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Der altere Mensch — wer ist das?
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Der altere Mensch — wer ist das?
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Der altere Mensch — wer ist das?

Pharmakologisch?

e pharmakodynamische Veranderungen: Arzneistoff-
Rezeptor-Interaktionen, Transmittergehalt, Rezeptordichte,
Transporterfunktion, gestdrte Gegenregulationsmechanismen...

« pharmakokinetische Veranderungen:

4

i

A«m@ generelle Vorhersage nicht méglich
\

Dosisanpassung uber
. geschatzte Creatinin-Clearance

uberwiegend keine Bedeutung ’ ‘ (Cockcroft-Gault-Formel, eGFR)

Bowie MW, Slattum PW. Am J Geriatr Pharmacother. 2007;5(3):263-303
Wollmer MA, Miller-Spahn F. Ther Umsch. 2009;66(6):459-65
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Polypharmazie

THE LANCET, NovemsBer 10, 1866.

A Tocture

INTRODUCTORY TO A COURSE
ON THE

PRINCIPLES AND PRACTICE OF MEDICINE.

By GEORGE JOHNSON, M.D.,, F.R.C.P,,

PROFESSOR OF MEDICINE 1IN EING'S COLLEGE.
{Concluded from page 487.)

OxE result of modern improvements in the means of
diagnosis and of our increased knowledge of the causes of dis-
ease has been, that in the treatment of disease drugs are given
more sparingly, with a more definite object, and with a truer
aim than heretofore. We have learnt that there are not a few
diseaszes, and many minor aillments, which may as easily and
as successfully be treated without drugs as with them if we
could but persuade our patients to avoid the exciting causes of

those who profess to guide professional opinion have but a dim
appreciation of that wonderful power, with which the physi-
cian, no less than the surgeon, must constantly co-operate:
the power which cures a fever or an intlamed lung, as surely
as it heals a wound or mends a broken bone. Of this power,
often too little appreciated even by ourselves, the public know
absolutely nothing. And this is partly our own fault. Our
patients have been educated in the belief that medicines are
all-powerful, and that the favourable result of a disease 18
simply and solely attributable to the treatment employed.
The practice of charging for medicines in place of, or in addition
to attendance and advice, has helped to perpetuate this notion
of the great and essential efficacy of physic; and the result has
been that homopathic globules have often, and quite natu-
rally, obtained the credit for cures which have been simply
cases of spontaneous recovery. This, then, is one source of
the success of homopathy. Pnd. Another important consi-
deration is this: that patients have often had recourse to the
globules of the homeeopath because they have been disgnsted
by the abundant and nauseous doses of legitimate physic. It
is unquestionable that polypharmacy has been a great evil.
Drugs have been given with a recklessness and a want of dis-
erimination which have often been injurious to our patients, and
which have reflected discredit upon ourselves. This much

The Lancet (zitate aus dem 19. Jahrhundert)
1866: ,It is unquestionable that polypharmacy has been a great evil.”

1898: ,Polypharmacy in its extreme form has had its day and
monopharmacy is now gaining in favour.*
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Polypharmazie/Polypharmakotherapie/Multimedikation

Arzneiverbrauch je Versicherter in der GKV 2013

1750

1500

Versicherte > 65 Jahre =
1250+ 220 der Gesamtpopulation
=> 550% des DDD-Volumens
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U. Schwabe, D. Paffrath (Hrsg.), Arzneiverordnungs-Report 2014, Springer-Verlag Berlin Heidelberg
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Polypharmazie/Polypharmakotherapie/Multimedikation

Polypharmazie = 5 verschiedene Medikamente

Polypharmazie: So viele Pillen schlucken altere Menschen
Multimedikation bei iiber 65-Jahrigen (BARMER GEK Versicherte, 2. Quartal 2012)

Pravalenz von Polypharmazie nach Alter und Geschlecht

Klinische Pharmakologie

t CHARITE uNVERSITATSMEDIZIN BERLIN

70%

Manner

60% M Frauen

25,9% o
24,5% o0
0,
I 33% -
16,5% 0%
20%
10% -+
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3r40/° 18-29 | 30-39 | 40-49 | 50-59 | 60-69| 70-79 | 18-79 | 18-29 | 30-39 | 40-49 | 50-59| 60-69 | 70-79 | 18-79
Alter in Jahren
- Polypharmazie (5 und mehr Praparate) Verschriebene Polypharmazie ( 5 und mehr
verschriebene Praparate)
kein 1 bis 2 3 bis 4 5 bis 7 8 bis 10 11 und mehr
Wirkstoff Wirkstoffe ~ Wirkstoffe Wirkstoffe Wirkstoffe Wirkstoffe .
Knopf H, Grams G. Bundesgesundheitsbl 2013;56:868—-877
Quelle: BARMER GEK Arzneimittelreport 2013
©Charité,
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Polypharmazie - Ursachen

79jahrige Patientin
e (Osteoporose

* Arthrose

 Typ 2 Diabetes mellitus
« Hypertonie

« COPD

Multimorbiditat

LL-Empfehlungen aus 5 Leitlinien:
12 Medikamente / 19 Dosen pro Tag / 5 Einnahmezeiten
» 14 Erndhrungsempfehlungen

» 7 Aufgaben zum Selbstmanagement evidenzbasierte
18 Aufgaben fir den Arzt Medizin

©Charité, @l—l ARITE UMVERSITATSMEDIZIN BERLIN Boyd MC et al. JAMA. 2005,294716-724
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Polypharmazie
~Risiko": Krankenhausaufenthalt

« Haufig: Zunahme der Dauermedikation nach Entlassung
« Entlassungsmedikation kritisch Uberprufen!

Polypharmacy —

we make it worse!

A cross-sectional study from an acute
admissions unit.

Betteridge TM, et al. Intern Med J. 2012
Feb;42(2):208-11. doi: 10.1111/j.1445-
5994.2011.02690.x.
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Polypharmazie - Ursachen

Verschreibungskaskade

Drug 1 I_“\*

Adverse drug effect—
misinterpreted as
new medical condition

Drug 2 l_‘\\
Adverse drug effect |—|_I_|_’

Initiale Behandlung  unerwtinschte Medikamenttse
Arzneimittelwirkung Folgebehandlung
NSAID Blutdruckanstieg Antihypertensivum
Antibiotikum Ubelkeit Metoclopramid
©Charité,
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Arzneimittel + Hitzewallung

@td arznei-telegramm® Arzneimitteldatenbank

Ausléser zur unerwinschten Wirkung: Hitzewallung
Weitere Auskunfte durch Anklicken der unterstrichenen Begriffe

ATC-Obergruppen

Sortieren der Anzeige nach: alphabetischer Reihenfolge, Haufigkeit, Indikationsgruppen
Indikationsgruppen vollstindig aufgeldst
Haufigkeit: selten: unter 0,1% | gelegentlich: 0,1 - unter 1% | hdufig: 1% - unter 10% | sehr hédufig: ab 10% | ferner: ohne Einstufung

ohne Gruppierung

Antineoplastische und Immunmodulierende Mittel

Atemwege und Lunge
Blut und blutbildende Organe

Haut

- Herz-Kreislauf-System
Hormonales System, exkl. Sexualhormone
Infektionen

Muskel- und Skelett-System

Nervensystem
Urogenitalsystem und Sexualhormone

Verdauungstrakt und Stoffwechsel

Verschiedenes

© 2016 atd arznei-telegramm Arzneimitteldatenbank
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Arzneimittel + Hitzewallung

Kalziumkanalblocker, vorwiegend vaskuldr wirkend in ATC-Obergruppe: Herz-Kreislauf-System
Wirkstoffe (Ausldser) Haufigkeit

Sortieren der Anzeige nach: alphabetischer Reihenfolge, Haufigkeit, Indikationsgruppen
Indikationsgruppen vollstindig aufgeldst

Haufigkeit: selten: unter 0,1% | gelegentlich: 0,1 - unter 1% | haufig: 1% - unter 10% | sehr héufig: ab 10% | ferner: ohne Einstufung
Q bitte klicken = Quellenangabe

Amlodipin haufig
Clevidipin - bei essenzieller Hypertonie héufig
Felodipin héufig
Isradipin haufig
Kalziumkanalblocker vom Dihydropyridintyp haufig
Lercanidipin-HCI haufig
Manidipin-2HCI héufig
Nicardipin-HCI haufig
Nifedipin ferner
Nilvadipin haufig
Nimodipin ferner
Nisoldipin haufig
Nitrendipin héufig

© 2016 atd arznei-telegramm Arzneimitteldatenbank

©Charité, - ; .
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Arzneimittel + Hitzewallung

@td arznei-telegramm ® Arzneimitteldatenbank

Ausloéser zur unerwiinschten Wirkung: Hitzewallung
Weitere Ausktinfte durch Anklicken der unterstrichenen Begriffe

Makrolidantibiotika in ATC-Obergruppe: Infektionen
Wirkstoffe (Ausloser) Haufigkeit

Sortieren der Anzeige nach: alphabetischer Reihenfolge, Héaufigkeit, Indikationsgruppen

Indikationsgruppen vollsténdig aufgeldst
Héufigkeit: selten: unter 0,1% | gelegentlich: 0,1 - unter 1% | h&ufig: 1% - unter 10% | sehr hédufig: ab 10% | ferner: ohne Einstufung
Qbitte klicken = Quellenangabe

Azithromycin
Telithromycin

gelegentlich
gelegentlich

® 2016 atd arznei-telegramm Arzneimitteldatenbank

Atd, Zugriff am 13.3.2016
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Polypharmazie - Ursachen

Selbstmedikation, over the counter Medikamente

« etwa 40% wenden Arznei- und
Nahrungserganzungsmittel ohne arztliche
Verordnung an

 Anwendungspravalenz steigt mit Altersgruppe
 Frauen > Manner
 Anwendungspravalenz steigt mit Sozialstatus

* V.a. Nahrungserganzungsmittel, Analgetika +
Antiphlogistika/ Antirheumatika, Husten und
Erkaltungspraparate

@I—I ARITE UNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN Knopf H, Grams G. Bundesgesundheitsbl 2013;56:868-877



Polypharmazie - Ursachen

 Multimorbiditat => evidenzbasierte Medizin

 Wechsel der arztlichen Zustandigkeiten/
Schnittstellen

* Verschreibungskaskade

Selbstmedikation

Renteln-Kruse W. Z Gerontol Geriat 2005; 38:169-172
Haefeli WE. Klinikarzt 2014, 43 (9): 406-411
Thirmann PA. MMW-Fortschr. Med. 2014; 156 (10)
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Polypharmazie - Folgen und Risiken

A\
Unerwunschte Arzneimittelwirkungen, UAW

> |

1 Drug-drug- und Drug-disease-Interaktionen

Onder G et al., Arch Intern Med 2010;170:1142-1148; Viktil KK et al. Br J Clin Pharmacol
2007;63(2):187-95; Pirmohamed. BMJ 2004;329(7456):15-9; Karas, Ann Emerg Med 1981; 10:627,
Cadieux, Postgrad Med1989, 86: 179-86,

Holt S et al. Dtsch Arztebl Int 2010; 107: 543-551
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Interaktionen

Wirkstof

Doxycyclin Calcium, Antazida Resorption |
Eisen, Colestyramin

Bisphosphonate Calcium, Antazida Resorption |
Eisen, Colestyramin

" ,wﬂ/f’z‘)

e

Duloxetin Ciprofloxacin, Spiegel 1

Fluvoxamin
Tabak Spiegel |

Duloxetin Antikoagulantien, Blutungsrisiko 1
(ASS, NSAR)
SSRIs, SNRIs, TZA, Risiko fur Serotonin-
Triptane, Tramadol, Syndrom 1

Johanniskraut

©Charité,
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£
Medibox
&
Medibox
£
hedibox
£
hedibox

Inkontinenz

Variante ohne  wirksam bei: Angst: - generalisierte Angststérung
besonderen
Stellenwert

Variante ohne  wirksam bei: Depression:
besonderen
Stellenwert

Variante ohne  wirksam bei: Neuropathie: - diabetische, zur Behandlung von
besonderen Schmerzen
Stellenwert

Variante ohne  wirksam bei: Polyneuropathie: - diabetische, zur Behandlung von

besonderen Schmerzen

Stellenwert

Umstrittenes wirksam bei: Harninkontinenz: - Frauen mit mittelschwerer bis
Therapieprinzip schwerer Belastungsharninkontinenz (Stressinkontinenz)

Priparate der Hausliste ©
(inkd. Sonder- und Importpriparate)

CYMBALTA® 30mg magensaftresistente Hartkapseln
33,68 mg Duloxetin hydrochlorid, (30 mg Duloxetin)

CYMBALTA® 60mg magensaftresistente Hartkapseln
67,35 mg Duloxetin hydrochlorid, (60 mg Duloxetin)

YENTREVE® 20 mg magensaftresistente Hartkapseln
22,45 mg Duloxetin hydrochlorid, (20 mg Duloxetin)

YENTREVE® 40 mg magensaftresistente Hartkapseln
44,9 mg Duloxetin hydrochlorid, (40 mg Duloxetin)

Oral: CYMBALTA: initial 1 x tgl. 30 mg unabh&ngig von den Mahlzeiten,
bei unzureichendem Ansprechen erhéhen auf 1 x tgl. 60 mg (lbliche
Erhaltungsdosis) bzw. auf 90 mg bis 120 mg/Tag erhéhen; bei Patienten
mit gleichzeitiger depressiver Erkrankung Start- und Erhaltungsdosis 1 x
tgl. 60 mg;

Achtung: Doppelverordnung verhindern: Duloxetin wird unter anderen
Warenzeichen auch zur Behandlung von diabetischer Polyneuropathie
(ARICLAIM) und Harninkontinenz (YENTREVE) angeboten

Oral: CYMBALTA: 1 x tgl. 60 mg; hdhere Dosis ohne Wirkvorteil;
Duloxetin Gber 2 Wochen ausschleichend absetzen (z.B. Dosis halbieren
oder nur jeden 2. Tag einnehmen), um Risiko von Absetzerscheinungen
zu reduzieren;

Achtung: Doppelverordnung verhindern: Duloxetin wird unter anderen
Warenzeichen auch zur Behandlung von diabetischer Polyneuropathie
(ARICLAIM) und Harninkontinenz (YENTREVE) angeboten

Oral: ARICLAIM, CYMBALTA: Erw.: 1 x tgl. 60 mg, evil. bei
unzureichendem Ansprechen Dosissteigerung auf 2 x tgl. 60 mg;
Achtung: Doppelverordnung verhindern: Duloxetin wird unter anderen
Warenzeichen auch zur Behandlung der Harninkontinenz (YENTREVE)
angeboten sowie als CYMBALTA auch bei Angststérung und Depression

Oral: ARICLAIM, CYMBALTA: Erw.: 1 x tgl. 60 mg, evtl. bei
unzureichendem Ansprechen Dosissteigerung auf 2 x tgl. 60 mg;
Achtung: Doppelverordnung verhindern: Duloxetin wird unter anderen
Warenzeichen auch zur Behandlung der Harninkontinenz (YENTREVE)
angeboten sowie als CYMBALTA auch bei Angststérung und Depression

Oral: initial 2 Wochen lang 2 x tgl. 20 mg (zur Reduktion von
Stdérwirkungen), dann 2 x tgl. 40 mg, nach 2-4 Wochen Nutzen und
Vertréglichkeit priifen, bei beeintréchtigenden Nebenwirkungen Dosis
nach 4 Wochen ggf. auf 2 x tgl. 20 mg reduzieren (Nutzen dieser Dosis
jedoch unzureichend belegt), begleitendes Beckenbodentraining ratsam;
Duloxetin grundsétzlich Gber mindestens 2 Wochen ausschleichend
absetzen, um Risiko von Absetzerscheinungen zu reduzieren;
Achtung: Doppelverordnung verhindern: Duloxetin wird unter anderen
Warenzeichen auch zur Behandlung von Angststérung/Depression
(CYMBALTA) sowie diabetischer Neuropathie (ARICLAIM, CYMBALTA)
angeboten

©Charité,
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1A2
clozapine
cyclobenzaprine
duloxetine
fluvoxamine
haloperidol
imipramine
mexiletine
nabumetone
naproxen
olanzapine
riluzole
tacrine?
theophylline
tizanidine
triamterene
zileuton

Herb

Interaktionen

SUBSTRATES

2B6 2C8 2C9
artemisinin paclitaxel NSAIDs:
bupropion’ torsemide  diclofenac
cyclophosphamideamodiaquine®ibuprofen
efavirenz' cerivastatin - naproxen
ifosfamide repaglinide  piroxicam
ketamine
meperidine Oral
methadone Hypoglycemics:
nevirapine tolbutamide
prapofol glipizide
selegiline glyburide
Angiotensin
Blockers:
losartan
irbesartan

2C19

PPls:
esomeprazole
lansoprazole
omeprazole
pantoprazole

Anti-epileptics:

diazepam
phenytoin
phenobarbitone

Others:
amitriptyline
carisoprodol
citalopram
clomipramine

Effect

2D6

Beta Blockers:
carvedilol
S-metoprolol
propafenone
timalol

Antidepressants:

amitriptyline
clomipramine
desipramine
duloxetine
fluoxetine
imipramine
paroxetine

Antipsychotics:

2E1
Anesthetics:
enflurane
halothane
isoflurane
methoxyflurane
sevoflurane

Others:

P450 Drug Interaction Table: Abbreviated "Clinically Relevant" Table

38457
Macrolide
antibiotics:
clarithromycin
erythromycin (not
3A8)

NOT azithromycin
telithromycin

acetaminophen—NAPQIAnti-arrhythmics:

aniline
benzene
chlorzoxazone
ethanol

quinidine—3-0H (not
3AL)

Benzodiazepines:

N, N-dimethyl formamide alprazolam

theophylline—8-CH

Aslan ginseng (Panax ginseng)

Balloon vine (Cardiospermum halicacabum)

Bitter orange (Citrus aurantium)
Black cohosh (Actaea racemosa)
Black pepper (Piper nigrum)
Bloodwort (Sanquisorba officinalis)

Weak inhibition of CYP2D6, CYP3A4; no influence on CYP1A2, CYP2E1
Potential inhibition of CYP1A2

No influence on CYP1A2, CYP2D6, CYP2E1, or CYP3A4
Weak inhibition of CYP2D6; no influence on CYP1A2, CYP2E1, CYP3A4, ABCB1
Potential inhibition of CYP3A4, ABCB1

Potential induction of CYP1A2

Aus: De Jong FA et al., European J Cancer 2008;44:374-382

Flockhart DA. Drug Interactions: Cytochrome P450 Drug Interaction Table. Indiana University School of Medicine (2007).
"Iclinpharm/ddis/clinical-table/" Zugriff am 13.3.2016

codeine

dextromethorphan

doxepine
flecainide
mexiletine
ondansetron

diazepam—30H
midazolam
triazolam

Immune Modulators:
cyclosporine
tacrolimus (FK506)
sirolimus

HIV Antivirals:
indinavir
ritonavir
saquinavir
nevirapine

©Charité,
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Interaktionen

©Charité,
Klinische Pharmakologie

( CHARIT E UMIVERSITATSMEDIZIN BERLIN



Polypharmazie - Folgen und Risiken

A\
Unerwunschte Arzneimittelwirkungen, UAW

PN
1 Drug-drug- und Drug-disease-Interaktionen

ﬂ Potentiell inadaquate Medikamente, PIM
— ungunstiges Risiko-Nutzen Verhaltnis bei Alteren

Onder G et al., Arch Intern Med 2010;170:1142-1148; Viktil KK et al. Br J Clin Pharmacol
2007;63(2):187-95; Pirmohamed. BMJ 2004;329(7456):15-9; Karas, Ann Emerg Med 1981; 10:627,
Cadieux, Postgrad Med1989, 86: 179-86,

Holt S et al. Dtsch Arztebl Int 2010; 107: 543-551

©Charité,
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Polypharmazie - Folgen und Risiken

ﬂ Unterversorgung mit relevanten Arzneimitteln
- 14% der Patienten mit < 4 Arzneimitteln
- 43% der Patienten mit 2 5 Arzneimitteln

bt
c 1.0
g I Erkrankung/Umsténde | fehlende Verschreibung % der Unterversorgung
§ 0.9 i 0 . I I 9 6 Morphine Laxans 61,5 %
3;.'- 08 [ N=150, mittleres Alter 79, Myokardinfarkt R-Blocker 60 %
% 0.7 + (65—100 Jahre), 64% Herzinsuffizienz ACE-Hemmer 47 %
c L
i i 0,

\.:-' 0.6 Frauen Vorhofflimmern Kumarine 42 %
; 0 I Osteoporose Bisphosphonate/Raloxifen 29 %

.3
= | Hypercholesterinamie | Statine 23 %
el
E 0.4 Hypertonie Antihypertensiva 23 %
E 0.3 Arteriosklerose Thrombozyten- 21 %
o L
- aggreagtionshemmer
S 0.2
‘a r NSAR-Verordnung Magenschutz mit PPI 21 %
g 0.l
.ﬁ !
4 0.0

0 2 4 6 8 10 12 14 16 17

Number of drugs used

©Charité,
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Polypharmazie - Folgen und Risiken

ﬂTherapie—Adhérenz

e 30-50% Non-Adharenz — keine Einnahme oder nicht
richtig eingenommen

Tablettenteilen

unterschiedliche
Dosierungen

: < Dosisrungsinoratis| 8 @ @ | & & &
 abhangig von u.a. T T &
. \ erforderlich > b
— Anzahl der Medikamente
— Komplexitat der Verordnung (Tablettenteilen, Inhalatoren...)

— Informiertheit
— Applikationsschwierigkeiten

Nieuwlaat R et al. Cochrane Database Syst Rev 2014;11:CD000011

Pasina L et al. Drugs Aging. 2014;31(4):283-239
Haefeli, Klinikarzt 2014; 43 (9): 406-411

©Charité, - _ _ )
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Applikationsschwierigkeiten

,kindergesicherte Verpackung = seniorengesicherte Verpackung??"

Verpackung/Aufgabe nfahig zu 6ffnen bzw. Aufgabe
durchzufihren, n (%)

Tablette teilen 87 (72,5)
kindergesichert 68 (56,6)
Dosetten 29 (24,2)
Blisterpackung 25 (20,8) Phenprogamma® 3, Tabletten

Zum VergraBern bitte das Bild anklicken.
Masse: 127 mg
Durchmesser: 7,7 mm

Atkin et al. 1994, aus Stegemann S et al. Ageing Research Rev
2010:384-398

Hohe: 2,7 mm
Lange:
Breite:

Teilbarkeit:
'ZD Diese Tabletten haben Bruchkerben und kénnen in vier Teile geteilt werden. Es
! liegen jedoch keine Angaben zur Teilungsgenauigkeit vor.

Abbildungen: © 2016 ABDATA Pharma-Daten-Service & Dosing GmbH Heidelberg. Venvielfaltigung,
Speicherung oder Nachdruck sind nur nach ausdriicklicher schrifticher Genehmigung gestattet.

Haefeli, Klinikarzt 2014; 43 (9): 406—-411
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Gliederung

1. EinfUhrung
2. Polypharmazie — Ursachen
3. Polypharmazie — Folgen + Risiken

4. Losungsansatze
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LOosungsansatze
facharztliche Versorgung

 Neuverordnung

— potentiell inadaquate Medikation vermeiden =>
Negativlisten

 deutsche PRISCUS-Liste: 83 Arzneistoffe
Holt S et al: Dtsch Arztebl Int 2010; 107(31-32): 543-51

©Charité,
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LOosungsansatze

Priscus-Liste fiir den Schreibtisch: Die 83 Wirkstoffe im Uberblick!

Wesentliche Bedenken

Wesentliche Bedenken

Klinische Pharmakologie

t CHARITE uNVERSITATSMEDIZIN BERLIN

Arzneimittel Therapiealternativen Arzneimittel Therapiealternativen
(Auswahl) (Auswahl)
Analgetika, Antiphlogistika Urologische - anticholinerge Neben- - Trospium
S Spasmolytika wirkungen (z. B. Obsti- - nichtmedikamentése
NSAID - sehr hohes Risiko fiir - Paracetamol Oxybutynin pation, Mundtrocken- Therapien
Indometacin gastrointestinale * (schwach wirksame) (nicht retardiert und heit, ZNS) (Beckenboden-
Acemetacin* Blutungen, Ulzerationen Opioide _ retardiert) - EKG-Veranderungen gymnastik, Physio und-
Ketoprofen*® oder Perforationen, auch (Tramadol, Codein) Tolterodin (QT-Verlangerung) Verhaltenstherapie)
Piroxicam mit letalem Ausgang - ggf. schwachere NSAID (nicht retardiert)
Meloxicam* - Indometacin: Zentral- (z. B. Ibuprofen) Solifenacin
Phenylbutazon nervise Storungen
Etoricoxib - Phenylbutazon: Blut- Antikoagulantien, Thrombozytenaggregationshemmer
dyskrasie . L . .
e e Ticlopidin Blutbildverdnderungen - ASS_
lare Kontraindikationen - Clopidogrel

Opioid-Analgetika - erhéhtes Risiko fiir Delir | - Paracetamol Prasugrel* unginstiges Nutzen- -ASS
Pethidin und Stiirze - andere Opioide (mit ge- Risiko-Verhdltnis insbe- | - Clopidogrel

ringerem Delirrisiko, z. B. sondere fiir Patienten >

Tilidin/Naloxon, Morphin, 75 Jahren

Oxycodon, Buprenor- ) )

phin, Hydromorphon) Antidepressiva

’ ﬁgfhsﬁm"na:i':f:? e Klassische - periphere anticholi- + SSRI (z. B. Sertralin,
Stefanie Holt, Sven Schmiedl, Petra A. Thirmann; Dtsch Arztebl Int 2010; 107(31-32): 543-51
. ©Charité, |



Angemessene Pharmakotherapie:
Empfehlung flr Deutschland?

* Entwicklung durch Frau Prof. Thirmann (Universitat Witten/Herdecke) im PRISCUS-Verbund
(BMBF Verbuinde: Gesundheit im Alter)

— Konsensus-Liste (Potenziell inadaquate Medikation [PIM])
— Delphi-Verfahren (25 Experten)
* Grundlage waren internationale Listen (Beers, Laroche, McLeod)

* Berucksichtigung von Dosisgrenzen, Monitoring-Parametern, Alternativvorschlagen und
Komorbiditaten

* Bewertung der Substanzen auf 5-stufiger Skala
— ,1 =sicher potenziell inadaquat*®
— ,5 = sicher nicht potenziell inadaquat fir altere Patienten*

— Die PIM-Liste wurde nach einer zwei Runden umfassenden (Delphi-Methode) strukturierten
Expertenbefragung (N=26) verfasst.

— Qualitative Bewertung von Daten nach selektiver Literaturrecherche und aus internationalen
PIM-Listen.

— 83 Arzneistoffe aus 18 Arzneistoffklassen wurden als potenziell inadaquat
bewertet.

— 46 Arzneistoffe konnten nicht eindeutig eingestuft werden.

O kg @H ARIT E UMNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN
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LOosungsansatze
facharztliche Versorgung

e Neuverordnung

— Auswabhl sinnvoller, evidenzbasierter Pharmaka bei
alteren Patienten => Positivlisten

» deutsche FORTA (Fit fOR The Aged)-Klassifikation: 225
Arzneistoffe, Kategorie A = eindeutig positive Nutzen-Risiko-
Bewertung bis Kategorie D = fast immer zu vermeiden,
Kategorie indikationsabhangig (25 Indikationen)

Frohnhofen H, Michalek C, Wehling M. Dtsch med Wochenschr 2011;136(27):1417-1421
Kuhn-Thiel AM, Weil3 C, Wehling M; FORTA authors/expert panel members. Drugs Aging. 2014 Feb;31(2):131-40

©Char|te, @"l A R | T E UMIVERSITATSMEDIZIN BERLIN
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LOosungsansatze

FORTA (Fit fOR The Aged)-Klassifikation

A

Nutzen im Alter
belegt,

vorzugsweise
RCT

erhoéhte Risiken

Multimedikation

B 08 D
Nachgewiesene | Ungiinstiges Arzneistoffe, die
Wirksamkeit, Nutzen/Risiko- man fast immer
aber z.B. Verhaltnis; bei vermeiden sollte,

da Kategorie C

im Alter am ehesten + geeignete
verzichtbar Alternativen
vorhanden
FORTA Class Expert ratingson a
(original numerical scale
FORTA class A=1, B=2, C=3, D=4
in
parentheses Consensus
INCONTINENCE if different coefficient,
Drug therapy for urge from Round 1
incontinence consensus Nr. of (cutoff Selection of pertinent comments given by participating
results) raters 0.800) Mean; Mode experts during the consensus procedure
Substance/grou
Trospium chloride B 18 0.972 1.9; 2
Oxybutynin c 19 0.947 3.1; 3 Caution: intensification of dementia
Tolterodine c 18 0.944 3.1; 3 Caution: intensification of dementia

Kuhn-Thiel AM, Weil3 C, Wehling M; FORTA authors/expert panel members. Drugs Aging. 2014 Feb;31(2):131-40

©Charité,
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LOsungsansatz: Positiv-Liste
Fit fOR The Aged (FORTA)

A

Nutzen im Alter
belegt,

vorzugsweise
RCT

erhohte Risiken

Multimedikation

B C D
Nachgewiesene | Unginstiges Arzneistoffe, die
Wirksamkeit, Nutzen/Risiko- man fast immer
aber z.B. Verhaltnis; bel vermeiden sollte,

da Kategorie C

im Alter am ehesten + geeignete
verzichtbar Alternativen
vorhanden

« Evidenzbasiert, aber realitatsnah
(Compliance,Vertraglichkeit,rel.Kontraindikationen)

* Indikationsabhangige Klassifikation
 Betablocker: A bei KHK
 Diuretika: A bei Herzinsuffizienz

B bei Hypertonie
B bei Hypertonie

« Schnelle Orientierungshilfe

Nach Wehling & Burkhardt, Arzneitherapie fiir Altere, 2010

©Charité,
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LOosungsansatze
facharztliche Versorgung

e Neuverordnung
— Erkennen von Verschreibungskaskaden

— Interaktionscheck => EDV-gestitzt

« getrennt von Verordnung
* integriert in die Software des Verordnungssystems

» Verschiedene Anbieter u.a. www.arznei-telegramm.de,
www.eprax.de, www.aidklinik.de

Voraussetzung: Kenntnis tber vollstandige Medikation
(inkl. andere Behandler, Selbstmedikation/OTC)

©Char|te, (C:'-l A R | T E UMIVERSITATSMEDIZIN BERLIN
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Elektronische Verordnungshilfen

[ Firetox ~ (&) AIDKiiik - Arzneimittel-Informations-Di...| +

o0
€& % @ vwwaidklinikcom/indexphp % v ¢ ||B- Googte Pl ¥ #®
|8l Meistbesucht { | Erste Schritte | | http--tbase2.charite.d... | | Kostenlose Hotmail | | Web Slice-Katalog Kl Leericken

TESTSYSTEM - ARZNEIMITTELPORTAL

DOSING GMBH HEIDELBERG

Neue Wissensiiasis: Aiter

Unterstiitzung beim Vermeiden von potentiell
inadéquaten Arzneimitteln bei alteren Patienten

— ‘79-
L | Finden iy ~

Datengrundisge: © MMI Pharmindex, 15.04.2013
Anzzhl Handslnamen: 157102

e e e e

S Inadiquate Medikation bei Alteren
» Medibox o Switchmodul - =
»» Infosysteme @ Leitlinien J» Dosierung W Verabreichung W Sonstiges
ATC Link 1 auf eine Webseite Dosing Arzneimittelapplikation Hilfe
Fachinfo.de Link auf ein Dokument Anfragen
MName vergessen (IDENTA)
ICD-10 Statistik
Patientenbezug erstellen Partner
BN
Qualiatsforderprels ~
BadenWisarbery 'vdosmg
— Markadatengrunglzge: MM Pharmingex und [gent - MMI GmbH Neu-lsenburg X7 Relesss 1,58 Revison 17730 - 2013 Dosing GbH (Koncske) _Tmpressum

g.cf‘a”té' , @H ARITE Uivemer hremeniom seaim http://aidKlinik/index.php, Zugriff am 14.3.2016 |
inische Pharmakologie




Elektronische Verordnungshilfen

' Interaktionen (3)

Handelsname

YENTREVE® 20 mg : ; 1-0-1-0 [ |lstk. v E]
bR ts Harthapsah 22,5 mg Duloxetin hydrochlorid pro 1 Stk. - ~1ls @t Z
: 7 7
Tarka® 240mg/4mg Tabletten mit ; 1-0-0-0 v ||stk. 23
Pl eranderi: Waletaiescctama 4 mg Trandolapril, 240 mg Vera [...] - s Tli g i
: Sl
] ; i C 3 =]
Metformin HEXAL® 500 mg ; - 500-500-1000-0 | [Jmg vl E
: Eilmisbiotion 500 mg Metformin hydrochlorid pro 1 Stk. = = Ei {?’ Ei
L
L]
3 0-0-1-0 | v ||stk. v | g
*| SimvaHEXAL® 20 mg Fimtabletten 20 mg Simvastatin pro 1 Stk. 3 &
® 20 mg q p = (v [Jpo v & — o
0-0-0-1 v ||stk. v|E
Vivinox® Sleep Schiaftabletten stark 50 mg Diphenhydramin hydrochlorid pro 1 Stk. i !:J 4 I 2 1
bei Bedarf - -
B 582 mg Ciprofloxacin hydrochlorid-1-Wasser pro 1 1-0-0-0 L™ |Jstk v El
Cipro 500 mg, Filmtabletten i 2
Doy i St : e~y © U
Alendron-HEXAL® einmal wichentlich ; _ 1-0-0-0 | || stk. I~ §
70 mg Tabletten 91 mg Natriumalendronat-3-Wasser pro 1 Stk. T il =l £ 13

u

Medibox sortieren

|

(¥ Freitext hinzufiigen
(® Rezeptur hinzufiigen

 OCharité, @H ARITE Uivemer hremeniom seaim http://aidKlinik/index.php, Zugriff am 14.3.2016 |
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LOosungsansatze
facharztliche Versorgung

e Neuverordnung
— Erkennen von Verschreibungskaskaden

— Interaktionscheck => EDV-gestitzt
e getrennt von Verordnung

* integriert in die Software des Verordnungssystems

* Verschiedene Anbieter u.a. www.arznei-telegramm.de,
www.eprax.de, www.aidklinik.de

— Durchfuhrbarkeit bedenken

— gute Information des Patienten => Medikationsplan

©Charité,
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Medikationsplan

CHARITE

UNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN Medikationsplan
Charité - Universitatsmedizin Berlin Gedruckt am 26.03.2014
Wirkstoff mit Wirkstérke Grund fir Vor/ zum/ nach . .
Morgen Mittag Abend Nacht Hin r Anwe|
Handelsname Anwendung = dem Essen inweise zu ndung
r ~k Phenprocoumon (3 mg) 1 0 0 0 Unabhangig * Blutgerinnung in regelmaBigen Zeitabstinden
' Marcumar® 3 mg Tabletten Stiick Gberpriifen lassen
* mit Arzt absprechen
Tiotropiumbromid 1H20 | Erweiterung der 1 0 1 0 Unabhngig | * Inhalator einmal im Monat mit warmenm
(22.5 pg) B"‘-"“égfg (bel Stiick Stiick Wasser reinigen und an der Luft 24h gut
Spiriva® 18 Mikrogramm } ¥ trocknen lassen
Kaps. m. Inhalationspulver * Kapseln nicht schlucken und nur mit
geeignetem Inhalator anwenden
* Inhalator trocken lagern
Fe Nebivolol-HCI (5.45 mg) | Bluthochdruck 1 0 ] 0
Neblvolol STADA® 5 mg Stlck
Tabletten
Simvastatin (10 mg) Senkung o o 1 0 Unabhsngig
\ SimvaHEXAL® 10 mg el "mﬂ'l:;erm Stiick
Filmtabletten
" 24 Metformin-HC! (1000 Zuckerkrankhait 1 o 1 o Zum oder nach
s ) (Diabetes Stiick Stiick dem Essen
- ™ mellitus Typ 2)
Metformin HEXAL® 1000
myg Filmtabletten
% Enalaprilmaleat (10 mg), | Bluthochdruck 1 0 0 0 Unabhangig
3 Hydrochlorothiazid (25 Stlck
mg)
EnaHEXAL® comp 10
mg/25 mg, Tabletten

©Charité,
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Bundeseinheitlicher Medikationsplan

Medikationsplan |- geb. am:
Seite __ von __|ausgedruckt von:
AKTIONEPLAN FUR VERRESSERUNG DER
ARZNEIMITTEL
THERAPIESICHERHEIT ausgedruckt am:
4 DELITSCHLAND {Stempel)
Wirkstoff Handelsname Starke |[Form |Mo|Mi |Ab |zN |Einheit | Hinweise
In Aniehnung an DE-DE-Version 2.0 vom 15.12.2013 Musterplan zum handschriftlichen Ausfillen

©Charité,
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LOosungsansatze

e elektronische Gesundheitskarte

« ab Oktober 2016: Anspruch auf einen
Medikationsplan in Papierform fur Versicherte, die 3
oder mehr Arzneimittel anwenden

* Arzt muss den Versicherten Uber seinen Anspruch
aufklaren

« Apotheker sind verpflichtet auf Wunsch des
Versicherten Anderungen der Medikation zu
aktualisieren

e ab 2018 soll der Medikationsplan auch elektronisch
von der Gesundhelitskarte abrufbar sein

BMG, E-Health-Gesetz, http://www.bmg.bund.de/themen/krankenversicherung/e-health-initiative-
und-telemedizin/; Zugriff am 14.3.2016

©Charité, 2
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LOosungsansatze
hausarztliche Versorgung (?)

* regelmaliige, standardisierte Medikationsanamnese (mind.
1x/a, nach Krankenhausentlassung)

— Hinterfragen jedes Medikaments: Indikation, Dosierung, UAW,
Interaktion, nicht-medikamentdse Therapie-Alternative

— Priorisierung der Medikamente in Bezug auf
 individuellen Patienten-Nutzen
* Therapieziele
» Patientenwlinsche, -erwartungen an therapeutische MalRnahmen

— Hinweis auf Unterversorgung

— Durchfuhrbarkeit
— Information des Patienten und der Angehérigen => Medikationsplan

©Charité,
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Zusammenfassung

* Polypharmazie - aktuell

= Polypharmazie - Risiko fur UAW, Interaktionen,
PIM, Unterversorgungt

= LOsungsansatze — Negativliste, Positivliste,

Interaktionssoftware, Medikationsplan, strukturierte
Medikationsanamnese

©Charité, 2 .
s @H ARITE umversiTATSMEDIZIN BERLIN
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Dr. J. Bolbrinker

juliane.bolbrinker@charite.de

________
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Medikationsanamnese

Gibt es eine Indikation fir das #|ndikation

Medikament ¢
15 s Miedlikoment wirksam fir e | «Evidenz Medication Appropriateness Index

Indikation und Patientengruppe?

MAI

. _ =Dosierun .
stimmt die Desierung ? : nach Hanlon JT et al. A method for assessing
: sind die Einnahmevorschriften korrelt --Anwendungsgicherheit drug therapy approprlateness' J C“n
{Applikationsmodus, Einnahmefreguenz, Ep|dem|0| 1992’ 45 1045_1051

Einnahmezeit, Relation zu den Mahlzeiten 7

Sind die Handhabung und = Anwendbarkeit
Anwendungsvorschriften praktikabel ?

| — Medikation-Angemessenheit-
Gibt es klinisch relevante Interaktionen  *Medikamenteninteraktion .
zu anderen Medikamenten ? I nte rve nt|on

Gibt es klinisch relevante Interaktionen  *Krankheitsinteraktion, Nebenwirkung
zu anderen Krankheiten/Zustanden ?

Wurden unnitige *Doppelverordnung
Doppelverschreibungen vermieden ?

Ist die Dauer der medikamentisen sTherapiedauer
Therapie (seit wann verordnet 7§
adaquat ¢

Wurde die kostenginstigste Alternative =Wirtschaftlichkeit
vergleichbarer Praparate ausgewahlit ¢

O (& ARNYE upvesioncsusomn seati hausarztlichen Leitlinie ,Multimedikation®, 2013

Klinische Pharmakologie



LOosungsansatze

Interventionelle Versorgungsforschungsstudie
* Prufung der Medikation nach Algorithmus, ahnlich MAI

* bei 80% der Patienten konnten Arzneimittel abgesetzt
werden

* nur 2% der gestoppten Medikamente mussten wieder
verordnet werden

* bei 88% der Patienten Verbesserung des subjektiven
Wohlbefindens

e, @HAR ITE suversireweozm sencn Garfinkel D, et al Arch Intern Med 2010; 170(18): 1648-1654
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LOosungsansatze

Ape and Apeing 2015; 44: 213-21 8 @ The Author 20| 4, Published by Oxford University Press on behalf of the British Geriatrics Society,
doi 10.10%93/ageing/afu | 45 This is an Open Access article distributed under the terms of the Creative Commons Attribution
Fublished electronically | & October 20| 4 Mon-Commenial License (hitpi/fcreativecormmaons orglicenses/by-nc/4.00), which permits

non-commercial re-use, distnbution, and reproduction in ary medium, provided the onginal work is
propery cited. For commercial re-use, please contact joumalspermisions@oup.com

STOPP/START criteria for potentially
inappropriate prescribing in older people:
version 2

Deniis O’Marony'2, Davip O™SulLivan?, STEPHEN BYRNE?, MaRIE NoeLLE O’ ConnoRr?, CrisTIN Ryan®,
Paul GALLAGHER?

cencMedane Un ¢ STOPP Kriterien sign. assoziiert mit UAW

“Genatmc Mediane, Cot

e el o Anwendung reduziert UAW + Dauer des
.. Krankenhausaufenthalts um 3 d

Address cormrespondenc

Gallagher P et al. STOPP (Screening Tool of Older Person's Prescriptions) and START (Screening Tool to Alert doctors to Right
Treatment). Consensus validation. Int J Clin Pharmacol Ther. 2008 Feb;46(2):72-83

©Charité,
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LOosungsansatze

Age and Ageing 20| & 45: 260267 ® The Author 201 6. Published by Oxdord University Press on behalf of the British Genatrics Society
doiz 10,1093/ ageing/af2 00 All ights reserved. For Permissicns, please email jpumalspermissicns@oup.com

Published elecﬁenlcalh,' 18 |anuary 201 4

VALFORTA: a randomised trial to validate the
FORTA (Fit fOR The Aged) classification

MarTin WEHLING', HENRICH BURkHARDT?, ALExaNDRA KUHN-THIEL', FaARHAD Pazan!, CHRIsTINA THROM',
CHristEL WESS?, HELMUT FrROHNHOEN?

'Clinical Pharmacology, University of Heidelberg, Mannheim 68169, Germany

V. Medical Clinic, Genratrics, University Hospital Mannheim, Heidelberg University, Mannheim, Germarny

*Department of Medical Statigtics, Biomathernatics and Information Processing, Medical Faculty Mannheim, Heidelberg University,
Mannheaim, Gemnany

*Essen-Mitte Hospital, Knappschafts Hospital, Teaching Hospital at the University of Duisburg in Essen, Am Deimelsberp 34a,
45276 Essen, Germany and Faculty of Health, University of Witten-Herdecke, Witten, Gemany

« Medikationsfehler + UAW sign. reduziert
* Verbesserung Nierenfunktion

©Charité,
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Anticholinergic Drug Scale — Level 3
Wirkstoffe

THE ANTICHOLINERGIC DRUG SCALE: LEVEL 1, 2, AND 3 DRUGS (AS OF JUNE 2006)

Level 3 Drugs

amitriptyline

atropine dimenhydrinate e
benztropine diphenhydramine promethazine
brompheniramine doxepin propantheline
carbinoxamine OXaLE: protriptyline
chlorpheniramine hydroxyzine pyrilamine
chlorpromazine hyoscyamine scopolamine
Shaibaaiiine imipramine thioridazine
clomipramine meclizine tolterodine
clozapine nortriptyline trihexyphenidyl
darifenacin orphenadrine trimipramine

desipramine

Ryan M. Carnahan et al. Journal of Clinical Pharmacology, 2006;46:1481-1486

©Charité,
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Nierenfunktion und Arzneimitteltherapie

o Zulassung, Dosisanpassungen und Kontraindikationen
beziehen sich immer noch auf die Kreatinin-Clearance
(CrCl), in der Praxis basierend auf Cockcroft-Gault
Schéatzung (bzw. in Ausnahmefallen auf direkter Messung)

Glomerular Filtration Rate Equations Overestimate
Creatinine Clearance in Older Individuals Enrolled in the
Baltimore Longitudinal Study on Aging: Impact on Renal

Drug Dosing

Thomas C. Dowling,l‘* En-Shih Wang,l Luigi Ferrucci,” and John D. Sorkin,>”?
'Deparlmenl of Pharmacy Practice and Science, School of Pharmacy, University of Maryland, Baltimore,
Maryland; “Biomedical Research Center, National Institute on Aging, Baltimore, Maryland; *Baltimore VA
Medical Center, Geriatric Research Education and Clinical Center (GRECC), Baltimore, Maryland; Division of
Gerontology and Geriatrics Department of Medicine, Baltimore VA Medical Center, School of Medicine,
University of Maryland, Baltimore, Maryland

©Charité,

Klinische Pharmakologie @H ARITE uUNVERSITATSMEDIZIN BERLIN Dowling TC et al. Pharmacotherapy 2013;33(9):912-921



Klimakterium - vasomotorische Symptome

 Venlafaxin = Serotonin-Noradrenalin-Rickaufnahme-Inhibitor, off-
label

 Paroxetin = Serotonin-Ruckaufnahme-Inhibitor, off-label

FDA NEWS RELEASE

For Immediate Release: June 28, 2013
Media Inquiries: Andrea Fischer, 301-796-0393, andrea.fischer@fda.hhs.gov
Consumer Inquiries: 885-INFO-FDA

FDA approves the first non-hormonal treatment for hot flashes associated with
menopause

The U.S. Food and Drug Administration today approved Brisdelle (paroxetine)to treat moderate to severe hot flashes (vasomotor
symptoms) associated with menopause. Brisdelle, which contains the selective serotonin reuptake inhibitor paroxetine mesylate,
is currently the only non-hormonal treatment for hot flashes approved by the FDA.

©Charité, (C:H AR p;@://www.fda.qov/newsevents/newsroom/pressannouncements/, Zugriffam 13.3.2016

oo s UNIVERSITATSMEDIZIN BERKLIN
Klinische Pharmakologie d



Klimakterium - Dyspareunie

FDA NEWS RELEASE http://www.fda.gov/newsevents/newsroom/p

For Immediate Release: Feb. 26, 2013 ressannouncements/, Zugriff am 13.3.2016
Media Inquiries: Stephanie Yao, 301-796-0394, stephanie yao@fda.hhs.gov
Consumer Inquiries: 838-INFO-FDA

Weitere Informationen tiber Senshio

FDAal Am 15. Januar 2015 erteilte die Europaische Kommission eine Genehmigung fur das Inverkehrbringen

The U von Senshio in der gesamten Europdischen Union.

d
YSPA pen vollstandigen Wortlaut des EPAR und die Zusammenfassung des Risikomanagementplans far

Senshio finden Sie auf der Website der Agentur: ema.europa.eu/Find medicine/Human

medicines/European public assessment reports. Wenn Sie weitere Informationen zur Behandlung mit

Senshio benatigen, lesen Sie bitte die Packun|http://www.ema.europa.eu/ema/indexjsp?curl=/pages/medicines/ht
man_med_001837 jsp

an Ihren Arzt oder Apotheker.

Diese Zusammenfassung wurde zuletzt im 01-2015 aktualisiert.

R ™ * TR .
Bitte treffen Sie lhre Auswahl durch Anklicken eines Punktes (@) oder unterstrichenen Begriffes
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