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== Zusammenfassung

In unserer Gesellschaft des lingeren Lebens
steigen mit der Lebenserwartung auch die
Anteile der Bevilkerung mit chronischen Er-
krankungen und Mehrfacherkrankungen und
damit der Anteil von Menschen, die dauer-
haft fiinf oder mehr Medikamente einnehmen.
Diese so genannte Multimedikation ist hdu-
fig, oft angemessen und sogar notwendig. Sie
stellt jedoch Behandelte und Behandelnde vor
grofe Herausforderungen, um den Uberblick
nicht zu verlieren, wo Risiken den Nutzen iiber-
steigen und wo die Behandlung zur Belastung
wird, die nicht mehr in den Alltag zu integrie-
ren ist. Dieses Kapitel referiert Epidemiologie
und Zusammenhdnge zwischen Multimedikati-
on und Adhdrenz und verwandten Konzepten
und beschreibt Strategien zur Optimierung von
Multimedikation mit dem Ziel, die Versorgung
von Menschen mit Multimedikation zu ver-
bessern und damit deren Lebensqualitdt zu
fordern.

3.1 Einleitung

Die folgenden Abschnitte geben zunichst
einen Uberblick zur Epidemiologie von Mul-
timedikation in Deutschland, referieren die
aktuelle Diskussion zu notwendiger vs. un-
erwiinschter Multimedikation sowie zum
Unterversorgungs-Paradox bei Multimedika-
tion. Im Weiteren werden Zusammenhinge
zwischen Multimedikation und Gesund-
heitskompetenz sowie Adhdrenz mit deren
Auswirkungen auf gesundheitliche Endpunk-
te dargestellt. Nach diesem Problemaufriss
werden im Kapitel unterschiedliche Strategien
zum Umgang mit Multimedikation erortert
— etwa zur Frage, wie die Nutzen-Schaden-
Bilanz von multiplen Dauerverordnungen
zwischen erwiinschten und unerwiinschten
Arzneimittelwirkungen und Arzneimittelinter-
aktionen bewertet werden kann. Dazu werden
wichtige MaBBnahmen wie Medikationsanaly-
sen (systematisches Medication Review), das
kontrollierte Absetzen bzw. die Arzneimittel-

reduktion (Deprescribing) und die gemein-
same Entscheidungsfindung — sowie deren
Zusammenfiihrung unter Anwendung der Ari-
adne-Prinzipien — vorgestellt. Insbesondere
werden dabei Beziige zu Patientenpriferen-
zen und individuellen Kapazititen bzw. zur
Behandlungsbelastung hergestellt, deren Be-
riicksichtigung unverzichtbarer Bestandteil fiir
ein erfolgreiches Medikationsmanagement bei
Menschen mit Multimedikation darstellt.

3.2 Definition und Epidemiologie

Zu den synonym verwendeten Begriffen der
Polypharmazie und Multimedikation existie-
ren unterschiedliche Definitionen, insbeson-
dere beziiglich der Anzahl gleichzeitig ein-
genommener Medikamente. In der Regel ist
mit Multimedikation gemeint, dass Menschen
fiinf oder mehr Dauermedikamente einneh-
men (Seiberth et al. 2020), die sowohl ver-
schreibungspflichtige als auch frei verkéuf-
liche Medikamente, sog. Over-the-Counter-
(OTC-)Produkte, sein konnen (Seiberth et al.
2020).

Datengrundlage des vorliegenden Beitrags
sind Arzneimittelverordnungen der AOK-Ver-
sicherten des Jahres 2020, die das Wissen-
schaftliche Institut der AOK (WIdO) ausge-
wertet und auf alle gesetzlich krankenversi-
cherten Personen in Deutschland hochgerech-
net hat (zur Methodik der hier angewendeten
Datenauswertung siehe Anhang). In Deutsch-
land ist demnach etwa jede siebente gesetzlich
versicherte Person von mindestens drei chro-
nischen Erkrankungen betroffen und nimmt
dauerhaft fiinf oder mehr Medikamente ein.
Ein vergleichbares Ergebnis ldsst sich auch fiir
ca. 1,3 von 9 Mio. BARMER-Versicherten fin-
den (Lappe et al. 2022). Von Multimedikation
sind dabei in besonderem MaBe Altere und
Hochaltrige betroffen. Wihrend weniger als
jede 20. Person im Alter unter 65 betroffen
ist, nimmt fast jede dritte Person iiber 65 Jahre
fiinf oder mehr Medikamente ein. In der Al-
tersgruppe der iiber 79-Jihrigen trifft das sogar
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Textbox 1

Fallbeispiel chronische Herzinsuffizienz

Herr X, 72 Jahre, kommt aus der Klinik, in die
er wegen Verdacht auf eine ambulant erworbe-
ne Pneumonie eingewiesen wurde. Diese konnte
nicht bestdtigt werden. Als Vorerkrankung war
bei ihm Bluthochdruck, eine Fettstoffwechselsto-
rung sowie ein erhohter Harnsdurewert im Blut
mit anamnestischen Episoden von arthritischen
Beschwerden bekannt. Die Vormedikation be-
stand aus Ramipril, Hydrochlorothiazid (HCTZ),
Amlodipin (Kombinationsprdparat), Allopurinol
und Atorvastatin; unter dieser Medikation waren
die jeweiligen Parameter gut eingestellt. Wih-
rend des stationdiren Aufenthalts wurde auch eine
Echokardiographie angefertigt, in der erstmals
eine eingeschrdinkte linksventrikuldre Pump-
funktion (LVEF 36 %) festgestellt wurde, fiir die
eine linksventrikuldre Hypertrophie bei langjah-
rigem Bluthochdruck verantwortlich gemacht
wurde. Es bestand auch eine milde Atemnot bei
Belastung, die als NYHA Il gewertet wurde,
aber es gab keine Zeichen eines Odems. Dar-
aufhin wurden ihm die Wirkstoffe Metoprolol,
Spironolakton und Empagliflozin zusdtzlich zur
bestehenden Medikation neu verschrieben.

auf fast jede zweite Person zu — jeder zehnten
bis zwanzigsten Person dieser Altersgruppe
werden sogar zehn oder mehr Medikamente
dauerhaft verordnet (Lappe et al. 2022).

Seit mehr als 15 Jahren ist bekannt,
dass die meisten (evidenzbasierten) Leitlini-
en krankheitszentriert sind und dass eine un-
kritische Anwendung mehrerer dieser Leitli-
nien bei Menschen mit Multimorbiditit pro-
blematisch ist, da ggf. gefihrliche Interaktio-
nen zwischen Erkrankungen und Therapien
auftreten und die mit der Behandlung ver-
bundenen Aufgaben die Belastungsgrenze der
Betroffenen iibersteigen konnen (Boyd et al.
2005; Muth et al. 2014a). Besonders deut-
lich wird dies am Beispiel der chronischen
Herzinsuffizienz, die in hohem Maf3e mit Ko-
und Multimorbiditédt assoziiert ist: Fast jede

Das Fallbeispiel von Herrn X ist hypothe-
tisch, weist jedoch hinsichtlich Multimorbiditit
und Multimedikation klassische Merkmale
von Patientinnen und Patienten mit Herzin-
suffizienz in der Hausarztpraxis auf (s.o.)
(Loosen et al. 2022; Unlu et al. 2020; Ba-
ron-Franco et al. 2017). Die Verordnung
von drei neuen Wirkstoffen zur Therapie
der bei Herrn X bislang asymptomatischen
Herzinsuffizienz folgt den Empfehlungen der
aktualisierten evidenzbasierten Leitlinie der
ESC. Diese enthilt nach der Klassifikation
der New York Heart Association (NYHA)
Klasse-I-Empfehlungen fiir alle NYHA-II- bis
IV-Stadien fiir Angiotensinkonversionsenzym-
(ACE-)Hemmer (oder Angiotensin-Rezeptor-
Neprilysin-Inhibitoren (ARNI)), Betablocker,
Mineralokortikoid-Antagonisten und Dapa-/
Empaglifiozin und es werden im weiteren
Erkrankungsverlauf je nach klinischer Auspra-
gung bzw. Komplikationen weitere Wirkstoffe
empfohlen (Ivabradin, Schleifendiuretika, ora-
le Antikoagulation, Digoxin) (McDonagh et al.
2021).

in schottischen Hausarztpraxen ambulant ver-
sorgte Person mit chronischer Herzinsuffizienz
weist mindestens eine zusitzliche Erkrankung
auf (etwa 95 bis 98 %), etwa jede sieben-
te Person hat sieben oder mehr chronische
Erkrankungen und erhilt mehr als zehn Dau-
ermedikamente (Baron-Franco et al. 2017).
Ahnliche Zahlen liegen aus anderen westli-
chen Lédndern vor (Ahluwalia et al. 2011;
Braunstein et al. 2003; Carmona et al. 2011;
Mastromarino et al. 2014). Die jiingst publi-
zierte Leitlinie der European Society of Car-
diology (ESC) (McDonagh et al. 2021) zur
Behandlung der Herzinsuffizienz zeigt exem-
plarisch auf, wie leitliniengerechte Therapie zu
einer rasch fortschreitenden Ausweitung des
Arzneimittelportfolios eines Patienten fiihren
kann (vgl. Textbox 1).
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B Tab.3.1 Multimedikation bei Personen mit Erkrankungen (alle AOK-Versicherten 2020)

Erkrankung*

Koronare Herzkrankheit (KHK) und 81,6
Herzinsuffizienz

Herzinsuffizienz 73,3
Morbus Parkinson 71,2
Koronare Herzkrankheit (KHK) 69,1
Demenz 63,8
Diabetes mellitus Typ 2 57,4
COPD - Chronisch-obstruktive Lungener- 53,6
krankung (ab 40 Jahre)

Osteoporose 53,0
Arthrose des Hiiftgelenks (Coxarthrose) 47,1
Arthrose des Kniegelenks (Gonarthrose) 44,7
Bluthochdruck (Arterielle Hypertonie) 40,1
Asthma 29,0

nach WIdO-Indikationsprofilen
Quelle: Wissenschaftliches Institut der AOK (WIdO)
Arzneimittel-Kompass 2022

Bisherige Analysen (zuletzt 2017) weisen
darauf hin, dass die Zahl eingenommener Me-
dikamente stark mit der Zahl der Erkrankun-
gen assoziiert ist (Baron-Franco et al. 2017).
AOK-Daten zeigen krankheitsspezifische Un-
terschiede, wobei drei von vier Versicherten
mit Herz-Kreislauf-Erkrankungen Multimedi-
kation erhalten. Jede zweite Person mit Dia-
betes mellitus Typ 2 oder mit chronisch-ob-
struktiver Lungenerkrankung bekommt fiinf
oder mehr Dauermedikamente verschrieben.
Bei diesen Erkrankungen nimmt jeder siebte
der Betroffenen sogar zehn oder mehr Dauer-
medikamente ein (B Tab. 3.1).

Im letzten Jahrzehnt ist der Anteil der
AOK-Versicherten mit Multimedikation (stan-
dardisiert auf 2020) bemerkenswert stabil,
aber die meisten Studien berichten hier stei-
gende Tendenzen (Carmona-Torres et al. 2018;
van den Akker et al. 2019). Der gegenwiirti-
ge Anteil von Menschen, die mindestens fiinf

> 5 Dauermedikamente (%)

> 10 Dauermedikamente (%)

23,0

18,0

10,6
8,5
7.8
63
6.4

Dauermedikamente einnehmen, liegt bei 14 %,
bei 7 % fiir diejenigen, die mindestens sieben
Dauermedikamente einnehmen, und bei etwa
2 % bei denen, die zehn oder mehr Medika-
mente dauerhaft einnehmen (8 Abb. 3.1).

3.3 Notwendige vs. unerwiinschte
Multimedikation und deren
Folgen

An dem Primat eines evidenzbasierten The-
rapieangebots fiir alle behandlungswiirdigen
Erkrankungen soll nicht gezweifelt werden
und die ,,Verordnung von Arzneimitteln ist
bei weitem die hiufigste medizinische Inter-
vention (Freitag und Dreischulte 2022). Bei
Menschen mit Multimorbiditéit ist die Ver-
ordnung von fiinf oder mehr Medikamenten
oft notwendig und angemessen. Eine unkri-
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201 2012 2013 2014

> 5 Wirkstoffe

B Abb. 3.1
Institut der AOK (WIdO))

tisch eingesetzte bzw. unzureichend iiberwach-
te Multimedikation hat aber erwiesenermalien
Folgen, wenn die damit verbundenen Risiken
und unerwiinschten Arzneimittelwirkungen ih-
ren Nutzen iibersteigen: Unerwiinschte Neben-
und Wechselwirkungen, Hospitalisierungsra-
ten und Behandlungsbelastung steigen. Zudem
sinkt die Therapie-Adhirenz der Behandelten
und der Uberblick geht bei Behandelten wie
bei Behandelnden hiufig verloren und bereitet
den Boden fiir medizinische Fehler (Schurig
et al. 2018).

Speziell am Ubergang von stationirer zu
ambulanter Versorgung (und vice versa) ist
das Risiko einer mangelhaften Informations-
weitergabe fiir Arzneimittelverordnungen be-
sonders hoch. Grund dafiir sind Kommunika-
tionsbarrieren wie inkompatible Datenverwal-
tungssysteme in Krankenhaus und Praxis, feh-
lende elektronische Patientenakten und unge-
niigend aktualisierte Medikationsplidne. Damit
erhoht sich auch das Risiko von inadiqua-
ten Verschreibungen inkl. Fehl- und Doppel-
Verschreibungen, die zu unerwiinschten Wir-
kungen fiihren konnen (WHO 2019).

2015

2016
Jahr

2017 2018 2019 2020

> 7 Wirkstoffe —— > 10 Wirkstoffe

Arzneimittel-Kompass 2022

Anteil der Versicherten mit Multimedikation, standardisiert auf das Jahr 2020. (Quelle: Wissenschaftliches

Analysen von Versichertendaten zeigen,
dass Multimedikation mit stationdren Kran-
kenhausaufenthalten korreliert. Der Anteil von
gesetzlich Versicherten mit Multimedikation
bei Krankenhausaufnahme nimmt von rund
12 % bei den bis zu 64-Jihrigen auf fast 50 %
bei den tiber 80-Jahrigen zu. 65- bis 79-Jahri-
ge sind bei Krankenhausaufnahme gut dreimal
so hiufig, Menschen ab 80 Jahren viermal
so hdufig von Multimedikation betroffen wie
Menschen bis 64 Jahre. Dartiiber hinaus zeigen
Ergebnisse, dass der Anteil von Menschen mit
Multimedikation nach stationédrer Entlassung
hoher ist als vor der stationdren Aufnahme
(Grandt et al. 2020).

3.4 Das Unterversorgungs-
Paradox bei Multimedikation

Seit Ende der 2000er Jahre wurde vermehrt
darauf hingewiesen, dass Menschen, die ei-
ne Multimedikation erhalten, gleichzeitig un-
ter dem Risiko stehen, dass relevante ge-
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sundheitliche Probleme nicht adiquat behan-
delt werden (Untertherapie) (Kuijpers et al.
2008). Hier ist bei genauerer Betrachtung je-
doch zwischen unzureichender Exposition der
Betroffenen (und damit fehlender Wirkung)
aufgrund von fehlender oder unzureichender
Verordnung (Underuse), unregelméBiger Ein-
nahme (Nonadhirenz) und Applikationspro-
blemen zu unterscheiden (Haefeli 2011). Un-
terversorgung betrifft hdufig spezifische Er-
krankungen und Konditionen, die bei Mul-
timedikation iibersehen und bspw. mit dem
validierten START-Instrument erfasst werden
konnen (Gallagher et al. 2008). START ist ein
Akronym fiir ,,Screening Tool to Alert doctors
to Right Treatment* und beschreibt, getrennt
nach Indikationsgruppen, klinische Konstella-
tionen, bei denen das Ansetzen einer Medika-
tion gepriift werden sollte (O’Mahony et al.
2015). Typische Situationen, bei denen bei be-
schriebener Indikation ggf. eine Medikation
fehlt, sind z. B. Beta-Blocker nach Myokard-
infarkt bzw. Koronarer Herzkrankheit (KHK)
oder ein orales Antikoagulanz bei Vorhofflim-
mern (Leitliniengruppe Hessen 2021).

3.5 Gesundheitskompetenz und
Multimedikation

Eine umfangreiche Survey-Studie, welche die
Gesundheitskompetenz in Deutschland unter-
suchte, zeigte, dass bei fast zwei Drittel aller
Menschen mit mindestens einer chronischen
Erkrankung eine eher geringe Gesundheits-
kompetenz vorliegt. Dariiber hinaus weisen
Menschen mit Multimorbiditit eine signifi-
kant geringere Gesundheitskompetenz auf als
Menschen mit nur einer chronischen Krank-
heit (Schaeffer et al. 2021). Auch fiir digita-
le Gesundheitskompetenz sind Menschen mit
einer oder mehr chronischen Erkrankungen
deutlich im Nachteil, verglichen mit Men-
schen ohne chronische Erkrankungen (Kol-
patzik et al. 2020). Daher miissen Menschen,
die von Multimedikation betroffen sind, tiber-
wiegend als besonders benachteiligte Gruppe

betrachtet werden. Denn die Herausforderun-
gen, die mit dem Finden, Verstehen, Beurteilen
und Anwenden von relevanten Gesundheits-
informationen einhergehen, konnen dabei oft
nicht oder nicht ausreichend bewiltigt werden.

Zugleich ist ein kompetenter Umgang
mit Gesundheitsinformationen Grundlage ei-
ner souverdnen Entscheidung und der Mog-
lichkeit, Entscheidungen dergestalt zu tref-
fen, dass damit eigene Gesundheits- und Le-
bensziele erreicht werden. Ein systematisches
Review schlussfolgerte, dass gesundheitsbe-
zogene Informationsmaterialien zur Aufkli-
rung von Betroffenen zumeist ein iiberdurch-
schnittliches Leseniveau erforderten und damit
Menschen mit geringer Gesundheitskompe-
tenz der Zugang verwehrt war (Fajardo et al.
2019). Weiterhin zeigte die Untersuchung,
dass in bereitgestellten Informationsmateriali-
en der potenzielle Nutzen und Schaden von
gezielter Arzneimittelreduktion (Deprescrib-
ing) nur selten ausgewogen dargestellt wurde.
Daraus resultiert, dass bereits das zugrunde-
liegende Konzept solcher Materialien einen
Entscheidungsprozess nur unzureichend unter-
stiitzt (Fajardo et al. 2019).

Ein gutes Verstdndnis von Medikamenten
fordert Behandlungseffekte und verbessert die
Patientensicherheit. Umgekehrt kann ein un-
zureichendes Verstindnis die Adhédrenz beein-
trachtigen und zur Entwicklung unerwiinsch-
ter Therapieeffekte beitragen (Passagli et al.
2021). Von 754 niederlidndischen Patientinnen
und Patienten, die durchschnittlich tiglich neun
Medikamente einnahmen, kannten nur 15 %
die richtigen Indikationen ihrer Medikamen-
te (Bosch-Lenders et al. 2016). Eine brasilia-
nische Studie zeigt, dass nur etwa 4 % der
Menschen mit Multimedikation von moglichen
Nebenwirkungen ihrer Medikamente wussten.
Nur etwa ein Drittel hatte Kenntnisse zu Warn-
hinweisen bzgl. ihrer Medikamente und wuss-
te um Vorsichtsmafnahmen, wie sie sich beim
Auftreten von Nebenwirkungen zu verhalten
haben oder wie sie diesen vorbeugen kdnnen.
Immerhin kannten etwa drei Viertel den Namen
ihrer Medikamente, deren Dosierung und die
Dauer der Behandlung (Passagli et al. 2021).
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3.6 Adharenz

Menschen, die dauerhaft fiinf oder mehr Medi-
kamente einnehmen, erleben die Koordination
ihrer Versorgung — zusitzlich zu Krankheits-
symptomen und den mit ihren Erkrankun-
gen verbundenen Einschrinkungen — hiufig
als grofle Herausforderung. Das Einnehmen
von Medikamenten zu bestimmten Tageszeit-
punkten oder das Wissen um Wechselwirkun-
gen zwischen Priparaten erfordert von den
Betroffenen und ihrem Umfeld grofle Auf-
merksamkeit, Zeit und kognitive Ressourcen
(Foley et al. 2021a). So ist nicht verwun-
derlich, dass in einer systematischen Uber-
sichtsarbeit ermittelt wurde, dass 43 % aller
Betroffenen nicht die notwendige Therapie-
treue zeigen (Foley et al. 2021b). Menschen
erfahren ihre Multimorbiditét hdufig als grofe-
re Belastung, als aus der reinen Summe ihrer
individuellen Erkrankungen zu erwarten wire.
Die Komplexitit, die mit der Versorgung von
Menschen mit Multimedikation einhergeht, er-
fordert dementsprechend eine krankheitsiiber-
greifende Strategie.

Die Evidenz zur Behandlung von Men-
schen mit Multimorbiditit ist noch liickenhaft
und Leitlinien sind in der Regel auf einzel-
ne Krankheitsbilder fokussiert. Die Priferen-
zen der Patientinnen und Patienten miissen
im Rahmen therapeutischer Maflnahmen stir-
ker Berticksichtigung finden, um das oft fra-
gile Gleichgewicht der Selbstindigkeit nicht
zu gefidhrden (Haefeli 2011). Dass Betroffene
sich moglicher Probleme von Multimedikati-
on sowie mangelnder Therapietreue bei der
Einnahme bewusst sind, ist wichtig. In der
Kommunikation mit drztlichem Personal leis-
ten die Patientinnen und Patienten selbst einen
wichtigen Beitrag, um potenziell inaddquate
Medikation friihzeitig zu erkennen und so die
Patientensicherheit zu erhéhen (WHO 2019).

Personen, die Multimedikation erhalten,
sehen zwar den Mehrwert ihrer zahlreichen
Medikamente sowie den Nutzen von Thera-
pietreue, dennoch dufBlert ein Drittel der Be-
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troffenen starke Bedenken sowie Angst vor
Nebenwirkungen. Dies betrifft insbesondere
Medikamente, die der Priavention dienen und
iiber einen langen Zeitraum im Leben der Be-
troffenen eingenommen werden sollen (Clyne
et al. 2017). Moglicherweise werden Betroffe-
ne bei der Verschreibung neuer Medikamente
nicht immer auf potenzielle Nebenwirkungen
hingewiesen oder iiber therapeutische Ziele
aufgeklirt, was beides der Steigerung der The-
rapietreue zugutekime. Arztinnen und Arz-
te vermeiden jedoch hdufig, iiber potenzielle
Nebenwirkungen zu sprechen. Dahinter steht
auch die Angst, die Adhidrenz der Betroffe-
nen zu beeintriachtigen oder Nocebo-Effekte
hervorzurufen, d.h. einen filschlichen Glau-
ben, von Nebenwirkungen betroffen zu sein,
zu evozieren (Passagli et al. 2021).

3.7 Strategien zur Bewaltigung
von Multimedikation

Die meisten Strategien zur Bewiltigung von
Multimedikation zielen auf die Korrektur der
einzunehmenden Priparate ab. Hier kann etwa
die Anzahl der verschriebenen bzw. einge-
nommenen Medikamente verringert, die Do-
sis angepasst oder die Einnahmetreue verbes-
sert werden. Die Anwendung solcher Strate-
gien kann fiir viele Betroffene die Lebens-
qualitédt deutlich erhthen, Kosten fiir das Ge-
sundheitssystem senken, die pharmakologi-
sche Wirkung von Medikamenten erhdhen
und Betroffene vor unerwiinschten Wirkungen
und Wechselwirkungen schiitzen (Kurczews-
ka-Michalak et al. 2021).

3.7.1 Systematisches
Medikationsreview

Zur #rztlichen Uberwachung von Menschen
mit Multimorbiditdt und Multimedikation ge-
hort es, neben der Uberwachung der iiblichen
Kontrollparameter (Labor, Blutdruck etc.) ei-
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nen auf die Lebensqualitit zielenden Hand-
lungsbedarf zu erkennen: Wie geht es den
Betroffenen mit ihren vielen Medikamenten?
Geringer Behandlungsbedarf besteht hiufig,
wenn Allgemeinzustand, Appetit, Schlaf und
Stuhlgang in Ordnung, die Betroffenen mit ih-
rer Medikation zufrieden sind und sie diese zu-
verldssig einnehmen. Dringlicher Handlungs-
bedarf besteht, wenn eine Verschlechterung
des Allgemeinzustandes mit einem neu verord-
neten Medikament einhergeht (Zeeh 2018).
Laut der deutschen Leitlinie Multimedika-
tion gehoren Menschen mit Multimedikation
(= 5 dauerhaft angewendete Arzneimittel) und
Multimorbiditdt (> 3 chronische Erkrankun-
gen) sowie Menschen mit zusétzlichen Risiken
(z.B. psychiatrische Erkrankungen, psycho-
trope Medikation) oder nach Ereignissen (z. B.
Stiirze, Krankenhausaufenthalt) zu den Risi-
kogruppen (Leitliniengruppe Hessen 2021).
Gerade bei Menschen mit Multimedikation
gehort zu einer sicheren Verschreibung eine
regelmiBige Uberpriifung der Medikamente.
Dabei wird die eventuelle Neuverschreibung
indizierter Medikamente und die Riicknah-
me von inaddquaten Medikamenten gepriift.
Letztere betreffen Medikamente, bei denen in
Zusammenschau aller Verordnungen die ver-
bundenen Risiken den moglichen Nutzen iiber-
wiegen (Wallis et al. 2017). Traditionell sind
Arztinnen und Arzte fiir die Verschreibung und
Uberwachung der Medikamente verantwort-
lich. Der Mehrwert eines interprofessionellen
Medikationsreviews durch Arzte und Apothe-
ker ist insbesondere in internationalen Zusam-
menhéngen gut belegt. Obgleich zeit- und res-
sourcenintensiv, erlaubt dieses Vorgehen die
Zusammenfiihrung beider professioneller Per-
spektiven — die medikamenten- und die pa-
tientenzentrierte Sicht, sofern alle relevanten
und aktuellen Befunde (Diagnosen, klinische
Befunde, Laborwerte, Medikationsplan) sowie
Angaben zur Medikamentenhistorie vorliegen.
Effekte von Medikationsreviews zeigen
unterschiedliche Ergebnisse, mit den besten
Erfolgen im Krankenhaussetting und fiir Grup-
pen mit hochstem Risiko, etwa dlteren Men-

schen (Hasan Ibrahim et al. 2021). Bisher ist
die Evidenz zur Wirksamkeit von Medikati-
onsreviews nicht eindeutig belegt, insbesonde-
re beziiglich der patientenrelevanten Endpunk-
te Uberleben, Krankenhausaufnahmen, Le-
bensqualitdt und Stiirze. Zur Senkung von
potenziell inaddquaten Medikamenten (PIMs)
lieferten die Studien inkonsistente Ergebnisse
(Rankin et al. 2018). Jedoch weisen einige Un-
tersuchungen auf Effekte hin, die den ethisch
unbestrittenen Impetus von Medikationsre-
views zur Vermeidung von (behandlungsver-
ursachten) Schiden iiberschreiten: Eine Meta-
analyse (Tasai et al. 2021) zeigt beispielswei-
se, dass von Apothekerinnen und Apothekern
durchgefiihrte Medikationsreviews zu einem
Riickgang von Besuchen der Notfallambulanz
fiihren, wenngleich diese keinen Einfluss auf
Krankenhausaufnahmen oder die Lebensqua-
litdat hatten. Weiterhin konnte die Effektivi-
tit von Medikationsreviews bei bereits hos-
pitalisierten Menschen nachgewiesen werden
(Christensen und Lundh 2016).

3.7.2 Deprescribing

Deprescribing beschreibt die Strategie, rezept-
freie oder verschriebene Medikamente abzu-
setzen oder in der Dosis zu reduzieren, da-
mit Menschen mehr von den Medikamenten
profitieren als sie tatsdchlich oder potenzi-
ell schaden konnen. Hierbei bezieht sich der
Nutzen von Medikamenten unter anderem auf
die Lebenserwartung und funktionelle Ein-
geschrinktheit im Alltag der Betroffenen —
aber auch auf Werte, Priferenzen und Ein-
stellungen der Menschen (Scott et al. 2015).
Studien zu Interventionen im Bereich von De-
prescribing bei nicht-institutionalisierten il-
teren Menschen zeigen eine Bandbreite von
Mafnahmen, wobei am hiufigsten das umfas-
sende Medikationsreview zum Einsatz kommt
(Bloomfield et al. 2020). Ein umfassendes Me-
dikationsreview dhnelt dem strukturierten Me-
dikationsreview, bezieht aber immer die Pa-
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tientinnen und Patienten mit ein, indem sie
etwa zu Anwendungsproblemen oder Neben-
wirkungen befragt werden sowie explizit {iber
Verinderungsvorschlige mitbestimmen (Ma-
let-Larrea et al. 2016; Bosch-Lenders et al.
2016).

Deprescribing - Hiirden aus
Perspektive der Arztinnen und Arzte

Arztinnen und Arzte entwickeln ein zuneh-
mendes Problembewusstsein fiir unangemes-
sene Multimedikation und schitzen das Ab-
setzen von Medikamenten als sinnvoll und
notwendig ein. Es gibt jedoch vergleichswei-
se wenig evidenzbasierte Entscheidungsunter-
stiitzung zum Absetzen (im Gegensatz zum
Verordnen), und fiir dessen Umsetzung ist
es erforderlich, dass Verordnende sowie Pa-
tientinnen und Patienten ihre Einstellung und
ihr Verhalten @ndern. So hilt etwa die Sor-
ge vor Unterversorgung oder als ,schlech-
ter Arzt/schlechte Arztin“ zu gelten, vom
erfolgreichen Deprescribing ab. Auch eine
mangelnde Selbstwirksamkeitserwartung be-
handelnder Arztinnen und Arzte bis hin zu
falschen Annahmen, welche Erwartungen Pa-
tientinnen und Patienten an die Verordnung
von Medikamenten beim Arztbesuch haben,
wurden beschrieben (Anderson et al. 2014).
Zudem enthalten Leitlinien, die evidenzbasier-
te Entscheidungsunterstiitzung liefern, in ganz
tiberwiegendem Maf3 Empfehlungen zum Ver-
ordnen von Medikamenten, jedoch nur selten
Absetzempfehlungen. Wenn das Risiko, ei-
ne moglicherweise unangemessene Verschrei-
bung fortzusetzen, als geringer eingeschitzt
wurde als die moglichen Komplikationen, die
eine Anderung der Medikation mit sich bringt,
zogerten die Hausirzte, Anderungen vorzu-
nehmen (Clyne et al. 2016).

Deprescribing - Hiirden aus
Perspektive der Patientinnen und
Patienten

Auch patientenseitige Barrieren spielen fiir das

Gelingen von Absetzprozessen eine erhebliche
Rolle (Clyne et al. 2017). Vor allem dauerhaft
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verschriebene Medikamente und solche, die
von Fachspezialisten verordnet wurden, wer-
den hdufig fiir unverzichtbar gehalten und trotz
generellem Wunsch nach Reduktion der Medi-
kation oft aus der Liste potenziell abzusetzen-
der Medikamente ausgeklammert. Auch be-
stehen Angste, dass ein Medikamentenentzug
unerwiinschte Wirkungen hervorruft, insbe-
sondere wenn zuvor negative Erfahrungen mit
dem Absetzen von Medikamenten gemacht
wurden und obgleich diese viel seltener auf-
treten als unerwiinschte Wirkungen von Me-
dikamenten (Luymes et al. 2016). Aber auch
individuelle Vor- und Einstellungen zur Phar-
makotherapie im Allgemeinen wie auch zum
Nutzen von Medikamenten, der auch patien-
tenseitig oft liberbewertet wird, spielen bei Be-
troffenen eine Rolle bei der Entscheidung, (po-
tenziell) unangemessene Medikamente nicht
abzusetzen (Reeve et al. 2013).

3.7.3 Kommunikation und
gemeinsame
Entscheidungsfindung

In der Regel werden Menschen bei der ge-
meinsamen Entscheidungsfindung — mit oder
ohne Entscheidungshilfe — in die Diskussionen
iber Behandlungsoptionen sowie die Vor- und
Nachteile der einzelnen Therapien einbezogen
und zu ihren Priferenzen befragt. So wird ei-
ne gemeinsame Entscheidung iiber das weitere
Vorgehen getroffen. Mehrfache Erkrankungen
erschweren jedoch die gemeinsame Entschei-
dungsfindung, da ein optimales Management
nicht einfach die Versorgung aller einzelnen
Erkrankungen und Konditionen darstellt, son-
dern eine Therapiestrategie erfordert, die der
Komplexitdt und Dynamik paralleler Erkran-
kungen und Therapien Rechnung trigt (Hoff-
mann et al. 2018).

Der Schliissel zu einer patientenzentrierten
Versorgung ist eine sorgfiltige und gemein-
same Entscheidungsfindung. Bei der Festle-
gung von Problem- und Entscheidungsprio-
ritdten sollten die Hauptanliegen, Prioritdten
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Ausl6ser: neue oder
veranderte Kondition,
veranderter Kontext

Verlaufs-
kontrollen

Individua-
lisierung des
Vorgehens

O Abb. 3.2 Ariadne-Prinzipien. (Aus Muth et al. 2014b)

und Priferenzen der Betroffenen ermittelt und
anschliefend eine patientenzentrierte Zielset-
zung vorgenommen werden. Sobald die Zie-
le gemeinsam festgelegt worden sind, verla-
gert sich das Gespriach auf das Problem mit
der hochsten Prioritdt und darauf, wie dieses
Ziel am besten erreicht werden kann. Idea-
lerweise beinhaltet dies die Diskussion der
Behandlungsoptionen, wobei fiir jede Option
Nutzen und Schaden (einschlieflich des Aus-
malBes oder der Wahrscheinlichkeit jeder Opti-
on, moglichst individualisiert) und die Durch-
fiihrbarkeit (einschlieBlich der Behandlungs-
last und der Kosten) offengelegt werden. Auf
dieser Basis konnen die Betroffenen zu einer
souverdnen Entscheidung gelangen und ihre
Priferenzen duern (Hoffmann et al. 2018).

3.7.4 Ariadne-Prinzipien

Die oben beschriebenen Strategien gehen
in der Regel von einer bereits bestehenden
(potenziell inaddquaten) Multimedikation aus
und vermitteln Techniken, wie deren An-
gemessenheit zu priifen und zu verbessern

Interaktions-
bewertung

Realistische
Behandlungsziele

Interagierende
Konditionen &
Behandlungen

Priorisie-
rung und
Patienten-

Préferenzen

Arzneimittel-Kompass 2022

ist. Demgegeniiber wird mit den Ariadne-
Konsultationsprinzipien ein anderer und um-
fassenderer Ansatz verfolgt, der sowohl ex
ante (also zur Verhinderung unangemessener
Multimedikation) als auch ex post (wenn die-
se bereits vorliegt) umsetzbar ist. Im Mit-
telpunkt steht die Vereinbarung realistischer
Therapieziele zwischen (Haus-)Arztin oder
Hausarzt und den Betroffenen, die auf ei-
ner Interaktionsbewertung aller vorliegenden
Erkrankungen/Konditionen und Behandlungs-
optionen beruht. Dabei werden bestehende
Gesundheitsprobleme priorisiert und ein in-
dividualisiertes Management abgestimmt, um
die vereinbarten Therapieziele zu erreichen
(Muth et al. 2014b). Die Anwendung dieser im
Expertenkonsens entwickelten Prinzipien wur-
de in der spanischen cluster-randomisierten
MultiPAP-Studie evaluiert, mit der die An-
gemessenheit von Multimedikation verbessert
werden konnte (Prados-Torres et al. 2020).
Auch haben diese Prinzipien international wei-
teren Eingang in evidenzbasierte Leitlinien zur
Multimedikation gefunden (NICE 2015) (vgl.
O Abb. 3.2 und 3.3). Eine Anwendung der
Prinzipien auf unser hypothetisches Fallbei-
spiel illustriert Textbox 2.
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O Abb. 3.3 Medikationsprozess laut LL Multimedikation (Leitliniengruppe Hessen 2021; Copyright: AWMEF, mit
freundlicher Genehmigung)

Textbox 2

Anwendung der Ariadne-Prinzipien
auf das hypothetische Fallbeispiel

Fiir unser hypothetisches Fallbeispiel aus Text-

box 1 (Herr X, 72 Jahre) wiren zunachst alle vor-

liegenden Erkrankungen/Konditionen und deren

bestehende Behandlungen zu priifen:

== Bluthochdruck — Ramipril, HCTZ, Amlodi-
pin: Wenn diese Kombination fiir die Blut-
druckbehandlung hinlidnglich war und zu-
dem als Kombinationspréparat verschrieben
wird, besteht kein Grund zur Reduktion.

== Fettstoffwechselstorung —
Hier triftt dasselbe zu.

== Erhohten Harnsdurewert im Blut (Hyper-

Atorvastatin:

urikdmie) mit anamnestischen Episoden von
Gichtarthritis — Allopurinol: Zu priifen wére,
ob auch eine diitetische Behandlung mog-
lich wire bzw. ob wirklich Gelenkbeschwer-

den bestehen und nicht nur eine asymptoma-
tische Harnsdureerhohung vorliegt. Ande-
rerseits ist gerade bei kardiovaskuldren Er-
krankungen eine Normalisierung der Urat-
Spiegel aus pathophysiologischen Griinden
wiinschenswert.

== Neu: chronische Herzinsuffizienz — Meto-
prolol, Spironolakton und Empagliflozin
(synergistisch zur Hypertoniebehandlung
auch Ramipril und HCTZ).

Die Einfiihrung der neuen Wirkstoffe birgt ein
umfingliches Aufgaben- und auch Verantwor-
tungspaket fiir die behandelnden Arztinnen und
Arzte und setzt die Patientinnen und Patienten
neben dem erwarteten Nutzen (der Verhinderung
eines Fortschreitens der strukturellen Herzer-
krankung) neuen Risiken und Belastungen aus:
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So erfolgt die Betablocker-Gabe durch einen
langsamen Aufbau (Auftitration) zur maxi-
mal vertrdglichen Dosis und mit einer engen
(Selbst)Uberwachung von Herzfrequenz, Blut-
druck und korperlichem Befinden. Hinsichtlich
der Einleitung der Gabe von Mineralkortikoid-
Rezeptorantagonisten (MRA) muss — der aktu-
ellen ESC-Guideline folgend — mit einer nied-
rigen Dosis begonnen werden (25mg); eine
Dosiserhohung auf maximal 50 mg ist nach vier
bis acht Wochen zu erwiagen, Blutwerte (GFR,
K+) sind ein und vier Wochen nach Beginn/
Erhohung der Dosis sowie acht und zwolf Wo-
chen spiter zu tiberpriifen; danach in Abstanden
von vier bis sechs Monaten. Das Hauptpro-
blem ist eine Hyperkalidmie (> 6,0 mmol/l); ob-
wohl dies bei den klinischen Studien selten war,
wird es in der klinischen Praxis hiufiger be-
obachtet und zwingt zur Dosisreduktion oder
zum Absetzen. Umgekehrt kann bei Menschen
mit Herzinsuffizienz ein hochnormaler Kalium-
spiegel wiinschenswert sein. Auf jeden Fall ist
es wichtig, nephrotoxische Mittel (z. B. Nicht-
Steroidale Anti-Rheumatika (NSAID)) zu ver-
meiden. Auch einige didtetische Salzersatzpro-
dukte haben einen hohen Kalium-Gehalt. Auch
bei Gabe des Natrium/Glukose-Cotransporter-
(SGLT-)2-Hemmstoffs muss die Nierenfunktion
regelmifig tiberwacht werden.

Mit Herrn X wire zu besprechen, ob er
diese Therapie und deren Konsequenzen fiir
sein Selbstmanagement als eher hilfreich oder
eher belastend empfindet, welche personlichen
Therapieziele er verfolgt und welche Risiken
und potenziellen unerwiinschten Arzneimittel-
wirkungen (UAWs) er dafiir akzeptieren wiirde.

Fiir die Festlegung des individuellen Ma-
nagements spielen — neben seinen Priferenzen
fiir oder gegen die Therapielast — auch Uber-
legungen zum individuellen Erkrankungsrisiko

und zum individuell zu erwartenden Nutzen ei-
ne Rolle: Herr X war bislang asymptomatisch
hinsichtlich der Herzinsuffizienz, hat als verur-
sachende Erkrankung einen Bluthochdruck und
die dokumentierte geringgradige Atemnot bei
Belastung ohne Odem ist bei kritischer Betrach-
tung nicht notwendigerweise kardial bedingt.
Er weist somit eine geringe Krankheitsschwe-
re und bzgl. seiner Grunderkrankung ein ge-
ringes Risiko fiir Progression auf, sofern der
Bluthochdruck gut kontrolliert ist. Andererseits
wird der Verlust der echokardiographisch be-
stimmten Auswurfleistung als Zeichen einer
strukturellen Herzerkrankung auch ohne Kkli-
nisch manifeste Symptomatik — die ohnehin
von der individuellen korperlichen Aktivitét ab-
hingt — als prognostisch ungiinstig angesehen.
Hinsichtlich des zu erwartenden Nutzens der
verordneten Medikamente ist dieser fiir ACE-
Hemmer und Betablocker fiir NYHA I-II gut
belegt. MRAs wurden bislang nur bei hohe-
ren Erkrankungsstadien empfohlen, die in die
Studien eingeschlossen wurden, die als Evi-
denzbelege in der ESC-Leitlinie angefiihrt wur-
den, ebenso wie bei den SGLT-2-Hemmstof-
fen (NYHA II-IV). Hinsichtlich potenzieller
Gefihrdung weisen MRAs bei eingeschridnk-
ter Nierenfunktion ein erhohtes Risiko fiir ei-
ne lebensbedrohliche Hyperkalidmie auf, ins-
besondere in Kombination mit ACE-Hemmern
(Juurlin et al. 2003) und bei Herrn X kann im
Alter von 72 Jahren bereits mit einer altersphy-
siologischen Einschrinkung der Nierenfunktion
um etwa 35 % verglichen mit einem gesun-
den Jugendlichen ausgegangen werden (Rule
et al. 2010), was zusitzlich fiir eine Hyperka-
lidmie pradisponiert. Auch ist die Gabe eines
SGLT-2-Hemmstoffs mit einem erhohten Risiko
fiir Genital- und Harnwegsinfektionen assozi-
iert (McDonagh et al. 2021).
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Es muss im Hinblick auf die Aktivitd-
ten indikationsspezifischer Fachgesellschaften
auch anerkannt werden, dass die zugrunde lie-
gende Problematik erkannt wird: So hat die
European Society for Cardiology durch ihre
Working Group on Cardiovascular Pharmaco-
therapy kiirzlich in einer Ubersichtsarbeit analy-
siert, wie den Herausforderungen begegnet wer-
den kann, vor denen Angehorige der Gesund-
heitsberufe stehen, wenn sie idlteren Menschen
mit kardiovaskuldren Erkrankungen und Multi-
morbiditdt Medikamente verschreiben. Die Ar-
beit hilt auch Informationen bereit, die das

3.8 Fazit

Multimedikation, vor allem bei Menschen mit
Multimorbiditit, ist hdufig und oft unerléss-
lich sowie angemessen. Dennoch ist sowohl un-
erwiinschte Multimedikation als auch Unter-
versorgung von Menschen mit Multimorbidi-
tét nicht selten. Fiir Patientinnen und Patienten
stellt das Management der vielen einzunehmen-
den Medikamente eine Schwierigkeit dar und
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Thema Priorisierung ansprechen (Tamargo et al.
2022).

Ergebnis: Auch wenn wir die von Arz-
tinnen, Arzten und betroffenen Menschen ge-
meinsam vereinbarten Ziele und das darauf
basierte individualisierte Vorgehen nicht ken-
nen, wird deutlich, dass dieses erheblich vom
o.g. Vorgehen abweichen kann. Mit der An-
wendung der Ariadne-Prinzipien wird demnach
Entscheidungsunterstiitzung bei multimorbiden
Personen bereitgestellt, die geeignet ist, um den
,hyperaktiven therapeutischen Reflex* zu ver-
meiden (Glasziou 2013).

tragt zur Therapieuntreue bei. Um die Adhédrenz
zu fordern, ist die gemeinsame Entscheidungs-
findung und die Steigerung von Gesundheits-
kompetenz wichtig. Zur Bewiltigung von Mul-
timedikation konnen systematische oder um-
fassende Medikationsreviews angewendet wer-
den, die beim Absetzen (Deprescribing) von
Medikamenten unterstiitzen. Diese Strategien
biindeln sich in den Ariadne-Prinzipien, die die
Behandlung von Menschen mit Multimorbidi-
tit bzw. Multimedikation strukturieren.
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Anhang: Methodik der
Datenauswertung von AOK-
Versicherten zur Pravalenzanalyse

= m Grundgesamtheit

Fiir die Ermittlung von Patientinnen und Pa-
tienten mit Multimedikation wurden in der
Grundgesamtheit alle im Kalenderjahr durch-
gingig versicherten oder neugeborenen Perso-
nen im AOK-Versichertenkollektiv betrachtet.
Es wurden nur Personen mit Geschlechtsan-
gabe ménnlich oder weiblich sowie mit einem
Wohnort in Deutschland beriicksichtigt.

m = Falldefinition Multimedikation

Die Falldefinition fiir Patienten mit Multi-
medikation erfordert, dass in mindestens ei-
nem Quartal im betrachteten Kalenderjahr eine
Menge von mindestens fiinf, sieben oder zehn
verschiedenen Wirkstoffen beziehungsweise
Wirkstoffkombinationen verordnet wurde. Die
Zihlung der Wirkstoffe/Wirkstoffkombinatio-
nen erfolgte auf der fiinften Hierarchieebene
des ATC-Codes (Fricke et al. 2021). Dabei
wurden von allen verordneten Arzneimitteln
nur Fertigarzneimittel berticksichtigt, die in
mindestens zwei Quartalen im Berichtsjahr
verordnet wurden, um ndherungsweise von ei-
ner dauerhaften Verordnung ausgehen zu kon-
nen. Dariiber hinaus wurden topisch angewen-
dete ATC-Codes (wie D Dermatika, RO1 Rhi-
nologika etc.), Wirkstoffe, die physiologische
Stoffe ersetzen (wie BOS5 Blutersatzmittel und
Perfusionslosungen), nicht chronisch ange-

wendete Arzneimittel (wie JO7 Impfstoffe) so-
wie nicht in der ATC-Systematik klassifizier-
bare Arzneimittel ausgeschlossen. Diese nicht
beriicksichtigten ATC-Codes sind: A01, BOS5,
D, GO1, JO7, M02, P03, RO1, RO2, R04, S,
V, Z. Diese Vorgehensweise hat zum Ziel,
mit groBerer Wahrscheinlichkeit solche Pati-
enten auszuwéihlen, bei denen verschiedene
chronische Erkrankungen vorliegen, die mit
systemisch wirkenden Arzneimitteln therapiert
werden.

== Hochrechnung auf alle gesetzlich
Krankenversicherten

Die Ergebnisse zu den Patientenzahlen mit
Multimedikation bei den AOK-Versicherten
wurden nach Altersgruppen, Geschlecht und
KV-Region anhand der Versichertenzahlen der
amtlichen KM6-Statistik (Bundesministerium
fiir Gesundheit 2020) auf alle gesetzlich Kran-
kenversicherten hochgerechnet.

= = Falldefinitionen weiterer Erkrankungen
Zur Falldefinition weiterer Erkrankungen
bei AOK-Versicherten wurden WIdO-interne
Festlegungen verwendet. Einige dieser Fallde-
finitionen wurden in verschiedenen Projekten
des WIdO eingesetzt und sind dort verdffent-
licht: Asthma (WIdO 2020), COPD (WIdO
2021), Diabetes mellitus (WIdO 2019), Herz-
insuffizienz (Schroder et al. 2020), koronare
Herzkrankheit (Breitkreuz et al. 2021). Weite-
re Falldefinitionen kénnen auf Nachfrage vom
WIdO zur Verfiigung gestellt werden.
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