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Epidemiologie

In Deutschland, in der Schweiz wie auch
weltweit hat sich die Lebenserwartung
bei der Geburt seit 1900 ungefihr ver-
doppelt. In der Schweiz liegt die Lebens-
erwartung bei der Geburt momentan
fir Ménner und Frauen kombiniert bei
rekordhohen 83,3 Jahren [17]. Menschen
tiberleben heute akute und chronische
Erkrankungen. Zu einer ersten Erkran-
kung gesellt sich dann eine zweite und
schliefllich eine dritte. Patienten wer-
den multimorbid, sie weisen gleichzeitig
mehrere Erkrankungen auf.

Zur rasanten Verbesserung der Le-
benserwartung wihrend der letzten
100 Jahre haben vor allem verbesserte
soziale und hygienische Bedingungen
beigetragen. Sei es bei der Wasser-
qualitdt, der Kanalisation sowie der
Nahrungsmittelhygiene (Kiihlkette und
Kithlschrank!), bei der Erndhrung, bei
den Wohnverhéltnissen oder bei den
Arbeitsbedingungen. Gleichzeitig haben
vielfaltige und monumentale Entwick-
lungen der Medizin die Langlebigkeit we-
sentlich gefordert. Menschen leben heute
trotz einer Vielzahl von Risikofaktoren
oder schwerwiegenden Erkrankungen
beachtlich lange. Die Behandlungsmog-
lichkeiten und damit die Prognose haben
sich beispielsweise bei Hypertonie, Dia-
betes, koronarer Herzkrankheit, Herzin-
suffizienz, Niereninsuffizienz, Leberer-
krankungen, unterschiedlichen Formen
von Krebs, Human-immunodeficiency-
virus(HIV)-Infektion, Depression und
Schizophrenie wesentlich verbessert.

In einer groflen epidemiologischen
Studie auf der Basis einer schottischen
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Multimorbiditatsmanagement
im Alltagsdilemma

Datenbank wiesen etwa 42 % der Bevol-
kerung eine oder mehrere Erkrankungen
(»disorders®) auf, etwa 23 % der Bevol-
kerung waren multimorbid [3]. Bei
alteren Personen war Multimorbiditét
die Regel, aber selbst bei Kindern gab es
sie. Ahnliche Zahlen sind aus Europa,
Nordamerika, Kanada, Australien und
mittlerweile auch aus anderen Lindern
weltweit verfiigbar (8 Infobox 1).

Y Bei dlteren Menschen ist
Multimorbiditat die Regel

Bei hospitalisierten Patienten ist Multi-
morbiditét klinischer Alltag. Je nach De-
finition waren zwischen 70 und 90 % al-
ler notfallmiflig hospitalisierten Patien-
ten der Inneren Medizin am Universi-
téitsspital Ziirich meist sehr schwer mul-
timorbid [28]. Multimorbiditit fithrt oft
zu Polypharmazie, also zur regelméafigen
taglichen Einnahme von =5 verschiede-
nen Medikamenten, und zu all den damit
verbundenen Herausforderungen [18].

Multimorbiditadt und
Komplexitat als klinische
Herausforderung

Theoretisch besteht bei gleichzeitigem
Auftreten von beispielsweise 3 Erkran-
kungen (Triade) eine uniiberschaubare
Anzahl kombinatorischer Maoglichkei-
ten. So kommt es unter der Annahme
von 12.161 vierstelligen Krankheits-
subkategorien [11], beispielsweise J44.1
»Chronische obstruktive Lungenkrank-
heit mit akuter Exazerbation [15], kom-
binatorisch und rein theoretisch zu

1.798.045.683.840 moglichen Triaden.
Bei stationdren Patienten unserer Klinik
konnen durchschnittlich zwischen 6 und
7 aktive Diagnosen dokumentiert werden
[25]. Dazu kommen noch verschiedene
Schweregrade der Erkrankungen, un-
terschiedliche = Therapieempfehlungen,
unterschiedliche individuelle Patienten-
merkmale und Patientenwiinsche sowie
lokale Bedingungen mit Unterschieden
je nach Tageszeit. Gleichzeitig unter-
scheiden sich die behandelnden Arzte
bei der Beurteilung einer medizinischen
Situation in Wissen, Erfahrung, Tempe-
rament, Risikobereitschaft bzw. Vorsicht,
Miidigkeit und Stimmung.

» Erkrankungen treten oft in ty-
pischen Multimorbiditatsclustern
auf

ImKklinischen Alltagist diese Komplexitt
jedoch viel kleiner, denn Erkrankungen
eines Individuums aggregieren oft zu ty-
pischen kombinierten Erkrankungsmus-
tern, also Multimorbiditatsclustern ([9,
24];8 Infobox 2). Umgekehrtkoénnen ein-
zelne Erkrankungen auch andere weniger

Infobox1 Lebenserwartungund
Multimorbiditat

== \Westeuropa, Japan und auch andere
Regionen weisen eine zunehmend
alternde Bevolkerung auf (,superaging
societies”).

== Multimorbiditat nimmt mit dem Alter zu.

== Diese Tendenz wird sich weltweit wegen
weiterer Erfolge in der Behandlung und
im Uberleben von Einzelerkrankungen
verstdrken.
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Infobox 2  Multimorbiditats-
cluster

Infobox 3 Definitionen von
Multimorbiditat

Infobox 4
interactions”

,Disease-disease

Typische Multimorbiditatscluster sind unter

anderem:

== Kardiovaskuldr: koronare Herzkrankheit,
Herzinsuffizienz, Vorhofflimmern,
Schlaganfall, Hypertonie, Diabetes,
Dyslipidémie, Nierenprobleme

== Psychiatrische Multimorbiditéat (Abusus
von Alkohol und anderen Substanzen,
Depression, Personlichkeitsstorung),
Lebererkrankung, z. B. Hepatitis C oder
alkoholinduzierte Lebererkrankungen, oft
in Kombination

== Sturz, Frailty, Parkinson-Krankheit,
Depression, kognitive Einschrankungen,
Vereinsamung

== Chronisch-obstruktive Lungenerkrankung,
Depression

== Schmerz, Depression, Angst

== Depression, Angst

== Frailty, Demenz, Depression

== Parkinson-Krankheit, Depression

Das Ausmaf der Einzelerkrankungen kann

sich individuell stark unterscheiden. Ebenso

verhalt es sich mit sozialen Aspekten, die fiir

die Krankheitsentwicklung entscheidend

sind.

wahrscheinlich machen. Ein klassisches
Beispiel fir Letzteres ist eine Sichelzel-
lenanimie, die eine schwere Malaria we-
niger wahrscheinlich macht.

Vermutlich kann man mit einigen
wenigen Multimorbidititsmustern einen
Grofdteil aller Erkrankungskonstellatio-
nen erkldren. Oft aber schert eine der
Erkrankungen aus einem spezifischen
Multimorbidititscluster sozusagen aus.
Ein Beispiel wire die Kombination von
Frailty (Gebrechlichkeit) mit einer My-
asthenia gravis.

Definition von Multimorbiditat

Die Mehrzahl der Forschenden definierte
Multimorbidititin denletzten 10-15Jah-
ren als das gleichzeitige Vorhandensein
mehrerer chronischer Erkrankungen
bzw. Langzeiterkrankungen. Diese Defi-
nition dient vor allem epidemiologischen
Untersuchungen. Fiir klinische Situatio-
nen und die Forschung zur klinischen
Entscheidungsfindung (,medical de-
cision-making“) muss eine sinnvolle
Definition von Multimorbiditit unse-
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==, Multimorbidity is the co-occurrence of
multiple chronic or acute diseases and me-
dical conditions within one person. ([2];
deutsche Ubersetzung: Multimorbiditat
ist das gleichzeitige Vorliegen mehrerer
chronischer oder akuter Erkrankungen
und gesundheitlicher Stérungen bei einer
einzelnen Person.)

==, Multimorbidity is the co-existence of
two or more chronic conditions where
one is not necessarily more central than
the others” ([4]; deutsche Ubersetzung:
Multimorbiditat ist das gleichzeitige
Bestehen von zwei oder mehr chronischen
Stérungen, wobei eine davon nicht
unbedingt eine zentralere Bedeutung
haben muss als die anderen.)

== Multimorbidity is defined as any
combination of chronic disease with at
least one other disease (acute or chronic)
or biopsychosocial factor (associated
or not) or somatic risk factor” ([22];
deutsche Ubersetzung: Multimorbiditatist
definiert als beliebige Kombination einer
chronischen Erkrankung mit zumindest
einer weiteren Erkrankung (akut oder
chronisch) oder einem biopsychosozialen
Faktor (assoziiert oder nicht) oder einem
somatischen Risikofaktor.)

res Erachtens auch akute Erkrankungen
beinhalten (8 Infobox 3).

Fiir Studien und den klinischen All-
tag ist auch bedeutungsvoll, ob man
von ,disease®, ,disorder®, ,risk factor,
»problem® oder ,diagnosis“ (im Deut-
schen ,Erkrankung®, ,Stérung®, ,Risi-
kofaktor®, ,,Problem“ oder ,Diagnose)
spricht. Aber selbst wenn akute Erkran-
kungen bzw. konkrete gesundheitliche
Herausforderungen in einer Definition
beriicksichtigt sind, wird die Bedeutung
einer Einzelerkrankung in Multimor-
biditatssituationen nicht berticksichtigt.
Es widerspricht der klinischen Intuition,
wenn beispielsweise ein Patient mit Mor-
bus Hodgkin und einer fiir die schwe-
re Grunderkrankung bedeutungslosen
zweiten Diagnose, etwa einer schweren
Myopie oder gut kontrollierten Hyperto-
nie, beziiglich der Entscheidungsfindung
als multimorbid klassifiziert wiirde. Die
aufSerordentlich breite Definition von
Le Reste et al. [22] wiirde wohl sogar
einen Patienten mit Hypertonie und
finanzieller Notlage als ,,multimorbid®

4Disease-disease interactions” haben drei

grundsétzliche Elemente [26]:

== Die eigentlichen ,disease-disease
interactions”: Die Patientenmanagement-
prozesse werden wegen des gleichzeitigen
Vorhandenseins zweier Erkrankungen
verdndert.

== Disease-disease medication interactions”
(pharmakodynamische Interaktion): Eine
Medikation, die fiir eine der Erkrankungen
eingesetzt werden sollte, ist bei einer
anderen Erkrankung des Patienten
schadlich (Beispiel: Notwendigkeit zur
Antikoagulation wegen Vorhofflimmerns
bei gleichzeitiger Magenblutung).

==  Medication-medication interactions”
(pharmakokinetische Interaktion):
Interaktionen zwischen Medikamenten.
Dieser Aspekt der Interaktionen ist
wissenschaftlich sehr breit abgedeckt. Es
bestehen auch sehr gute Datenbasen zu
dieser Thematik.

Kklassifizieren. Dies erachten wir nicht als
zielfithrend.

Die Definition des Komorbiditits-
index nach Charlson ist wesentlich
restriktiver [13]. Er klassifiziert nur
22 prognoserelevante Einzeldiagnosen.
Aber auch dieser Index berticksichtigt
die kombinierte Prognose der in einem
Multimorbidititskomplex vorhandenen
Erkrankungen ungeniigend und vermag
die Prognose von Multimorbiditétssitua-
tionen wohl nicht richtig einzuschéatzen.
Zudem sind die klinischen Herausfor-
derungen von Akutsituationen und die
reale Breite der Medizin nicht wirklich
berticksichtigt.

Multimorbiditatsinteraktionen
zwischen Erkrankungen

Bei Einzelerkrankungen losen wir ein
klinisches Problem auf Basis von Stu-
dien und entsprechenden Leitlinien mit-
hilfe eines kommunikativen, diagnosti-
schen oder therapeutischen Prozesses.
Bei2 gesundheitlichen Problemen eignen
sich fur Einzelerkrankungen entwickelte
Standards oft nicht, weil die Prozesse zur
Losung der jeweiligen Probleme mitein-
ander in Konflikt geraten (,,disease-dis-
ease interactions [DDI]) und zu Dilem-
mata fithren ([25]; @ Infobox 4; @ Abb. 1).
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Zusammenfassung

Etwa 20-25 % aller Personen und etwa 90 %
aller akut in einer Klinik fiir Innere Medizin
hospitalisierten Patienten weisen gleichzeitig
mehrere akute oder chronische Erkrankungen
auf. Sie sind multimorbid. Die Begegnung mit
multimorbiden Patienten ist die haufigste
Situation im Gesundheitssystem geworden.
Theoretisch besteht bei Multimorbiditat

eine kaum benennbare Anzahl méglicher
Erkrankungskonstellationen. Zudem nehmen
die Wahrscheinlichkeit von Interaktionen
zwischen Erkrankungen (,disease-disease
interactions” [DDI]) und die Komplexitat mit
jeder hinzukommenden Erkrankung tiberline-
ar zu. Multimorbiditat tritt hdufig in typischen
dyadischen, triadischen oder héheren
charakteristischen Kombinationsmustern auf,
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in ,Krankheitssclustern®, z. B. aus vaskuldren
Risikofaktoren, Herz- und Lungenerkrankun-
gen, Frailty (Gebrechlichkeit) und Demenz
oder psychiatrischen und somatischen
Erkrankungen. Solche Kombinationen fiihren
zur Verschlechterung der Gesamtprognose
und oft zu schwierig handhabbaren bis
lebensgeféhrlichen DDI. Beispiele fiir DDI
sind: Antikoagulation und gleichzeitige
schwere Blutung, Schmerz und Hypertonie
oder Niereninsuffizienz, Depression und
verminderte Medikamentencompliance,
chronisch-obstruktive Lungenerkrankung
und Depression, Frailty und Psychopharmaka
sowie haufige Stiirze, psychiatrische und
somatische Erkrankungen in Kombination.
Solche DDI sind héufig. Trotzdem gibt es

dazu nur wenige Studien und klinische
Leitlinien. Die Betreuung multimorbider
Patienten basiert auf Leitlinien zu meist

gut untersuchten Einzelerkrankungen.
Multimorbiditat und schwerwiegende DDI
sind in diesen meist nicht thematisiert.
Klinische Leitlinien kdnnen so ungewollt

die Sicherheit von mehrfach erkrankten
Personen gefahrden. Zudem geraten Arzte bei
Therapieentscheidungen mit Bezug auf DDI in
belastende Dilemmata.

Schliisselworter
Erkrankungsinteraktionen - Blutungen - Anti-
koagulanzien - Hypertonie - Medikamentdse
Schmerztherapie

Abstract

About 20-25% of all persons and about 90%
of all patients who are acutely hospitalized in
internal medicine departments have multiple
acute or chronic diseases. They are multimor-
bid. The encounter with multimorbid patients
has become the most common situation

in the health care system. Theoretically,
multimorbidity results in an innumerable po-
tential disease constellations. In addition, the
likelihood of interactions between diseases
(disease—disease interactions, DDI) and the
complexity increases overproportionately
with each additional disease. However,
multimorbidity often occurs in typical diadic,
triadic, or higher characteristic combinations,
in “disease clusters’, e.g., vascular risk

factors, heart and lung diseases, Frailty and
dementia, psychiatric and somatic disorders.
Such combinations lead to a worsening of
the overall prognosis. In addition, DDIs are
often difficult to treat or are life-threatening.
Examples of DDIs include the following:
anticoagulation and simultaneous severe
bleeding, pain treatment and hypertension or
renal insufficiency, depression and reduced
medication adherence, chronic obstructive
pulmonary disease and depression, Frailty and
neurodepressant drugs and frequent falls, and
combined psychiatric and somatic disorders.
Such DDIs are common. Nevertheless, there
are few studies and clinical guidelines that
address these issues. The care of multimorbid

Multimorbidity management and the physician’s daily clinical dilemma

patients is, therefore, heavily reliant upon
guidelines developed mostly for single
diseases. However, multimorbidity and serious
DDls are usually not addressed in these.
Clinical guidelines can thus inadvertently
jeopardize the safety of persons suffering
from multiple diseases. In addition, stressful
dilemmas arise for physicians encountering
DDlIs because of difficult treatment decisions.

Keywords

Disease-disease interactions - Hemorrhage -
Anticoagulants - Hypertension - Pain, drug
therapy

Unter einer ,schddlichen DDI ver-
steht man eine Situation, in der die
Kommunikation, Diagnostik oder Be-
handlung einer Erkrankung derjenigen
einer anderen Erkrankung in die Quere
kommt. Es kommt zu einer Konfliktsi-
tuation bzw. aus drztlicher Sicht zu einem
Dilemma, und je nach Persénlichkeits-
struktur, Wissen und Erfahrung des
Arztes zu Verunsicherung und zu einer
mehr oder weniger starken Belastung.
Von Arzten und Pflegenden werden vor
allem die hiufigen therapeutischen Kon-
flikte [25] zwischen Erkrankungen als

Multimorbiditdt im eigentlichen Sinne
empfunden. Potenziell schidliche In-
teraktionen sind ein wichtiges Element
von Multimorbiditit [25, 26] und der
damit verbundenen Komplexitit der
Entscheidungsfindung.

Als Beispiel einer DDI sei der Ver-
such genannt, bei einer Patientin mit
massiver Schwerhorigkeit (beispielswei-
se bei Presbyakusis) und leichter Demenz
(bei sonst gut erhaltener Lebensqualitit)
eine Einwilligungserkldrung einzuholen,
um die interventionelle Revaskularisie-
rung mittels Einlage von Stents bei aku-

tem Myokardinfarkt notfallmaflig und
zeitnah durchfithren zu diirfen. Hier ist
die Kommunikation wegen Schwerhorig-
keit (Verstehen) und Demenz (Urteilsfa-
higkeit) eingeschrinkt. Der auch juris-
tisch definierte Kommunikationsprozess
ist erschwert oder gar unmoglich. Fiir
den Arzt stellt dies eine schwierige Si-
tuation und ein Dilemma dar (weiteres
Beispiel in @ Infobox 5).

In einer retrospektiven Analyse haben
wir leichte und schwere Interaktionen
bzw. therapeutische Konflikte quantifi-
ziert [25]. Unter notfallmaflig hospita-
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Erkrankung,
Problem

Erkrankung,

Erkrankung,
Problem

Problem

/ Schnittmengen =

* Disease Medication Interactions

* Doctors Dilemma: Entscheiden mussen
aus (zu) vielen mehrdimensionalen
Moglichkeiten fihrt zu Belastung.

Abb. 1 A Multimorbiditat und ,disease-disease interactions”

lisierten Patienten der Inneren Medizin
fanden wir bei 166 multimorbiden Pati-
enten im Durchschnitt 6,6 aktive Diagno-
sen (!) und insgesamt 239 therapeutische
Konlflikte, davon bei 41 % der Patienten
leichte und bei 29 % schwere therapeu-
tische Konflikte.

» Multimorbiditat im engeren
Sinne ist nicht einfach die Summe
mehrerer Einzelerkrankungen

Interaktionen zwischen Erkrankungen
zeigen, dass Multimorbiditit im en-
geren Sinne nicht einfach die Summe
von mehreren Einzelerkrankungen ist.
Es entstehen eigenstindige, komple-
xe und beziiglich der Ausprigung von
Einzelkomponenten  unterschiedliche
und vollkommen personliche Krank-
heitsbilder. Hier braucht es neue und
eigenstindige Messmethoden, um die
Situation besser einschitzen und quan-
tifizieren zu kénnen. Unsere Gruppe hat
kiirzlich den Multimorbidity Interaction
Severity Index (MISI) entwickelt [7], um
den Schweregrad einer Interaktion aus
arztlicher Sicht gewichten zu konnen.
Diesen Index gilt es nun weiter zu vali-
dieren. Aufjeden Fall sind DDI zu einem
wichtigen Forschungsgebiet geworden
(7, 25, 26].

Einige DD], die nach unserer Erfah-
rung hdufig und oft problematisch sind
und damit Alltagsdilemmata darstellen,
sind nachfolgend aufgelistet:
== Antikoagulation oder Thrombo-

zytenaggregationshemmung und

gleichzeitige oder stattgehabte gas-
trointestinale oder intrakranielle
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Blutung oder Operation oder sehr
hiufige Stiirze

== Somatische Erkrankungen mit drin-
gend notwendiger tiberdurchschnitt-
licher Medikamentencompliance
(Antikoagulation, Herzinsufhizienz-
therapie, Immunsuppression bei
Transplantation oder HIV-suppri-
mierende Behandlung) und schlechte
Medikamentencompliance wegen
gleichzeitiger Demenz oder Depres-
sion

== Schwere Lungenerkrankung und
psychoaktive, atemdepressive Medi-
kamente bei schwerem Schmerz oder
Schlafstérung (Opiate, Benzodiaze-
pine; [6])

== Schmerzbehandlung und Hypertonie
oder Niereninsuffizienz

== Kontrastmittel fiir Computertomo-
graphie und Niereninsuffizienz

== Fundamentale neuropsychiatrische
Erkrankungen und Persénlichkeits-
stérungen (z. B. Demenz, Depression,
bipolare Stérungen, Borderline-
Personlichkeit, Schizophrenie) und
Compliance bei der Fithrung und Be-
handlung von schweren somatischen
Erkrankungen

== Altersgebrechliche Patienten (Frailty)
mit hiufigen Stiirzen, Osteoporose,
Mangelernihrung, Depression und
Demenz, manchmal noch Parkinson-
Krankheit

== Psychiatrische Erkrankungen mit
Psychopharmaka und Sturz

Einige besonders haufige therapeutische
Konfliktsituationen (DDI) seien beispiel-
haft und etwas vertieft beschrieben.

Antikoagulation und Blutung

Die Verschreibung einer Antikoagula-
tion, insbesondere von neuen oralen
Antikoagulanzien (NOAC), nimmt kon-
tinuierlich zu, bei élteren Patienten vor
allem wegen Vorhofflimmern. Oftbesteht
wegen einer gleichzeitig durch Stents be-
handelten koronaren Herzerkrankung
zusétzlich eine Thrombozytenaggrega-
tionshemmung unterschiedlichen Aus-
mafles. Das Risiko einer oberen Gastro-
intestinalblutung bewegt sich bei diesen
Patienten zwischen 1,5 und 4,5% [8].
Gastrointestinale Blutungen sind hier
also besonders hiufig und stellen Arzte
vor ernst zu nehmende Dilemmata. Auf
der einen Seite wire ein Absetzen der
Antikoagulation und/oder Thrombo-
zytenaggregationshemmung wegen der
gastrointestinalen Blutung indiziert, auf
der anderen Seite steigt damit das Risi-
ko von kardio- oder zerebrovaskuldren
Komplikationen. Erstaunlicherweise lie-
gen aber kaum operationell detaillierte
Studien oder Leitlinien zu diesem hiufi-
gen und herausfordernden Problem vor
(8].

Unter Zuhilfenahme des CHA,DS,-
VASc-Scores [12] kann das Hirnschlagri-
siko bei Vorhofflimmern ermittelt und
dem Risiko einer gastrointestinalen Re-
zidivblutung gegeniibergestellt werden.
Letzteres hingt beispielsweise bei einer
oberen gastrointestinalen Blutung vom
endoskopischen Befund ab. Zudem kann
unter anderem der HAS-BLED-Score zur
Abschitzung des generellen Blutungsri-
sikos herangezogen werden [12]. In das
Kalkiil muss auch die Wahrscheinlich-
keit der Compliance des Patienten mit
einer hoch dosierten Protonenpumpen-
hemmertherapie einbezogen werden. Zu
beriicksichtigen sind weiterhin Kofakto-
ren, die ebenfalls zum Blutungsrisiko bei-
tragen, wie etwa selektive Serotoninwie-
deraufnahmehemmer oder die meisten
Kalziumantagonisten vom Dihydropyri-
dintyp.

Solche Alltagsdilemmata miissen oft
interdisziplindr abgewogen und disku-
tiert sowie mit dem Patienten besprochen
werden (,,shared decision-making®), so-
weitdasmoglichist. Insbesondere der po-
tenzielle Schlaganfall und dessen manch-
mal gravierende Folgen stellen fiir viele



Infobox 5 Fallbeispiel zu
Ldisease-disease interactions”

Bei einem 76-jahrigen Patienten kommt

es zur akuten Exazerbation einer
chronisch-obstruktiven Lungenerkrankung
(COPD). Der Patient hat einen bereits seit

10 Jahren bekannten Diabetes mellitus Typ 2,
der unter einer oralen Dreierkombination
nicht befriedigend eingestelltist.

Wegen einer Depression wird er mit einem
selektiven Serotoninwiederaufnahmehem-
mer behandelt. Kiirzlich war die Substanz bei
der Bestimmung des Medikamentenspiegels
im Blut allerdings nicht messbar.
Wahrscheinlichist es wegen unregelmaBiger
Nahrungseinnahme zu einem Gewichtsverlust
gekommen. Der Patient ist geschwécht und
wegen Atemnot und mangelnder Energie
bzw. Initiative kaum mobil.

Die Gattin des Patienten ist vor 3 Jahren
verstorben, der Patient vereinsamt.
Potenziell schadliche medizinische
,disease-disease interactions”: Steroide und
Diabetes, COPD (Atemnot) und Mobilitat,
COPD und Depression, Erndghrung und
Depression, Mobilitdt und Depression
Zusétzlich interagieren soziale Aspekte:
Depression, mangelnde Initiative,
mangelnde Erndhrung, eine eingeschrankte
psychische und somatische Fahigkeit

zur Nahrungsmittelbeschaffung und
Vereinsamung sind ein Teufelskreis.

Patienten eine entscheidende Bedrohung
dar, sodass sie bereit sind, andere Risiken
auf sich zu nehmen. Umgekehrt kénnen
Patienten eine gastrointestinale Blutung
als dermaflen bedrohlich erleben, dass sie
die Antikoagulation unter keinen Um-
stinden weiterfithren wollen.

Eine mogliche alternative Taktik zur
Auflosung der Dilemmata und zur Re-
duktion des Embolie- und Schlaganfall-
risikos ist der Vorhofohrverschluss [12].
Dabei wird das Vorhofohr mit einem
Schirm interventionell verschlossen, um
die dortige Bildung von Thromben zu
verhindern und das Risiko eines Schlag-
anfalls so zu reduzieren. Postinterventio-
nellistallerdings auch hier eine kurzzeiti-
ge Thrombozytenaggregationshemmung
notig. Zudem ist der Erfolg dieser Tech-
nik noch umstritten [12].

Hypertonie und Schmerz-
behandlung

Chronischer Schmerz ist ein hiufiges
Problem bei multimorbiden Patienten.

In unserer Untersuchung hatten fast
40 % der internistischen stationdren Pa-
tienten chronische Schmerzdiagnosen,
sehr oft muskuloskeletale Beschwerden
[29]. Eine der hiufigsten Situationen in
der Alltagspraxis ist die Kombination
von Hypertonie und Erkrankungen des
Bewegungsapparats, wie Gonarthrose
oder chronischem Riickenschmerz [5].
Die Privalenz der Hypertonie wird auf
25 % der adulten Bevolkerung geschitzt,
diejenige eines schmerzhaften Zustands
bei Hypertonie auf etwa 19 % [9].

Schmerzen selbst sowie Schmerzthe-
rapien mit nichtsteroidalen Antirheuma-
tika (NSAR) oder Paracetamol konnen
mit der Blutdruckeinstellung interferie-
ren. So fithren NSAR zu Volumenreten-
tion und verminderter Vasodilatation.
Sie erhohen damit den Blutdruck je
nach Substanz mit unterschiedlicher
Wahrscheinlichkeit und in unterschied-
lichem Ausmafl. Zudem konnen sie die
Wirkung der Angiotensin-converting-
enzyme(ACE)-Hemmer schwichen. So
sollten NSAR, auch Cyclooxygenase-2-
Inhibitoren, bei Hypertonie mdglichst
vermieden oder nur mit Vorsicht ver-
wendet werden [16].

Die Alternative Paracetamol erhoht
den Blutdruck méglicherweise ebenfalls,
wenn auch in geringem Mafle [31]. Ver-
schiedene bei chronischen Schmerzen
eingesetzte Antidepressiva konnen den
Blutdruck ebenfalls erhohen, obwohl
eine Blutdrucksenkung und Orthostase
wohl hdufigere Nebenwirkungen sind.

Dennoch ist eine effiziente Schmerz-
therapie wichtig, da Schmerzen wiede-
rum den Blutdruck erhohen konnen. Es
gilt oft, zwischen verschiedenen Erkran-
kungen Priorititen zu setzen und eine
individuelle Losung zu finden. Die blut-
druckerhéhende Wirkung von NSAR,
Paracetamol und Antidepressiva ist je
nach Individuum allerdings sehr unter-
schiedlich. Es lohnt sich deshalb, die
entsprechenden Substanzen, falls indi-
ziert und verantwortbar, auszuprobieren
und die Wirkung auf den Blutdruck zu
priifen.

Generell werden neben Paraceta-
mol und NSAR zur Umgehung von
Interaktionen alternative Substanzen
wie Opioide oder Metamizol verwendet

[29]. Das WHO-Schema der eskalie-
renden Schmerzbehandlung muss dabei
aufgrund solcher Interaktionen typi-
scherweise umgangen werden [29].

Diabetes und hoch dosierte
Steroidtherapie

Die Interaktion zwischen Diabetes und
Steroidtherapie wird in den Leitlinien der
Joint British Diabetes Societies for Inpati-
ent Care (JBDS-IP) aus dem Jahr 2014 fiir
die Anwendung im Alltag besonders an-
schaulich und niitzlich abgehandelt [14].

Diabetes ist sowohl bei ambulanten
als auch bei hospitalisierten Patienten
ausgesprochen hiufig. So betrug ihre
Pravalenz bei hospitalisierten Patienten
11,1 % [32]. Gleichzeitig werden unge-
fahr 10 % aller Patienten im Krankenhaus
mit Steroiden behandelt [14]. Etwa 40 %
der Indikationen fiir langzeitige Stero-
idbehandlungen sind Atemwegserkran-
kungen, beispielsweise die chronisch-
obstruktive Lungenerkrankung (COPD)
oder Asthma. Muskuloskeletale Erkran-
kungen, Hauterkrankungen, Morbus
Crohn oder Colitis ulcerosa sind wei-
tere Griinde fiir langzeitige und in der
Akutsituation manchmal hoch dosierte
Steroidbehandlungen [14]. Vermutlich
sind ein Diabetes und eine hoch dosier-
te kurzzeitige Steroidtherapie bei akut
exazerbierter COPD (AECOPD) oft ein
Hospitalisierungsgrund. Die einzelnen
Erkrankungen hitten keine Hospitali-
sierung notwendig gemacht.

Unter Verwendung von Steroiden
kommt es bei 32,3 % aller Patienten zu
einer Hyperglykdmie und bei 18,6 % zu
einem Diabetes [23]. Risikofaktoren fiir
einen sich neu entwickelnden Diabetes
bei Steroidtherapie sind unter anderem
(14]
== Adipositas,
== eine positive Familienanamnese fiir

Diabetes,
== ein fritherer Schwangerschaftsdiabe-

tes,
== eine pathologische Glukosetoleranz,
== ein leicht erhohtes HbA,. und
== die Entwicklung pathologischer

Glukosewerte unter einer fritheren

Steroidtherapie.
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Infobox 6  Screening auf Depres-
sion

Ein einfaches Screening auf Depression

kann beispielsweise mit dem Patient Health

Questionnaire-2 (PHQ-2) durchgefiihrt

werden, der eine hohe Sensitivitdt und

akzeptable Spezifitét bietet. Er besteht aus

2 einfachen Fragen:

Wie oft fiihIten Sie sich im Verlauf der letzten

2 Wochen durch die folgenden Beschwerden

beeintrachtigt?

== A. Wenig Interesse oder Freude an lhren
Tatigkeiten.

== B. Niedergeschlagenheit, Schwermut oder
Hoffnungslosigkeit.

Die Auswertung erfolgt mithilfe eines
Punktesystems:

== (Jberhaupt nicht=0

== An einzelnen Tagen =1

== An mehr als der Hilfte der Tage = 2
== Beinahe jeden Tag =3

Je hoher die Punktzahl, desto héher die
Spezifitat [21].

Fiir die Festlegung der Diagnose einer
Depression sind diese Fragen ungeniigend.
Es bedarf erganzender Fragen, so etwa der
7 zusétzlichen Fragen im PHQ-9.

In Anbetracht der Einfachheit eines
Depressionsscreenings und der hohen
Pravalenz selbst in der Normalbevolkerung
ist es schon sehr liberraschend, wie wenig
Beachtung dieser fiir die Prognose fast immer
relevanten Erkrankung gezollt wird.

Bei bereits vorhandenem Diabetes muss
natiirlich ebenfalls mit einer wesentli-
chen Verschlechterung der Glukosekon-
trolle gerechnet werden. Entsprechend
miissen Glukosekontrollen und Thera-
pien bei hoch dosierter Steroidtherapie
angepasst und intensiviert werden (De-
tails s. JBDS-IP [14]).

Interaktion von somatischer und
psychiatrischer Erkrankung

Ein wesentliches und vollkommen unter-
schitztes Problem ist die Interaktion der
Erlebenswelt des Patienten im Angesicht
einer schweren somatischen Erkran-
kung, einer bedrohlichen Situation oder
eines schwer berechenbaren Risikos mit
seiner Psyche oder gegebenenfalls mit
seinen psychiatrischen Erkrankungen.
Als Beispiel seien Krankenhausaufnah-
men bei Herzinsuffizienz oder Trans-
plantatabstoffung wegen mangelnder
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Medikamentencompliance bei Depressi-
on genannt. Ahnliches gilt fiir Personen
mit HIV-Infektion oder AIDS und einer
psychiatrischen Komorbiditit, beispiels-
weise einer Depression, bei dringender
Notwendigkeit zur absolut verlasslichen
taglichen Einnahme von HIV-suppri-
mierenden Medikamenten [12]. Ohne
die verldssliche Einnahme der Medika-
mente kommt es zu einer Progression
des Virus und gleichzeitig zur Entwick-
lung von Resistenzen gegeniiber den
virussupprimierenden Medikamenten
[12]. Damit fiihrt eine meist unerkann-
te Depression dazu, dass aus Patienten
»Problempatienten werden.

» Die psychiatrische
Komorbiditat wird bei
Herzpatienten oft verkannt

Bei 25% aller Patienten mit korona-
rer Herzkrankheit besteht gleichzeitig
eine Depression, Angststorung oder ein
Schmerzsyndrom [9]. Diese Erkran-
kungen machen Rehospitalisierungen
wahrscheinlich. Zudem stellt sich bei
einem Patienten mit Wiederauftreten
von Thoraxschmerzen die differenzial-
diagnostische Frage, ob die erneuten
Symptome Ausdruck der koronaren
Herzkrankheit sind oder etwa einer
Panikattacke bei einer Angststorung
entsprechen. Die psychiatrische Komor-
biditit bei Herzpatienten wird aber oft
verkannt.

Ein relativ einfaches, aber meist voll-
kommen ignoriertes Beispiel einer re-
levanten Kombination aus somatischer
und psychiatrischer Erkrankung sind
COPD und Depression. Die COPD be-
eintréichtigt die kérperliche und psycho-
soziale Funktionsfihigkeit von Patienten
und kann zu einer Depression fithren.
Diese beeintrichtigt wiederum die Funk-
tionsfahigkeit und Lebensqualitit von
Patienten mit COPD und ist ein Risiko-
faktor fir das Versterben oder erneute
Hospitalisierungen wegen AECOPD
[27]. Die Privalenz der Depression bei
COPD und akuter AECOPD ist sehr
hoch. Sie schwankt in verschiedenen
Publikationen zwischen 9,5 und 85,6 %.
Die Heterogenitit der Privalenzdaten
zu Depression bei COPD mag durch die

verschiedenen  Screeninginstrumente
oder andere Aspekte begriindet sein.

Ungeachtet dessen nehmen Leitlinien
fiir das Management der COPD kaum
Bezug auf depressive Stimmungen. De-
pression wird bei diesen Patienten oft
nicht wahrgenommen. Weitere Studien
sind dringend erforderlich, um Scree-
ninginstrumente fiir Depression bei
COPD und AECOPD anzupassen und
potenzielle therapeutische Interventio-
nen und deren Auswirkungen auf das
Ergebnis zu untersuchen.

Wesentlich bewusster wird in der Zwi-
schenzeit die Interaktion zwischen HIV
und Depression angegangen. Die erst
kiirzlich publizierten Leitlinien der Eu-
ropean AIDS Clinical Society (EACS) in
Version 8.1 sind beispielgebend fiir ope-
rationell relevante Leitlinien beziiglich
der Interaktion zwischen Erkrankungen
[12]. Unter anderem wird die Depres-
sion thematisiert und hier zunéchst die
hohe Jahrespravalenz einer Depression
von 7% in der Allgemeinbevolkerung.
Bei Personen mit HIV ist die Préva-
lenz von Depression mit etwa 20-40 %
wesentlich héher und mit schlechteren
Behandlungsresultaten assoziiert. Aber
wie in anderen Situationen ist Depres-
sion vollkommen unterdiagnostiziert.
Deshalb empfiehlt die EACS, bei jeder
Person mit HIV etwa alle 1-2 Jahre ein
Depressionsscreening  durchzufiihren
(8 Infobox 6).

Besonders schwierigist das Cluster aus
fundamentalen psychiatrischen Morbi-
ditdten, wie Psychosen bei Schizophrenie
oder Borderline-Personlichkeiten, und
der Notwendigkeit zur Abklirung oder
Behandlung somatischer Erkrankungen.
Als Beispiel sei ein Patient mit Schizo-
phrenie genannt, der einer Hepatitis-
C-Virus-eliminierenden Therapie be-
darf, diese aber wegen eines paranoiden
Wahns in der Psychose ablehnt. Hier be-
stehen oft vollkommen uniiberwindbare
operationelle, institutionelle oder auch
juristische Hindernisse, die verniinftige
Ansitze einer interdisziplindren und in-
terprofessionellen kombinierten Betreu-
ung verhindern. Erfahrungsgemaf3 sind
Interaktionen zwischen schweren soma-
tischen und schweren psychiatrischen
Erkrankungen besonders schwierig zu
handhaben. Dafiir fehlen sowohl wis-
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Wunsch, Studium, EBM,

DRG, Krankenhausorganisation,
Prozessorientierung auf Elektives
oder

Einzelerkrankung

Alltagsrealitat und — Dilemma,
Dynamik, Komplexitatstheorie,
Fluid Leadership

Multimorbiditat

Abb. 2 A Arztliches Managament bei Monomorbiditit versus Multimorbidit&t

senschaftliche Daten als auch ambulante
und vor allem stationidre Einrichtungen
zur gemischten akutsomatisch-psychia-
trischen Versorgung.

Schlussbemerkungen

Die Multimorbiditatsforschung ist eine
noch relativ junge Disziplin. Neue-
re klinische Empfehlungen versuchen,
Behandlungsstrategien auf spezifische
Multimorbidititscluster zu richten [30].
Entscheidungen basieren aber weitge-
hend auf Erfahrungsmedizin und auf
Extrapolationen der Erkenntnisse zu
Einzelerkrankungen. Es bleibt noch viel
zu tun, um die Entscheidungsprozesse
bei Multimorbiditdt besser zu definie-
ren. Denn fundierte medizinische Daten
fehlen meist.

Die Methodik zur Beschreibung der
Entscheidungsfindung befindet sich teil-
weise noch im Anfangsstadium und
basiert oft auf Modellen des Bayes-
Theorems, also auf Modellen der Wahr-
scheinlichkeitstheorie, und noch wenig
auf Modellen der Komplexititstheorie.
Zudem gilt es, die Entscheidungsfindung
von Arzten auch auf deren persénliche
Vorgehensweisen und auf deren Per-
sonlichkeitsstrukturen zuriickzufiihren.
Vielfach kénnen Entscheidungen auf-
grund der Komplexitdt aber nicht mehr
rein kognitiv auf Basis von Wissen und
bewusster Erfahrung getroffen werden.
Die Entscheidungsfindung greift auf un-
bewusstes, kristallisiertes Wissen und

352 ‘ Der Internist4 - 2017

die Situationserfassung zuriick, falls die
Personlichkeitsstrukturen des Arztes
dies zulassen. Zur Untersuchung dieser
Prozesse braucht es eine Methodenent-
wicklung im Zusammenspiel zwischen
Medizinern, Psychologen und weite-
ren fachlichen Kompetenzen [10]. Auch
fir die Messung von Patientenverhalten,
beispielsweise der Compliance beziiglich
der Einnahme multipler Medikamente
bei multimorbiden Patienten, braucht es
neue Erfassungsmoglichkeiten, die iiber
die Methodik bei Einzelerkrankungen
hinausgehen [18].

Fragmentierte Strukturenim Gesund-
heitssystem berticksichtigen Bediirfnisse
multimorbider Patienten ungentigend
und erschweren eine koordinierte, inte-
grierte Versorgung (@ Abb. 2). Dies gilt
insbesondere fiir Gesundheitssysteme,
die Generalisten und deren wichtige
Aufgabe als Koordinatoren gering schit-
zen. Die bewusste und wissenschaftlich
gestiitzte Koordination gilt es in Studi-
um, Weiter- und Fortbildung neben der
Grundversorgung von Einzelerkrankun-
gen bewusst zu entwickeln, zu férdern
und zu finanzieren.

Die vermehrte Koordination und
umfassende Betreuung von Patienten in
der zeitlichen Kontinuitit kann in Wei-
terentwicklung des Prinzips von ,,Me-
dical Home“ oder ,,Advanced Medical
Home“ (s. entsprechendes Strategiepa-
pier des American College of Physicians
[1]) im Grundsatz mit Schlagworten

folgendermaflen erweitert und als C°-

Prinzip festgehalten werden:

= ,Cure” (Heilung)

= ,Care" (Fiirsorge)

= ,Continuity“ (Kontinuitt)

== Comprehensiveness“ (umfassende
Betreuung)

== _Coordination“ (Koordination)

Leider sind die Ausbildungen an unse-
ren medizinischen Fakultiten noch fast
ausschliefllich auf,,cure® und weniger auf
»care® ausgerichtet. Vielleicht ist die sub-
stanzielle Unterdiagnose und Unterbe-
handlung von Depression bei schwerer
Erkrankung (s. oben) ein dramatisches
Beispiel fiir diesen Mangel an ,,care®.

Fazit fiir die Praxis

== Die meisten Menschen, die Dienst-
leistungen im Gesundheitssystem
in Anspruch nehmen, sind in unter-
schiedlichem MaRe multimorbid.

== Multimorbiditat ist nicht einfach die
Summe von Einzelerkrankungen.
Aus der Verteilung von Erkrankun-
gen ergeben sich komplexe und
neue Krankheitscluster und typische
therapeutische Konflikte zwischen
verschiedenen Erkrankungen. Lei-
der gibt es nur fiir die wenigsten
Konfliktsituationen und Dilemma-
ta wissenschaftliche Evidenz oder
operationell anwendbare Leitlinien.

== Aufgrund der Komplexitdt werden
randomisierte Studien nur fiir die
wesentlichsten und die quantitativ
gut definierbaren Interaktionen zwi-
schen Erkrankungen moglich sein.
Neue Mdoglichkeiten der Forschung
bieten Big-Data-Analysen und Me-
thoden der Komplexitatstheorie.

== Fiir Dienstleistung, Forschung und
Lehre zu Multimorbiditéat braucht es
ein strategisches und operationelles
Bekenntnis zu einem integrierten
Patientenbild.
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