wahrscheinlichkeit, stationar ein
Antidepressivum oder Neuroleptikum zu erhalten. In dieser Arbeit sind in dem Aufnah-
memodus ,stationare Einrichtung® zwar nicht nur Patienten aus Alten- und Pflegeheimen
inkludiert, sondern auch Patienten, die aus einer anderen Abteilung oder einem anderen
Krankenhaus verlegt wurden. Trotzdem kann ein Vergleich mit anderen Zahlen zur Ver-
ordnungshaufigkeit von Antidepressiva und Neuroleptika in Alten- und Pflegeheimen vor-
genommen werden. In der Literatur gibt es zahlreiche Vergleichswerte bezuglich der Pra-
valenz von Psychopharmakaverordnungen in Alten- und Pflegeheimen. Diese sind oft
héher als im Evangelischen Krankenhaus Goéttingen-Weende und in der letzten Dekade
deutlich angestiegen (Ruths et al. 2013). Je nach Studie erhielten 38-46% der Stichprobe
in Pflege- und Altenheimen mindestens ein Antidepressivum (Cherma et al. 2008; Karkare
et al. 2011; Bourgeois et al. 2012) und 21-28% der Stichprobe erhielten mindestens eine
Verordnung fur ein Neuroleptikum (Oborne et al. 2002; Briesacher et al. 2005; Kamble et
al. 2008; Shah et al. 2011). Patienten aus Alten- und Pflegeheimen nahmen auf3erdem
haufiger Antidepressiva und Neuroleptika ein als selbstandig lebende altere Menschen
(Shah et al. 2011; Harris et al. 2012). Eine mdgliche Erklarung konnte die hohe Anzahl
multimorbider Patienten mit kognitiven Beeintrdchtigungen und Funktionseinschrankun-
gen sowie Depressionen, Angst- und Schlafstérungen in Alten- und Pflegeheimen geben.
Vor dem Hintergrund, dass Antidepressiva und Neuroleptika zu den am h&ufigsten ver-
ordneten FRIDs (fall risk-increasing drugs) gehoéren und insbesondere altere Menschen in
Heimen oder stationaren Einrichtungen ein hdheres Risiko fir Sturzereignisse haben,
sollten Antidepressiva und Neuroleptika bei Patienten aus Alten- und Pflegeheimen nach
Moglichkeit zuriickhaltend verordnet und Indikationen streng geprift werden (Milos et al.
2014). Eine kanadische Studie fand heraus, dass 17% aller neu in ein Alten- oder Pflege-
heim eingezogenen alteren Menschen, die vorher nicht mit einem Neuroleptikum behan-
delt wurden, innerhalb von 100 Tagen und 24% innerhalb von einem Jahr mit einem Neu-
roleptikum behandelt wurden (Bronskill et al. 2004). AuRerdem stieg mit zunehmender
Beeintrachtigung im Alter durch verschiedene Krankheiten die Verordnung sedierender
Psychopharmaka an (Hach et al. 2004). Dies spiegelte auch der Einflussfaktor Alter bei
der stationaren Verordnung von Neuroleptika wider. Mit fortschreitendem Alter steigt die
Rate an Multimorbiditat. Komorbide Schlafstérungen und Unruhe- und Erregungszustande
treten haufiger auf. Auch Verhaltensauffalligkeiten im Rahmen von Demenzen werden
haufiger und legten mitunter den Einsatz von Psychopharmaka nahe. Altere Patienten

(=85 Jahre) erhielten demnach stationar mit héherer Wahrscheinlichkeit ein Neurolepti-
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kum als jlingere Patienten (65-84 Jahre) (s. Tabelle 23), was wahrscheinlich insbesonde-
re in dem haufigeren Vorliegen einer dementiellen Erkrankung in der Altersgruppe 285
Jahre begrindet ist. Auch Patienten, die innerhalb des stationdren Aufenthalts auf der
Intensivstation lagen, bekamen mit hoherer Wahrscheinlichkeit stationar ein Neurolepti-
kum. Urséachlich war wahrscheinlich das haufigere Auftreten eines Delirs auf der Intensiv-
station. Die Patienten wurden meist auch dartber hinaus behandelt und hatten so eine
héhere Wahrscheinlichkeit auch auf der Normalstation ein Neuroleptikum einzunehmen
als Patienten, die sich wahrend ihres stationaren Aufenthalts nicht auf der Intensivstation

befanden.

Auch wenn einige aktuelle Ubersichtsarbeiten teilweise widerspriichliche Ergebnisse pra-
sentierten und keinen Zusammenhang zwischen der Einnahme von SSRI/SNRI und ei-
nem erhdhten Frakturrisiko oder der Einnahme von Neuroleptika und einer erhéhten Mor-
talitat fanden (Hulshof et al. 2015; Lanteigne et al. 2015), sollte die Verordnung von Anti-
depressiva und Neuroleptika vor dem Hintergrund des hohen Gefahrenpotentials bei alte-
ren Menschen kritisch hinterfragt werden. lhre Verwendung sollte bei alteren Menschen
umsichtig gepruft, Indikationen genau dokumentiert und das Risiko-Nutzen-Verhaltnis
abgewogen werden. Eine Reduktion der Verordnung von Antidepressiva und Neuroleptika
kénnte die Anzahl unerwiinschter Arzneimittelwirkungen, beispielsweise die erhéhte
Sturzfrequenz bei alteren Menschen, senken (Fossey et al. 2006; Ballard et al. 2009a;
Gillespie et al. 2009; Hill und Wee 2012).

4.4  Die PRISCUS-Liste als strenge Empfehlung?

Antidepressiva und Neuroleptika gehtéren zu den am haufigsten verordneten PIM in
Deutschland (Amann et al. 2012). Zahlen der AOK zufolge erhalt etwa jeder vierte Patient
Uber 65 Jahre mindestens ein potentiell risikobehaftetes Medikament der PRISCUS-Liste.
Frauen sind deutlich haufiger betroffen als Manner. Amitriptylin und Doxepin sind die am

haufigsten verordneten potentiell inadaquaten Antidepressiva (Thirmann et al. 2011).

In diesem Kapitel soll zunachst auf die Verordnungshaufigkeit von laut PRISCUS-Liste
nicht empfohlenen Antidepressiva und Neuroleptika im Evangelischen Krankenhaus Got-
tingen- Weende eingegangen werden. Anschliel3end sollen Unterschiede der Abteilungen
bezlglich des Verordnungsverhaltens solcher Antidepressiva und Neuroleptika herausge-
arbeitet und bewertet werden. Ferner soll die PRISCUS-Liste im Hinblick auf ihre Prakti-
kabilitat im Kklinischen Alltag diskutiert und abschlieRend weitere international anerkannte

Listen zur Vermeidung von PIM bei Alteren vorgestellt und verglichen werden.

Die Verordnungshaufigkeit laut PRISCUS-Liste nicht empfohlener Antidepressiva und
Neuroleptika war insgesamt sehr gering. Nur knapp 4% der Patienten erhielten stationar

mindestens ein laut PRISCUS-Liste inadaquates Antidepressivum und nur 1% des Patien-
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tenkollektivs erhielt stationdr mindestens ein PRISCUS-gelistetes Neuroleptikum. Der
Grolteil der Patienten, die stationar PRISCUS-gelistete Antidepressiva erhielten, wurde in
den chirurgischen Abteilungen und der Inneren Medizin behandelt. Am haufigsten verord-
nete, laut PRISCUS-Liste nicht empfohlene Antidepressiva, waren im Wesentlichen die
alteren TZA wie Amitriptylin, Doxepin und Trimipramin. Auch in anderen nationalen und
internationalen Studien gehdrten diese TZA analog zu diesem Chart Review zu den h&u-
fig verordneten PIM aus der Gruppe der Antidepressiva (Liu und Christensen 2002; Fick
et al. 2008; Berger et al. 2009; Fiss et al. 2011; Kdlzsch et al. 2011). Die geringe Verord-
nungspravalenz ist insgesamt jedoch sehr positiv zu bewerten. Vor allem Amitriptylin wur-
de, obwohl es immer noch das am haufigsten verschriebene laut PRISCUS-Liste inada-
guate Antidepressivum im Evangelischen Krankenhaus Goéttingen-Weende war, im Ver-
gleich zu anderen Studien seltener verordnet. Eine Studie, beruhend auf Krankenkassen-
daten von Patienten = 65 Jahre aus dem Jahr 2007, vor der Verdffentlichung der
PRISCUS-Liste, zeigte eine Verordnungshaufigkeit fur Amitriptylin von 2,6% innerhalb der
Studienpopulation. Auch hier war Amitriptylin damit das am haufigsten verordnete PIM
(Amann et al. 2012). In einer anderen Studie an einer geriatrischen Rehabilitationsklinik
nahmen wahrend des stationaren Aufenthalts sogar 6% der Patienten = 65 Jahre Amitrip-
tylin ein. Bei der Entlassung waren es immerhin noch 4% (Siebert et al. 2013). Im Evan-
gelischen Krankenhaus Géttingen-Weende hingegen erhielten innerhalb des Erhebungs-
zeitraums nur 1,5% (n=31) der Patienten Amitriptylin.

Laut PRISCUS-Liste inadaquate Neuroleptika wurden sehr selten verordnet. Nur jeder
100. Patient erhielt ein entsprechendes PRISCUS gelistetes Neuroleptikum. Am haufigs-
ten wurde Haloperidol > 2 mg verwendet. Hier war die Dosierung der ausschlaggebende
Faktor. In allen Abteilungen wurden haufig durchschnittliche Tagesdosen von 2,5-6 mg
verordnet. Zwar sind auch Dosierungen < 2 mg in der PRISCUS-Liste als fraglich inada-
guat eingestuft worden, das Risiko flr unerwiinschte Arzneimittelwirkungen bei alteren
Menschen wurde laut PRISCUS-Liste jedoch nicht als eindeutig hdher eingeschéatzt als
bei Personen juingeren Alters. Trotz der sehr geringen Verordnungspravalenz von Halope-
ridol > 2 mg kénnte eine angepasste Dosierung gemaf der PRISCUS-Liste oder alternativ
eine Umstellung auf das in der PRISCUS-Liste empfohlene Risperidon eine weitere Ver-
besserung der Arzneimittelsicherheit bei alteren Patienten herbeiflihren. Es bleibt zu be-
tonen, dass die Verordnungspravalenz laut PRISCUS-Liste nicht empfohlener Neurolepti-
ka insgesamt sehr gering war und somit die Empfehlungen der PRISCUS-Liste beziglich
Neuroleptika im Evangelischen Krankenhaus Gottingen-Weende grof3tenteils bereits um-
gesetzt wurden. Viel haufiger als gelistete Substanzen wurden Neuroleptika verordnet, die
von den befragten Experten nicht eindeutig zugeordnet werden konnten und als fragliche

PIM eingestuft wurden. Immerhin 4% (n=88) der Patienten erhielten stationar mindestens
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ein gemal der PRISCUS-Liste fragliches PIM. Ein Drittel der verordneten fraglichen PIM
stellte Promethazin (Atosil) dar, welches stark anticholinerg wirkt, aber trotzdem nicht ein-
deutig als ungeeignet klassifiziert wurde. Es wurde vorwiegend in der Chirurgie verordnet,
seltener in der Inneren Medizin und gar nicht in der Geriatrie. In chirurgischen Abteilungen
werden meist nur wenige Veranderungen an bereits bestehender Medikation getatigt.
Besonderheiten bei der Medikation alterer Menschen wurden vermutlich oft nicht bertick-
sichtigt. Betrachtet man die absoluten Zahlen, werden aber auch in den chirurgischen
Abteilungen wenige laut PRISCUS-Liste inadaquate Neuroleptika verordnet, PRISCUS
gelistete nicht empfohlene Antidepressiva hingegen deutlich haufiger. Von der PRISCUS-
Liste als Therapiealternativen empfohlene Antidepressiva und Neuroleptika, wie
Mirtazapin, Citalopram und Melperon, wurden in allen Abteilungen vergleichsweise oft
verordnet und gehdérten sogar zu den am meisten verordneten Antidepressiva und Neuro-
leptika (s. Tabelle 7).

Ferner lie3en sich weitere Unterschiede bezlglich der verschiedenen Fachabteilungen
feststellen. Insbesondere in der geriatrischen Klinik erhielten nur finf Patienten ein laut
PRISCUS-Liste inadaquates Antidepressivum und sechs Patienten ein laut PRISCUS-
Liste inadaquates Neuroleptikum. Betrachtet man die absoluten Haufigkeiten, ist das mit
Abstand die geringste Verordnungsrate, insbesondere im Vergleich zu den chirurgischen
Abteilungen. Auch in der Inneren Medizin wurden deutlich mehr laut PRISCUS-Liste in-
adaquate Antidepressiva verordnet, das Patientenkollektiv war allerdings auch deutlich
groRer. Von der PRISCUS-Liste als inadaquat eingestufte Neuroleptika wurden dagegen
auch in der Inneren Medizin selten verordnet. In den chirurgischen Abteilungen hingegen
wurden im Vergleich zur geriatrischen Klinik bei Betrachtung der absoluten Haufigkeiten
acht Mal mehr laut PRISCUS-Liste inaddquate Antidepressiva und doppelt so viele laut
PRISCUS-Liste nicht empfohlene Neuroleptika verordnet (s. Tabelle 20 und Tabelle 21).
Zudem wurden in der Geriatrie Amitriptylin und Doxepin selten verordnet. Wenn Patienten
mit dieser Vormedikation behandelt wurden, dann wurde diese in den meisten Fallen ab-
gesetzt, was in den chirurgischen Abteilungen nicht der Fall war. In der Geriatrie finden
sich neben akut Erkrankten zahlreiche Frihrehabilitations- und Rehabilitations-Patienten.
Im Fokus steht ein ganzheitlicher organmedizinischer Ansatz zwischen Innerer Medizin,
Neurologie und Psychiatrie mit Reevaluation der Medikation und ggf. Neueinstellung.
Dartuber hinaus wird mit der Mehrzahl der Patienten in einem interdisziplindren Team re-
habilitativ gearbeitet. Auch die Aufenthaltsdauer in der Geriatrie ist aus den genannten
Grunden im Durchschnitt langer (durchschnittlich 23 Tage in der Geriatrie, in den chirurgi-
schen Abteilungen und der Inneren Medizin durchschnittlich 7 Tage), so dass in der Geri-
atrie deutlich mehr Zeit zur Reevaluation mit ggf. Neueinstellung der Medikamente blieb.

Dies spiegelte sich auch in den Ergebnissen dieser Studie wider. Zudem legte das arztli-
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che Personal vermutlich einen besonderen Schwerpunkt auf die Erkennung potentiell un-
geeigneter Arzneimittel und Arzneimittelkombinationen bei &lteren Menschen, so dass
diese oft abgesetzt und umgestellt wurden, wobei anschlieend Wert auf die Verwendung
empfohlener Alternativen gelegt wurde. Therapiealternativen gemafd der PRISCUS-Liste
wie Citalopram, Mirtazapin und Melperon wurden in der Geriatrie bezogen auf das Patien-
tenkollektiv besonders haufig verordnet, PRISCUS gelistete Antidepressiva, wie Amitripty-

lin und Doxepin, hingegen kaum (s. Tabelle 8).

In zwei Fallen wurden zwei verschiedene, nach der PRISCUS-Liste inadaquate Antide-
pressiva, verordnet. Dabei handelte es sich um die Kombination aus Clomipramin und
Doxepin (Chirurgie) sowie aus Amitriptylin und Doxepin (Innere Medizin). Amitriptylin und
Doxepin sind beides sedierend wirkende TZA, die aufgrund des hohen Risikos an anticho-
linergen Nebenwirkungen keinesfalls zusammen gegeben werden sollten. Trimipramin als
aktivierendes Antidepressivum kann durchaus in Kombination mit Amitritylin als sedieren-
dem Antidepressivum gegeben werden. Es stehen jedoch deutlich bessere alternative
Kombinationen, wie Citalopram und Mirtazapin, zur Verfigung. Bei insgesamt aber nur
zwei Fallen bleibt es ein sehr seltenes Ereignis, betrachtet man die grof3e Stichprobe von
2.130 Patienten. Zudem konnen bestimmte Indikationen eine Verwendung von Amitriptylin
begrinden.

Vergleicht man die Verordnungshaufigkeit laut PRISCUS-Liste inadaquater Antidepressi-
va und Neuroleptika allerdings beziglich des Patientenkollektivs, das in der jeweiligen
Abteilung stationar mindestens ein Antidepressivum/Neuroleptikum erhielt, zeichnete sich
nur beziglich der Antidepressiva ein dhnliches Bild ab. In den chirurgischen Abteilungen
erhielten 27% der Patienten, die stationdr mit mindestens einem Antidepressivum behan-
delt wurden, auch ein nicht von der PRISCUS-Liste empfohlenes Antidepressivum. In der
Inneren Medizin waren es immerhin noch knapp 20% der Patienten, in der geriatrischen
Klinik waren es im Vergleich nur 4% der Patienten. Beziiglich inadaquaten Verordnungen
von Neuroleptika waren die Chirurgie und die Geriatrie vergleichbar. Jeweils 10% der Pa-
tienten, die stationdr mindestens ein Neuroleptikum erhielten, bekamen ein auf der
PRISCUS-Liste als inadaquat eigestuftes Neuroleptikum. In der Inneren Medizin waren es
hierzu im Vergleich nur 5,2% der Patienten (s. Abbildung 7). An dieser Stelle besteht auch
in der geriatrischen Klinik noch Verbesserungspotential. Ursachlich waren, wie bereits
erwéhnt, vor allem zu hohe Dosierungen von Haloperidol (> 2 mg). Als Therapiealternati-
ve konnte das von der PRISCUS-Liste vorgeschlagene Risperidon verwendet, oder die

Dosis von Haloperidol angepasst werden.

Die PRISCUS-Liste wurde nach dem Vorbild bereits international existierender Negativ-
und Konsensuslisten mit Hilfe einer umfangreichen Literaturrecherche und einer Exper-

tenbefragung nach der modifizierten Delphi-Methode entwickelt und im Jahr 2010 publi-
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ziert (Holt et al. 2010). Insgesamt wurden 83 potentiell inadaquate Medikamente sowie 46
fragliche PIM detektiert. Einige der verordneten Antidepressiva und Neuroleptika fielen in
die Gruppe der sicheren PIM (s. Tabelle 1). Diese Liste enthélt relevante Informationen zu
den Risiken einzelner Arzneimittel, ist aber keine ,Verbotsliste” und benennt relevante
Therapiealternativen aus beiden Substanzgruppen (Holt et al. 2010; Amann et al. 2012).
Hier sind u. a. Citalopram, Escitalopram und Sertralin aus der Gruppe der SSRI,
Mirtazapin und das hochpotente Neuroleptikum Risperidon sowie die niedrig- bis mittelpo-
tenten typischen Neuroleptika Melperon, Perazin und Pipamperon zu nennen (Holt et al.
2010).

Die PRISCUS-Liste benennt damit zwar Therapiealternativen und mdgliche Maflinahmen,
falls trotz der bestehenden Bedenken eine Verwendung der entsprechenden Arzneimittel-
Gruppe erforderlich sein sollte, individuelle Faktoren des Patienten wie Multimorbiditét
oder spezifische Krankheitsbilder, bei denen bestimmte Medikamente mit einem erhdhten
Risiko behaftet sein kdnnen, werden jedoch nicht bedacht (Holt et al. 2010). Andere Lis-
ten hingegen berlicksichtigen bereits solche diagnoseabhéngige Risiken und betonen
nichtpharmakologische Ansatze zur Behandlung (Hanlon et al. 2015). Die PRISCUS-Liste
ersetzt allerdings auch nicht die individualisierte Risiko-Nutzen-Abwagung, die bei be-
stimmten Patienten eine Therapie mit einem laut PRISCUS-Liste nicht empfohlenen Arz-
neimittel erforderlich machen kdnnen (Amann et al. 2012). Individuelle Therapieentschei-
dungen und Patientenwiinsche kdnnen ein Abweichen von der Liste begriinden. Clozapin
beispielsweise ist PRISCUS-gelistet und sollte demnach bei alteren Menschen nicht ver-
wendet werden. Bei vorbestehendem Morbus Parkinson ist es allerdings das Neurolepti-
kum der Wahl zur Behandlung von Halluzinationen. Ebenfalls verwendet werden kann das
nicht PRISCUS-gelistete Quetiapin, allerdings mit geringerer Evidenz der Wirksamkeit
(Leitlinie Demenzen 2016). Es gehort der Gruppe der fraglichen PIM an. Die explizite Auf-
listung nicht empfohlener Arzneimittel kann zu dem Irrtum fiihren, dass nicht gelistete Me-
dikamente empfohlen sind, was nur bedingt zutrifft. Zwar wurden einige Arzneimittel als
Therapiealternativen empfohlen, viele Arzneimittel (46) wurden aber nicht eindeutig zuge-
ordnet und von den Experten als fragliche PIM eingestuft. Deren Anwendung ist demnach
nicht automatisch empfohlen, weil sie nicht gelistet sind. Gerade im Evangelischen Kran-
kenhaus Goéttingen-Weende wurden von der PRISCUS-Liste als fraglich inadaquat einge-
stufte Neuroleptika wie Promethazin oder Quetiapin viel haufiger verordnet als gelistete
Neuroleptika. Diese sind zwar laut PRISCUS-Liste nicht als inadaquat gekennzeichnet
und die Autoren selbst geben den Hinweis, nicht gelistete Medikamente seien prinzipiell
als geeignet anzusehen, es handelt sich aber auch nicht um explizit vorgeschlagene The-
rapiealternativen (Holt et al. 2010). Gerade Promethazin wirkt stark anticholinerg. Neu auf

dem Markt erschienene Medikamente sind ebenfalls nicht gelistet, damit aber nicht im
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Umkehrschluss empfohlen. Die PRISCUS-Liste ist zudem nur eine strukturierte Umfrage
unter Experten. Bisher existieren keine prospektiven Interventionsstudien, die eine Reduk-
tion der Mortalitéat, Krankenhausaufenthalte, Stlirze oder dergleichen nachweisen und
somit eine Intervention gemal der PRISCUS-Liste validieren.

Weiterhin stellt sich die Frage, ob die PRISCUS-Liste im klinischen Alltag praktikabel ist.
Jungst untersuchte eine Studie, wie haufig unerwinschte Arzneimittelwirkungen uber-
haupt bei alteren Menschen = 65 Jahre auf der Notaufnahme sind und welche Rolle
PRISCUS-gelistete Medikamente dabei spielen. Laut PRISCUS-Liste inadaquate Medi-
kamente waren dabei mit einem erhéhten Risiko flr unerwiinschte Arzneimittelwirkungen
assoziiert (p=0,018). Die Mehrzahl der festgestellten unerwinschten Arzneimittelwirkun-
gen wurde allerdings auf nicht PRISCUS-gelistete Medikamente zuriickgefuihrt (Dormann
et al. 2013). Die Vermeidung von PIM kénnte also einen Beitrag dazu leisten, die Arznei-
mitteltherapiesicherheit zu verbessern und unerwiinschte Arzneimittelwirkungen bei alte-
ren Menschen zu reduzieren. Allerdings waren nur 3% der von den Patienten eingenom-
menen Medikamente PRISCUS-gelistet und der Anteil der gelisteten Pharmaka an allen
unerwunschten Arzneimittelwirkungen durch PIM war mit 6% sehr gering (Dormann et al.
2013). Nicht PRISCUS-gelistete Medikamente waren demnach fur einen Grof3teil uner-
winschter Arzneimittelwirkungen verantwortlich. Darunter waren auch einige Antidepres-
siva und Neuroleptika, die laut PRISCUS-Liste empfohlen sind und als Therapiealternati-
ven vorgeschlagen wurden. Hier sind u.a. Mirtazapin (Sturz), Citalopram (QT-
Verlangerung, Synkope, Schwindel), Melperon (Schwindel, QT-Verlangerung, Somno-
lenz), Quetiapin (Synkope, Somnolenz) und Risperidon (Synkope, Sturz, QT-
Verlangerung) zu nennen (Dormann et al. 2013). Diese Arzneimittel wurden, bis auf Ris-
peridon, alle sehr haufig im Evangelischen Krankenhaus Gottingen-Weende verordnet,
insbesondere Mirtazapin (10,7%), Citalopram (6,5%) und Melperon (5,6%).

Eine Berucksichtigung von PIM-Listen wie der PRISCUS-Liste bei der Medikamentenwahl
konnte also durchaus helfen, risikoreiche Arzneimittel zu erkennen und, wenn mdglich,
Therapiealternativen zu erwagen. Trotz allem darf auch das Risiko unerwiinschter Arz-
neimittelwirkungen bei nicht gelisteten Medikamenten nicht unterschatzt werden, da der
Grofdteil unerwiinschter Arzneimittelwirkungen bei alteren Menschen gerade auf solche
Medikamente zuriickzufuhren ist. Die PRISCUS-Liste sollte aber auch aufgrund mangein-
der Alternativen ein wichtiges Instrument im klinischen Alltag darstellen und bis zum Be-

weis des Gegenteils angewendet werden.

Im internationalen Vergleich gibt es weitere Ansatze zur Vermeidung potentiell inadaqua-
ter Arzneimittel. Es handelt sich meist um Negativlisten wie die PRISCUS-Liste, hier ist z.
B. die amerikanische Beers-Liste zu hennen. Es existieren aber auch andere Ansatze, die

eine zusatzliche positive Bewertung der Arzneimittel mit einbeziehen und die Wahl geeig-
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neter, evidenzbasierter Arzneimittel fordern sollten (Eckardt et al. 2013). Hier sind die von
irischen Experten entwickelten START/STOPP-Kriterien und die FORTA-KIlassifikation (fit
for the aged) zu nennen. Fir Deutschland ist die PRISCUS-Liste sicher fiihrend, es gibt
jedoch auch hier durchaus praktikable Alternativen, wie beispielsweise die FORTA-
Klassifikation (Frohnhofen et al. 2011). Diese unterteilt Arzneimittel in verschiedene Kate-
gorien A bis D. Kategorie A beschreibt eindeutig vorteilhafte Medikamente mit glinstigem
Risiko-Nutzen-Verhéltnis bei alteren Menschen. Kategorie D beschreibt Arzneimittel, die
in den meisten Fallen gemieden werden sollten. Kategorien B und C stellen die Zwi-
schenstufen dar (Frohnhofen et al. 2011; Eckardt et al. 2013). Mirtazapin als von der
PRISCUS-Liste eindeutig empfohlen ist hier z. B. nur mit einem C (unginstiges Nutzen-
Risiko-Verhaltnis fur altere Patienten) bewertet, ebenso wie die von der Priscus-Liste

empfohlenen Neuroleptika Risperidon und Melperon (Kuhn-Thiel et al. 2014).

Im Folgenden sollen einige international anerkannte Listen genauer betrachtet werden.
Die amerikanische Beers-Liste wurde erstmals 1991 publiziert und mehrere Male aktuali-
siert, zuletzt 2015 (Beers et al. 1991; Beers 1997; Fick et al. 2003; American Geriatrics
Society 2015). Wie bei der PRISCUS-Liste handelt es sich dabei um eine Negativliste, die
auf Grundlage von Expertenmeinungen verschiedener Fachbereiche entwickelt wurde
(Fick et al. 2003). Es wurden zwei Listen entwickelt. Liste 1 beinhaltet 48 potentiell inada-
quate Arzneimittel oder Stoffgruppen unabhangig von Erkrankungen, Liste 2 benennt PIM
fur Altere in Abhangigkeit von 20 bestimmten Erkrankungen (Fick et al. 2003). In dem
2007 publizierten Artikel ,Die Beers-Liste. Ein Instrument zur Optimierung der Arzneimit-
teltherapie geriatrischer Patienten” wurde ein Versuch der Erstellung einer fur Deutsch-
land angepassten Beers-Liste unter Beriicksichtigung des deutschen Arzneimittelmarktes
vorgenommen (Schwalbe et al. 2007). Auch hier finden sich die trizyklischen Antidepres-
siva, wie Amitriptylin, Doxepin, Imipramin und Fluoxetin als SSRI sowie das Neurolepti-
kum Promethazin auf der Liste 1 der potentiell ungeeigneten Arzneimittel bei alteren Pati-
enten. Ebenso beinhaltet Liste 2 eine Reihe fiir diese Arbeit relevanter Psychopharmaka,
beispielsweise wurden TZA bei Ohnmacht und Stiirzen oder SSRI bei Hyponatriamie als

ungeeignet identifiziert (Schwalbe et al. 2007).

Die 2008 erstmals publizierten START/STOPP-Kriterien stellen ebenfalls eine internatio-
nal anerkannte Methode zur Detektion von PIM bei alteren Patienten dar und wurden im
Verlauf der Jahre ebenfalls aktualisiert (Gallagher et al. 2008; O’Mahony et al. 2015). Im
Gegensatz zu international géngigen PIM-Listen sind hier Medikamente keiner festen
Gruppe zugeteilt. Die STOPP-Kriterien umfassen 65 klinisch signifikante Kriterien fir PIM,
geordnet nach physiologischen Systemen, bei denen bestimmte Medikamente nicht ver-
wendet werden sollten. Arzneimittelinteraktionen, Doppelverordnungen und Komorbidita-

ten werden bertcksichtigt. Die START-Kriterien sollen helfen, eine Unterversorgung zu
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verhindern und beruhen auf evidenzbasierten Verschreibungsindikatoren fur im Alter hau-
fige Krankheiten (Gallagher et al. 2008; Wickop und Langebrake 2014). Auch hier wurde
eine zweistufige Expertenbefragung (GrofR3britannien und Irland) mit anschlieRender Vali-
dierung mittels der Delphi-Methode durchgefiihrt (Gallagher et al. 2008; Wickop und
Langebrake 2014). In der 2015 publizierten Version zwei von O’Mahony sind die STOPP-
Kriterien auf eine Anzahl von 80 und die START-Kriterien auf 34 erweitert worden. Auch
hier werden z. B. Neuroleptika als PIM flr altere Patienten mit einem Sturzrisiko identifi-
Ziert (Gallagher et al. 2008; Gallagher et al. 2011; O’Mahony et al. 2015). Eine Klinisch
randomisierte Studie an Patienten = 65 Jahre zeigte die Relevanz von PIM und eine deut-
liche Verbesserung der Medikamentenverordnung fiir altere Patienten, eine Reduktion der
Mortalitat konnte in dieser Interventionsstudie jedoch nicht festgestellt werden (Gallagher
et al. 2011). Fir den deutschen Arzneimittelmarkt eignen sich die START/STOPP-
Kriterien allerdings nur eingeschrankt (Eckardt et al. 2013). Die STOPP-Liste bietet aber
erganzend Mdoglichkeiten, individuelle Unterschiede zwischen den Patienten zu berlck-
sichtigen. Siebert et. al schlagen eine Erweiterung der PRISCUS-Liste um die STOPP-
Kriterien vor, damit auch individuelle Bewertungskriterien die Arzneimittelsicherheit bei
geriatrischen Patienten verbessern kénnten (Siebert et al. 2013). Der Fokus sollte insbe-
sondere auf Risikopopulationen, wie &lteren multimorbiden Menschen, liegen und die
Aufmerksamkeit sollte sich nicht nur auf PRISCUS-gelistete Arzneimittel beschranken
(Lehmann 2013).

Zusammenfassend lasst sich feststellen, dass international einige PIM-Listen zur Auswabhl
stehen, welche sich aufgrund nationaler Unterschiede bezlglich des Arzneimittelmarkts,
der Verschreibepraktiken und Therapieempfehlungen nur eingeschrankt tbertragen las-
sen (Eckardt et al. 2013). PIM-Listen wie die START/STOPP-Liste kdnnten jedoch als
Ergédnzung genutzt werden (Gallagher und O’Mahony 2008; O’Mahony et al. 2015). Au-
Rerdem gibt es eindeutige Uberschneidungspunkte der verschiedenen Listen beziiglich
der Klassifikation einiger Psychopharmaka als potentiell inadaquat. Im Evangelischen
Krankenhaus Géttingen-Weende wurden bei Patienten = 65 Jahre insgesamt sehr wenige
laut PRISCUS-Liste inadaquate Antidepressiva und Neuroleptika verordnet. Nur jeder
zwanzigste Patient (knapp 5%) erhielt wahrend seines stationdren Aufenthalts mindestens
ein gemalR der PRISCUS-Liste inadaquates Antidepressivum oder Neuroleptikum. Die
Medikamentenwahl beziiglich Antidepressiva und Neuroleptika folgte demnach Kriterien
der PRISCUS-Liste. Insbesondere in der geriatrischen Klinik wurden die Empfehlungen

der PRISCUS-Liste bereits weitgehend umgesetzt.
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4.5 Neuroleptika bei Demenz

Dementielle Erkrankungen sind ein haufiges Krankheitsbild in einer alternden Bevolke-
rung und gewinnen zunehmend an Relevanz. Obwohl kognitive Einschrankungen bei de-
mentiellen Syndromen im Vordergrund stehen, kann das Erscheinungsbild der Krankheit
auch von nichtkognitiven Symptomen, sogenannten demenzassoziierten Verhaltensauffal-
ligkeiten, dominiert werden. Das Spektrum dieser neuropsychiatrischen Begleitsymptome
ist breit und kann sich u.a. in agitiertem und aggressivem Verhalten, psychomotorischer
Unruhe, nachtlicher Desorientierung und Verwirrtheit, paranoidem Erleben, Halluzinatio-
nen und Depression aulern (Declercq et al. 2013; Benkert und Lange-Asschenfeldt
2014).

In diesem Kapitel soll zunéchst die Verordnungshaufigkeit von Neuroleptika bei Demenz-
kranken im Evangelischen Krankenhaus Géttingen-Weende im Kontext des erheblichen
Gefahrenpotentials betrachtet sowie mit Pravalenzen aus anderen Studien verglichen
werden. Ferner soll die Wirksamkeit von Neuroleptika bei demenzassoziierten Verhal-
tensauffalligkeiten diskutiert werden. AbschlieBend sollen alternative MalRnahmen zur
Reduktion und Behandlung neuropsychiatrischer Symptome im Rahmen einer Demenz
aufgezeigt und ihr Nutzen diskutiert werden.

Im Evangelischen Krankenhaus Géttingen-Weende wurde der Grof3teil der Patienten mit
einer dementiellen Erkrankung oder dem Verdacht auf eine Demenz (fast 80%) erwar-
tungsgemal in der Inneren Medizin und der Geriatrie behandelt. Knapp die Halfte der
Demenzkranken (45,7%) erhielt stationdr mindestens ein Neuroleptikum. Patienten mit
einer Demenz erhielten damit 41,5% der gesamten stationéaren Verordnungen von Neuro-
leptika im Evangelischen Krankenhaus Géttingen-Weende. Dieser hohe Anteil ist ange-
sichts der erhdhten Mortalitat und des erhdhten Risikos flr zerebrovaskulare Ereignisse
sowie der Verschlechterung kognitiver Fahigkeiten unter der Einnahme von Neuroleptika
im Rahmen einer Demenzerkrankung kritisch zu sehen (Ballard et al. 2005; Schneider et
al. 2006; Vigen et al. 2011). Daruberhinaus sind auch den potentiellen unerwiinschten
extrapyramidalen, orthostatischen und kardialen Arzneimittelnebenwirkungen sowie der
Sturzgefahr Beachtung zu schenken. Diese kdnnen bei Patienten mit dementiellen Er-
krankungen in héherem Mal3e auftreten (Leitlinie Demenzen 2016). Das veranderte Um-
feld und der veranderte Tagesablauf wahrend eines stationaren Aufenthalts im Kranken-
haus kdnnten jedoch eine Zunahme von Verhaltensauffalligkeiten bei dementen Patienten
bewirken und den Bedarf an Neuroleptika steigern, so dass die Prozentzahlen héher sind
als in Erhebungen unter anderen Umstanden. Auch in einer franzdsischen Studie war ein
Anstieg in der Verordnung von Neuroleptika mit dem Aufenthalt in einem Regelkranken-

haus assoziiert (Tuppin et al. 2012). Andere Studien, vorwiegend in Pflegeheimen durch-
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gefihrt, zeigten ebenfalls einen hohen Gebrauch von Neuroleptika bei Demenzkranken,
die Prozentzahlen waren jedoch meist etwas niedriger als im Evangelischen Krankenhaus
Gottingen-Weende. Je nach Studie erhielten 24-52% der Patienten mit einem dementiel-
len Syndrom mindestens ein Neuroleptikum wahrend des Erhebungszeitraums (Kim und
Whall 2006; Majic et al. 2010; Gallini et al. 2014, Kleijer et al. 2014; Ngrgaard et al. 2015;
Zimmerman et al. 2015). In Alten- und Pflegeheimen werden besonders haufig Neurolep-
tika eingesetzt, um neuropsychiatrische Symptome bei Demenkranken kontrollieren zu
kénnen — vor allem verbal und physisch aggressives Verhalten dem Personal gegenlber
(Bonner et al. 2015). In einer Studie basierend auf Krankenkassendaten in Deutschland
(Alter der Probanden = 65 Jahre) nahmen 25,4% der Demenzkranken im Vergleich zu
4,3% in der Kontrollgruppe ohne Demenz ein Neuroleptikum ein (Schulze et al. 2013b).
Weitere Studien zeigten vergleichbare Ergebnisse (Huber et al. 2012). Im Evangelischen
Krankenhaus Goéttingen-Weende war das Verhaltnis ahnlich. Wahrend 45,7% der De-
menzkranken stationdr mindestens ein Neuroleptikum erhielten, waren dies bei den Pati-
enten ohne Demenz nur 7,8%. Damit erhielten Demenzkranke sechs Mal mehr Neurolep-
tika als nicht an Demenz Erkrankte. Vielfach wird auch in der Literatur ein Zusammen-
hang zwischen der Verordnung von Neuroleptika und dem Vorliegen einer Demenz be-
schrieben (Bronskill et al. 2004; Shah et al. 2011). Gerzt et al. auRerten den Verdacht,
dass Neuroleptika bei Demenzkranken ,mdglicherweise recht undifferenziert und ohne
klare Indikation eingesetzt werden® (Gertz et al. 2013). So zeigte eine Berliner Studie kei-
nen signifikanten Unterschied in Bezug auf die Behandlung von Symptomen wie Depres-
sion oder Apathie und denen wie Aggressivitat mit Neuroleptika (Majic et al. 2010). Diese
Vermutung des undifferenzierten Einsatzes von Neuroleptika bei Demenzkranken l&asst
sich mit dem vorliegenden Chart Review zwar nicht beweisen, ist aber nicht unbegriindet.
Im Evangelischen Krankenhaus Goéttingen-Weende wurden vor allem die sedierenden
Neuroleptika Melperon und Prothipendyl, aber auch die antipsychotisch wirksamen Neu-
roleptika Quetiapin, Haloperidol und Risperidon bei Demenzkranken haufiger verwendet
(s. Tabelle 28). Melperon und Prothipendyl wurden vermutlich insbesondere zur Damp-
fung psychomotorischer Unruhe und Verwirrtheit eingesetzt (Gertz et al. 2013). Zugelas-
sen in dieser Indikation ist allerdings nur Melperon (Gertz et al. 2013). Beide Substanzen
werden in keiner der Studien zu speziellen Risiken bei der Verordnung von Neuroleptika
im Rahmen einer Demenzerkrankung explizit genannt, was trotz allem nicht bedeutet,

dass kein erhohtes Gefahrenpotential besteht.

Zwar zeigten einige Neuroleptika (u. a. Risperidon, Aripiprazol, Haloperidol und Quetiapin)
in Studien eine moderate Wirksamkeit bei der Behandlung neuropsychiatrischer Sympto-
me im Rahmen von dementiellen Erkrankungen, insbesondere bei stark ausgepragten

Symptomen, das hohe Risiko an unerwiinschten Arzneimittelwirkungen ist jedoch nicht zu
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unterschétzen und Uberwiegt teilweise den Nutzen, vor allem in der Langzeitbehandlung
(Ballard und Waite 2006; Schneider et al. 2006; Katz et al. 2007; Ballard et al. 2011;
Maher et al. 2011; Gardette et al. 2012; Tan et al. 2015). Ferner ist die Datenlage zu den
einzelnen Symptomprofilen (agitiertes Verhalten und Aggression, Apathie, Wahn und Hal-
luzinationen) bei demenzassoziierten Verhaltensauffalligkeiten sehr heterogen (Gertz et
al. 2013). Trotz der bereits aufgezeigten geringen Wirksamkeit von Neuroleptika bei de-
menzassoziierten Verhaltensauffalligkeiten waren laut einer Umfrage ein GroRteil der Arz-
te (82%) uUberzeugt, Neuroleptika wirden bei dieser Indikation gut helfen (Cohen-
Mansfield et al. 2012b; Gertz et al. 2013). Allerdings war die Mehrzahl auch der Meinung,
zunachst sollten bei der Therapie demenzassoziierter Verhaltensauffalligkeiten nicht-

pharmakologische Interventionen erwogen werden (Cohen-Mansfield et al. 2012b).

Aus diesem Grund werden in der Literatur und auch in der S3-Leitline ,Demenzen® viel-
fach nichtpharmakologische MaRhahmen zur Reduktion neuropsychiatrischer Symptome
bei Demenz diskutiert und Empfehlungen ausgesprochen (Salzman et al. 2008; Ballard et
al. 2009b; Jessen und Spottke 2010; Kales et al. 2015; Thornley et al. 2015). Agitiertes
und aggressives Verhalten Demenzkranker kann auch aus dem Gefiihl des Betroffenen
resultieren, sich nicht verstandigen zu kénnen. Manchmal helfen schon Verstandnis, eine
Anderung der Kommunikationsform sowie eine Anderung der Lebens- und Wohnsituation.
Auch psychotische Symptome kdnnen durch die Umgebung bedingt sein und in anderen
Ursachen wie Delir begriindet sein, so dass sich eine sorgféltige Priufung vor der Verord-
nung von Psychopharmaka empfiehlt (Frélich 2010). Einige nichtpharmakologische Mal3-
nahmen wiesen bereits eine gute Wirksamkeit bei der Behandlung neuropsychiatrischer
Symptome im Rahmen einer Demenz auf (Aman und Thomas 2009; Hulme et al. 2010;
Brodaty und Arasaratnam 2012; Cohen-Mansfield et al. 2012a; Ueda et al. 2013; Vasiony-
té und Madison 2013). In einer multizentrischen clusterrandomisierten Studie konnte der
Bedarf an Neuroleptika bei Demenzkranken durch verschiedene psychosoziale Interven-
tionen von initial 42% auf 23% gesenkt werden (Fossey et al. 2006). Viele Einrichtungen
sind zwar willens solche nichtpharmakologische Interventionen zur Reduktion des Bedarfs
an Neuroleptika durchzufiihren, haufig fehlen aber die Ressourcen zur Umsetzung (Ellis
et al. 2015).

Neben psychosozialen Ansatzen gibt es auch Bemiihungen der Forschung zu alternativen
pharmakologischen Therapien fir die Behandlung und Reduktion neuropsychiatrischer
Begleitsymptome bei Demenz. In der vorliegenden Studie gab es keine Abhangigkeit zwi-
schen der Gabe von Antidementiva und der Verordnung von Neuroleptika (s. Tabelle 29),
was allerdings auch in der kleinen Stichprobe begriindet sein kénnte. In der Literatur wird
die Reduktion von neuropsychiatrischen Symptomen durch Antidementiva ebenfalls kont-

rovers diskutiert. Einige Studien wiesen aber durchaus eine Wirksamkeit nach, so dass
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eine Antidementive-Therapie zur Reduktion des Neuroleptika-Einsatzes weiterhin in Be-
tracht gezogen werden sollte (Ballard et al. 2005; Howard et al. 2007; Wang et al. 2015;
Cummings et al. 2016). Ferner zeigte in einigen Studien auch Citalopram bei der Behand-
lung von neuropsychiatrischen Symptomen einen Erfolg und kénnte in Zukunft alternativ
zu Neuroleptika vermehrt eingesetzt werden (Pollock et al. 2002; Pollock et al. 2007,
Porsteinsson et al. 2014).

Zudem wurde in einigen Studien beim Absetzen von Neuroleptika keine Verschlechterung
der Psychopathologie Demenzkranker beobachtet, so dass spezifisch je nach individuel-
lem Symptomprofil des Patienten Absetzversuche in den klinischen Alltag integriert wer-
den kénnten (Ballard et al. 2008; Declercq et al. 2013; Frolich und Hausner 2015). Andere
Studienergebnisse widersprechen dem zwar (Devanand et al. 2012), aber auch die S3-
Leitlinie ,Demenzen® rat dazu, Neuroleptika ,falls moglich, zu beenden®. Ferner belegten
einige randomisierte Studien bereits eine reduzierte Mortalitdt bei Demenzkranken durch
das Absetzten von Neuroleptika (Fossey et al. 2006; Ballard et al. 2009a; Richter et al.
2012). In vielen Landern (z. B. Deutschland, USA, Frankreich, Spanien) wurden bereits
Sicherheitswarnungen beziiglich des Einsatzes von Neuroleptika bei Demenz ausgespro-
chen (Gallini et al. 2014). In der S3-Leitline ,Demenzen® aus dem Jahr 2016 heif3t es:

,Die Gabe von Antipsychotika bei Patienten mit Demenz ist wahrscheinlich
mit einem erhohten Risiko fur Mortalitat und fur zerebrovaskuléare Ereignisse
assoziiert. (...). Das Risiko ist in den ersten Behandlungswochen am hdchs-
ten, besteht aber wahrscheinlich auch in der Langzeitbehandlung. Es besteht
ferner wahrscheinlich das Risiko fur beschleunigte kognitive Verschlechte-
rung durch die Gabe von Antipsychotika bei Demenz. Patienten und rechtli-
che Vertreter mussen uber dieses Risiko aufgeklart werden. Die Behandlung
soll mit der geringstméglichen Dosis und Uber einen moglichst kurzen Zeit-
raum erfolgen. Der Behandlungsverlauf muss engmaschig kontrolliert wer-
den” (Leitlinie Demenzen 2016, S. 72).

Aufgrund des bereits mehrfach erwahnten erhdhten Mortalitatsrisikos wird auch in der S3-
Leitlinie ,Demenzen® lediglich eine Behandlung mit mdglichst niedriger Daosis und Uber
einen moglichst kurzen Zeitraum empfohlen. Die Patienten und rechtlichen Vertreter mis-
sen uber die bestehenden Risiken aufgeklart werden (Empfehlungsgrad A) (Leitlinie De-
menzen 2016). Ob angesichts der haufigen Verordnung von Neuroleptika bei Patienten
mit Demenz im Evangelischen Krankenhaus Goéttingen-Weede (s. Tabelle 27) die ent-
sprechende Aufklarung gemaf der S3-Leitlinie erfolgte, wurde in der vorliegenden Arbeit
nicht untersucht. Einige Studien zeigten, wahrscheinlich aufgrund der o.g. Problematik,
bereits rucklaufige Verordnungstendenzen von Neuroleptika bei Demenz. Eine dénische

Studie wies einen Rickgang der Anzahl von Demenzerkrankten (65 Jahre oder &lter) mit
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einer Antipsychotikamedikation von 31,3% im Jahr 2000 auf 20,4% im Jahr 2012 auf
(Ngrgaard et al. 2015). Dieser Trend ist wahrscheinlich durch das gestérkte Bewusstsein
der Nebenwirkungen von Antipsychotika bei Demenzerkrankten begriindet. Andere Stu-
dien berichteten Uber ahnlich regressive Verordnungstendenzen von Neuroleptika bei
Demenz nach dem Erscheinen von Sicherheitswarnungen (Desai et al. 2012; Franchi et
al. 2012; Gallini et al. 2014; Mcllroy et al. 2015). In Deutschland wurden jedoch bisher
keine Auswirkungen der Sicherheitswarnungen internationaler Behérden und der S3-
Leitlinie ,Demenzen* auf das Gesamtverordnungsverhalten von Neuroleptika bei De-

menzerkranken festgestellt (Schulze et al. 2013a).

Zusammenfassend lasst sich feststellen, dass die Verordnung von Neuroleptika bei De-
menzerkrankten nicht nur von der Psychopathologie abhéngig ist, sondern auch von der
mangelnden Umsetzbarkeit nichtmedikamentdser Alternativen. Im Evangelischen Kran-
kenhaus Goéttingen-Weende war die Anzahl demenzkranker Patienten mit einer Neurolep-
tika-Therapie hoch (45,7%). Psychosoziale Ansétze fordern die Ressourcen von Heimen,
Krankenhausern und Familien und sind manchmal nicht umsetzbar (Frolich 2010). Auch
andere Faktoren spielen bei der Entscheidung fur eine Neuroleptika-Therapie eine Rolle.
Eine ausgepragte Symptomatik und grol3er Leidensdruck des Betroffenen selbst, der An-
gehdrigen und des Personals kdnnen zusétzlichen Druck auf den behandelnden Arzt
ausiiben, eine pharmakologische Mal3nahme zu ergreifen. Die potentiellen Risiken sollten
insbesondere bei der Langzeitbehandlung mit Neuroleptika bedacht und das Risiko-
Nutzen-Verhaltnis kritisch hinterfragt werden (Ballard et al. 2009a). Trotz des hohen Ge-
fahrenpotentials ist der Einsatz von Antipsychotika, insbesondere zur kurzfristigen Be-
handlung, manchmal unerlasslich. Aspekte wie Daosierung, Dosissteigerung, Komorbiditat
und Arzneimittelwechselwirkungen sollten dabei in Betracht gezogen werden und in der
Herangehensweise zunéchst nichtpharmakologische Interventionen erwogen werden
(Wolter et al. 2009). Insgesamt soll die Entscheidung zur Verordnung von Neuroleptika
bei Demenzkranken in ein multimodales Konzept eingebettet sein. Viele Faktoren missen
beriicksichtigt und gegeneinander abgewogen werden und stellen Arzte vor eine konflikt-

beladene Aufgabe.

4.6  Schlussfolgerung

Bisher wurden bereits einige Zahlen zu Verordnungshaufigkeiten von Psychopharmaka
bei alteren Menschen ermittelt, Zahlen aus einem Krankenhaus der Grund- und Regelver-
sorgung waren jedoch bisher nicht bekannt. Diese Arbeit stellt genaue Informationen be-
zuglich der Verordnungshaufigkeit von Antidepressiva und Neuroleptika dar, geht auf ab-
teilungsspezifische Unterschiede und Einflussfaktoren ein und bewertet das Verord-

nungsvolumen anhand der PRISCUS-Liste. Insgesamt wurden Antidepressiva und Neuro-
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leptika vor dem Hintergrund des erheblichen Gefahrenpotentials h&ufig verordnet, insbe-
sondere in der Geriatrie war der Anteil der Patienten mit einer entsprechenden Medikation
hoch, was vermutlich der hohen psychiatrischen Komorbiditat zuzuschreiben ist. Die Ge-
riatrie hat gemessen am Patientenkollektiv auch am haufigsten eine neue Medikation mit
einem Antidepressivum oder Neuroleptikum begonnen, andererseits ebenso die meisten
Antidepressiva und Neuroleptika abgesetzt. Interessant fur die weitergehende Forschung
ware zum einen eine genaue Indikationsprufung fir die entsprechenden Medikamente
und zum anderen den Einfluss dieser Medikamente auf den stationdren Verlauf zu unter-
suchen. Besonders sedierende Antidepressiva und Neuroleptika wurden insgesamt haufig
gegeben. Angesichts der hohen Verordnungsrate sedierender Substanzen beider Stoff-
gruppen sollte das Problem der ,Ruhigstellung® alterer Menschen als Konfliktpunkt be-
trachtet und in einer alternden Bevdlkerung durchaus als ,gesamtgesellschaftliches Prob-
lem* diskutiert werden (Wehling 2012). Patienten werden mittels einer sedierenden Medi-
kation vermutlich haufig sozial kompatibler fir den Stationsalltag gemacht, um mangels
Alternativen mit Aktivierungsmdoglichkeiten eine Pflegeerleichterung fir das Personal zu
schaffen (Wehling 2012).

Die Verordnungshaufigkeit laut PRISCUS-Liste inadaquater Antidepressiva und Neurolep-
tika im Evangelischen Krankenhaus Goéttingen-Weende war bei Betrachtung der absolu-
ten Zahlen insgesamt gering. Der Anteil PRISCUS-gelisteter Antidepressiva und Neuro-
leptika am Gesamtverordnungsvolumen beider Substanzen hingegen stellt noch Verbes-
serungspotential dar und war stark abteilungsabhangig. Vor allem in den chirurgischen
Abteilungen erhielt ein Viertel der Patienten und in der Inneren Medizin ein Fiunftel der
Patienten mit mindestens einer antidepressiven Therapie auch ein laut PRISCUS-Liste
inadaquates Antidepressivum. Aber auch in der geriatrischen Klinik erhielten 10% der
Patienten, die mit mindestens einem Neuroleptikum behandelt wurden, gemaR der
PRISCUS-Liste ungeeignete Substanzen dieser Stoffgruppe. Insgesamt wurden jedoch,
insbesondere in der Geriatrie, Empfehlungen der PRISCUS-Liste weitgehend umgesetzt.
Weitere Verbesserungen kdnnten an dieser Stelle durch krankenhausinterne Fortbildun-
gen zu potentiell inadaquaten Medikamenten erzielt werden. Besonders PIM-Listen, wie
die PRISCUS-Liste oder die FORTA-Klassifikation, sollten als Orientierung und Hilfestel-
lung bei der Medikamentenwahl fir altere Patienten benutzt werden. Denkbar ware auch
ein geriatrisch-pharmakologischer Visitendienst, welcher die geriatrisch-chirurgischen
Patienten bezuglich der Medikamentenverordnungen mit betreut und das arztliche Perso-
nal berat. Andere Studien zeigten bereits eine deutliche Reduktion der Verordnungen po-
tentiell ungeeigneter Arzneimittel bei &lteren Patienten durch einen Konsildienst
(Gallagher et al. 2011). Obwohl bisher keine prospektiven Interventionsstudien zur

PRISCUS-Liste vorliegen, die eine Reduktion von Krankenhausaufenthalten und der Mor-
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talitdt bei Einhaltung der PRISCUS-Liste nachweisen, kénnen die PRISCUS-Liste oder
andere vergleichbare Listen mangels Alternativen als Entscheidungshilfe bei der Medika-
mentenwahl fur alteren Menschen herangezogen werden und helfen, die Arzneimittelsi-
cherheit bei &dlteren Patienten zu verbessern. Einige Studien zeigten bereits, dass die
Vermeidung von PIM bei Alteren Komplikationen verringert (Berdot et al. 2009; Gallagher
et al. 2011; Francis et al. 2014; Ruxton et al. 2015). Beispielsweise konnte in einer multi-
zentrischen prospektiven Kohorten-Studie ein Zusammenhang zwischen der Verordnung
von flr alte Menschen ungeeigneten Medikamenten, insbesondere Psychopharmaka und
anticholinerg wirksamen Arzneimitteln, und der Sturzfrequenz nachgewiesen werden
(Berdot et al. 2009). In einer Folgestudie kénnte auch im Evangelischen Krankenhaus
Gottingen-Weende nach Umsetzung von geriatrisch-pharmakologischen Visitendiensten
und/oder Fortbildungen eventuell eine Reduktion potentiell inadaquater Medikamente laut
PRISCUS-Liste und parallel dazu z. B. eine Abnahme von Stlirzen nachgewiesen werden.
Ohnehin ersetzt die PRISCUS-Liste nicht die individualisierte Therapieentscheidung. Es
sollte bedacht werden, dass auch empfohlene Medikamente in ihren Indikationen eng
umschrieben angewendet werden sollten, denn auch sie kdnnen eine potentielle Gefahr
darstellen. Neben Medikamenten-Listen kdnnten auch die Vermeidung von Polypharma-
zie und eine Beachtung von Arzneimittelwechselwirkungen eine weitere Verbesserung der

Arzneimittelsicherheit bei Alteren herbeifiihren (Poljansky et al. 2015).

Insbesondere Patienten mit einer Demenz erhielten im Evangelischen Krankenhaus Got-
tingen-Weende haufig Neuroleptika. Die Anwendung von nichtpharmakologischen Inter-
ventionen in einem Rahmen, der auch im Stationsalltag eines Regelkrankenhauses um-
setzbar ist, konnten das Auftreten von Verhaltensauffalligkeiten bei dementen Patienten
reduzieren und so den Bedarf an Neuroleptika senken. Hier sind vor allem Aktivierung der
Patienten, Schaffung einer Tagesstruktur und zusatzliche Angebote wie beispielsweise
Musiktherapie oder Gesang, handwerkliche Téatigkeiten oder begleitete Spaziergange zu
nennen. Die Umsetzung ware nur im Rahmen einer interdisziplindren Zusammenarbeit

und der Bereitstellung von Finanzmitteln moglich.
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Hintergrund. Antidepressiva und Neuroleptika sind bei alteren Menschen mit einem er-
héhten Gefahrenpotential verbunden. Dennoch legen bestimmte Erkrankungen besonders
im Alter die Verordnung dieser Psychopharmaka nahe. Fir Antidepressiva und Neurolep-
tika sind eine gesteigerte Sturzhaufigkeit und ein erhdhtes Frakturrisiko bekannt. Neuro-
leptika sind aul3erdem mit einer erhdhten Mortalitdt sowie einem erhdhten Risiko fir zere-
brovaskulare Ereignisse, insbesondere bei Demenzkranken, assoziiert. Um die Haufigkeit
unerwunschter, vor allem anticholinerger Arzneimittelwirkungen bei &lteren Menschen
durch potentiell ungeeignete Medikamente zu reduzieren, wurde in Deutschland die
PRISCUS-Liste entwickelt.

Fragestellung und Ziel. Uber die Verordnungshaufigkeiten der verschiedenen Substan-
zen bei alteren Patienten in einem Regelkrankenhaus, abteilungsspezifische Unterschie-
de und Einflussfaktoren in der Verordnung ist wenig bekannt. Diese sollen im Rahmen der
Studie ermittelt und gemaf der PRISCUS-Liste bewertet werden.

Patienten und Methoden. Mittels einer retrospektiven Auswertung aller Akten von Pati-
enten = 65 Jahre, die vom 01.01.2013 bis zum 31.03.2013 im Evangelischen Kranken-
haus Goéttingen-Weende stationar behandelt wurden (n=2130), konnten umfassende Da-

ten zu den Verordnungshaufigkeiten der einzelnen Substanzen erfasst werden.

Ergebnisse. Insgesamt erhielten 22,2% (n=472) der Patienten stationar mindestens ein
Antidepressivum und 11,9% (n=253) stationdr mindestens ein Neuroleptikum. Mirtazapin
(10,7%) und Melperon (5,6%) waren die haufigsten Praparate beider Stoffgruppen. In der
Geriatrie erhielten 45% der Patienten stationar mindestens ein Antidepressivum und
20,6% der Patienten mindestens ein Neuroleptikum. In der Inneren Medizin und den chi-
rurgischen Abteilungen waren es deutlich weniger Patienten. Einen signifikanten Einfluss
auf die stationare Verordnung von Antidepressiva zeigten das Geschlecht, die behan-
delnde Abteilung und der Aufnahmemodus. Auf die stationdre Verordnung von Neurolep-
tika zeigten das Alter, der Aufnahmemodus und ein Aufenthalt auf der Intensivstation ei-
nen signifikanten Einfluss. Zudem konnte eine signifikante Veranderung der Verord-
nungshaufigkeit von Antidepressiva, nicht aber von Neuroleptika nach dem stationaren
Aufenthalt festgestellt werden. Insgesamt erhielten nur 3,7% (n=79) der Stichprobe ein
laut PRISCUS-Liste ungeeignetes Antidepressivum und 1,0% (n=21) ein gemal} der
PRISCUS-Liste inadaquates Neuroleptikum, am haufigsten Haloperidol > 2 mg oder die
TZA Amitriptylin oder Doxepin. In den chirurgischen Abteilungen erhielten 27% und in der
Inneren Medizin knapp 20% der Patienten, die stationdr mindestens ein Antidepressivum
erhielten, auch mindestens ein laut PRISCUS-Liste potentiell inadaquates Antidepressi-

vum. In der Geriatrie und der Chirurgie waren es diesbezuglich 10% der Patienten, die ein
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laut PRISCUS-Liste inadaquates Neuroleptikum erhielten. Insgesamt wurden 45,7% der
Demenzkranken stationdr mit mindestens einem Neuroleptikum behandelt. Es gab keine
Abhangigkeit zwischen der Gabe eines Antidementivums und der Verordnung von Neuro-
leptika bei Demenzkranken.

Diskussion und Schlussfolgerung. Insgesamt wurden vor dem Hintergrund des erhoh-
ten Gefahrenpotentials bei &lteren Menschen im gesamten Krankenhaus, insbesondere
auch in der Geriatrie, Uberraschend haufig Antidepressiva und Neuroleptika verordnet.
Insbesondere Patienten mit einer Demenzerkrankung erhielten haufig Neuroleptika, ob-
wohl altere Menschen mit diesem Krankheitshild besonders gefahrdet sind. Gezielte
Schulungen des Personals beziglich psychosozialer Anséatze kénnten dazu beitragen,
den Bedarf an Neuroleptika bei Demenzkranken, insbesondere bei langer andauernder
stationdrer Behandlung, zu reduzieren. Die Verordnungshaufigkeit laut PRISCUS-Liste
inadaquater Antidepressiva und Neuroleptika war abteilungsabhangig. Insgesamt wurden
die Empfehlungen der PRISCUS-Liste, insbesondere in der Geriatrie, weitgehend umge-
setzt. Eine weitere Reduktion potentiell ungeeigneter Substanzen gemal der PRISCUS-
Liste kdnnte durch eine Anpassung der Dosierung von Haloperidol bzw. eine Umstellung
von Haloperidol auf Risperidon sowie durch die Vermeidung der alteren trizyklischen Anti-
depressiva erreicht werden. Krankenhausinterne Fortbildungen mit der Vorstellung ent-
sprechender Listen zur Hilfestellung bei der Medikamentenwahl fur altere Menschen und
geriatrisch-pharmakologische Visitendienste kdnnten an dieser Stelle hilfreich sein.
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6.1 Befunderhebungsbogen

= . UNIVERSITATSMEDIZIN
Befundbogennr: | 2034 | Datum: 28.11.20 Hauptmenii w GOTTINGEN UMG

Befunderhebungsbogen "Benzodiazepine, Neuroleptika und Antidepressiva im Krankenhaus"

Allgemeine Angaben | Suchterkrankungen | Vor- und Entlassungsmedikation | Substanzen

Allgemeine Angaben zum Patienten und Diagnosen

Geburtsjahr: 1942 3 Geschlecht: mannlich

Aufenthalt: von 01.02.2013 | bis | 15.03.2013 Abteilung: Geriatrie $
aufgenommen: aus anderem KH § Abteilung:

entlassen: in Pflegeheim % Abteilung:

Intensivstation: von bis Beatmung: Stunden

Hauptdiagnose(n):
(mit ; trennemn)

Mitralklappenprothese;Schwergradiger
Trikuspidalklappeninsuffizienz; Mitralklappensegelrefixation,

Globale kardiale Dekompensation bei;paravalvuldrem Leck der

Nebendiagnose(n):

o Antikoagulation mit Phenprocoumon, Ziel INR: 2,5-3,5;Chronisches Vorhofflimmern;2-G-
(mit ; trennen)

KHK, aktuell ohne Interventionsbedarf;Linksventrikuldre Hypertrophie;Eingeschrénkte

mech. Mitralklappenersatz 1994 und 1995 bei Mitralklappenendokarditis;orale

B = UNIVERSITATSMEDIZIN
Befundbogennr: 2034 , Datum: 28.11.20 Hauptmeni w GOTTINGEN UMG

Befunderhebungsbogen "Benzodiazepine, Neuroleptika und Antidepressiva im Krankenhaus"

Allgemeine Angaben ' Suchterkrankungen l Vor- und Entlassungsmedikation | Substanzen

Suchterkrankungen
Gab es diagnostizierte Suchterkrankung(en) bei Aufnahme? Ja
Wurden wahrend des Aufenthalts (weitere) Suchterkrankungen diagnostiziert? Ja
Wurden wahrend des Aufenthalts Diagnosen zu Suchterkrankungen revidiert? Ja
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= = UNIVERSITATSMEDIZIN
Befundbogennr: | 2034 | Datum: 28.11.20 Hauptmenii & GOTTINGEN UMG

Befunderhebungsbogen "Benzodiazepine, Neuroleptika und Antidepressiva im Krankenhaus"

Allgemeine Angaben | Suchterkrankungen l\fcr- und Entlassungsmedikation I Substanzen

Vor- und Entlassungsmedikation

Vormedikation vollstéandig bekannt | nur teilweise bekannt nicht bekannt

Medikament hinzufligen

Phenprocoumon;Furosemid; HCT; Metoprolol; Pantoprazol; Ramipril; Simvastatin; Ka

Medikamentenliste lium; Xipamid;Sitagliptin; NaCl;Metronidazol; Heparin; Repaglinid; Saccharomyces

(Deppelkiick zum Entfernen)

boulardii
| Vormedikation als Entlassungsmedikation Gbernehmen |
(vorhandende Eintrége werden iberschrieben)
Entlassungsmedikation vollstandig bekannt nur teilweise bekannt nicht bekannt

Medikament hinzufligen

Phenprocoumon;Furosemid; Metoprolol;Pantoprazol ;Ramipril; Simvastatin; Sitaglip

Medikamentenliste tin;Enoxaparin;Spironolacton;Folsdure;Vancomycin

(Doppelklick zum Entfernen)

= . UNIVERSITATSMEDIZIN
Befundbogennr: | 2034 _ Datum: 28.11.20 Hauptmenii w GOTTINGEN UMG

Befunderhebungsbogen "Benzodiazepine, Neuroleptika und Antidepressiva im Krankenhaus"

Allgemeine Angaben | Suchterkrankungen | Vor- und Entlassungsmedikation | Substanzen

Kurz und mittellang L Andere Benzodiazepine
wirksame Benzodiazepine } 2= neen } oder Z-5zubstanzen

Lang wirksame Benzodiazepine ‘

PRISCUS a PRISCUS
Andere Sedativa ‘ PG EE } ‘ empfohlene Antidepressiva ‘ SRR AR }
Neuroleptika Neuroleptika Neuroleptika
Andere Schiafmittel ‘ (antipsychotisch) } (sedierend) } (andere)

Mirtazapin
Trazodon Mirtazapin
Citalopram "

Vormedikation keine ¥ Tagesdosis mg
Escitalopram
Sertralin Entlassungsmedikation Dauermedikation % Tagesdosis | 15 mg
MiaRiAf o Stationdre Medikation Dauermedikation ¥ Tagesdosis | 15 mg verabreichtan | 32 Tagen
Duloxetin

Wurde die Therapie mit dieser Substanz neu begonnen? Nein

Ja mit Erfolg?

Wurde die Therapie mit dieser Substanz beendet?

Wurde versucht, die Dosis zu reduzieren?
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