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Arzneimittelgebrauch im Alter H
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»> 65-Jahrige nehmen 4-5 verschiedene Arzneimittel/d ein

»Mehr als die Halfte der Hochbetagten (>.80'J)'"nimmt mindestens
5 verschiedene Arzneimittel/d ein
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Leitliniengerechte (?) Therapie, Frau 81 Jahre I§I

bei Hypertonie, Hypercholesterinamie, z.N. Herzinfarkt, Herzinsuffizienz,
Diabetes mellitus Typ 2, Osteoporose, Kniegelenksarthrose

Medikament

Ramipril 5 mg 1-0-1 Hypertonie, Herzinsuffizienz
HCT 25 mg 1-1-0 Hypertonie, Herzinsuffizienz
Metoprolol 50 mg 1-0-1 Hypertonie, Herzinsuffizienz
Spironolacton 25 mg 1-0-0 Herzinsuffizienz

ASS 100 mg 1-0-0 Z.n. Infarkt

Simvastatin 40 mg 0-0-1 Hypercholesterinamie, Z.n. Infarkt
Eucreas® (Metformin 850 1-0-1 Diabetes mellitus Typ 2

mg/ Vildagliptin 50 mg)

Naproxen 250 mg 1-1-1 Kniegelenksarthrose“(ber Bedarf)
Omeprazol 20 mg 1-0-0 Magenschutz (ASS«+ NSAR)
Fosavance 1 mal Osteoporose

(Alendronsaure/Vitamin D)  waoch.
— Mirtazapin 30 mg 0-0-0-1 Depression; Schlafstérung —
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Warum kann das nicht gut sein?




Ab wievielen Einnahmen bzw. Tabletten/d I$I
wird‘s kritisch?

« Zwischen einmal und zweimal tagl. Einnahme meist kein
UnterSCh|ed |n del’ Adharenz (Eisen et al, Arch Intern Med. 1990; Kruse et al, Int J Clin

Pharmacol Ther 1994)

* Bei einmal taglicher Gabe etwa doppelt so viele Tage ganz
ohne Medikation im Vergleich zu zweimal tagl. Einnahme

(Kruse et al, Int J Clin Phar,acol Ther 1994)

« Ab 3 mal taglicher Einnahme signifikante Reduktion der
Adhéarenz (Paes et al, Diabetes Care 1997)

« Abendlich Dosen fallen eher aus als morgendliche wruse etar, int

J Clin Pharmacol Ther 1994)
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Polypharmazie in einer deutschen Kohorte zu I$I
Hause lebender Senioren

Deutschland-weite getABlI-Kohorte
(Diehm et al. Circulation 2009), 7-Jahres follow-up

« N =1937 zu Hause lebende
Seniorinnen (78,2 £ 4,2 Jahre,

10,0%

ra%

53,3 % Frauen)
* Arzneimitteleinnahme: 6,1 + 3,3
verschiedene Arzneimittel pro Tag
e 426 schwerwiegende und 16
50%! kontraindizierte Interaktionen
2I5u II |I
00% I..-.--—_.__

23456 78910111213141516171819202126
Anzahl Arzneimittel anhand PZN

Medikamente im Alter - Sylt 2014 Szymanski et al., Br J Clin Pharmacol 2010, 70 (Suppl.1), 30 6
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Haufige Verordnungskaskaden H

Wirkstoff 1 Symptom 1 irkstoff 2 Symptom 2 Wirkstoff 3
Antibiotikum Ubelkeit Parkinsonoid L-Dopa

\Yelfelelgl[e](e 2N Hyperurikamie Allopurinol Exanthem Cortocosteroid-
thiazid salbe, Anti-
histaminikum

Tolterodin, Kognitive Rivastigmin Agitiertheit Neuroleptikum
SSRI Agitiertheit Niedrig-pot. Parkinsonoid L-Dopa
- Neuroleptikum

NSAR Blutdruckan-  Zuséatzliches  Nach Antihypo-
stieg, obwohl  Antihyper- Absetzen des tonikum oder
dieser zuvor  tensivum NSAR fallt Sturz =» mit
mit ACE- Blutdruck =», ", allen
Hemmer gut Hypotension” Konsequenzen
eingestellt war
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Polypharmazie

e Ja, wie kam
| | es dazu?

gerecht
Therapi

iggimnefa
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Leitliniengerechte (?) Therapie, Frau 81 Jahre H

bei Hypertonie, Hypercholesterinamie, z.N. Herzinfarkt, Herzinsuffizienz,
Diabetes mellitus Typ 2, Osteoporose, Kniegelenksarthrose

Medikament

Ramipril 5 mg 1-0-1 Hypertonie, Herzinsuffizienz
HCT 25 mg 1-1-0 Hypertonie, Herzinsuffizienz
Metoprolol 50 mg 1-0-1 Hypertonie, Herzinsuffizienz
Spironolacton 25 mg 1-0-0 Herzinsuffizienz

ASS 100 mg 1-0-0 Z.n. Infarkt

Simvastatin 40 mg 0-0-1 Hypercholesterinamie, Z.n. Infarkt
Eucreas® (Metformin 850  1-0-1 Diabetes mellitus Typ 2

mg/ Vildagliptin 50 mg)

Naproxen 250 mg 1-1-1 Kniegelenksarthrose“(ber Bedarf)
Omeprazol 20 mg 1-0-0 Magenschutz (ASS«+ NSAR)
Fosavance 1 mal Osteoporose

(Alendronsaure/Vitamin D) wdch.
— Mirtazapin 30 mg 0-0-0-1 Depression; Schlafstérung —
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Alter der Patienten In Iﬂ
Herzinsuffizienz-Studien

Medianes Alter der Studienpatienten versus
Woirzburger Herzinsuffizienz-Register
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Wie viele Patienten mit Herzinsuffizienz hatten die I$I
Einschlusskriterien klinischer Studien erfullt?

SOLVD RALES MERIT-HF
Total Male Female Total Male Female Total Male Female
Mumber meeting enrollment criteria 3 2002 1557 51 2787 2371 2725 1495 1231
Percent of todol cohor 17 3% 3L 25% 2% 21E" 13% 17% ITE"
Percent of cohort with impaired L'VaF 2% A% J5E 55% 55% ST 25% 26% 2%t
el & —

*P 0000 cnrnpurl:d o men
P = 01 compared jo men.

Masoudi et al, Amer Heart J 2003
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Alter der Patienten In I§I
Herzinsuffizienz-Studien

Medianes Alter der Studienpatienten versus
Woirzburger Herzinsuffizienz-Register
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Spironolacton bei Herzinsuffizienz — RALES I$I
Studie

0.90+

0.854

0.80 7

0.754

0.70 1

Splronolactone

0.654

Probability of Survival

0.604

0.554

Flacebo

0.504

0.454

2

[”]UI I 1 1 1 1 I I ! I 1 1 1
0 3 6 9 12 15 B8 21 24 27 30 33 36

Maonths

Mo a1 Risk

Placebo 841 J76 73 678 628 G922 GBGS 48B3 379 280 179 92 36
Spirenolactone 822 766 730 G698 669 B39 608 526 419 36 183 @2 43

Pitt et al, NEJM 1999
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Krankenhausaufnahmen und Todesfalle nach Publikation H
der RALES-Ergebnisse
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Rate of In.Hosp-£ad Death from Hyperkalemia
[per 1060 patients)

s

BT 1997 1908 15959 200 2001

Juurlink et al, NEJM 2004 ' LN
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NVL Chronische Herzinsuffizienz » -
Langfassung % 2 ?AWM F
Marz 2012, Version 1.5 O Ol KBV _—

H 11. Multimorbiditat und geriatrische Aspekte

Patienten mit Herzinsuffizienz sind meist alter und weisen oft mehrere Begleiterkrankungen auf [43;
106; 147] (siehe Kapitel H1 — Abschnitt _Epidemiologie®). Im deutschen INH™-Register (N = 1 054)
waren 62 % der Patienten in der Altersgruppe 66-85 Jahre und 9 4 % alter als 85 Jahre [335]. Rund
50 % der Patienten in diesem Register hatten mindestens sieben Komorbiditaten (siehe Kapitel H 1
,Definition und Epidemiologie®).

Hintergrundinformation/Begrindung zu den Empfehlungen 11-1 und 11-2

Die Empfehlungen basieren auf existierenden Leitlinien [10; 15]. Zu potentiell gefahrlichen Pharmaka
bei chronischer Herzinsuffizienz existieren zwei systematische Ubersichtsarbeiten [39; 368]. Bei
multimorbiden Herzinsuffizienzpatienten erhdht sich in der Regel die Komplexitat des
Medikationsregimes betrachtlich. Deshalb muss bei diesen Patienten mit haufigeren
Arzneimittelinteraktionen, zusatzlichen Nebenwirkungen und einer geringeren Therapieadharenz
gerechnet werden [15]. Insbesondere Pharmaka, die sich negativ auf die Symptgmatie der

Medikamente im Alter - Syit 2014 http://www.versorgungsleitlinien.de/themen/herzinsuffizienz s



Der reale etwas altere Patient ...

Universitatsklinikum l Zentrum fir Psychosoziale Medizin
Hamburg-Eppendorf Institut fir Allgemeinmedizin .
MultiCare

multimorbid®ty in primary heakth care

Multimorbidity cluster by factor analysis
mc claims multimorbid male

mc claims multimorbid female

cardiovascular and cardiovascular and

mctabolic disor no pattern
44.2 27.0

europsychialric
_ disorders 0.1
lon, 48.8 1.2
somaloform disorders and pain S0

34.3

rmdisorders and pain

16

H. van den Bussche, 2012
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Empfehlungen/Statements Emp‘:’g&'"gs'

— | 1141 —
Bei multimorbiden Patienten mit chronischer systolischer Herzinsuffizienz sollen die m
folgenden Pharmaka unbedingt vermieden werden:

o selektive COX-2-Hemmer, |

» negativ inotrope Kalziumkanalblocker (Diltiazem, Verapamil) bei chronischer
systolischer Herzinsuffizienz;

» Antiarrhythmika Klasse | und Ill (Ausnahme Amiodaron);

o Trizyklika; |

Amnhatamings:

11-4

Bei alteren Patienten mit chronischer Herzinsuffizienz soll insbesondere auf M
psychische und mentale Komorbiditdten wie kognitive Beeintrachtigungen, Demenz
und Depression geachtet werden, weil diese die Therapie, Therapieadharenz,
Verlaufskontrolle und Prognose negativ beeinflussen kénnen.

folgender Pharmaka kritisch gestellt und die langfristige Gabe mdoglichst vermieden
werden:

* nichtsteroidale Antirheumatika (NSAR);
. ?’hnsphodiesteraaehemmer (2. B. Sildenafil), Cilostazol:
» Carbamazepin;

* |traconazol;

» Corticosteroide;

« Alphablocker. http://www.versorgungsleitlinien.de/themen/herzinsuffizienz

Medikamente im Alter - Sylt 2014 17



Abbildung von Alter, Multimorbiditat und I$I
Polypharmazie in fachspezifischen Leitlinien

 Alter, Multimorbiditat und Polypharmazie sind bislang in
den meisten Studien zu Arzneimitteln nicht adaquat
bertcksichtigt

« Damit ist die externe Validitat fur die Patientenpopulation
der multimorbiden und betagten Menschen nicht gegeben

 Es wird nie Studien fur alle Morbiditatskombinationen
geben

e Auch in Leitlinien kbnnen nur ,weiche* Empfehlungen
gegeben werden, wie bei Komorbiditaten verfahren 'werden
sollte

« Reduktion der Multimedikation nach Expertenkonsens und
Patientenpraferenzen?

Medikamente im Alter - Sylt 2014 18




‘Apractical guide o ;
STOPPING MEDICINES
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H

Kann man Medikamente absetzen??

Arzneistoffklasse Hrgebnis des Absetzens

Thiazide Bei 51% - 100% der Teilnehmer konnten Diuretika tber
6 - 52 Wochen abgesetzt werden. Z.T. mehr
Kn6chelddeme, etwas hdherer Blutdruck, Harnsaure und
Cholesterin! - Risikofaktor: Herzinsuffizienz

Antihypertensiva |20% - 85 % konnten Antihypertensivum absetzen tber
40 — 260 Wochen. Langsamer BD-1. 4 Patienten erlitten
akute Ereignisse unter Absetzen. In einer anderen
Studie hatte Absetz-Kohorte | akute Ereignisse

Psychopharmaka |Ausschleichen (Benzo): weniger Stiirze, bessere
Funktionalitat. | Neuroleptika, SSRIs und
Carbamazepin: meist Nutzen fur Patienten.

Digoxin, Nitrate Digoxin: Gelegentlich VHF. Nitrate:'selten Angina pectoris

Medikamente im Alter - Sylt 2014 I;;er et al Drugs Aglng 2008 20



Relevante Fragen vor einer Pharmakotherapie I$I
bel alten Patienten

* Welche der Beschwerden stehen im Vordergrund — fir den
Patienten?

- Ist es wirklich n6tig zu behandeln?
* Was ist das Behandlungsziel — fir beide?

- Verbessern sich Lebensqualitat, Selbstandigkeit, Funktion?

- Bel Primar-/Sekundarprophylaxe: sind die Ziele innerhalb der
geschatzten Lebenserwartung relevant und erreichbar?

* Welches der mdglichen Medikamente ist am besten
geeignet?

« Welche anderen MalRnahmen wéaren noch sinnvell*(auch
Psychotherapie wirkt im Alter)?

« Kann ich Medikamente absetzen?

Medikamente im Alter - Sylt 2014 21




Medikamente

Es gibt einen evidenzbasierten Kon-
sens, dass dieses AM fur diese Indika-
ticn in der gegenwartigen Dosis, in die-
ser Altersgruppe und bel diesem Grad
der Behmderung wirksam ist und dass
der Mutzen alle moglichen UAW uber-
steigt.

; Mein/unsicher

Die Indikaton scheint mchtig und rele-

vant zu semn in dieser Altersgruppe und
bei diesem Grad der Behinderung

}

Uberwiegen die bekannten maglichen
LIAWY des AM den maghchen Nutzen bei
alten, behinderten Patienten?

)
E- =
gﬁ

Ja

}

ibt es UAW oder Symptome, die durch
das AM verursacht semn konnten?

J;

¥

Anderes
AM wahlen

Gibt es ein AM. das moglicherweise
dem verordneten dberegen ist?

}

!

K.ann die Dosierung chne grilleres Risi-
ko reduziert werden?

* Mein + Ja

Weiter mit Weiter mit
gegenwartiger reduzierier
Diosis Dosis

oo Altor Syl on1 4
H 7=t o2

Garfinkel“-Methode:

Good palliative
geriatric practice
Algorithmus

Garfinkel et al,
Arch'intern Med 2010
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Anwendung des GP-GP Algorithmus I$I

« N =70 zu Hause lebende Senioren (61 % F), 83x7 Jahre

- 62 % hatten > 3 Erkrankungen, 71 % > 5 geriatrische Symptome
(Demenz, Stlrze, Inkontinenz etc.)

7,7x3,7 AM/d — nach Algorithmus kdnnten bei 64 Senioren
311 AM abgesetzt werden (4,4 = 2,5 p.P.)

davon wurden 265 AM (82 % der vorgeschlagenen)
abgesetzt

- Beobachtungsdauer 19 = 11 Monate (4 — 45 Monate)

6 der 265 abgesetzten Arzneimittel wurden wg. Symptome
wieder angesetzt

© Erheblicher Gewinn an QoL, ® eine Thrombose nach

Absetzen von Warfarin
Garfinkel & Mangin, Arch Intern Med 2010
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Medikamente im Alter — I$I
ISt weniger mehr?

 Multimedikation ist ein Risikofaktor flir unerwiinschte
Nebenwirkungen

* Viele pharmakotherapeutische Vorschlage einer Leitlinien-
gerechten Therapie entbehren der externen Validitat ftr
alte und multimorbide Patienten

* Evidenz-basierte Medizin bedeutet auch: weglassen, wenn
keine Evidenz flr Nutzen vorhanden!

* Eine geriatrische Einschatzung (Alltagsaktivitaten,
Funktionalitat) und die Frage nach Patientenpraferenzen
erleichtern ganz oft die Entscheidung

« Aber: auf manche Arzneimittel kann der Patient nicht
verzichten — dann mussen die Wirkungen tnd
Nebenwirkungen gut Gberwacht werden

Medikamente im Alter - Sylt 2014 24




Medikamente im Alter — I$I
ISt weniger mehr?

 Multimedikation ist ein Risikofaktor flir unerwiinschte
Nebenwirkungen

* Viele pharmakother
gerechten Therapie
alte und multimorbid

* Evidenz-basierte Me auch: weglassen, wenn
keine Evidenz fur N n!

* Eine geriatrische Einschatzung (Alltagsaktivitaten,
Funktionalitat) und die Frage nach Patientenpraferenzen
erleichtern ganz oft die Entscheidung

« Aber: auf manche Arzneimittel kann der Patient nicht
verzichten — dann mussen die Wirkungen tnd
Nebenwirkungen gut Gberwacht werden

schlage einer Leitlinien-
externen Validitat fur

Medikamente im Alter - Sylt 2014 25
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