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Zusammenfassung

Hintergrund: Altere Patienten sind aufgrund verbreiteter Multimorbiditat,
Polymedikation und Gebrechlichkeit vulnerabler gegenuber arzneimittelbezogenen
Problemen, woraus Sturze und Hospitalisierungen resultieren  konnen.
Medikationsanalysen konnten zur Optimierung der Arzneimitteltherapiesicherheit
beitragen, es mangelt jedoch an belastbaren Belegen zu ihren klinischen

Auswirkungen, insbesondere bei Pflegeheimbewohnern.

Ziel: Untersuchung der Auswirkungen apothekenbasierter Medikationsanalysen flr
ambulante Patienten und Pflegeheimbewohner auf arzneimittelbezogene Probleme
sowie Sturz- und Hospitalisierungspravalenz, sowie Ermittlung von Risikofaktoren fur

Probleme und Pradiktoren fur ihre Losung.

Methodik: Die Arbeit basiert auf zwei Studien. In Studie A wurden Typ 2a
Medikationsanalysen fur 1090 ambulante Patienten in 300 offentlichen Apotheken
ausgewertet. In Studie B fuhrte der Autor Typ 2b Medikationsanalysen fur 144
Bewohner von zwei psychiatrischen und zwei Altenpflegeheimen durch. Erhoben
wurden die Pravalenz und Anzahl identifizierter arzneimittelbezogener Probleme und ob
diese mit Patienten oder Arzten geklart (Studie A) bzw. binnen 12 Wochen geldst
werden konnten (Studie B). Zudem wurde mittels logistischer Regressionsanalyse
untersucht, welche Variablen unabhangig mit dem Problemrisiko bzw. der
Ldsungswahrscheinlichkeit assoziiert waren. DarUber hinaus wurde die Pravalenz von
Stirzen und Hospitalisierungen in  12-Wochen-Zeitraumen vor und nach den

Medikationsanalysen verglichen.

Ergebnisse: Arzneimittelbezogene Probleme wurden bei 84,2% der ambulanten
Patienten (n = 918) und 57,6% der Heimbewohner (n = 83) identifiziert. Haufig betrafen
sie Arzneimittelinteraktionen, Arzneimittelgebrauch / Adharenz und potentiell
inadaquate Medikation bei Alteren. In Studie A konnten die meisten Probleme (72,2%,
n = 2769) direkt mit Patienten geklart werden, seltener wurden Arzte kontaktiert (12,7%,
n = 488). In Studie B konnten Arzte und Autor gemeinsam 41,6% der Probleme (n = 79)
innerhalb von 12 Wochen I6sen. Eine hohe Arzneimittelzahl war studientubergreifend
der groRte Risikofaktor fur arzneimittelbezogene Probleme, hinzu kamen

Informationsbedarf in Studie A und weibliches Geschlecht in Studie B;
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Problemlosungen waren wahrscheinlicher in nicht-psychiatrischen Pflegeheimen sowie
mit hoherem Alter, frGheren Sturzen und involvierten gastrointestinal / metabolisch
wirksamen Arzneimitteln (jeweils p < 0,05). Die Sturz- und Hospitalisierungspravalenz

blieb nach Medikationsanalysen unverandert.

Schlussfolgerungen: Medikationsanalysen stellen ein praktikables Mittel zur
Identifizierung und LOsung arzneimittelbezogener Probleme in Kooperation von
Apotheker und Arzt dar. Die Einbeziehung von Pradiktoren fur Probleme und deren
Ldsung kann die effiziente Identifizierung von Risikopatienten erleichtern, die besonders
profitieren.  Zukinftige  Studien  sollten  untersuchen, ob  kontinuierliche

Medikationsanalysen Stlrze oder Hospitalisierungen verhindern konnen.
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Abstract

Background: In older patients, common multimorbidity, polypharmacy and frailty
increase the vulnerability to drug-related problems, which can result in falls and
hospitalisations. Medication reviews may contribute to optimising medication safety;
however, robust evidence on their clinical outcomes is lacking, particularly for residents

in long-term care facilities.

Objective: To examine the impact of pharmacy-based medication reviews for patients
in primary and long-term care on drug-related problems as well as the prevalence of
falls and hospitalisations, and to determine risk factors of drug-related problems and

predictors of their successful resolution.

Methods: This thesis is based on two studies. Study A examined results from type 2a
medication reviews performed for 1090 primary care patients in 300 community
pharmacies. In study B, the author conducted type 2b medication reviews for 144
residents of two psychiatric and two conventional long-term care facilities. Assessed
were the prevalence and number of identified drug-related problems and if these had
been resolved with patients or physicians (study A) or within a 12-week timeframe
(study B). Additionally, logistic regression analysis was used to examine which variables
were independently associated with the risk of drug-related problems or with the
probability of their successful resolution. Furthermore, the prevalence of falls and
hospitalisations within 12-week timeframes before and after medication reviews was

compared.

Results: Drug-related problems were identified in 84.2% of primary care patients
(n =918) and 57.6% of long-term care residents (n = 83). They frequently concerned
drug-drug-interactions, drug use and adherence issues and potentially inappropriate
medications in older patients. In study A, most problems were resolved directly with
patients (72.2%, n = 2769), physicians were contacted less frequently (12.7%, n = 488).
In study B, physicians and author jointly resolved 41.6% of the problems (n = 79) within
12 weeks. Across studies, the main risk factor for drug-related problems was a high
number of drugs, followed by knowledge gaps in study A and female sex in study B;
while successful resolution of problems was more likely in conventional, non-psychiatric

long-term care facilities as well as with older age, previous falls and involved
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gastrointestinal or metabolic medications (all p < 0.05). The prevalence of falls and

hospitalisations remained unchanged after medication reviews.

Conclusions: Medication reviews provide a feasible means to identify and resolve
drug-related problems in cooperation between pharmacists and physicians.
Incorporating predictors of drug-related problems and their resolution can facilitate
efficient selection of high-risk patients who benefit particularly. Future research should

investigate if continuous medication reviews could prevent falls or hospitalisations.
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1.  Einleitung

1.1 Arzneimittelbezogene Probleme und ihre Folgen

Arzneimittelbezogene Probleme (ABP) sind ,Ereignisse oder Umstande bei der
Arzneimitteltherapie des Patienten, die tatsachlich oder potentiell das Erreichen von
angestrebten Therapiezielen verhindern® [2, 3]. Sie kdnnen in samtlichen Sektoren des
Gesundheitssystems und bei allen Patientengruppen auftreten. Gleichwohl sind altere
und multimorbide Patienten besonders gefahrdet, da sie mehr Arzneimittel anwenden
und haufige Komorbiditaten die Therapie erschweren [4]. Insbesondere gebrechliche
Patienten kdnnen exogene Stressoren schlechter kompensieren (,Frailty-Syndrom*® [5])
und sind anfalliger gegenuber unerwunschten Arzneimittelwirkungen (UAW). Ursachlich
hierfir sind zum einen Erkrankungen, zum anderen altersbedingte physiologische
Veranderungen, wie eine zunehmende Durchlassigkeit der Bluthirnschranke [6] und
eine beeintrachtigte Leber- und Nierenfunktion [7], welche sich wiederum auf den
Metabolismus von Arzneistoffen auswirkt. Der Anteil alterer Menschen an der
Bevolkerung nimmt bedingt durch steigende Lebenserwartung und niedrige
Geburtenraten zu [8], wodurch auch ABP haufiger werden. Zu deren moglichen Folgen
gehoren unerwunschte Arzneimittelereignisse (UAE) wie Stlrze und Delir [9, 10],

welche wiederrum zu Hospitalisierung und korperlicher Beeintrachtigung fuhren konnen.

Des weiteren stellen ABP und ihre Folgen auch eine betrachtliche finanzielle Belastung
fur das Gesundheitswesen dar: Europaweit sind 5% aller Krankenhauseinweisungen
arzneimittelbezogen [11]. Die jahrlichen Kosten arzneimittelbezogener Morbiditat und
Mortalitat in den USA wurden auf Uber 177 Mrd. $ geschatzt, wovon ein GroRteil auf
Krankenhaus- und Pflegeheimaufenthalte entfallt [12]. Bei rechtzeitiger Erkennung
lassen sich ABP indes oftmals I16sen oder vermeiden [13]. So sind zwischen 11% und
38% aller UAE im ambulanten Bereich [14] und bis zu 70% der ABP, die zum
Aufsuchen einer Notaufnahme fuhren, vermeidbar [15]. Allein in Deutschland gehen
jahrlich 250.000 Krankenhauseinweisungen auf vermeidbare Medikationsfehler zurick
[16]. Konservative Kostenschatzungen belaufen sich auf 3456 € bis 4574 € je
vermeidbares ABP im stationaren Bereich, ohne Berlcksichtigung gesellschaftlicher
Mehrkosten (z.B. Verdienstausfall) oder indirekter Kosten (z.B. Verlust an
Lebensqualitat) [17, 18]. Falls ABP nicht erkannt, sondern als unabhangige Symptome

fehlgedeutet werden, konnen Therapieversuche in Verschreibungskaskaden resultieren
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[19], in deren Verlauf weitere Arzneimitteln zum Einsatz kommen, welche wiederum
neue Probleme verursachen. Demzufolge konnen Interventionen zur Vermeidung oder
Reduktion von ABP einen zweifachen Nutzen erbringen: Sie kdnnen die individuelle
Gesundheitsversorgung des Patienten verbessern und das Gesundheitssystem als

Ganzes entlasten.

1.2 Polymedikation

Eine umfangreiche und komplexe Arzneimitteltherapie wird als Polymedikation
(synonym: Polypharmazie, Multimedikation) bezeichnet. Fur Polymedikation existieren
diverse Definitionen, deren gebrauchlichste die tagliche Anwendung von funf oder mehr
Arzneimitteln umfasst [20]. Dieser Definition wird auch in dieser Arbeit gefolgt, da sie
sowohl im deutschsprachigen Raum als auch international am weitesten verbreitet ist
[21] und so die beste Vergleichbarkeit der Ergebnisse gewahrleistet. Nicht immer ist
Polymedikation ungerechtfertigt, bei multimorbiden Patienten ergibt sich Polymedikation
oftmals schon aus der leitlinienkonformen Therapie samtlicher Erkrankungen.
Gleichwohl ist sie mit diversen Problemen assoziiert, u.a. Arzneimittelinteraktionen,
Non-Adharenz, kognitiven Einschrankungen wund Stlrzen [22]. Zudem st
Polymedikation ein Risikofaktor fur UAW [23] und erhdht paradoxerweise das Risiko
einer Unterversorgung mit essentiellen Arzneimitteln [24]. Polymedikation und ihre
Vermeidung werden auch in der hausarztlichen S3-Leitlinie Multimedikation behandelt,
die 2013 erstmals verodffentlicht und 2021 umfassend aktualisiert wurde [25]. In dieser
wird empfohlen, zur Forderung der Arzneimitteltherapiesicherheit auch Apotheker in die

Betreuung von Patienten mit Polymedikation einzubinden.

1.3 Potentiell inadaquate Medikation bei dlteren Patienten

Da altere Patienten in besonderem Ausmalf durch unerwiinschte Arzneimittelwirkungen
gefahrdet sind, wurden flr sie spezielle Kriterien zur Identifikation potentiell inadaquater
Medikation (PIM) entwickelt. Beginnend mit den Beers-Kriterien im Jahr 1991 [26],
seither mehrfach aktualisiert [27], wurden diverse Listen von Arzneimitteln mit
ungunstigem Nutzen-Risiko-Profil bei alteren Patienten publiziert, die nationalen
Unterschieden bei der Arzneimitteltherapie Rechnung tragen. So entstanden eigene
Kriterien fur u.a. die USA, Kanada, Thailand, Frankreich, Norwegen und Deutschland,

welche wiederrum fur weitere Lander angepasst wurden [28].
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Die 2010 publizierte Priscus-Liste ist das deutsche Aquivalent der Beers-Kriterien und
fuhrt auf Basis von Literaturrecherchen und Expertenkonsens 83 Arzneimittel auf,
welche bei alteren Patienten mdglichst vermieden werden sollten. [29]. Als explizites,
kriterienbasiertes Tool beurteilt sie die Angemessenheit von Arzneimitteln
ausschliel3lich anhand des Patientenalters. Dagegen ziehen die in Irland entwickelten
Stopp-Kriterien auch die ubrige Medikation und klinische Daten heran und erlauben so
die Identifizierung haufiger Interaktionen zwischen Arzneimitteln (,drug-drug-
interactions®) sowie zwischen Arzneimitteln und Erkrankungen (,drug-disease-
interactions®) [30]. Noch weiter geht der Medication Appropriateness Index (MA),
welcher als implizites, urteilsbasiertes Tool keine dedizierte Liste potentiell inadaquater
Arzneimittel beinhaltet, sondern die Angemessenheit jedes angewandten Arzneimittels
anhand von zehn Fragen beurteilt [31]. Wiederum andere Kriterien vereinen Elemente
von Negativ- und Positivlisten, indem sie haufige Arzneimittel bei alteren Patienten in
Kategorien von ,am besten geeignet® bis ,nicht geeignet” einstufen. Als Beispiel hierfur
ist in Deutschland die FORTA-Klassifizierung zu nennen [32], deren Anwendung
allerdings die Bekanntheit von Diagnosen voraussetzt. Klinische Daten ermdglichen
eine patientenindividuelle Detektion von PIM, liegen jedoch in oOffentlichen Apotheken
meist nicht vor. Zudem kann die Einbeziehung klinischer Informationen, etwa beim MAI,

den Zeitaufwand erhdhen und ein Screening gréfRerer Patientengruppen erschweren.

1.4 Arzneimittelversorgung in Pflegeheimen

Im Jahr 2020 lebten in Deutschland 731.000 Menschen in vollstationaren
Pflegeeinrichtungen [33]. In Pflegeheimen konnen neben altersbedingter
Multimorbiditat, Polymedikation und physiologischen Veranderungen weitere Faktoren
die Vulnerabilitdt gegenliber unerwlnschten Arzneimittelwirkungen erhdhen: Viele
Bewohner sind in ihrer Selbststandigkeit beeintrachtigt und auf Unterstitzung bei der
Arzneimittelanwendung angewiesen. Neurologische Erkrankungen sind weitverbreitet
und kdnnen mit einer eingeschrankten Kommunikationsfahigkeit einhergehen, welche
das Erkennen unerwilnschter Arzneimittelwirkungen erschwert. Zur Therapie von
Begleitsymptomen bei Demenzerkrankungen werden haufig Neuroleptika und Sedativa
verordnet [34], welche das Risiko fur unerwinschte Arzneimittelwirkungen und Sturze
erhohen. Auch potentiell inadaquate Medikation ist verbreitet [35] und weist auf ein

erhebliches Potential fur die Optimierung der Arzneimitteltherapiesicherheit hin.
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Die Arzneimitteltherapie in Pflegeheimen birgt aufgrund hoher Komplexitat und
sektorubergreifender Schnittstellen besondere Herausforderungen und erfordert eine
enge Abstimmung unterschiedlicher Berufsgruppen, etwa ambulant tatiger Haus- und
Facharzte, Apotheker, Pflegekrafte, Rettungsdienste und Krankenhauspersonal [36].
Zur Organisation der Arzneimittelversorgung konnen Pflegeeinrichtungen Vertrage mit
Apotheken abschlieen, in welchen die Belieferung mit Arzneimitteln, die Prafung ihrer
ordnungsgemalien Lagerung und die Fortbildung der Pflegefachkrafte geregelt sind. In
den vergangenen Jahren hat zudem die bewohnerbezogene Verblisterung von
Arzneimitteln an Bedeutung gewonnen. Bei dieser wird die Medikation individuell nach
Einnahmezeitpunkten vorverpackt, um die Anwendung zu erleichtern, Fehler beim
Stellen zu vermeiden und die Adharenz zu verbessern [37]. Zu diesem Zweck erhalt die
heimversorgende Apotheke regelmallig vollstandige und aktuelle Medikationsplane der
Bewohner. Anhand dieser ist neben der Verblisterung auch eine umfassendere
Detektion von ABP gegenuber einzelnen Verordnungen moglich.

1.5 Medikationsanalysen

Medikationsanalysen ermoglichen die patientenindividuelle  Optimierung der
Arzneimitteltherapiesicherheit. Hierbei wird die Gesamtmedikation eines Patienten
systematisch auf arzneimittelbezogene Probleme geprift, anschlieiend werden
Ldsungsempfehlungen erarbeitet, um den Therapienutzen zu optimieren und
Gesundheitsergebnisse zu verbessern [38]. Abhangig von den verfugbaren Daten zu
Patient, Medikation und Erkrankungen sind Medikationsanalysen unterschiedlicher
Komplexitat durchfihrbar. Mehr Datenquellen ermdglichen die Prufung zusatzlicher
Problemkategorien, z.B. krankheitsbedingter Kontraindikationen, und die Entwicklung

praziserer Empfehlungen, z.B. von Alternativpraparaten mit passender Indikation.

Wahrend apothekenbasierte Medikationsanalysen in den Niederlanden, der Schweiz,
dem Vereinigten Konigreich, den Vereinigten Staaten, Kanada und Australien bereits
seit Jahren durchgefuhrt und vergutet werden [39-42], steht ihre Implementierung in die
Regelversorgung in Deutschland noch am Anfang [43]. Erst im Juni 2022 wurden
Medikationsanalysen als abrechenbare pharmazeutische Dienstleistung eingefuhrt [44].
Zuvor wurden ABP vornehmlich anlasslich der Verordnung und Dispensierung von
Arzneimitteln identifiziert. Die Erfassung komplexer Probleme ist auf diese Weise
jedoch nur unzureichend moglich [45], da keine systematische Prifung der
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Gesamtmedikation vorgesehen ist. Strukturierte Medikationsanalysen wurden dagegen
primar in Forschungs- und Modellprojekten oder in Eigeninitiative von Arzten und
Apothekern durchgefuhrt [46, 47].

Eine flachendeckende Durchfuhrung von Medikationsanalysen ginge mit einem hohen
Zeit- und Personalaufwand einher und wurde im Gesundheitswesen knappe
Ressourcen binden. Eine Zusammenarbeit, in der Apotheker Medikationsanalysen
durchfiihren und Arzte deren Ergebnisse und Empfehlungen abwagen und in die
Therapie einflielRen lassen, kdnnte die Lasten verteilen und zudem die individuellen
Kompetenzen beider Heilberufe fir die Optimierung der Arzneimitteltherapiesicherheit
nutzen. Einen weiterer Ansatzpunkt zur Reduktion des Aufwands bietet die
Patientenauswahl: Das Risiko unerwunschter Arzneimittelwirkungen hangt nicht allein
von der verordneten Medikation, sondern auch von patientenindividuellen Faktoren wie
Alter, Gesundheitszustand, Fahigkeiten und Umfeld ab. Daher ist die Identifikation von
Patienten mit dem grofRten potentiellen Nutzen, d.h. hohem Risiko fur ABP und grof3em
Losungspotential, = Voraussetzung fur die  effiziente  Durchfuhrung  von
Medikationsanalysen in der Regelversorgung. Um zielgerichtet fur diese Patienten
Medikationsanalysen erbringen zu koénnen, muissen zunachst Risikofaktoren und

l6sungsfordernde Faktoren identifiziert werden.

1.6 Pharmazeutische Betreuung und Arzneimitteltherapiesicherheit

Als niedrigschwellige Ansprechpartner fur Arzneimittelfragen sind Apotheker gut fur die
Durchfuhrung von Medikationsanalysen positioniert. Sie dokumentieren in digitalen
Medikationsdateien fir Stammpatienten samtliche hausarztlich und facharztlich
verordneten Arzneimitteln, aber auch von Patienten selbst erworbene OTC-Praparate
und Nahrungserganzungsmittel, deren Anwendung in vielen Fallen ohne Wissen des
Arztes erfolgt [48]. Da diese Daten bei Patienten mit wechselnden Apotheken nicht
verfugbar sind, ware flr sie eine dezentrale Dokumentation aller angewandten
Arzneimittel hilfreich. Hierfir konnen der 2016 eingefuhrte bundeseinheitliche
Medikationsplan [49], sofern vollstandig und aktuell gehalten, sowie die elektronische
Patientenakte bzw. der elektronische Medikationsplan herangezogen werden. Auf Basis
der Medikationsdatei oder einer dezentraler Dokumentation kdnnen auch komplexe
arzneimittelbezogene Probleme wie Interaktionen, Mehrfachverordnungen und

Verschreibungskaskaden softwaregestutzt identifiziert werden. Noch mehr Probleme
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konnen anhand von in der Apotheke nicht routinemalig verfugbaren Informationen zu
Erkrankungen, Indikationen und Laborwerten identifiziert werden. Diese Daten kdnnten
beim Patienten oder, mit dessen Einverstandnis, beim behandelnden Arzt eingeholt

werden, um komplexere Medikationsanalysen zu ermoglichen.

In den vergangenen Dekaden hat sich der Fokus des apothekerlichen Berufsbilds vom
Arzneimittel zunehmend auf die Therapie erweitert. Im Jahr 1990 wurde erstmalig das
Konzept der pharmazeutischen Betreuung vorgestellt, welches 2013 vom PCNE
(,Pharmaceutical Care Network Europe“) folgendermalRlen definiert wurde:
.Pharmaceutical care is the pharmacist’s contribution to the care of individuals in order
to optimise medicines use and improve health outcomes® [50] und welches die heute
gelaufigeren Konzepte Medikationsanalyse und Medikationsmanagement umfasst. Um
diesen Entwicklungen Rechnung zu tragen, wurde das Pharmaziestudium durch
Anderung der Approbationsordnung 2001 um das Examensfach klinische Pharmazie
erweitert, in dem auch die Bewertung der Patientenmedikation thematisiert wird. Im
Jahr 2012 wurde das Medikationsmanagement, welches die Medikationsanalyse
einschliel3t, als pharmazeutische Tatigkeit in die deutsche Apothekenbetriebsordnung
aufgenommen [51]. Zwei Jahre spater veroffentlichte die Bundesapothekerkammer ihre
Leitlinie zur Medikationsanalyse [52]. Zeitgleich wurde in Sachsen und Thuringen das
ABDA-KBV-Modellprojekt ,ARMIN® initiiert, in welchem Apotheker und Arzte arbeitsteilig
Medikationsanalysen durchfuhrten [563]. Im Jahr 2020 wurden im Sozialgesetzbuch
pharmazeutische Dienstleistungen eingefuhrt, welche zur Verbesserung der
Wirksamkeit und Sicherheit der Arzneimitteltherapie beitragen und durch
Krankenversicherungen vergutet werden sollen [54]. Seit 2022 konnen in diesem
Rahmen Medikationsanalysen in Apotheken durchgefuhrt und abrechnet werden [44].

1.7 Stand der Forschung

Flr apothekenbasierte Medikationsanalysen bei ambulanten Patienten sind in der
internationalen Literatur positive Auswirkungen auf eine Reihe therapiebezogener
Indikatoren wie arzneimittelbezogene Probleme, Medikationsanderungen, den
Therapieumfang und die Angemessenheit der Medikation belegt [55]. Die Studienlage
zu Auswirkungen auf patientenrelevante Endpunkte ist demgegeniber weniger
eindeutig: Zwar fand ein systematisches Review [56] bei ambulanten Patienten mit
Herzinsuffizienz und Diabetes eine geringere Hospitalisierungsrate nach
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Medikationsanalysen, die Evidenzstdrke war jedoch gering. Eine Ubersichtsarbeit
mehrerer systematischer Reviews berichtete eine widersprichliche Studienlage zu
Hospitalisierungen, aber eine Verbesserung krankheitsspezifischer Surrogatparameter
in einigen Patientengruppen [57]. In einer Metaanalyse randomisierter kontrollierter
Studien (RCTs) konnten keine reproduzierbaren Auswirkungen auf Mortalitat,
Hospitalisierungen, und Sturzpravalenz festgestellt werden, wohl aber eine verringerte
Sturzrate [58]. In einer Studie von Hanlon et al. [59] reduzierten Medikationsanalysen
die Pravalenz unerwilnschter Arzneimittelereignisse, der Effekt erreichte jedoch keine

statistische Signifikanz.

Auch bei Pflegeheimbewohnern ist eine Verbesserung der Qualitat der
Arzneimitteltherapie durch Medikationsanalysen belegt. Diese fuhrten in verschiedenen
Studien zu einer Reduktion von ABP, PIM und verordneten Arzneimitteln, allerdings
erschwert die Heterogenitat der gemessenen Endpunkte Metaanalysen [60]. In der
Folge Dbleiben Auswirkungen auf patientenrelevante Endpunkte auch bei
Heimbewohnern unklar: So stellten Zermansky et al. [61] eine geringere Sturzrate
infolge pharmazeutischer Medikationsanalysen fest und Roberts et al. [62] fanden
Hinweise auf ein verlangertes Uberleben, beide Effekte waren jedoch in anderen
Studien nicht reproduzierbar und kénnten in der gewahlten Methodik begrindet sein
[62, 63]. Wie einzelne Studien kommen auch Metaanalysen zu widerspruchlichen
Ergebnissen: Lee et al. [64] berichteten eine reduzierte Sturzrate infolge
pharmazeutischer Dienstleistungen in Pflegeheimen, welche jedoch neben
Medikationsanalysen weitere Interventionen einschlossen. Dagegen konnten Cameron
et al. [65] keinen signifikanten Effekt von Medikationsanalysen auf die Sturzrate alterer
Patienten in Kliniken und Pflegeheimen feststellen. Eine Metaanalyse von
Wallerstedt et al. [66] fand keinen Beleg fur Effekte von Medikationsanalysen auf die
Hospitalisierungsrate und Mortalitdt von Heimbewohnern. Insgesamt wurden in der
internationalen Literatur somit widerspruchliche, nicht reproduzierbare Ergebnisse zu
den Folgen von Medikationsanalysen auf patientenrelevante Endpunkte bei ambulanten

Patienten und Heimbewohnern berichtet.

In den letzten Jahren wurden auch in Deutschland vermehrt Studien und Modellprojekte
zu Medikationsanalysen initiiert, die oftmals auf ambulante Patienten fokussierten:
Seidling et al. [46] werteten Medikationsanalysen aus, die in offentlichen Apotheken im
Rahmen des Athina-Projekts durchgefuhrt wurden. Diese fuhrten zu einer verringerten
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ABP-Rate, Auswirkungen auf patientenrelevante Endpunkte wurden nicht untersucht.
Auch im Apo-AMTS-Projekt [47] wurden apothekenbasierte Medikationsanalysen
durchgefuhrt, wobei eine hohe Diskrepanz zwischen Medikationsplanen und
tatsachlicher Anwendung der Medikation festgestellt wurde. In einigen Studien wurden
Medikationsanalysen als Teil eines interprofessionellen Medikationsmanagement
durchgefuhrt, so etwa in der WestGem-Studie [67] und auch im ARMIN-Projekt [68], in
welchem eine signifikant verringerte Mortalitat in der Interventionsgruppe festgestellt

wurde.

Weitere Studien konzentrierte sich auf Patienten mit chronischen Erkrankungen: So
schloss die PHARM-CHF-Studie ausschlieldlich Patienten mit chronischer
Herzinsuffizienz ein [69], die DIATHEM-Studie nur Patienten mit Typ-2-Diabetes [70]
und die DelpHi-MV Studie nur Patienten mit Demenz [71]. In der EPCentCare-Studie
wurden Medikationsanalysen wiederum nur fir Patienten mit Neuroleptika-Therapie
durchgefuhrt [72]. Solche vergleichsweise engen Einschlusskriterien ermdglichen
einerseits die Untersuchung krankheits- und arzneimittelspezifischer Endpunkte (so
konnten in verschiedenen Studien positive Effekte auf HbA1c-Wert, Blutdruck und
Serumcholesterol belegt werden [73]), schranken andererseits jedoch die
Generalisierbarkeit der Ergebnisse fur breitere Patientengruppen ein. Auch in
deutschen  Studien wurden  Auswirkungen von Medikationsanalysen  auf
Hospitalisierungs- oder Sturzraten ambulanter Patienten nicht reproduzierbar belegt

und oftmals auch nicht untersucht.

Auch in deutschen Pflegeheimen wurden in verschiedenen Modellprojekten
Interventionen zur Verbesserung der Arzneimitteltherapiesicherheit untersucht [74].
Bisherige Studien zu apothekenbasierten Medikationsanalysen fur Pflegeheimbewohner
werteten in der Mehrzahl therapiebezogene Indikatoren aus: Bitter et al. [75]
untersuchten die Implementierungsrate von Empfehlungen, Fuhrling et al. [76] dagegen
die Losungsrate von ABP nach Medikationsanalysen, in beiden Studien wurden positive
Auswirkungen berichtetet. Mahlknecht et al. [77] stellten nach Medikationsanalysen eine
Verbesserung des MAI-Werts fest, fanden jedoch keine Auswirkungen auf Mobilitat,
Agitation, Delir und kognitive Leistungsfahigkeit. Lexow et al. [78] untersuchten im
Gegensatz zu den vorgenannten Studien auch Stirze, Hospitalisierungen und
Mortalitat, stellten jedoch keine Effekte fest. Die HIOPP-3-iTBX-Studie [79], in welcher

Medikationsanalysen Teil einer komplexen, interprofessionellen Intervention waren,
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fand ebenfalls keine Auswirkungen auf patientenrelevante Endpunkte. Die bisherigen
Studien schlossen in der Regel lediglich Altenpflegeheimbewohner ein, so dass sich

ihre Ergebnisse nur begrenzt auf Bewohner spezialisierter Heime Ubertragen lassen.

Im Fazit konnten in deutschen wie internationalen Studien zwar therapiebezogene
Indikatoren bei Heimbewohnern wie ambulanten Patienten verbessert, aber keine
Auswirkungen auf patientenrelevante Endpunkte belegt werden. Bei der Interpretation
der teils widerspruchlichen Ergebnisse sind jedoch die Unterschiede bei Fragestellung
und Studienauswahl der Metaanalysen, aber auch die Heterogenitat von
Teilnehmerpopulationen und gemessenen Endpunkten in den einzelnen Studien zu
berucksichtigen. Diese methodische Vielfalt erschwert eine klare Bewertung, ob und mit
welcher Vorgehensweise apothekenbasierte Medikationsanalysen patientenrelevante

Endpunkte positiv beeinflussen kdnnen.

Risikofaktoren fur ABP wurden seltener untersucht, entsprechende Studien wurden
zumeist im stationaren Bereich durchgefuhrt. Einige der dort identifizierten
Risikofaktoren sind spezifisch flur hospitalisierte Patienten (z.B. Lange des
Klinikaufenthalts), wahrend andere auch im ambulanten Bereich von Bedeutung sein
konnen (z.B. bestimmte Arzneimittel, Polymedikation, hohes Alter, weibliches
Geschlecht, Multimorbiditat, Unvertraglichkeiten, Adharenzprobleme und
eingeschrankte Leber- oder Nierenfunktion [80]. Im ambulanten Bereich identifizierte
eine Meta-Analyse fur Demenzpatienten Polymedikation, psychotrope Arzneimittel und
PIM als Risikofaktoren fur ABP [81], inwieweit dieses Ergebnis auch fur andere

Patientengruppen generalisierbar ist, bleibt jedoch unklar.

Daneben existieren auch Tools zur patientenindividuellen Risikoabschatzung fur ABP,
die sich jedoch erheblich in den einbezogenen Risikofaktoren unterschieden: In einem
Review von Puumalainen et al. [82] wurden elf Tools zur Risikobewertung von ABP
untersucht, nur wenige der darin genannten Kriterien traten jedoch in vier oder mehr
Tools auf. Zudem erfordern einige Tools detaillierte Patienteninformationen, wodurch
sie sich nur eingeschrankt zum niederschwelligen Screening von Patienten fur
Medikationsanalysen eignen. Jung-Poppe et al. [83] analysierten Risikofaktoren zur
Pradiktion von ABP in 14 Tools und erstellten auf dieser Basis ein eigenes Scoring
Tool, welches die Risikofaktoren vorhandene Komorbiditaten, eingeschrankte
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Nierenfunktion, Alter Uber 60 Jahre, Arzneimittel der ATC-Gruppe N sowie acht oder

mehr Arzneimittel enthielt.

Patienten- und arzneimittelbezogene Faktoren, welche die Lésung von ABP in
Medikationsanalysen beglnstigen oder erschweren, wurden bislang kaum untersucht.
Lediglich in der WestGem-Studie [67] wurde ein grolierer patientenseitiger Nutzen nach
Medikationsanalysen durch Therapieumfang, Basis-MAI-Wert, Interventionsdauer sowie
Diskrepanzen zwischen verordneter und tatsachlich angewandter Medikation
pradeterminiert. Es ist jedoch zu vermuten, dass weitere Faktoren ebenfalls eine Rolle

spielen.

1.8 Fragestellungen und Ziele der Arbeit

Dieser Arbeit liegen drei zentrale Ziele zugrunde:

1. Die lIdentifizierung und LoOsung arzneimittelbezogener Probleme im Rahmen
apothekenbasierter Medikationsanalysen bei ambulanten Patienten und
Bewohnern von psychiatrischen und Altenpflegeheimen soll ausgewertet werden.

2. Auswirkungen von Medikationsanalysen auf die Pravalenz von Stirzen und
Hospitalisierungen sollen untersucht werden.

3. Risikofaktoren fur das Auftreten arzneimittelbezogener Probleme und
Pradiktoren fir die Losung arzneimittelbezogener Probleme sollen ermittelt

werden.

Diese Ziele, die ihnen zugrundeliegenden Fragestellungen und ihre Bedeutung flr das

Fachgebiet sollen im Folgenden naher ausgefuhrt und begrindet werden.

1.8.1 Identifizierung und Ldsung arzneimittelbezogener Probleme

Offen bleibt, wie apothekenbasierte Medikationsanalysen bei ambulanten Patienten und
Pflegeheimbewohnern optimal zu ldentifizierung und Ldsung arzneimittelbezogener
Probleme und zur Verbesserung der Arzneimitteltherapiesicherheit eingesetzt werden
beitragen kdonnen. Dabei sind neben unterschiedlichen Versorgungsumgebungen auch
die verschiedenen Kategorien von Medikationsanalysen und ihre praktische
Implementierung zu bertcksichtigen. Die diesbezlgliche Studienlage ist bei ambulanten
Patienten und Pflegeheimbewohnern noch lickenhaft, zudem wurden in friheren

Studien keine Bewohner psychiatrischer Pflegeheime berucksichtigt.
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Ein Ziel dieser Arbeit ist es daher, apothekenbasierte Medikationsanalysen
verschiedener Kategorien und ihre Auswirkungen bei ambulanten Patienten in
offentlichen Apotheken sowie Bewohnern von psychiatrischen und Altenpflegeheimen
zu untersuchen. Hierflr soll zunachst die Pravalenz arzneimittelbezogener Probleme
unter realen Versorgungsbedingungen ermittelt werden, um das Optimierungspotential
fir Medikationsanalysen zu erfassen. Uberdies soll untersucht werden, wie und in
welchem Ausmal Medikationsanalysen zur Lésung arzneimittelbezogener Probleme,
zur Reduktion potentiell inadaquater Medikation und damit auch zur Verbesserung der
Arzneimitteltherapiesicherheit bei verschiedenen Patientengruppen beitragen konnen.
Dabei soll auch die fur Medikationsanalysen essentielle Kooperation zwischen Arzt und

Apotheker analysiert und diskutiert werden.

Auf diese Weise konnen die Ergebnisse der Arbeit praxisnahe Wege aufzeigen, wie
Medikationsanalysen in verschiedenen Versorgungsumgebungen implementiert werden
und optimal zur effektiven Identifizierung und Lésung arzneimittelbezogener Probleme
beitragen konnten. Zudem wird anhand der Resultate eine Diskussion der Grenzen von
Medikationsanalysen sowie der potentiellen Hindernisse bei ihrer praktischen

Implementierung ermaglicht.

1.8.2 Auswirkungen auf Stirze und Hospitalisierungen

Wahrend die Auswirkungen von Medikationsanalysen auf therapiebezogene Parameter
gut dokumentiert sind, ist die Evidenzlage zu patientenrelevanten Endpunkten bislang
unbefriedigend. Zwar zeigten sich einige positive Effekte, insbesondere bei
Medikationsanalysen flr Patientengruppen mit spezifischen Erkrankungen, eine
Reduzierung von Sturzen oder Hospitalisierungen konnte bisher jedoch nicht
reproduzierbar belegt werden.

Daher soll als weiteres Ziel der Arbeit untersucht werden, ob Medikationsanalysen auch
die Pravalenz von Stlrzen und Hospitalisierungen bei Heimbewohnern beeinflussen.
Hierfur soll die Sturz- und Hospitalisierungspravalenz in Zeitrdumen vor und nach
Medikationsanalysen gegenubergestellt werden. Analysiert werden soll dies zum einen
anhand der Gesamtpopulation der Studie, zum anderen anhand einer Subgruppe von

Patienten, bei denen arzneimittelbezogene Probleme erfolgreich gelést wurden.
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Die Evaluierung der Auswirkungen von Medikationsanalysen auf die unmittelbar
patientenrelevanten Endpunkte Sturz- und Hospitalisierungspravalenz soll eine bessere
Einordnung des kurz- bis mittelfristigen klinischen Nutzens Uber Therapieoptimierungen
hinaus ermdglichen. Eine Reduktion von Stirzen und Hospitalisierungen ware von
grolRer Bedeutung fur die Morbiditat und Lebensqualitat von Patienten. Daruber hinaus
wirde sie auch Pflegeeinrichtungen, Arzte und das Gesundheitssystem als Ganzes
entlasten, da diese Ereignisse mit einem erheblichen Zeit- und Kostenaufwand

verbunden sind.

1.8.3 Risikofaktoren flr arzneimittelbezogene Probleme und Pradiktoren ihrer Losung

Bisher ist weitestgehend wunklar, welche Patienten ein hohes Risiko fur
arzneimittelbezogene Probleme haben. Als Kriterium fur die Durchfihrung von
Medikationsanalysen werden oftmals Polymedikation, das Vorliegen spezifischer
Erkrankungen oder die Anwendung bestimmter Arzneimittel herangezogen, es mangelt
jedoch an  Studien, welche verschiedene mogliche Risikofaktoren  flur
arzneimittelbezogene Probleme systematisch auswerten und gegenuberstellen. Ebenso
bleibt offen, welche Faktoren die erfolgreiche Problemlésung beglnstigen oder

erschweren konnen.

Daher ist es auch Ziel dieser Arbeit, patienten- und medikationsbezogene
Risikofaktoren fur arzneimittelbezogene Probleme sowie Pradiktoren fur die LOosung
dieser Probleme zu ermitteln. Hierfur sollen verschiedene potentielle Einflussfaktoren
analysiert werden, um zu ermessen, ob sie das Auftreten arzneimittelbezogener
Probleme und deren erfolgreiche Ldsung hervorsagen koénnen. Wechselseitige
Interaktionen zwischen Faktoren sollen ausgeschlossen werden, um statistisch

unabhangige Einflussfaktoren identifizieren zu konnen.

Die effiziente Durchfuhrung von Medikationsanalysen ist essentiell fur ihre
Implementierung in die Regelversorgung. Um Medikationsanalysen zielgerichtet fur die
Patienten zu erbringen, die in besonderem Ausmal} von ihnen profitieren, sollten
zukunftig pradiktive Faktoren fur das ABP-Risiko und fur die Lésungswahrscheinlichkeit
berucksichtigt werden. Diese Faktoren konnten zur Ildentifizierung von Patienten mit
Bedarf an Medikationsanalysen und so zur Maximierung des Interventionsnutzens im

Gesundheitssystem beitragen.
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2. Methodik

2.1 Methodischer Uberblick

Um die offenen Forschungsfragen zu klaren, wurden im Rahmen des
Promotionsvorhabens zwei Studien zu Medikationsanalysen mit unterschiedlichen

Ansatzen und Teilnehmerpopulationen durchgefuhrt.

Bei Studie A [1] handelt es sich um eine Querschnittsstudie mit breitem Ansatz, die
retrospektiv 1090 Typ 2a Medikationsanalysen fir ambulante Patienten auswertete,
welche im Jahr 2015 in 300 offentlichen Apotheken in Sachsen-Anhalt durchgefihrt
wurden. Die Medikationsanalysen basierten auf Gesprachen zwischen Apotheker und
Patienten, deren gesamter mitgebrachter Medikation sowie eventuell vorhandenen
Medikationsplanen. In der Studie wurden Anzahl, Pravalenz und Art der in den
Medikationsanalysen identifizierten arzneimittelbezogenen Probleme untersucht. Dabei
wurde ein besonderer Fokus auf potentiell inadaquate Medikation fur altere Patienten
gemal der Priscus Liste gelegt. Dartuber hinaus wurde ausgewertet, wie inwieweit die
identifizierten Probleme direkt mit Patienten, mit ihren Arzten oder gar nicht geklart
werden konnten. SchlieBlich wurden mogliche Risikofaktoren flr das Auftreten

arzneimittelbezogener Probleme mittels logistischer Regressionsanalyse untersucht.

Demgegenuber wertet Studie B mit prospektivem, longitudinalem Ansatz 144 Typ 2b
Medikationsanalysen fur Bewohner von zwei psychiatrischen und zwei
Altenpflegeeinrichtungen aus, die zwischen 2014 und 2017 in einer heimversorgenden
Apotheke durchgefuhrt wurden. Die Medikationsanalysen basierten auf Patientenakten,
Medikationsplanen und klinische Daten, die im Vorfeld von Arzten zur Verfiigung
gestellt wurden, jedoch nicht auf Patientengesprachen. Es folgten Follow-Ups nach vier
und zwolf Wochen, bei welchen der LoOsungsstatus der arzneimittelbezogenen
Probleme nachverfolgt wurde. Am Ende der Studie wurde die Pravalenz von Stirzen
und Hospitalisierungen in Zwolf-Wochen-Zeitraumen vor und nach Medikationsanalysen
ausgewertet, um klinische Auswirkungen feststellen zu konnen. Mittels logistischer
Regressionsanalyse wurden Faktoren untersucht, die unabhangig das Risiko fur
arzneimittelbezogene Probleme erhdhten oder mit deren Ldsung assoziiert waren.

Zudem wurde potentiell inadaquate Medikation flr altere Patienten mithilfe der Priscus-
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Liste und den Stopp-Kriterien erfasst und der Einfluss auf der Medikationsanalysen auf
ihre Verordnung beobachtet.

2.2 Methoden und Procedere in Studie A

In Studie A wurde ein breiter Ansatz gewahlt [1]: Samtliche 612 &ffentlichen Apotheken
in Sachsen-Anhalt wurden von der Apothekerkammer Sachsen-Anhalt eingeladen, im
Rahmen einer Aktionswoche (10.-17. April 2015) Medikationsanalysen fur bis zu funf
Patienten durchzufihren. Die Ansprache von Patienten und Rekrutierung von
Teilnehmern erfolgte in den Apotheken vor Ort, hierfir waren keine definierten
Einschlusskriterien vorgegeben. In der Folge wurden Medikationsanalysen fur 1090
ambulante Patienten in 300 Apotheken durchgefuhrt, im Mittel 3,6 je Apotheke
(Median: 4). Die Medikationsanalysen entsprachen dem PCNE-Typ 2a [38], d.h. die
Apotheker erstellten sie auf Basis der zu diesem Zweck mitgebrachten Arzneimitteln
bzw. einer Medikationsliste oder einem Medikationsplan (vgl. Abschnitt 2.4). In einem
vorgelagerten Patientengesprach wurden die Medikationsanamnese und das Vorliegen
von Anwendungsproblemen und Informationsbedarf, definiert als die Anwendung von
Arzneimitteln ohne Wissen um deren Indikation, erhoben. Darauf folgten die
Medikationsanalyse und ein weiteres Patientengesprach, um identifizierte Probleme mit
dem Patienten oder, sofern es erforderlich und der Patient einverstanden war, mit dem

Arzt zu klaren und eventuelle Losungsvorschlage zu implementieren (Abbildung 1).

Die Dokumentation der Medikationsanalysen erfolgte anonymisiert auf vorgegebenen
Bdgen und enthielt Informationen zum Patientenalter, Geschlecht und Vorliegen eines
Medikationsplans sowie eine Auflistung der Gesamtmedikation inklusive
Arzneimittelnamen, Wirkstoffen, Starken, Darreichungsformen, Dosierungen und
Informationen zur aktuellen Anwendung. Nach den Medikationsanalysen wurden
identifizierte ABP, Informationsbedarf und der Weg der Klarung (mit Patient, mit Arzt,
ohne Klarung) sowie der Gesamtzeitaufwand der Analyse dokumentiert. Die 1090
anonymisierten Dokumentationsbogen wurden von der Apothekerkammer Sachsen-
Anhalt gesammelt und dem Autor dieser Arbeit zur Digitalisierung und Auswertung zur
Verfligung gestellt. In diesem Zug wurden Arzneimittel gemal® der Anatomisch-
Therapeutisch-Chemischen (ATC) Klassifikation [84] und ABP gemafl der PI-Doc-
Klassifikation [85] codiert, um eine systematische Auswertung zu ermoglichen.



Methodik 15

Ausgewertet wurden Anzahl und Pravalenz der identifizierten arzneimittelbezogenen
Probleme sowie deren Anteil, der mit Patienten, Arzten oder gar nicht geklart wurde.
Daruber hinaus wurden Anzahl und Pravalenz potentiell inadaquater Medikation geman
Priscus-Liste in einer Subgruppe von Patienten Uber 65 Jahren erhoben. Schliefilich
wurde fur verschiedene Faktoren mittels binarer und multipler logistischer
Regressionsanalyse Uberpruft, ob eine von Storgroflen unabhangige Assoziation mit

dem Risiko fur arzneimittelbezogene Problemen bestand (vgl. Abschnitt 2.8).
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1. Patientengesprach

+ Patient bringt Gesamtmedikation (und ggf.
Medikationsplan) in Apotheke, dort Aufnahme
von Patienten-/Medikationsdaten

* Besprechung der Arzneimitteltherapie und

bestehender Probleme, Beschwerden und
Informationsbedarfe

Typ 2a Medikationsanalyse

* Identifizierung von ABP (unter Berucksichtigung
der Informationen aus dem Patientengesprach)

 Erarbeitung von Vorschlagen zur Losung

2. Patientengesprach

* Durchfuhrung etwa 2 Wochen nach dem ersten
Patientengesprach

» Besprechung der Ergebnisse mit Patient

* Klarung identifzierter ABP mit Patient oder Arzt

Abbildung 1: Flussdiagramm des Ablaufs einer Typ 2a Medikationsanalyse in Studie A



Methodik 17

2.3 Methoden und Procedere in Studie B

Studie B fokussierte mit einem langeren Beobachtungszeitraum auf eine kleinere
Patientengruppe in Pflegeheimen. Hierfir wurden samtliche Bewohner mit
Polymedikation, definiert als Anwendung von flnf oder mehr Arzneimitteln, in zwei
Altenpflegeeinrichtungen und zwei psychiatrischen Pflegeeinrichtungen von ihren
Hausarzten zur Studienteilnahme eingeladen. Von insgesamt 381 eingeladenen
Heimbewohnern erteilten 161 Heimbewohner bzw. ihre gesetzlichen Vertreter ihr
schriftiches Einverstandnis zur Studienteilnahme sowie zur Auswertung und
anonymisierten Publikation ihrer Daten, keiner von ihnen zog die Einwilligung zu einem
spateren Zeitpunkt zurtck. Zwischen 2014 und 2017 wurden Medikationsanalysen fur
insgesamt 144 Heimbewohner durchgefihrt, 17 Bewohner zogen vor der Analyse aus
oder verstarben. Die Teilnehmergruppe gliederte sich in 70 Bewohner in
Altenpflegeheim a, 26 Bewohner in Altenpflegeheim b, 41 Bewohner im psychiatrischen
Pflegeheim ¢ und 7 Bewohner im psychiatrischen Pflegeheim d. Samitliche
Medikationsanalysen wurden vom Autor dieser Arbeit, einem Apotheker mit
mehrjahriger Erfahrung in der Pflegeheimversorgung, durchgefuhrt. Neben dem
Apotheker und den Heimbewohnern waren auch die behandelnden Allgemeinmediziner
in die Studie eingebunden. Sobald ein Bewohner sein Einverstandnis zur Teilnahme
und Datentbermittlung erteilte, stellte sein behandelnder Arzt dem Apotheker samtliche
Diagnosen und Unvertraglichkeiten als Grundlage fur die Medikationsanalyse zur

Verfugung.

Der Apotheker fuhrte Medikationsanalysen vom PCNE-Typ 2b durch [38], in welchen
neben Medikationsplanen bzw. digitalen Medikationsdateien auch klinische Daten (z.B.
Diagnosen, Unvertraglichkeiten, Laborwerte und Vitalparameter) herangezogen wurden
(vgl. Abschnitt 2.4). In deren Verlauf wurden ABP identifiziert und Lésungsvorschlage
erarbeitet, welche in standardisierter schrifticher Form an den behandelnden
Allgemeinmediziner kommuniziert wurden. Dieser setzte die Losungsvorschlage nach
eigenem Ermessen um, lehnte sie ab oder leitete sie an die verantwortlichen Facharzte
weiter. Der Ldésungsstand der ABP wurde mittels Follow-Ups nach vier Wochen
(schnelle Lésungen) und zwolf Wochen (alle Lésungen) evaluiert. Zur Messung
moglicher Effekte auf patientenrelevante Outcomes wurden samtliche Sturze und
Hospitalisierungen teilnehmender Patienten im Beobachtungszeitraum von 12 Wochen

vor bis 24 Wochen nach Medikationsanalysen erfasst (Abbildung 2).
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Beginn Beobachtungszeitraum Typ 2b Medikationsanalyse

» 12 Wochen vor Durchfuhrung » Aufnahme von Diagnosen und
der Medikationsanalyse Patienten-/Medikationsdaten

» Beginn der Erfassung von * Identifizierung von ABP
Sturzen und Hospitalisierungen
 Erarbeitung von Vorschlagen
zur Losung

« Ubermittlung Ergebnisse an Arzt

2. Follow-up 1. Follow-up

* 12 Wochen nach Durchfuhrung * 4 Wochen nach Durchfuhrung
der Medikationsanalyse der Medikationsanalyse

» Erfassung geloster ABP » Erfassung geloster ABP

Ende Beobachtungszeitraum

* 24 Wochen nach Durchfuhrung
der Medikationsanalyse
(12 Wochen nach 2. Follow-Up)

» Ende der Erfassung von Sturzen
und Hospitalisierungen

Abbildung 2: Flussdiagramm des Ablaufs einer Typ 2b Medikationsanalyse in Studie B
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Nach Abschluss aller Interventionen wurden die Medikationsanalysen und ihre Folgen
ausgewertet. Zentrale MessgrolRen waren die Pravalenz und Anzahl der identifizierten
arzneimittelbezogenen Probleme und die Haufigkeit ihrer Losung innerhalb von vier und
zwolf Wochen nach der Medikationsanalyse. Ein besonderer Fokus wurde auf die
Haufigkeit von PIM gemal Priscus-Liste und STOPP-Kriterien bei Patienten Uber 65
Jahren und deren mogliche Reduktion durch Medikationsanalysen gelegt. Zudem wurde
analysiert, inwieweit sich die Durchfihrung von Medikationsanalysen sowie die Ldsung
von ABP auf klinische Outcomes auswirkten. Daflr wurden die Sturz- sowie die
Hospitalisierungspravalenzen in drei Zeitraumen mittels Cochrans Q-Tests verglichen:
a) Die zwolf Wochen unmittelbar vor der Medikationsanalyse (Kontrollperiode), b) die
zwolf darauffolgenden Wochen bis zum zweiten Follow-Up (Umsetzungsperiode) und c)
die zwolf an das zweite Follow-Up anschlieRenden Wochen (Nachinterventionsperiode).
SchlieBlich wurden mittels binarer und multipler logistischer Regressionsanalyse
verschiedene Faktoren dahingehend uberpruft, ob storfaktorunabhangige Assoziationen
mit dem Risiko fur arzneimittelbezogene Probleme sowie mit der Wahrscheinlichkeit fur

deren erfolgreiche Losung bestanden (vgl. Abschnitt 2.8).

2.4 Medikationsanalysen und identifizierbare arzneimittelbezogene Probleme

Das Pharmaceutical Care Network Europe (PCNE) definiert Medikationsanalysen (engl.

medication review) wie folgt:

,Medication review is a structured evaluation of a patient’'s medicines with the aim of
optimising medicines use and improving health outcomes. This entails detecting drug-

related problems and recommending interventions” [38]

Abhangig von den verfigbaren Datenquellen koénnen Medikationsanalysen
unterschiedlicher Komplexitat durchgefuhrt werden. Diese werden vom PCNE in

verschiedene Typen kategorisiert (Tabelle 1).
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Tabelle 1: Medikationsanalysen in Abhangigkeit von verfiigbaren Datenquellen

Typ der Medikationsanalyse Medikationshistorie Patientengesprach Klinische Daten
Einfache

Medikationsanalyse Typ 1 *

Erweiterte Typ 2a + +

Medikationsanalyse  Typ 2p + +
Umfassende Typ 3 + + +

Medikationsanalyse

Klassifikation nach Pharmaceutical Care Network Europe (PCNE),
Tabelle nach Griese-Mammen et. al, 2018 [38]

Einfache Medikationsanalysen vom Typ 1 sind anhand von Medikationsdaten mit
vergleichsweise geringem Aufwand durchfuhrbar. Sie stellen einen niedrigschwelligen
Einstieg in die Medikationsanalyse dar, mit dem bereits ABP diverser Kategorien
identifiziert werden kénnen. Sie sind effektiver als ABP-Prufungen bei der Verordnung

und Abgabe einzelner Arzneimitteln, da sie stets die Gesamtmedikation einbeziehen.

Erweiterte Medikationsanalysen vom Typ 2 erfordern zusatzlich ein Patientengesprach
(beim Typ 2a) oder klinische Daten wie Diagnosen, Unvertraglichkeiten, Vital- und
Laborparameter (beim Typ 2b), welche nach Einwilligung des Patienten von seinem
Arzt Ubermittelt werden konnen. Neben den Datenquellen unterscheiden sich die
Kategorien 2a und 2b auch in den identifizierbaren ABP (Tabelle 2): Typ 2a, auch
.brown bag medication review"“ genannt, da Patienten ihre gesamten Arzneimittel in die
Apotheke  mitbringen  sollen, eignet sich u.a. zur Identifikation von
Anwendungsproblemen, wahrend mit Typ 2b ABP aufgrund von Erkrankungen und der
klinischen Lage festgestellt werden koénnen. Die beiden Subtypen haben somit
unterschiedliche Schwerpunkte und Einsatzgebiete. In dieser Arbeit kommen sowohl
Typ 2a Medikationsanalysen (bei ambulanten Patienten in Studie A) als auch Typ 2b
Medikationsanalysen (bei Heimbewohnern in Studie B) zur Anwendung.

Umfassende Medikationsanalysen vom Typ 3 erfordern alle vorgenannten
Datenressourcen und kombinieren so die Vorteile von Medikationsanalysen vom Typ 2a
und 2b. Zwar kénnen mit Typ 3 Medikationsanalysen die meisten ABP identifiziert
werden, dies schlagt sich jedoch auch in Komplexitat und Aufwand wieder. Neben
Medikationsdaten sind sowohl ausfuhrliche Patientengesprache als auch Informationen

seitens der behandelnden Arzte erforderlich. Typ 3 Medikationsanalysen werden auch
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als ,klinische Medikationsanalysen“ bezeichnet, da sie ublicherweise im klinischen
Bereich zum Einsatz kommen, in dem der Apotheker sowohl vom Patienten als auch

seinen Arzten Informationen einholen kann.

Tabelle 2: Identifizierbare Probleme in Typ 2a bzw. Typ 2b Medikationsanalysen

Arzneimittelbezogenes Problem  Identifizierbar in Typ 2a Analyse Identifizierbar in Typ 2b Analyse

Potentiell inadaquate Medikation + +
(geman Priscus-Liste)

Uber-/Unterdosierung + +
Anwendungszeitpunkt oder + +
—intervall ungeeignet

Mehrfachmedikation + +
Arzneimittelinteraktion + +
Kontraindikation aufgrund von + +
Alter / Geschlecht

Unerwunschte +

Arzneimittelwirkung

Fehlende Therapieadharenz +
Anwendungsproblem +
Ungeeignete Darreichungsform +
Interaktion mit Nahrungsmitteln +

Potentiell inadaquate Medikation (+)* +
(geman Stopp-Kriterien)

Kontraindikation aufgrund von +
Erkrankung / Unvertraglichkeit

Ungeeignete Therapie fir +
Erkrankung

Ungeeignete Therapiedauer +

Arzneimittel ohne Indikation +

*Anwendung eines Teils der Stopp-Kriterien bei Typ 2a mdglich. Die librigen Stopp-Kriterien erfordern
jedoch Diagnosen oder Laborwerte und bleiben somit Typ 2b vorbehalten. Quelle: Abgeandert nach
Grundsatzpapier zur  Medikationsanalyse und  zum Medikationsmanagement, = ABDA
Bundesvereinigung Deutscher Apothekerverbande, 2014 [86]

2.5 Identifikation potentiell inadaquater Medikation bei dlteren Patienten

Die Priscus-Liste fuhrt potentiell inadaquate Medikationen bei alteren Menschen (Uber
65 Jahre) auf und benennt maRgebliche Grinde sowie therapeutische Alternativen [29].
Entscheidend fur die Einstufung eines Arzneimittels als PIM sind der Arzneistoff und in

einigen Fallen auch die Dosierung oder Arzneiform, nicht jedoch der klinische Kontext.
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Die Anwendung der Priscus-Liste erfordert somit lediglich eine Medikationsliste. Im Jahr
2023, nach Abschluss fur diese Arbeit durchgefuhrten Studien, wurde die Priscus-Liste

aktualisiert und deutlich erweitert [87].

Die Stopp-Kriterien spezifizieren fur Arzneistoffe oder Arzneistoffgruppen spezifische,
patientenindividuelle Kontexte, in welchem sie als potentiell inadaquat gewertet werden
(z.B. Niereninsuffizienz, Demenz, Kombination mit anderen Arzneistoffen) [30]. Daher
erfordert die Anwendung der Stopp-Kriterien nicht nur Medikationslisten, sondern auch

klinische Daten wie Diagnosen, Indikationen, Laborwerte oder Vitalparameter.

Die Pravalenz potentiell inadaquater Medikation bei alteren Patienten wurde in beiden
Studien bestimmt. Hierfir wurden in Studie A mittels einer Post-hoc-
Subgruppenanalyse Priscus-PIM bei Teilnehmern ab 65 Jahren detektiert, wobei auch
dosierungs- oder arzneiformabhangige PIM berucksichtigt wurden. Da in Studie B auch
klinische Patientendaten verfugbar waren, wurden in Medikationsanalysen sowohl PIM

gemal der Priscus-Liste und als auch PIM gemal} den Stopp-Kriterien identifiziert.

2.6 Vergleich der Methoden in Studie A und B

Obwohl beide Studien apothekenbasierte Medikationsanalysen thematisieren, bestehen
spezifische Unterschiede bezuglich der Teilnehmergruppen, Datenressourcen,
Medikationsanalysen, Nachverfolgung und Auswertung, die im Folgenden naher

erlautert werden.

2.6.1 Teilnehmergruppen und Datenressourcen

Die Teilnehmergruppen unterschieden sich sowohl in ihrer Versorgungsumgebung als
auch im Rekrutierungsprocedere. An Studie A nahmen ambulante Patienten teil, die
ohne vordefinierte Einschlusskriterien in teiinehmenden Apotheken rekrutiert wurden.
Demgegenuber wurden in Studie B systematisch samtliche von Polymedikation
betroffenen Bewohner in vier kooperierenden Pflegeheimen zur Teilnahme eingeladen.
Diese Unterschiede schlagen sich auch in den Charakteristika der Teilnehmergruppen

nieder, die im Ergebnisteil ausfuhrlicher berichtet werden (vgl. Tabelle 4).

In den beiden Studien kamen zudem unterschiedliche Datenressourcen zum Einsatz. In
Studie A wurde die Medikationsanamnese anhand der mitgebrachten Arzneimittel bzw.

Medikationsplane (sofern vorhanden) durchgefuhrt. Da diese Medikationsplane
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ublicherweise in Papierform vorgelegt oder anhand von mitgebrachten Arzneimitteln
und Patientenaussagen in den Apotheken erstellt wurden, konnten Aktualitat und
Vollstandigkeit nicht unabhangig Uberprift werden. In Studie B wurden
Medikationsplane ohnehin im Rahmen der patientenindividuellen Verblisterung in der
Apothekensoftware gefuhrt und bei Therapiednderungen unmittelbar aktualisiert.
Veraltete oder unvollstandige Medikationsplane in der Apotheke hatten fehlerhaft
verblisterte Arzneimittel zur Folge, welche wiederum von den Pflegekraften reklamiert
werden wirde. Somit kann gegentber dem ambulanten Sektor eine hohere Aktualitat
und Vollstandigkeit vermutet werden. Mithilfe der Dokumentation historischer
Medikationsplane konnen vergangene Medikationsanderungen nachvollzogen werden.

In Studie A wurden Uberdies Patientengesprache im Vorfeld der Medikationsanalysen
gefuhrt, welche bei Anwesenheit der Patienten in der Apotheke gut handhabbar sind
und wertvolle Informationen zur individuellen Situation liefern kdnnen. Bei einem Teil
der Heimbewohner koénnen systematische Patientengesprache dagegen durch
raumliche Distanz, Immobilitat und degenerative neurologische Erkrankungen erschwert
werden. Daher wurden in Studie B stattdessen arztlich dokumentierte klinische Daten
(z.B. Diagnosen und Unvertraglichkeiten) herangezogen, um die individuelle
Patientensituation zu berlcksichtigen. Die Nutzung dieser Daten wurde durch die
strukturellen Gegebenheiten der Pflegeheimversorgung erleichtert (feste Arzte je Heim,
regelmaRiger Austausch zwischen Arzten und Apotheker). In Studie A hatte die
Beriicksichtigung klinischer Daten eine engere Einbindung der behandelnden Arzte

erfordert, die aufgrund der vielen Teilnehmer und Orte nicht praktikabel war.

2.6.2 Medikationsanalysen und Nachverfolgung

Aufgrund der unterschiedlichen Rahmenbedingungen und Datenlage wurden in
Studie A Typ 2a Medikationsanalysen und in Studie B Typ 2b Medikationsanalysen
durchgefuhrt. Dadurch unterschieden sich die in den Studien identifizierbaren ABP (vgl.
Tabelle 2): So war die ldentifikation von Anwendungsfehlern und Informationsbedarf
Studie A vorbehalten, da sie ein Gesprach mit dem Patienten erforderte.
Demgegenluber waren krankheitsbedingte Kontraindikationen und Stopp-PIM nur in
Studie B identifizierbar, da dafir klinische Informationen wie Diagnosen und

Unvertraglichkeiten notwendig waren. ABP aus den Uubrigen Kategorien, etwa
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Arzneimittelinteraktionen oder PIM gemal Priscus-Liste, konnten hingegen in beiden
Studien detektiert werden.

Die Studien unterschieden sich zudem darin, wer die Medikationsanalysen durchfuhrte:
In Studie A wurden Medikationsanalysen von einer Vielzahl von Apothekern
durchgefuhrt, deren Erfahrung mit Medikationsanalysen vor Projektbeginn mutmaflich
erheblich differierte und zu einer unterschiedlichen Beurteilung von ABP fuhrte. Dies
konnte sich in einer hoheren Interrater-Reliabilitat niedergeschlagen haben. Dagegen
wurden in Studie B samtliche Medikationsanalysen von einem einzigen Apotheker mit
mehrjahriger Erfahrung in der Pflegeheimversorgung durchgefuhrt, was eine hdhere

Reliabilitat innerhalb der Studie begunstigte.

SchlieBlich gab es Unterschiede bei der Messung der Folgen von Medikationsanalysen:
Far die in Studie A identifizierten ABP wurde der Weg der Klarung vermerkt (Klarung
mit Patient, mit Arzt oder nicht moglich), da keine Follow-Ups durchgefuhrt wurden. Ziel
war dabei, Medikationsanalysen niedrigschwellig flr eine mdglichst groRe Patientenzahl
durchzufihren. Weitere erforderliche Termine Uber die zwei Patientengesprache hinaus
hatten den Aufwand fur Apotheker und Patienten deutlich erhoht und mutmalilich zu
einer geringeren Teilnehmerzahl sowie einer mangelnden Nachverfolgbarkeit bei
einigen Teilnehmern (Loss-to-Follow-Up) geflihrt. Dagegen war in Studie B aufgrund
der dauerhaften Versorgungssituation und stets aktueller Medikationsplane eine
Uberprifung der tatsachlichen Ldsung der identifizierten ABP nach vier und zwolf
Wochen mdglich. Eine Analyse der Losungsrate von ABP und der mit dieser Losung

unabhangig assoziierten Faktoren konnten folglich nur in Studie B erfolgen.

2.6.3 Auswertung

Die Ergebnisparameter der beiden Studien, die zuvor in den Abschnitten 2.2 und 2.3
naher beschrieben wurden, sind in Tabelle 3 gegenubergestellt. Die Auswertung
einzelner Parameter in nur einer Studie war in den unterschiedlichen Studiendesigns
begrindet: So konnten z.B. die Ldésung von ABP oder Auswirkungen klinische
Endpunkte nur in Studie B ausgewertet werden, da hierfur Follow-Ups und ein langerer
Beobachtungszeitraum erforderlich waren. Dagegen konnte Informationsbedarf nur im
Rahmen von Patientengesprachen festgestellt werden, welche ausschliellich in Studie

A durchgefluhrt wurden.
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Tabelle 3: Vergleich der Auswertung von Studie A und Studie B

Ausgewertete Parameter Studie A Studie B

(Ambulante Patienten) (Pflegeheimbewohner)
Identifizierte ABP + +
Risikofaktoren fir ABP + +

Klarung von ABP
(mit Arzt, mit Patient, ohne Klarung)

Tatsachliche Lésung von ABP
(Follow-Ups nach 4 & 12 Wochen)

Lésungsfordernde Faktoren fir ABP +
Vorliegen von Informationsbedarf +

PIM gema0 Priscus-Liste + +
PIM gemal Stopp-Kriterien +
Informationsbedarf zur Therapie +

Stiirze +
Hospitalisierungen +

ABP: Arzneimitteloezogene Probleme, PIM: Potentiell inadédquate Medikation bei Alteren

2.7 Ethik und Datenschutz

In Studie A erfolgte eine retrospektive Auswertung von anonymisierten Daten, die im
Rahmen von Medikationsanalysen in oOffentlichen Apotheken erhoben wurden. Die
Apotheker fihrten diese Medikationsanalysen im Rahmen ihrer beruflichen Praxis durch
und holten im Vorfeld das Einverstandnis der Patienten zur Teilnahme und zur
anonymisierten Auswertung und Publikation der im Verlauf erhobenen Daten ein. Auf
standardisierten Bogen dokumentierten sie die folgenden Daten in anonymisierter
Form: Alter und Geschlecht des Patienten, Arzneimitteltherapie (Liste der in die
Apotheke mitgebrachten Arzneimittel, ihre Anwendung und ggf. Vorhandener
Informationsbedarf) sowie die Art der identifizierten arzneimittelbezogenen Probleme

und ihre Klarung (geschlusselt durch Ziffern bzw. Buchstaben).

Zum Zweck der wissenschaftlichen Auswertung wurden die Datenbdgen an die
Apothekerkammer Sachsen-Anhalt Ubermittelt, zur Wahrung der Patientenanonymitat
wurden die Einverstandniserklarungen nicht mitgesendet. Dort wurden samtliche
Auswertungsbdégen nummeriert und die teilnehmenden Apotheken mit einem
dreistelligen Zifferncode geschlisselt. In dieser Form wurden die Bodgen zwecks
wissenschaftlicher Auswertung an den Autor weitergeleitet. Samtliche Auswertungen
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basierten allein auf den Dokumentationsbogen, der Autor nahm zu keinem Zeitpunkt
Einsicht in Patientenakten bei Arzten oder Apotheken. Somit lagen dem Autor und der
Apothekerkammer lediglich vollstandig anonymisierte Patientendatensatze vor, die

keinen Ruckschluss auf die Identitat einzelner Patienten zulielRen.

Diese Arbeit beruht auf einer retrospektiven Auswertung der anonymisierten Daten und
prasentiert ausschlieBlich aggregierte, nicht-patientenbezogene Ergebnisse. Es werden
keinerlei Daten zu Alter, Geschlecht, Arzneimitteltherapie, Problemen oder sonstigen
Merkmalen einzelner Studienteilnehmer publiziert, um die Patientendaten zu schitzen
und Rickschlisse auf Einzelpersonen auszuschlie®en. Auch die Namen der an Studie

A teilnehmenden Apotheken wurden aus Datenschutzgrinden nicht genannt.

Bei Studie A handelte es um eine retrospektive Auswertung von anonymisierten
Sekundardaten aus der Apothekenpraxis, die mit Einverstandnis der Patienten erhoben
wurden. Ein Ethikvotum wurde durch die zustandige Apothekerkammer nicht eingeholt.

In der prospektiven Studie B wurden Medikationsanalysen durch den Autor
durchgefuhrt. Nach deren Abschluss wurden die Analyseergebnisse und Auswirkungen
auf arzneimittelbezogene Probleme, Stlirze und Hospitalisierungen ausgewertet. Im
Vorfeld der Medikationsanalysen erteilten interessierte Heimbewohner bzw. ihre
gesetzlichen Vertreter ihr schriftiches Einverstandnis zur Studienteilnahme, zum
Austausch klinischer Daten zwischen Arzt und Apotheker, zur Erhebung,
Dokumentation und pseudonymisierten Auswertung ihrer Daten sowie zur Publikation
der Studienergebnisse in aggregierter Form. Sie wurden zudem informiert, dass sie die
Studie jederzeit und ohne Angabe von Grinden abbrechen konnten. Vor Beginn der
Medikationsanalysen ubermittelte der Hausarzt dem Apotheker die relevanten
Diagnosen, Unvertraglichkeiten und ggf. Labor- und Vitalparameter der Teilnehmer.
Anschlielend fuhrte der Apotheker die Medikationsanalyse durch, wobei aus
Datensicherheitsgrinden ausschlieBlich Raumlichkeiten und IT-Infrastruktur der
Apotheke verwendet wurden. Nach Abschluss samtlicher Medikationsanalysen wurden
dem Apotheker auswertungsrelevante Daten aus den Bewohnerakten Ubermittelt (d.h.

Medikationsanderungen, Stirze und Krankenhausaufenthalte ohne nahere Details).

Vor Auswertungsbeginn wurden die Datensatze durch Buchstaben-Ziffer-Folgen
pseudonymisiert, welche sich nicht aus individuellen Patientenmerkmalen ableiteten,

um Ruckschlisse auf einzelne Patienten auszuschlielRen. Auch von Studie B werden
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ausschlieBlich aggregierte, nicht-patientenbezogene Ergebnisse prasentiert. Es werden
keinerlei Daten zu Alter, Geschlecht, Arzneimitteltherapie, Problemen oder sonstigen
Merkmalen einzelner Studienteilnehmer publiziert, um die Patientendaten zu schitzen
und Rickschlisse auf Einzelpersonen auszuschlie®en. Auch die Namen der an Studie

B beteiligten Pflegeeinrichtungen werden aus Datenschutzgrinden nicht genannt.

Vor Durchfuhrung der Studie wurde ein Ethikvotum eingeholt. Die Ethikkommission der
Charité-Universitatsmedizin beriet die Studie unter der Antragsnummer EA1/391/13 und

stimmte dem Vorhaben zu.

2.8 Statistische Methoden

In beiden Studien und der vorliegenden Arbeit werden fur kategoriale Merkmale (z.B.
Geschlecht) absolute und relative Haufigkeiten angegeben, fur numerische Variablen
(z.B. Alter) arithmetische Mittel mit Standardabweichungen (standard deviation, SD)
oder Mediane mit Interquartilsabstanden (interquartile range, IQR). Zusammenhange
zwischen kategorialen Merkmalen wurden mit Pearsons Chi-Quadrat-Test oder, wenn
dessen Voraussetzungen nicht erfullt waren (z.B. aufgrund zu geringer erwarteter

Haufigkeiten), mit Fishers exaktem Test untersucht.

In Studie A wurde zudem Students t-Test fur unabhangige Stichproben verwendet, um
die Auspragung numerischer Variablen zwischen Patientengruppen zu vergleichen.
Korrelationen  zwischen = numerischen  Variablen = wurden mit  Pearsons
Korrelationsanalyse untersucht. In Studie B wurde Cochrans Q-Test zur Untersuchung
von Sturz- und Hospitalisierungspravalenzen im Studienverlauf verwendet, da diese
Auswertung einen nicht-parametrischen Test fiur dichotome Zielvariablen in drei

abhangigen Stichproben erforderte.

In  beiden Studien wurden Risikofaktoren fur ABP mittels logistischer
Regressionsanalyse untersucht. Als abhangige dichotome Variable wurde jeweils das
Vorliegen eines ABP eingesetzt. In Studie A (ambulante Patienten) wurden die
unabhangigen Variablen Alter, Geschlecht, Vorliegen eines Medikationsplans, Bestand
von Informationsbedarf sowie die Anzahl angewandter Arzneimittel analysiert. In einer
Subgruppenanalyse fur altere Patienten wurde Uberdies die Verwendung von potentiell
inadaquaten Arzneimitteln als unabhangige Variable herangezogen. In Studie B
(Heimbewohner) wurden die unabhangigen Variablen Alter, Geschlecht, Diagnose einer
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Demenz, Diagnose einer psychiatrischen Erkrankung, Art des Pflegeheims
(Altenpflegeheim oder psychiatrisches Pflegeheim) und die Anzahl angewandter
Arzneimittel analysiert. In beiden Studien wurden zunachst einzelne binare logistische
Regressionsanalysen fur samtliche unabhangigen Variablen durchgefuhrt, um
grundlegende Zusammenhange mit dem Vorliegen von ABP zu analysieren.
Anschlielend wurden alle unabhangigen Variablen (Studie A) bzw. alle statistisch
signifikant assoziierten unabhangigen Variablen (Studie B) zusammen in eine multiple
logistische Regressionsanalyse inkludiert, um die statistische Unabhangigkeit dieser
Zusammenhange zu prufen, den Einfluss moglicher StorgrolRen zu kontrollieren und

adjustierte Quotenverhaltnisse zu berechnen.

In vergleichbarer Weise wurde in Studie B der Einfluss diverser Faktoren auf die
Ldsung von ABP innerhalb von zwdolf Wochen untersucht. Diese Analysen wurden auf
der Arzneimittelebene durchgefiihrt, da je Patient mehrere ABP mit unterschiedlichen
Ldsungen auftreten konnten. Als abhangige dichotome Variable wurde die erfolgreiche
L6sung des ABP innerhalb von zwolf Wochen eingesetzt. Als unabhangige Variablen
analysiert wurden Geschlecht, Alter, Diagnose einer Demenz, Diagnose einer
psychiatrischen Erkrankung, Art des Pflegeheims (Altenpflegeheim oder psychiatrisches
Pflegeheim), die Anzahl angewandter Arzneimittel, der erste Buchstabe des ATC-
Codes des betroffenen Arzneimittels, ein erfolgter Sturz in den letzten zwolf Wochen vor
der Medikationsanalyse sowie eine erfolgte Hospitalisierung in den letzten zwolf
Wochen vor der Medikationsanalyse. Flr die unabhangigen Variablen wurden zunachst
einzelne binare logistische Regressionsanalysen und anschlielend eine multiple
logistische Regressionsanalyse samtlicher statistisch signifikant assoziierten Faktoren
durchgefuhrt.

In beiden Studien wurden Falle mit fehlenden Werten bei einzelnen Variablen nur von
den relevanten Analysen ausgeschlossen (paarweiser Ausschluss). Demnach konnte
etwa ein Fall mit fehlender Angabe zum Vorliegen eines Medikationsplans trotzdem in
die Berechnung der ABP-Haufigkeit nach Geschlecht eingehen. Demgegenuber hatte
ein listenweiser Ausschluss gerade in Studie A die Grundgesamtheit samtlicher
Auswertungen auf llckenlos dokumentierte Falle reduziert und wertvolle Daten

unbertcksichtigt gelassen.
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Aufgrund des explorativen Charakters der Studie wurden samtliche Signifikanztests
zweiseitig durchgefuhrt (Evaluierung der Unterschiedlichkeit bei ungerichteter
Hypothese). Ergebnisse mit einem Signifikanzniveau von p < 0,05 wurden als statistisch
signifikant gewertet. Fur samtliche Quotenverhaltnisse (odds ratios, OR) wurden 95%-
Konfidenzintervalle (confidence intervals, CIl) berechnet. Zum Prozessieren und
weiteren Kodieren von Daten wurde Microsoft® Excel® Version 2010 verwendet, fiir die
statistische Auswertung IBM® SPSS Statistics® Version 24.
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3. Ergebnisse

3.1 Demographie der Studienteilnehmer

In Studie A wurden Medikationsanalysen fir 1090 ambulante Patienten in 300
Apotheken durchgefihrt [1]. In Studie B wurden Medikationsanalysen fur 144
Heimbewohner durchgefuhrt, an welche sich zwei Follow-Ups nach vier Wochen
(n =138 Teilnehmer; 95,8%) und zwolf Wochen (n = 134 Teilnehmer; 93,1%)
anschlossen. Die Studienpopulationen werden in Tabelle 4 naher charakterisiert. Zwei
Drittel der Heimbewohner (n = 96) lebten in Altenpflegeheimen, das verbleibende Drittel
(n = 48) in psychiatrischen Pflegeheimen. Psychiatrische Erkrankungen wurden bei 104
Heimbewohnern (72,2%) diagnostiziert, Demenzen bei 58 (40,3%).

Tabelle 4: Charakteristika der Studienpopulationen

Studie A Studie B
(Ambulante Patienten) (Pflegeheimbewohner)
Anzahl Teilnehmer 1090 144
- weiblich 566 (51,9%) 89 (61,8%)
- 2 65 Jahre 830 (76,1%) 115 (79,9%)
- mit Medikationsplan 676 (62,0%) 144 (100,0%)*
Alter (Jahre) 72,0 £9,1 75,0+ 11,6
Gesamtanzahl Arzneimittel 11579 1206
Arzneimittel / Patient 10,6 + 3,7 8,4 +3,2

Anzahl mit prozentualem Anteil bzw. Mittelwert mit Standardabweichung. *Die Teilnehmer in Studie B
erhielten patientenindividuell verblisterte Arzneimittel und hatten daher ausnahmslos Medikationsplane.
Eigene Darstellung.

In beiden Studien setzte sich die Medikation Uberwiegend aus rezeptpflichtigen
Arzneimitteln zusammen, der Anteil der OTC-Medikamente betrug etwa ein Flnftel
(Studie A: 20,1% / n = 2325; Studie B: 21,3% / n = 257). Polymedikation war in Studie A

weitverbreitet (97,1%; n = 1052) und in Studie B Einschlusskriterium fur die Teilnahme.

3.2 Ergebnisse der Medikationsanalysen

Die zentralen Ergebnisse der Medikationsanalysen und der durchschnittliche

Zeitaufwand werden in Tabelle 5 aufgefuhrt. In beiden Studien wurden bei einer
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Mehrheit der Teilnehmer ABP identifiziert, die ABP-Pravalenz in Studie A war jedoch

erheblich hoher.

Tabelle 5: Zentrale Ergebnisse der Medikationsanalysen

Studie A Studie B
(Ambulante Patienten) (Pflegeheimbewohner)
Identifizierte ABP 3836 (33,1%) 193 (16,0%)
(% der Arzneimittel)
Teilnehmer mit ABP 918 (84,2%) 83 (57,6%)
(% der Teilnehmer)
Teilnehmer mit 345 (31,7%) Nicht erhoben
Informationsbedarf
Dauer je Medikationsanalyse 66,7 min £ 33,7 72,0 min £ 44,4

Anzahl mit prozentualem Anteil bzw. Mittelwert mit Standardabweichung. ABP: Arzneimittelbezogenes
Problem. Eigene Darstellung.

Die Pravalenz von Informationsbedarf, welcher nur in Studie A erfasst wurden, stieg mit
dem Patientenalter von 23,8% (unter 65 Jahre) bis auf 39,7% (Uber 85 Jahre;
p = 0,001) und war unter Mannern hoher als unter Frauen (35,8% vs. 27,9%; OR 1,281,
95%-Kl1 1,075 — 1,526; p = 0,005), wohingegen Medikationsplane keinen Unterschied
machten (p = 0,658). Bei OTC-Medikation bestand deutlich seltener Informationsbedarf
(OR 0,636; 95%-Kl1 0,525 — 0,770; p < 0,001).

Der durchschnittliche Zeitaufwand je Medikationsanalyse lag in beiden Studien bei
etwas Uber einer Stunde, unterlag jedoch starken interindividuellen Schwankungen. Der
Median lag in beiden Studien bei 60 min (IQRstudie o) 45 — 80; QR (studie 8) 40 — 95).

3.2.1 Arzneimittelbezogene Probleme in Studie A

In Abbildung 6 wird die Haufigkeit von ABP gemal} den Hauptkategorien der Pl-Doc-
Klassifikation [85] dargestellt. Am weitesten verbreitet waren Arzneimittelinteraktionen,

gefolgt von Anwendungs- und Adharenzproblemen.
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Abbildung 3: Arzneimittelbezogene Probleme nach Problemkategorien in Studie A

Kategorien entsprechen der ersten Ebene der PI-Doc-Klassifikation [85]. Eigene Darstellung.

Durchschnittlich wurden 3,5 DRPs (+ 2,9) je Patient identifiziert (Median: 2, IQR: 1-5).
Wie Abbildung 4 veranschaulicht, korrelierte zwar die Anzahl der ABP mit der Anzahl
angewandter Arzneimittel (r = 0,416; df = 1088; p < 0,001), der Anteil der ABP an der

Gesamtmedikation blieb jedoch konstant.

Neben den identifizierten ABP dokumentierten die teilnehmenden Apotheker auch die
Klarungswege. Demzufolge konnten die meisten ABP (72,2%; n = 2769) direkt mit
Patienten geklart werden, 12,7% wurden mit Arzten (n = 488) und weitere 5,0% gar
nicht geklart (n = 192). Fir die verbleibenden 10,1% (n = 387) der ABP wurde keine
Klarung dokumentiert. Detailliertere Daten zu Klarungsraten nach einzelnen ABP-
Kategorien finden sich bei Sell & Schaefer, 2020 [1].
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Abbildung 4: Anzahl und Anteil der ABP in Relation zur Gesamtmedikation

ABP: Arzneimittelbezogene Probleme. Abbildung aus Sell & Schaefer, 2020 (lUbersetzt)

3.2.2 Arzneimittelbezogene Probleme in Studie B

In Studie B wurden ABP bei 16% der Arzneimittel (193 / 1206) und 57,6% der
Teilnehmer (83 / 144) identifiziert (Tabelle 5). Im Durchschnitt wurden 1,3 DRPs (z 1,5)
je Patient identifiziert. Die Problempravalenz in psychiatrischen Pflegeeinrichtungen
(56,3%) und Altenpflegeeinrichtungen (58,3%) unterschied sich kaum. Vier Wochen
nach der Medikationsanalyse waren 32,6% der ABP geldst (63 / 193), nach zwdlf
Wochen stieg die Lésungsrate auf 41,6% (79 / 190). Damit erfolgte bei 53,7% aller
Bewohner mit ABP (44 / 82)" eine Therapieoptimierung innerhalb des Follow-Up-
Zeitraums. In psychiatrischen Pflegeeinrichtungen war die Ldsungsrate signifikant
geringer als in Altenpflegeeinrichtungen (OR = 0,479; 95%-KI 0,255 - 0,901; x> = 5,293;
p = 0,021).

' Ein Patient mit 3 ABP verlieR nach dem 4-Wochen-Follow-Up seine Pflegeeinrichtung, wodurch sich die
Gesamtheit der Teilnehmer mit ABP um 1 und die Gesamtheit der ABP um 3 verringerten.
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Am haufigsten traten ABP bei Arzneimitteln der ATC-Gruppen N (Nervensystem,
103/ 392), A (alimentares System und Stoffwechsel, 39 / 261) und C (kardiovaskulares
System, 26 / 265) auf. Abbildung 5 vergleicht die Probleme und Lésungen innerhalb von
12 Wochen.
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Abbildung 5: ATC-Gruppen mit den meisten Problemen in Studie B

ABP: Arzneimittelbezogene Probleme, N: Nervensystem, A: alimentares System und Stoffwechsel,
C: kardiovaskulares System. Eigene Darstellung.

Abbildung 6 stellt dar, in welchen Problemkategorien die ABP auftraten und wie haufig
sie innerhalb von zwdlf Wochen nach der Medikationsanalyse geldst wurden. Auch in
Studie B waren Arzneimittelinteraktionen die haufigsten ABP (pravalent bei 25,0% der
Patienten; 36 / 144), gefolgt von PIM gemal Stopp-Kriterien.

Abbildung 7 flhrt auf, welche Therapiednderungen zur Lésung von ABP flhrten. Oft
wurden ABP durch ersatzloses Absetzen des Arzneimittels geldst (n = 43), eine

Substitution durch ein anderes Arzneimittel erfolgte deutlich seltener (n = 6).
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Abbildung 6: Arzneimittelbezogene Probleme nach Problemkategorien in Studie B

ABP: Arzneimittelbezogene Probleme. Eigene Darstellung.
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Abbildung 7: L6sung arzneimittelbezogener Probleme in Studie B

Therapieanpassungen zur Lésung arzneimittebezogener Probleme: n = 79. Eigene Darstellung.
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3.3 Risikofaktoren und I6sungsbeguinstigende Faktoren

3.3.1 Risikofaktoren fur arzneimittelbezogene Probleme in Studie A

Tabelle 6 stellt die in Studie A identifizierten Risikofaktoren fur ABP dar. Das Risiko war
bei Teilnehmern mit Informationsbedarf, mit umfangreicher Arzneimitteltherapie (10 - 14

sowie 2 15 Arzneimittel) und in einigen Altersgruppen signifikant erhoht.

Tabelle 6: Risikofaktoren fiir arzneimittelbezogene Probleme in Studie A (alle Patienten)

Unabhangige Variable Binare logistische Regression Multiple logistische Regression
OR 95%-KI p OR 95%-KI p

Alter

<65 1,884 0,986-3,602 0,055 2,888 1,415-5,896  0,004*

65-69 1,427 0,718-2,837 0,311 1,879 0,899-3,930 0,094

70-74 1,672 0,883-3,165 0,115 2,312 1,157-4,621  0,018*

75-79 2,360 1,239-4,498  0,009* 2,764 1,386-5,509  0,004*

80-84 2,098 1,003-4,389  0,049* 2,281 1,049-4,960 0,037

285 1 (Ref.) 1 (Ref.)

Geschlecht

Mannlich 1 (Ref.) 1 (Ref.)

Weiblich 1,210 0,810-1,666 0,416 1,156 0,806-1,657 0,430

Medikationsplan

Ohne Medikationsplan 1,161 0,810-1,666 0,416 1,205 0,821-1,767 0,341
Mit Medikationsplan 1 (Ref.) 1 (Ref.)

Informationsbedarf

Ohne Informationsbedarf 1 (Ref.) 1 (Ref.)

Mit Informationsbedarf 1,917 1,295-2,837  0,001* 1,735 1,129-2,665 0,012

Anzahl Arzneimittel

<10 1 (Ref.) 1 (Ref.)
10-14 2,376 1,652-3418  <0,001* 2479  1,658-3,707 <0,001*
>15 3450  1,883-6,321  <0,001* 3,550  1,826-6,902  <0,001*

N = 1090 Teilnehmer, * Statistisch signifikant (p < 0,05). Ref.: Referenzkategorie. Tabelle Ubersetzt aus
Sell & Schaefer, 2020

Bei Teilnehmern Uber 65 Jahren (n = 830) war zudem der Gebrauch von Priscus-PIM
mit einem erhohten Risiko fur ABP assoziiert (Tabelle 7). Dieser Zusammenhang
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bestand in der binaren (OR 1,810; 95%-KI 1,101 - 2,975; p = 0,019), nicht jedoch in der
multiplen Regressionsanalyse (OR 1,377; 95%-KI 0,811 - 2,340; p = 0,236).

Tabelle 7: Risikofaktoren fiir arzneimittelbezogene Probleme in Studie A (Subgruppe = 65)

Unabhangige Variable Binare logistische Regression Multiple logistische Regression
OR 95%-KI p OR 95%-KI p

Alter

65-69 1,427 0,718-2,837 0,311 1,816 0,863-3,820 0,116

70-74 1,672 0,883-3,165 0,115 2,243 1,117-4,507 0,023

75-79 2,360 1,239-4,498  0,009* 2,681 1,340-5,366  0,005*

80-84 2,098 1,003-4,389  0,049* 2,249 1,032-4,901  0,041*

285 1 (Ref.) 1 (Ref.)

Geschlecht

Mannlich 1 (Ref.) 1 (Ref.)

Weiblich 1,263 0,868-1,837 0,222 1,172 0,785-1,751 0,437

Medikationsplan

Ohne Medikationsplan 1,221 0,806-1,851 0,346 1,211 0,785-1,868 0,387
Mit Medikationsplan 1 (Ref.) 1 (Ref.)

Informationsbedarf

Ohne Informationsbedarf 1 (Ref.) 1 (Ref.)

Mit Informationsbedarf 1,983 1,276-3,082  0,002* 1,721 1,081-2,740 0,022

Anzahl Arzneimittel

<10 1 (Ref.) 1 (Ref.)

10-14 2,283 1,512-3,446  <0,001* 2,186 1,404-3,404 0,001*
215 4,618 2,167-9,841  <0,001* 3,827 1,751-8,365  0,001*
Gebrauch von PIM

Ohne PIM 1 (Ref.) 1 (Ref.)

Mit PIM 1,810 1,101-2,975  0,019* 1,377 0,811-2,340 0,236

N = 830 Teilnehmer (Subgruppe = 65 Jahre), * Statistisch signifikant (p < 0,05). Ref.: Referenzkategorie,
PIM: Potentiell inaddquate Medikation gemaR Priscus-Liste. Tabelle Ubersetzt aus Sell & Schaefer, 2020

3.3.2 Risikofaktoren flr arzneimittelbezogene Probleme in Studie B

Tabelle 8 stellt die in Studie B identifizierten Risikofaktoren fir ABP dar. Das Risiko war
fur weibliche Teilnehmer erhoht und stieg mit der Arzneimittelzahl, beide

Zusammenhange bestanden unabhangig von anderen untersuchten Faktoren.



38 Ergebnisse

Tabelle 8: Risikofaktoren fiir arzneimittelbezogene Probleme in Studie B

Unabhangige Variable Binare logistische Regression Multiple logistische Regression
OR 95%-KI p OR 95%-KI p
Alter
Je weiteres Jahr 1,002 0,974-1,031 0,886
Geschlecht
Mannlich 1 (Ref.) 1 (Ref.)
Weiblich 1,987 1,003-3,937  0,049* 2,158 1,068-4,360 0,032

Demenzdiagnose

Ohne Diagnose 1 (Ref.)

Mit Diagnose 0,667 0,340-1,309 0,239
Psychiatrische Diagnose

Ohne Diagnose 1 (Ref.)

Mit Diagnose 1,336 0,641-2,782 0,440
Art des Pflegeheims

Altenpflege 1 (Ref.)

Psychiatrische Pflege 0,918 0,456-1,849 0,812

Anzahl Arzneimittel
Je weiteres Arzneimittel 1,129 1,008-1,264  0,036* 1,141 1,018-1,280  0,024*
Nach Sturz ®
Ohne Sturz 1 (Ref.)
Mit Sturz 2,089 0,811-5,384 0,127
Nach Hospitalisierung ®
Ohne Hospitalisierung 1 (Ref.)

Mit Hospitalisierung 0,482 0,145-1,602 0,234

N = 144 Teilnehmer (Nach Sturz/Hospitalisierung: N = 141 Teilnehmer). *Statistisch signifikant (p < 0,05).
Ref.: Referenzkategorie. # innerhalb der 12 Wochen vor Medikationsanalyse

3.3.3 Losungsbegunstigende Faktoren in Studie B

Tabelle 9 stellt Faktoren dar, welche mit einer erfolgreichen Problemldsung innerhalb
von zwolf Wochen nach der Medikationsanalyse assoziiert waren. Die Losung von ABP
war wahrscheinlicher bei Teilnehmern mit Sturz vor der Medikationsanalyse sowie bei
Arzneimitteln mit der Klassifikation ,alimentares System und Stoffwechsel®. Weniger
wahrscheinlich war sie dagegen bei Arzneimitteln mit der Klassifikation ,Nervensystem®.

Diese Assoziationen bestanden unabhangig von anderen untersuchten Faktoren.
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In der binaren logistischen Regressionsanalyse war die Losungswahrscheinlichkeit bei
alteren Patienten erhoht und bei Patienten mit psychiatrischer Erkrankung oder in
psychiatrischen Pflegeeinrichtungen verringert. Da diese Zusammenhange ihre
statistische Signifikanz in der multiplen Analyse verloren, bestanden sie nicht

unabhangig von Storgrolen.

Tabelle 9: Losungsbegiinstigende Faktoren in Studie B

Unabhangige Variable Binare logistische Regression Multiple logistische Regression
OR 95%-KI p OR 95%-KI p
Alter
Je weiteres Jahr 1,046 1,017-1,076  0,002* 1,037 0,998-1,076 0,060
Geschlecht
Mannlich 1 (Ref.)
Weiblich 1,342 0,726-2,483 0,348

Demenzdiagnose

Ohne Diagnose 1 (Ref.)
Mit Diagnose 1,608 0,890-2,905 0,115
Psychiatrische Diagnose
Ohne Diagnose 1 (Ref.) 1 (Ref.)
Mit Diagnose 0,444 0,221-0,890  0,022* 0,713 0,300-1,694 0,443

Art des Pflegeheims

Altenpflege 1 (Ref.) 1 (Ref.)

Psychiatrische Pflege 0,479 0,255-0,901  0,023* 1,243 0,501-3,080 0,639
Anzahl Arzneimittel

Je weiteres Arzneimittel 1,070 0,983-1,165 0,116
Nach Sturz ®

Ohne Sturz 1 (Ref.)

Mit Sturz 2,000 1,011-3,958 0,047 2,491 1,149-5,402  0,021*

Nach Hospitalisierung ®

Ohne Hospitalisierung 1 (Ref.)

Mit Hospitalisierung 1,815 0,471-6,989 0,386
ATC-Code A°®

Andere ATC-Codes 1 (Ref.)

ATC-Code A 4,991 2,300-10,830 <0,001* 3,194 1,233-8,273  0,017*
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Unabhangige Variable Binare logistische Regression Multiple logistische Regression
OR 95%-KI p OR 95%-KI p
ATC-Code N°®
Andere ATC-Codes 1 (Ref.) 1 (Ref.)
ATC-Code N 0,297 0,163-0,544  <0,001* 0,442 0,195-0,999  0,050*

Ninary = 190 ABP (Sturz/ Hospitalisierung: 188 ABP), N(mutipery 188 ABP, *Statistisch signifikant (p < 0,05).
Ref.: Referenzkategorie. ® innerhalb der 12 Wochen vor Medikationsanalyse ® A: Alimentares System und
Stoffwechsel, N: Nervensystem. Die Ubrigen ATC-Codes hatten keinen signifikanten Einfluss. Detaillierte
Ergebnisse hierzu sind in der ungekurzten Tabelle der Originalpublikation gelistet.

3.4 Auswirkungen auf Stiirze und Hospitalisierungen in Studie B

In Studie B wurde der Einfluss von Medikationsanalysen und der Lésung von ABP auf
die Pravalenz von Stiurzen und Hospitalisierungen analysiert. In Summe wurden fur den
36-wochigen Beobachtungszeitraum 120 Sturze und 56 Hospitalisierungen
dokumentiert. Von den 125 Heimbewohnen, welche uUber den gesamten Zeitraum in
den Heimen residierten, sturzten 38,4% (n = 48), hospitalisiert wurden 32,8% (n = 41).
In psychiatrischen Pflegeeinrichtungen wurden hohere Pravalenzen fur Sturze (47,5%
vs. 34,1%; x? = 2,059; p = 0,151) und Hospitalisierungen beobachtet (40,0% vs. 29,4%;
x° = 1,383; p = 0,240), die Unterschiede erreichten jedoch keine statistische Signifikanz.

Wahrend in den zwolf Wochen vor der Medikationsanalyse 18,4% der Teilnehmer
(n = 23) sturzten, waren es im zwdlfwdchigen Follow-Up-Zeitraum 22,4% (n = 28) und in
den darauffolgenden zwdlf Wochen 14,4% (n = 18, Q = 3,659; p = 0,161).
Wahrenddessen stieg die Hospitalisierungspravalenz von 8,8% (n = 11) uber 14,4% (n
= 18) auf 16,8% (n = 21; Q = 4,051; p = 0,132). In einer Subgruppenanalyse fur
Teilnehmer mit gelésten ABP (n = 43) sank die Sturzpravalenz deutlicher von 32,6%
(n =14) uber 34,9% (n = 15) auf 16,9% (n = 7), die Tendenz verfehlte jedoch knapp die
Grenze statistischer Signifikanz (Q = 5,182; p = 0,075). Die Hospitalisierungspravalenz
anderte sich dagegen kaum (Q = 3,333; p = 0,189).

3.5 Potentiell inadaquate Medikation bei alteren Patienten

3.5.1 Pravalenz potentiell inadaquater Medikation

In beiden Studien wurde die Pravalenz von PIM bei alteren Teilnehmern gemal}
Priscus-Liste untersucht, in Studie B wurden zudem die Stopp-Kriterien herangezogen.

Tabelle 10 stellt die zentralen Kennzahlen dar.
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Tabelle 10: Pravalenz potentiell inadaquater Medikation

Studie A Studie B
(Ambulante Patienten) (Pflegeheimbewohner)
Teilnehmer = 65 Jahre o o
(% aller Teilnehmer) 830 (76,1%) 115 (79,9%)
Teilnehmer mit Priscus-PIM o o
(% der Teilnehmer = 65 Jahre) 202 (24,3%) 22 (19,1%)
Anzahl Priscus-PIM 247 26
Teilnehmer mit Stopp-PIM . o
(% der Teilnehmer > 65 Jahre) Nicht erhoben 41(35,7%)
Anzahl Stopp-PIM Nicht erhoben 63

PIM: Potentiell inadaquate Medikation. Eigene Darstellung.

3.5.2 Potentiell inadaquate Medikation in Studie A

Von 202 ambulanten Patienten Uber 65 Jahre mit Priscus-PIM gebrauchten 80%
(n=161) nur ein PIM, 18% (n = 37) zwei PIM und 2% (n = 4) drei PIM. Am haufigsten
wurden PIM aus den ATC-Bereichen N (Nervensystem; 46%; n = 114), M (Muskel- und
Skelettsystem; 20%; n = 50) und C (kardiovaskulares System; 20%; n = 50) angewandt.
Tabelle 11 listet die sieben meistverwendeten Wirkstoffe der Priscus-Liste auf, welche

zusammen fur mehr als die Halfte aller PIM verantwortlich waren.

Tabelle 11: Haufigste Priscus-PIM in Studie A

Priscus-PIM* Anzahl (% aller Priscus-PIM)
Etoricoxib 29 (11,7%)

Amitriptylin 22 (8,9%)

Diazepam 19 (7,7%)

Dimenhydrinat 14 (5,7%)

Flecainid 14 (5,7%)

Doxazosin 13 (5,3%)

Solifenacin 13 (5,3%)

PIM: Potentiell inadéquate Medikation. Npriscus-pimy = 247. Eigene Darstellung.

Von insgesamt 247 Priscus-PIM gehorten 45 zur Gruppe der Sedativa und Hypnotika,
17 waren OTC-Arzneimittel (d.h. nicht rezeptpflichtig). Ein Drittel aller PIM (n = 81)
wurde bei Bedarf angewandt, der Rest als Dauermedikation. PIM-Anwender waren ofter
weiblich (OR 1,672; 95%-KI 1,207 - 2,315; p = 0,002) und hatten eine umfangreichere
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Arzneimitteltherapie (12,3 + 3,8 vs. 10,2 + 3,6 Arzneimittel; p < 0,001). Dagegen
bestand kein Zusammenhang zum Patientenalter, Vorliegen eines Medikationsplans
oder Informationsbedarf (detaillierte Daten in Sell & Schaefer, 2020 [1]).

3.5.3 Potentiell inadaquate Medikation in Studie B

Die funf haufigsten Priscus-Arzneimittel bei Heimbewohnern tber 65 Jahre in Studie B
(Tabelle 12) waren allesamt Psychopharmaka und zusammen fur Uber die Halfte der
Priscus-PIM verantwortlich. Die acht haufigsten Stopp-Kriterien waren in Summe fur
70% der Stopp-PIM verantwortlich (Tabelle 13).

Arzneimittel der ATC-Gruppe N (Nervensystem) machten 73,1% (n = 19) aller Priscus-
PIM und 58,7% (n = 37) aller Stopp-PIM aus. Es gab eine moderate Korrelation
zwischen den identifizierten Priscus- und Stopp-PIM (Cramers V = 0,168; Fishers
exakter Test: p <0,001).

In psychiatrischen Pflegeheimen fanden sich hohere Pravalenzen fir Priscus-PIM
(30,8% vs. 15,7%; x* = 2,942; p = 0,086) und Stopp-PIM (42,3% vs. 33,7%; x* = 0,649;
p = 0421) als in Altenpflegeheimen, diese Unterschiede wiesen jedoch keine
statistische Signifikanz auf. Infolge der Medikationsanalysen konnten Priscus-PIM um
46,2% (n = 12) und Stopp-PIM um 39,7% (n = 25) reduziert werden.

Tabelle 12: Haufigste Priscus-PIM in Studie B

Priscus-PIM* Anzahl (% aller Priscus-PIM)
Zopiclon (> 3,75 mg / Tag) 4 (15,4%)

Zolpidem (> 5 mg / Tag) 3 (11,5%)

Olanzapin (> 10 mg / Tag) 3 (11,5%)

Amitriptylin 2 (7,7%)

Trimipramin 2 (7,7%)

PIM: potentiell inadaquate Medikation. Npriscus-pivy = 26. Eigene Darstellung.
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Tabelle 13: Haufigste Stopp-Kriterien in Studie B

Stopp-Kriterium Betroffene Patienten Anzahl der PIM

Drugs that predictably increase the risk of
falls in older people: Neuroleptic drugs

Sulphonylureas with a long duration of
action (e.g. glibenclamide, chlorpropamide, 5 5
glimepiride) with type 2 diabetes mellitus

Benzodiazepines for = 4 weeks 5 7

Antipsychotics (i.e. other than quetiapine
or clozapine) in those with parkinsonism or 5 5
Lewy Body Disease

PPI for uncomplicated peptic ulcer disease
or erosive peptic oesophagitis at full 4 4
therapeutic dosage for > 8 weeks

Any duplicate drug class prescription e.g.
two concurrent NSAIDs, SSRIs, loop 4 9
diuretics, ACE inhibitors, anticoagulants

Phenothiazines as first-line treatment,
since safer and more efficacious 4 4
alternatives exist

Anticholinergics/antimuscarinics to treat
extra-pyramidal side-effects of neuroleptic 4 4
medications

PIM: potentiell inaddquate Medikation. Nsipp-piy = 63. Eigene Darstellung auf Basis der Stopp-
Kriterien von O’Mahony et al. [30], dort finden sich auch detaillierte Begriindungen der Stopp-Kriterien.
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4. Diskussion

41 Zusammenfassung der zentralen Ergebnisse

Im Rahmen der beiden Studien wurde eine Vielzahl von Medikationsanalysen fir
ambulante Patienten und Pflegeheimbewohner ausgewertet. Bei einer Mehrheit wurden
arzneimittelbezogene Probleme identifiziert, an welchen Arzneimittelinteraktionen den
groflten Anteil hatten, zudem war unter ambulanten Patienten Informationsbedarf weit
verbreitet. In Studie A wurde fur die meisten ABP eine Klarung mit Patienten
dokumentiert, seltener mit Arzten [1]. In Studie B konnten zahlreiche ABP innerhalb von
zwolf Wochen geldst werden, meist durch Absetzen des betreffenden Arzneimittels, gut

die Halfte der Probleme bestand jedoch weiterhin.

Bei ambulanten Patienten waren einige Altersgruppen (unter 65 Jahren sowie zwischen
70 und 84 Jahren), bestehender Informationsbedarf sowie eine komplexe
Arzneimitteltherapie unabhangige Risikofaktoren fur ABP. Bei alteren Patienten bestand
darUber hinaus ein Zusammenhang zwischen potentiell inadaquaten Arzneimitteln und

dem ABP-Risiko, der jedoch von Storgrof3en tberlagert wurde.

Bei Heimbewohnern war das Risiko fur ABP bei weiblichem Geschlecht und
umfangreicher Arzneimitteltherapie erhoht. Die Losung von ABP war nach Sturzen und
bei Problemen mit Arzneimitteln fur das alimentare System und den Stoffwechsel
wahrscheinlicher, bei Problemen mit Arzneimitteln fir das Nervensystem dagegen
weniger wahrscheinlich. Die Losungswahrscheinlichkeit unterschied sich zudem je nach
Alter, Vorliegen psychiatrischer Diagnosen und der Art des Pflegeheims, diese
Zusammenhange wurden jedoch von StorgrofRen Uberlagert.

Obwohl Heimbewohner in den Wochen nach der Medikationsanalyse etwas seltener
stirzten, konnten keine statistisch signifikanten Effekte auf die Sturz- und
Hospitalisierungspravalenz festgestellt werden. Gleiches galt fiur die Subgruppe von
Heimbewohnern mit erfolgreich gelosten ABP. Bei alteren Heimbewohnern konnte die
Anwendung von Stopp- und Priscus-PIM nahezu halbiert werden.
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4.2 Studienteilnehmer

Das durchschnittliche Alter von 72 Jahren bei ambulanten Patienten und 75 Jahren bei
Heimbewohnern war relativ hoch, ein Grofteil der Teilnehmer war alter als 65 Jahre.
Die weitverbreitete Polymedikation deutet auf eine hohe Morbiditat der Teilnehmer hin.
Darin ahneln die Teilnehmergruppen jenen friherer Studien [46, 47]. Wahrend in
Studie A mannliche und weibliche ambulante Patienten ausgewogen vertreten waren,
reflektiert der hohere Frauenanteil in Studie B das Ubliche Geschlechterverhaltnis in
Altenpflegeeinrichtungen [88]. Medikationsplane waren bei ambulanten Patienten
weitverbreitet, obwohl die Studie noch vor Einfihrung des bundeseinheitlichen
Medikationsplans durchgefuhrt wurde. In Pflegeheimen dienen Medikationsplane als
Vorlage fur das Stellen und Verblistern der Medikation, somit waren sie flr samtliche

Bewohner vorhanden.

Ein bestehender Informationsbedarf wurde bei knapp einem Drittel der ambulanten
Patienten festgestellt, bemerkenswerterweise unabhangig vom Vorliegen eines
Medikationsplans. Eventuell tragen veraltete und unvollstandige Medikationsplane
hierzu bei, so fand eine frihere Studie Diskrepanzen bei bis zu 93% der untersuchten
Plane [47]. Bei hoherem Patientenalter oder mannlichem Geschlecht bestand
Informationsbedarf  signifikant  haufiger, was im Einklang mit friheren

Forschungsergebnissen steht [89].

Zur umfangreicheren Arzneimitteltherapie der ambulanten Patienten gegenuber
Heimbewohnern koénnten Unterschiede in der Teilnehmerrekrutierung beigetragen
haben: In Studie A rekrutierten Apotheker vorzugsweise Patienten mit einer hohen
Anzahl verordneter oder selbst erworbener Arzneimittel, bei denen sie mehr Probleme
und einen hoheren Interventionsnutzen erwarteten. Dagegen schloss Studie B nach
pradeterminierten  Kriterien samtliche teilnahmebereiten Heimbewohner mit
Polymedikation, d.h. funf oder mehr Arzneimitteln, ein. Letztendlich waren
studientbergreifend nahezu alle Teilnehmer von Polymedikation betroffen.
Heimbewohner litten, wie in frUheren Studien [88], oft an Demenzen und
psychiatrischen Erkrankungen. Fur ambulante Patienten wurden zwar keine Diagnosen
erhoben, Arzneimittel mit psychiatrischer und neurologischer Indikation waren jedoch

auch bei ihnen weit verbreitet.
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4.3 Arzneimittelbezogene Probleme

4.3.1 Pravalenz arzneimittelbezogener Probleme

Die Ergebnisse belegen ein haufiges Auftreten von ABP bei Heimbewohnern und
ambulanten Patienten, woraus sich ein erhebliches Optimierungspotential fur die
Arzneimitteltherapiesicherheit ableiten lasst. Wahrend ABP bei der Uberwiegenden
Mehrheit der ambulanten Patienten (84%) identifiziert wurden, war ihre Pravalenz unter
Heimbewohnern deutlich geringer (58%), gleiches galt fur die durchschnittliche
Problemzahl je Teilnehmer. Bei der Interpretation dieses Ergebnisses sind jedoch

Unterschiede im Studiendesign zu beachten:

Zum einen konnte das bereits diskutierte unterschiedliche Rekrutierungsprocedere zu
einer hoheren Arzneimittel- und Problemzahl bei ambulanten Patienten beigetragen
haben (vgl. Abschnitt 4.2). Ein ahnlicher Trend zeigte sich in auch friheren Studien: Bei
selektivem Patienteneinschluss durch Apotheker lag die ABP-Pravalenz bei bis zu 95%
[46], bei konsekutivem Einschluss lediglich im Bereich von 18 - 21% [90, 91]. Eine
gezielte Auswahl von Hochrisikopatienten erschwert zwar die Vergleichbarkeit der
Ergebnisse, kann jedoch im Praxisalltag durchaus sinnvoll sein: Die zeitaufwendigen
Medikationsanalysen sollten im Sinne einer effizienten Ressourcenallokation bevorzugt

fur Patienten durchgefuhrt werden, welche tatsachlich davon profitieren.

Zudem kénnen mit Typ 2a und Typ 2b Medikationsanalysen Probleme unterschiedlicher
Kategorien identifiziert werden. So trugen die nur im Patientengesprach feststellbaren
Anwendungs- und Adharenzprobleme in Studie A in erheblichem Ausmaly zur
Gesamtzahl der ABP bei, wahrend kontraindizierte Arzneimittel und Stopp-PIM nur in

Studie B identifizierbar waren.

SchlieBlich flhrte in Studie A eine grole Zahl von Apothekern mit mutmallich
unterschiedlicher Erfahrung Medikationsanalysen durch. Die Ublicherweise
verwendeten Apothekensoftwares konnen dabei hilfreich sein, ihre Hinweise bedurfen
jedoch einer weiteren Interpretation, da sie insbesondere im Fall von
Arzneimittelinteraktionen auch vor klinisch weniger relevanten ABP warnen (,over-
alerting“) [92]. Die Meldung von Interaktionen jedweder Relevanz kann jedoch zum

Ignorieren auch relevanter Warnungen fuhren (,alert fatigue®) [93]. Aus diesem Grund
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fanden in Studie B ausschliel3lich als klinisch relevant bewertete Interaktionen Eingang

in die Medikationsanalysen, woraus sich eine geringere Problempravalenz ergibt.

Offen bleibt, ob die unterschiedliche Haufigkeit der ABP allein aus diesen Verzerrungen
resultiert. Ebenso koénnte die Problemrate unter Heimbewohnern (bei vergleichbarer
Morbiditat und Arzneimitteltherapie) strukturell geringer sein, etwa aufgrund einer
engeren Abstimmung zwischen Arzten, Apothekern und Pflegern, einer fachgerechteren
Anwendung von Arzneimitteln durch professionelles Pflegepersonal oder einer hdoheren
Sensibilitdt gegenuber unerwinschten Arzneimittelwirkungen. Dies zu klaren liegt
jedoch aulderhalb der Mdglichkeiten der hier durchgefuhrten Studien und bedarf

weiterer Forschung.

Arzneimittelinteraktionen gehdrten in beiden Patientenkohorten zu den haufigsten ABP,
im Einklang mit den Ergebnissen anderen Autoren [46, 94]. Bei Heimbewohnern
erfolgten bereits vor Studienbeginn routinemalig Prufungen auf schwere Interaktionen,
die eine niedrigere Interaktionsrate zum Studienzeitpunkt beglnstigt haben konnten.
Gleichwohl liegt die Pravalenz von Interaktionen in Pflegeheimen (25%) im Bereich
frUherer Studienergebnisse (3 — 55%) [95]. Die zweithaufigsten ABP waren in Studie A
Anwendungs- und Adharenzprobleme und in Studie B potentiell inadaquate
Medikamente gemald Stopp-Kriterien bei alteren Patienten, beide Problemkategorien
waren jedoch nur in einer Studie identifizierbar. Gleichwohl zeigt dieses Spektrum
haufiger ABP die Bereiche auf, in welchen ein groRes Optimierungspotential fur die
Arzneimitteltherapiesicherheit besteht.

4.3.2 Risikofaktoren fur arzneimittelbezogene Probleme in Studie A

In Studie A wurden drei unabhangige Risikofaktoren fur arzneimittelbezogene Probleme

identifiziert: Informationsbedarf, Umfang der Arzneimitteltherapie und Patientenalter.

Informationsbedarf, also die Anwendung von Arzneimitteln ohne Wissen um die
Indikation, konnte als Indikator fur mangelndes Wissen zur korrekten Anwendung von
Arzneimitteln dienen. Wahrend Studie A erstmalig einen Zusammenhang zwischen
Informationsbedarf und ABP-Risiko herstellt, wurde Informationsbedarf bereits zuvor mit

niedriger Adharenz in Verbindung gebracht [89].

Die Assoziation zwischen Therapieumfang und ABP-Risiko ist aus anderen Studien

bekannt [46, 96-98] und erschlie3t sich logisch: Mehr Arzneimittel bieten mehr
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Gelegenheiten fur ABP. Dies gilt insbesondere fur Arzneimittelinteraktionen, da sich die
Zahl der Arzneimittelpaare (und damit das Interaktionspotential) exponentiell zur Zahl
angewandter Arzneimittel verhalt [99]. In dieser Studie nahm mit dem Therapieumfang
erwartungsgemal auch die absolute Anzahl der Probleme zu, wahrend ihr Anteil an der
Gesamtmedikation gleich blieb (s. Abbildung 4), was auf eine lineare Beziehung
schlie®en lasst. Im Ergebnis kann eine weniger umfangreiche Arzneimitteltherapie das
Problempotential erheblich verringern. Die systematische Absetzung verordneter
Arzneimittel (,Deprescribing) ist ein komplexer Prozess, der eine enge Abstimmung mit
dem Patienten und seine kontinuierliche Begleitung erfordert, aber zu positiven Effekten
auf Mortalitat, Lebensqualitdat und Kognition fuhren kann [100]. Interprofessionelle

Kooperation kann Deprescribing unterstitzen und klinische Outcomes verbessern [101].

Zum Patientenalter als Risikofaktor liefert Studie A keine eindeutigen Ergebnisse, im
Einklang mit der Literatur [96-98] zeigte sich kein ungebrochener Trend Uber
Altersgruppen hinweg. Patienten unter 65 Jahren sowie zwischen 70 und 84 Jahren
wiesen ein signifikant hoheres ABP-Risiko auf als andere Altersgruppen, das Risiko von
Patienten (ber 85 Jahren war dagegen Uberraschend niedrig. Uber die Grinde der
ungleichen Verteilung kénnen nur MutmalBungen angestellt werden: So koénnten
bevorzugt jungere Patienten mit hoher Morbiditat, welche ein bekannter Risikofaktor fur
ABP ist [98], in die Studie eingeschlossen worden sein, da Medikationsanalysen fur
gesunde, junge Patienten weniger zielfuhrend erschienen. Bei Patienten zwischen 70
und 84 waren die Morbiditat und damit das ABP-Risiko mutmallich starker ausgepragt
als zwischen 65 und 69 Jahren. Bei sehr alten und gebrechlichen Patienten kdnnte
dagegen ein ausgepragtes Bewusstsein der Arzte fir Gefahren der Arzneimitteltherapie
zu einer zuruckhaltenden Verordnung und weniger ABP gefuhrt haben.

In einer Subgruppenanalyse mit alteren Patienten war auch die Anwendung von PIM
mit ABP assoziiert. Dieser Zusammenhang bestand in der multiplen Regression jedoch
nicht fort, so dass er nicht unabhangig von Stoérgroflen ist. Allerdings koénnte die
Anwendung von PIM als leicht erfassbarer Indikator fur das ABP-Risiko und eine
insgesamt optimierungsbedurftige Arzneimitteltherapie dienen. Medikationsplane
zeigten Uberraschenderweise keinen Effekt auf das ABP-Risiko, mdglicherweise als

Resultat der insuffizienten Pravention von Informationsbedarf.
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4.3.3 Risikofaktoren fur arzneimittelbezogene Probleme in Studie B

In Studie B wurden das Geschlecht und die Anzahl der Arzneimittel als unabhangige

Risikofaktoren identifiziert.

Das bei Frauen deutlich héhere Risiko fur ABP bestand unabhangig von Alter, Anzahl
der Arzneimittel und den weiteren untersuchten Faktoren, seine Ursache kann jedoch
aufgrund einer Vielzahl potentieller Einflussfaktoren nicht abschliel3end geklart werden:
So konnten strukturelle Unterschiede eine Verzerrung beglnstigen, etwa der deutlich
héhere Frauenanteil in geriatrischen Einrichtungen gegenlber einem ausgeglichenen
Geschlechterverhaltnis in psychiatrischen Einrichtungen, und die damit einhergehenden
Unterschiede in Morbiditat und Arzneimitteltherapie zwischen mannlichen und
weiblichen Patienten. In der Literatur finden sich zum Einfluss des Geschlechts
widerspruchliche Ergebnisse, so fanden einige Autoren ein geringfiugig erhdhtes ABP-
Risiko bei Frauen [102], wahrend andere keine Unterschiede feststellten [96, 97, 103,

104].

Der Einfluss der Arzneimittelzahl spiegelt sich darin wider, dass jede weitere
angewandte Medikation das Chancenverhaltnis fur ABP um 14% erhohte. Dies bestatigt
die in Studie A festgestellte und bereits diskutierte Risikoerhdhung mit zunehmendem

Therapieumfang (vgl. Abschnitt 4.3.2).

Demgegenulber spielten Alter, Demenzdiagnosen, psychiatrische Diagnosen, Art der
Pflegeeinrichtung sowie Stlrze oder Hospitalisierungen keine Rolle. Jedoch muss
bertcksichtigt werden, dass die Probandenzahl und damit die statistische Power in
Studie B geringer waren als in Studie A. Es bleibt unklar, ob bei einer groReren
Stichprobe Zusammenhange mit weiteren in Tabelle 8 aufgefihrten Faktoren

statistische Signifikanz erreicht hatten.

Die hohe Zahl von ABP bei Arzneimitteln mit der Indikation Nervensystem (s. Abbildung
5) weist auf das erhebliche Problempotential psychotroper Arzneimitteln hin, welches
bereits in anderen Studien festgestellt wurde [83, 105]. Insbesondere Neuroleptika
werden haufig in deutschen Pflegeheimen verordnet [106]. Allerdings waren weder
psychiatrische Diagnosen noch psychiatrische Pflegeheimen mit einem erhdhten ABP-

Risiko assoziiert. Eine Erklarung kénnte sein, dass die Anwendung von psychotropen
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Arzneimitteln oftmals auch ohne psychiatrische Erkrankungen (d.h. off-label) stattfindet
und nicht auf psychiatrische Pflegeeinrichtungen beschrankt ist.

4.3.4 Zeitaufwand je Medikationsanalyse

Trotz unterschiedlicher Methodik lag der mittlere Zeitaufwand je Medikationsanalyse in
beiden Studien bei etwa einer Stunde. Dies steht im Einklang mit friheren
Studienergebnissen (35 - 90 min) [39, 62] und unterstreicht, dass Medikationsanalysen
komplexe Dienstleistungen sind, die nicht im Rahmen der Arzneimittelabgabe geleistet
werden kdnnen, sondern dedizierte Termine erfordern.

Die erhebliche Varianz des erforderlichen Zeitaufwands resultiert aus
patientenindividuellen Unterschieden, u.a. der Anzahl der angewandten Arzneimittel
und identifizierten ABP, und in Studie A sicherlich auch aus apothekenindividuellen
Unterschieden hinsichtlich Erfahrung mit Medikationsanalysen, Umfang der Recherche
und Kommunikation der Ergebnisse.

Neben der Medikationsanamnese, der ldentifikation arzneimittelbezogener Probleme
und der Erarbeitung von Lésungsvorschlagen tragt auch die mindliche oder schriftliche
Kommunikation der Ergebnisse gegeniiber Patienten und Arzten zum Zeitaufwand bei.
Folglich muss fur die Implementierung in den Versorgungsalltag ein adaquater Zeit- und
Personalaufwand einkalkuliert werden, fur den die hier gemessenen Werte als Basis

dienen konnen.

44 Losung arzneimittelbezogener Probleme

4.4.1 Klarung arzneimittelbezogener Probleme in Studie A

In Studie A dokumentierten die Apotheker den Klarungsweg, da keine Follow-Ups
vorgesehen waren und die finale Ldésung somit nicht erfasst werden konnte. Die
meisten Probleme wurden direkt mit dem Patienten geklart (72%), was die Bedeutung
von Apotheken als niedrigschwelliger Ansprechpartner fur Arzneimittelfragen
herausstellt. Eine Stratifizierung nach ABP-Kategorien zeigt, dass die Klarung mit
Patienten besonders haufig bei Anwendungs- und Adharenzproblemen stattfand
(detaillierte Ergebnisse s. Sell & Schaefer, 2020 [1]. Dazu passt, dass andere Autoren
eine hohere Adharenz nach Medikationsanalysen feststellten, welche mit einer
gestiegenen Lebensqualitat einherging [107]. Eine Losung der sehr haufigen
Anwendungs- und Adharenzprobleme direkt in der Apotheke kann somit sowohl die
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Sicherheit als auch die Wirksamkeit der Arzneimitteltherapie verbessern, ohne durch

zusatzliche Arztbesuche Ressourcen zu binden.

Wenn eine Anderung der verordneten Arzneimitteltherapie erforderlich ist oder klinische
Daten bendtigt werden, ist der Kontakt mit dem behandelnden Arzt dagegen
unerlasslich. Dieser wurde in 12% aller Falle dokumentiert, was verglichen mit friheren
Publikationen eher niedrig erscheint [46]. Eventuell nahmen auch Patienten in einigen
Fallen Kontakt mit dem Arzt auf, die nicht in diese Zahl eingingen, etwa wenn sie
Probleme beim nachsten Arztbesuch selbst besprechen wollten oder keinen direkten
Austausch zwischen Apotheker und Arzt winschten. Die hier dokumentierten 12% der
Falle schlieBen nur direkte Kontakte zwischen Apotheker und Arzt infolge der
Medikationsanalysen ein, somit konnte die Zahl der Gesamtarztkontakte etwas hoher
liegen. Lediglich 5% aller Probleme konnten nicht geklart werden, bei weiteren 10%
fehlte die Dokumentation. In Summe ergibt sich mit 15% ein eher geringer Anteil von

ABP ohne dokumentierte Klarung.

4.4.2 Ldsung arzneimittelbezogener Probleme in Studie B

In Studie B konnten 42% der ABP innerhalb von 12 Wochen gelost werden, damit
konnten Therapieoptimierungen bei 54% der betroffenen Heimbewohner erreicht
werden. Somit wurden die identifizierten ABP zu einem bedeutenden Anteil, wenn auch
nicht in Ganze, gelost. Eventuell konnte die Erfolgsquote von Medikationsanalysen
durch eine spatere Reevaluation der Arzneimitteltherapie weiter erhoht werden [108]. In
frGheren Studien in deutschen Pflegeheimen wurden Lésungsraten von 33% [75] uber
51% [78] bis 70% [76] berichtet, wobei gewisse Differenzen aufgrund von heterogenen
Teilnehmergruppen und Unterschieden bei Studiendesign und Evaluation durchaus zu
erwarten sind. Auch international differierten Losungsraten erheblich [60], dabei
kommen zusatzlich nationale Besonderheiten der Arzneimitteltherapie und

Gesundheitssysteme zum Tragen.

Die Lésungsrate unterschied sich erheblich nach Indikationsbereichen: In der Indikation
,<alimentares System und Stoffwechsel“ konnten 72% der Probleme gelost werden, in
der Indikation ,Nervensystem® dagegen nur 27%. Wie in frGheren Studien [105] traten
bei Psychopharmaka besonders haufig ABP auf, zugleich wurden sie dort seltener

geldst als bei anderen Arzneimittelgruppen (vgl. Abschnitt 4.4.3).
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Daruber hinaus hing die Losungsrate von der Problemkategorie ab: Bei potentiell
inadaquater Medikation bei alteren Patienten, Arzneimittelinteraktionen sowie ,weiteren
ABP“ erfolgten Losungen haufig, bei Kkontraindizierten Arzneimitteln und
Doppelmedikationen seltener. Eine Ursache koénnte sein, dass den verordnenden
Arzten Arzneimittelinteraktionen und PIM seltener bekannt waren und erst durch
Medikationsanalysen bewusst wurden, wahrend es sich bei kontraindizierten
Arzneimitteln und Doppelmedikationen mdglicherweise um kalkulierte Risiken handelte,
welche die Arzte bereits im Vorfeld abgewogen und im individuellen Fall fiir vertretbar
befunden hatten. Zu ,weiteren  ABP“  gehorten etwa suboptimale
Anwendungszeitpunkte, welche in vielen Fallen vergleichsweise einfach und schnell

optimiert werden konnten.

Der Lésungsweg bestand meist im Absetzen eines Arzneimittels, eine Substitution
durch alternative Praparate fand eher selten statt. Problematische Therapien waren
also oft verzichtbar, was im Einklang mit friheren Erkenntnissen [109] unterstreicht,
dass Deprescribing auch in Pflegeeinrichtungen maoglich und erfolgsversprechend ist.
Die ubrigen Probleme konnten ohne Wechsel der verordneten Wirkstoffe gelost werden,
z.B. durch Verschiebung des Anwendungszeitpunktes oder Anderung der Dosis. Diese
Falle betrafen mehr als ein Drittel aller ABP und stellen heraus, dass fur die
Problempravention und -l6sung nicht allein die Auswahl des Wirkstoffs relevant ist,
sondern auch Dosierung, Anwendungszeitpunkt und Darreichungsform bedeutende

Rollen spielen.

4.4.3 Ldsungsbegunstigende Faktoren in Studie B

Zudem wurden Faktoren untersucht, welche mit der Losungswahrscheinlichkeit
arzneimittelbezogener Probleme assoziiert waren. Drei unabhangige Pradiktoren
wurden identifiziert: Losungen waren wahrscheinlicher, wenn Patienten zuvor gesturzt
waren oder die Probleme Arzneimittel der ATC-Gruppe A (Alimentares System und
Stoffwechsel) betrafen. Dagegen sank die Losungswahrscheinlichkeit bei Problemen
mit Arzneimitteln der ATC-Gruppe N (Nervensystem). Der Therapieumfang hatte

entgegen den Berichten anderer Autoren [67] keinen Einfluss.

Die erhohte Losungswahrscheinlichkeit nach Stlrzen deutet auf eine hdhere
Bereitschaft der Arzte zu Medikationsédnderungen bei bereits klinisch manifesten

Problemen hin. Nach Sturzereignissen ist die Uberprifung der Arzneimitteltherapie
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sicherlich angeraten, jedoch sollten Medikationsanalysen idealerweise bereits vor deren
Eintreten wirken, um die Sturzneigung zu verringern und zukunftige Sturze verhindern
zu koénnen. Wenn Therapieoptimierungen erst nach Eintreten unerwinschter
Arzneimittelereignisse erfolgen, kann ihr praventives Potential nicht voll ausgeschopft

werden.

In psychiatrischen Pflegeheimen wurden ABP seltener geldst als in Altenpflegeheimen.
Auch psychiatrische Erkrankungen hatten einen negativen Effekt. Jedoch verringerte
nur die ATC-Gruppe N (Nervensystem), die psychotrope und weitere (zentral-)nervos
wirksame Arzneimittel enthalt, die Ldsungswahrscheinlichkeit unabhangig von
Storfaktoren. Die schwierige Losung von ABP bei psychotropen Arzneimitteln und
Patienten mit psychiatrischen Erkrankungen oder in psychiatrischen Pflegeheimen,
zumindest innerhalb von zwolf Wochen, kdnnte verschiedene Ursachen haben:
Psychopharmaka wurden in dieser Studie Uberwiegend von Neurologen verordnet. Die
Ergebnisberichte der Medikationsanalysen wurden jedoch an die Hausarzte gesendet,
welche sie bei Bedarf an Facharzte weiterleiteten. Folglich waren Neurologen nur
indirekt in die Studie eingebunden, was sich in der Umsetzungsrate von
Ldsungsvorschlagen niedergeschlagen haben koénnte. Ein weiterer Grund fur die
Zuruckhaltung kénnte die in psychiatrischen Pflegeheimen teils langjahrige Anwendung
bestimmter Psychopharmaka sein, deren Therapieerfolge insbesondere bei Patienten
mit haufigen Klinikeinweisungen, schwierigem Sozialverhalten oder anamnestischen
Suizidversuchen nicht gefahrdet werden sollten [110]. Auch in einer anderen Studie in
Pflegeheimen konnten problematische Neuroleptika vielfach nicht abgesetzt werden, da
Arzte sie nach Nutzen-Risiko-Abwagung weiterhin fiir notwendig erachteten [78]. Auch
konnten Patienten ungewohnte Medikation abgelehnt oder mit herausforderndem
Verhalten oder Entzugssymptomen auf das Absetzen bestimmter Arzneimittel wie
Benzodiazepine reagiert haben [111]. SchlieBlich kdnnte der zwolfwdchige Follow-Up-
Zeitraum zu kurz gewesen sein, um psychiatrische Medikation abzusetzen oder

umzustellen.

Demgegenuber war die Losungswahrscheinlichkeit bei Arzneimitteln der ATC-Gruppe A
(Alimentares System und Stoffwechsel) signifikant erhdht. Arzneimittel dieser Gruppe,
zu welchen u.a. Gastroprotektiva, Laxanzien und Antidiabetika gehdéren, wurden meist
von Allgemeinmedizinern verordnet. Deren unmittelbare Einbindung in die Studie

konnte hohere LdOsungsquoten gegenuber facharztlich verordneten Arzneimitteln



54 Diskussion

begunstigt haben. Zudem gehen Medikationsanderungen in diesem Therapiebereich
nicht mit den spezifischen Schwierigkeiten einher, welche fur Psychopharmaka

beschrieben wurden.

4.5 Stiurze und Hospitalisierungen

In Studie B konnten keine signifikanten Auswirkungen von Medikationsanalysen auf die
Pravalenz auf Sturze und Hospitalisierungen festgestellt werden. Zwar war die
Pravalenz von Sturzen nach Medikationsanalysen geringer, der Unterschied war jedoch
nicht statistisch signifikant. Eine Subgruppenanalyse flr ausschliellich Heimbewohner
mit gelosten arzneimittelbezogenen Problemen flhrte zu einem ahnlichen Ergebnis,
auch wenn sich hier eine knapp das Signifikanzniveau verfehlende Tendenz zu einer

geringeren Sturzpravalenz nach Medikationsanalysen abzeichnete.

Einerseits kdonnte der fehlende Effekt in den Studienbedingungen begrindet liegen,
verantwortlich kdnnten eine zu geringe Teilnehmeranzahl, eine zu geringe Losungsrate
und eine zu kurze Beobachtungsperiode sein. In einer anderen Studie konnten ein Teil
der ABP erst mehrere Monate nach Medikationsanalysen gelost werden [112]. In
derartigen Fallen waren auch mdgliche Auswirkungen auf patientenrelevante
Endpunkte sehr spat zu erwarten und wirden aufRerhalb des Beobachtungszeitraums
liegen. Zudem ist bei &lteren, multimorbiden Heimbewohnern eine Uberlagerung
positiver Effekte durch fortschreitende Krankheitsprogression denkbar, wie sie etwa im
Rahmen der verbreiteten Alzheimer- und Parkinson-Erkrankungen zu erwarten ist.
Separat von solchen Zeiteffekten lieRen sich Analyseauswirkungen nur gegenuber einer
Kontrollgruppe untersuchen, nicht aber im hier verwendeten Pra-Post-Vergleich.
Schliel3lich sind Sturze multifaktoriell bedingt, so dass neben der Arzneimitteltherapie
auch eine Vielzahl anderer Faktoren (z.B. geringe Starke und Balance, visuelle und
kognitive Einschrankungen, raumliche Umgebung) eine Rolle spielen, was das alleinige
Potential von  Therapieoptimierungen  begrenzt [113]. Ebenso  kdnnen
Hospitalisierungen von Heimbewohnern durch eine Vielzahl von Grinden verursacht
werden [114]. Die genannten Herausforderungen konnten dazu beigetragen haben,
dass in einigen Studien von vornherein auf die Messung Kklinischer Endpunkten
verzichtet wurde: So verwendeten Dellinger et al. den MAI als Surrogatparameter, da
die hohe Morbiditat und Mortalitdt unter Heimbewohnern die Definition Kklinischer
Endpunkte erschwerte und zu unzuverlassigen Ergebnissen fuhren kdnnte [115]. Auch
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Bitter et al. [75] und Fuhrling et al. [76] werteten in ihren Studien keine klinischen
Endpunkte aus.

Studien, in welchen patientenrelevante Endpunkte untersucht wurden, fanden oftmals
keinen Einfluss von Medikationsanalysen: So wurde auch in einer kurzlich publizierten
Studie kein Effekt von Medikationsanalysen auf Stlrze und Hospitalisierungen bei
Heimbewohnern festgestellt [78]. Ein Cochrane-Review randomisierter kontrollierter
Studien (RCTs) zu Interventionen in Pflegeheimen fand zwar Auswirkungen auf
Verordnungsqualitdt und Angemessenheit der Medikation, nicht jedoch auf
patientenrelevante Endpunkte [116]. Ebenso belegte eine Metaanalyse von RCTs zu
Medikationsanalysen eine Reduzierung von ABP, nicht aber von Stirzen und
Hospitalisierungen [58]. Auch Metaanalysen zu pharmazeutischen Dienstleistungen in
Pflegeheimen lieferten widersprichliche Ergebnisse [64, 117]. Dabei ist kritisch
anzumerken, dass die eingeschlossenen Studien zu Medikationsanalysen und weiteren
Interventionen in Methodik und Teilnehmergruppen sehr heterogen waren. Dadurch
konnen in Metaanalysen positive Studienergebnisse durch negative nivelliert werden,
obwohl! widersprichliche Ergebnisse auch zumindest zum Teil aus unterschiedlichen

Methoden resultieren konnten.

Der fehlende Effekt auf patientenrelevante Endpunkte steht also im Einklang mit
friheren Studienergebnissen. Folglich kénnen einzelne Medikationsanalysen zwar
Prozessparameter wie die Verordnungsqualitdt optimieren, reichen jedoch nicht aus,
um patientenrelevante Endpunkte kurz- oder mittelfristig signifikant zu verbessern. Im
kirzlich ausgewerteten ARMIN-Projekt fuhrten Medikationsanalysen als Teil einer
kontinuierlichen interdisziplindaren Betreuung jedoch zu einer signifikant reduzierten
Mortalitat gegenuber der Kontrollgruppe, wohingegen die Hospitalisierungsrate auch in
jener Studie unverandert blieb [68]. Modglicherweise konnten ein kontinuierliches
Medikationsmanagement mit wiederholten Medikationsanalysen sowie eine starkere
Einbindung der Pflegefachkrafte zu deutlicheren und nachhaltigeren Effekten flhren,

was in zukunftigen Studien zu prufen ware.
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4.6 Potentiell inadaquate Medikation bei dlteren Patienten

Unter alteren Teilnehmern beider Studien war potentiell inadaquate Medikation weit
verbreitet. Infolge der Medikationsanalysen konnte die Anwendung von Priscus- und

Stopp-PIM erheblich verringert werden.

Uber ein Drittel der alteren Heimbewohner wandte Stopp-PIM an, in friiheren Studien
wurden Pravalenzen zwischen 24 — 60% berichtet [35]. Auch die Pravalenz der Priscus-
PIM (19%) stimmte mit Ergebnissen mehrerer Studien in Pflegeheimen (18 — 35%) [74,
75, 118] sowie einer Sekundardatenanalyse (25%) uUberein [119]. Lexow et al.
beschrieben eine PIM-Pravalenz von 63%, kombinierten fur die Detektion allerdings die
Priscus-Liste mit den Beers-Kriterien [120], woraus eine hdhere Pravalenz als aus den
jeweiligen Einzelkriterien resultiert. Um eine differenzierte Auswertung potentiell
inadaquater Medikation abhangig von den herangezogenen Kriterien zu ermaoglichen,

wurden in dieser Arbeit Priscus- und Stopp-PIM getrennt ausgewertet.

Die ambulanten Patienten wandten haufiger Priscus-PIM an (24%) als Heimbewohner.
Hierzu kénnte beigetragen haben, dass die in Heimen tatigen Arzte schwerpunktmaBig
hochbetagte Heimbewohner versorgen, wahrend andere Allgemeinmediziner oft ein
breiteres Patienten- und Altersspektrum betreuen. In der Folge konnten Heimarzten

mdgliche Risiken potentiell inadaquater Medikation gelaufiger sein.

Mithilfe der Stopp-Kriterien wurden mehr PIM bei Heimbewohnern identifiziert als
anhand der Priscus-Liste. Ein a&hnlicher Unterschied wurde zuvor bereits bei
hospitalisierten Patienten festgestellt [121]. Die Einbeziehung von klinischen Daten
erlaubt somit die Detektion zusatzlicher PIM. Demgegenuber kdnnen anhand klinischer
Daten auch einige PIM ausgeschlossen werden, wenn etwa bekannt ist, dass
Risikofaktoren nicht vorliegen. Somit ermdglicht die Verfugbarkeit klinischer Daten eine
umfassendere und zugleich prazisere Detektion von PIM und ABP, was den Nutzen der
Medikationsanalyse erhoht [122]. Da bei nicht verfugbaren klinischen Daten die Stopp-
Kriterien nur begrenzt anwendbar sind [123], sollte in jenem Fall die Priscus-Liste
vorgezogen werden. Sie wurde nach Abschluss der beiden Studien auf Version 2.0
aktualisiert, wobei sich der Umfang mehr als verdoppelte und auch einige Stopp-
Kriterien aufgegriffen wurden (z.B. Protonenpumpeninhibitoren als Langzeitgabe) [87].
Mutmallich ergabe sich anhand der Priscus-Liste 2.0 eine deutlich hohere Anzahl PIM.
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Die Detailauswertung (vgl. Tabelle 11, Tabelle 12 und Tabelle 13) veranschaulicht, dass
einige wenige Arzneimittel und Kiriterien fur das Gros der identifizierten PIM
verantwortlich sind, wahrend viele andere selten oder gar nicht angewandt wurden. Die
Fokussierung auf wenige Priscus-PIM und Stopp-Kriterien, etwa in Form von knappen

Praxisempfehlungen, konnte die Anwendung von PIM niedrigschwellig reduzieren.

Der hohe Anteil von Psychopharmaka an den identifizierten PIM zeigt das erhebliche
Problempotential dieser Arzneimittel bei alteren ambulanten Patienten und
Heimbewohnern. Psychopharmaka sind ein essentieller Therapiebestandteil bei
psychiatrischen Erkrankungen wie Depression, Angststorungen und Psychosen. Sie
werden allerdings auch bei Verhaltensstorungen aufgrund von Demenz eingesetzt [124]
und hierfur teils langfristig und auRerhalb der Indikation verordnet [125]. Gerade bei
alteren, vulnerablen Patienten bergen Psychopharmaka jedoch erhebliche Risiken in
Form von anticholinergen Effekten und Kognitionsminderung [126], Stlrzen,
Hospitalisierungen und erhdhter Mortalitat [127]. Die Identifikation von PIM im Rahmen
von Medikationsanalysen kann dazu beitragen, potentiell inadaquate Anwendungsfalle
von Psychopharmaka zu hinterfragen und die Therapiesicherheit zu verbessern.

4.7 Starken der Arbeit

4.7.1 Starken von Studie A

Mit der Durchfuhrung von Medikationsanalysen fur 1090 Teilnehmer in 300 Apotheken
handelt es sich bei Studie A um eine der umfangreichsten Auswertungen von
Medikationsanalysen in Deutschland. In einem breiten, multizentrischen Ansatz wurden
Daten aus 300 Apotheken in Sachsen-Anhalt analysiert, was der Halfte aller Apotheken
im Bundesland entspricht. Auf dieser Basis liefert die Studie ein umfangreiches Bild der
Pravalenz von ABP und PIM bei den Uberwiegend alteren, multimorbiden Teilnehmern,
die der typischen Patientengruppe o6ffentlicher Apotheken entsprechen. So ergibt sich
ein  realistischer Einblick in die Durchfihrung von apothekenbasierten

Medikationsanalysen unter Praxisbedingungen.

Uberdies wurden hier erstmalig Risikofaktoren fiir arzneimittelbezogene Probleme bei
Patienten untersucht, die an Medikationsanalysen in oOffentlichen Apotheken in
Deutschland teilnahmen. Die dabei gewonnen Erkenntnisse ermoglichen eine

Fokussierung von Medikationsanalysen auf besondere Risikogruppen.
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4.7.2 Starken von Studie B

Studie B untersuchte die Auswirkungen von Medikationsanalysen sowohl auf die
Ldsung arzneimittelbezogener Probleme als auch auf Stirze und Hospitalisierungen bei
Pflegeheimbewohnern in  Deutschland. Damit enthalt sie neben einer
Querschnittsanalyse von ABP und PIM in Pflegeheimen auch eine longitudinale
Analyse der Auswirkungen von Medikationsanalysen Uber die darauffolgenden Wochen
und Monate. Anhand dieser bislang selten zusammen erhobenen Daten konnten
Effekte der Medikationsanalysen, aber auch der erfolgten Problemlésungen, auf
patientenrelevante Outcomes untersucht werden. Mittels zweier Follow-Up-Zeitpunkte
konnte unabhangig von der primaren Intention die tatsachliche Problemldsung infolge
von Medikationsanalysen nachvollzogen werden. Dieses Verfahren ermdglicht eine
bessere Bewertung der nachhaltigen Therapieoptimierung durch Medikationsanalysen
als die in anderen Studien erfolgte Evaluierung der arztseitigen Akzeptanz der
Ldsungsvorschlage.

Neben klassischen Altenpflegeeinrichtungen wurden in die Studie auch psychiatrische
Pflegeeinrichtungen inkludiert, die in der einschlagigen Forschung zuvor
unterreprasentiert waren. Medikationsanalysen sind dort bislang wenig etabliert und
unzureichend erforscht. Patienten in Heimen sind weniger aktiv in die
Arzneimitteltherapie involviert als im ambulanten Sektor und oftmals nicht in der Lage,
an Medikationsgesprachen teilzunehmen. Arzneimittel werden vom Arzt verordnet und
anschlieend von Pflegefachkraften angefordert und verabreicht. Aus diesen Grinden
wurden in dieser Studie Typ 2b Medikationsanalysen durchgefuhrt. Da die hierfur
erforderlichen klinischen Daten nicht routinemal3ig in Apotheken vorliegen, wurden sie
von den behandelnden Arzten libermittelt, wahrend die Pflegeheime Daten zu Stiirzen
und Hospitalisierungen beisteuerten. Auf diese Weise zeigt sich beispielhaft, wie
verschiedene Heil- und Pflegeberufe zur Optimierung der Arzneimitteltherapiesicherheit

bei Pflegeheimbewohnern Informationen austauschen und kooperieren konnen.

Auch in Studie B wurden Risikofaktoren fur ABP identifiziert, so dass ein
studientbergreifender Vergleich mdglich ist, um eine effiziente Implementierung von
Medikationsanalysen in beide Versorgungsumgebungen zu unterstutzen. Des Weiteren
wurden Faktoren mit Einfluss auf die Losungswahrscheinlichkeit identifiziert. Diese
konnen Hinweise darauf geben, unter welchen Voraussetzungen Medikationsanalysen

zur Optimierung der Arzneimitteltherapiesicherheit beitragen und wann andere
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Methoden zielfuhrender sein konnten. Auch die Verbreitung von PIM bei alteren
Heimbewohnern wurde untersucht. Hierbei kamen parallel Priscus-Liste und Stopp-
Kriterien zum Einsatz, was eine vergleichende Betrachtung der jeweiligen PIM-
Pravalenzen ermdglicht. Zudem kann die Anwendbarkeit beider Kriterien in

Pflegeheimen gepruft werden.

4.7.3 Starken der Arbeit als Ganzes

Durch die erhebliche Anzahl identifizierter und geléster ABP konnten viele
Studienteilnehmer von einer Optimierung der Arzneimitteltherapiesicherheit profitieren.
Zugleich konnte eine groRe Zahl Apotheker, Arzte und Patienten praktische
Erfahrungen mit Medikationsanalysen sammeln. Ein fehlendes Bewusstsein
gegenseitiger Rollen und Kompetenzen stellt eine zentrale Barriere der
interprofessionellen Kooperation dar [128]. Diese Barriere konnte durch den fachlichen
Austausch im Rahmen von Medikationsanalysen und die intensivierte Zusammenarbeit

zwischen den Heilberufen im Sinne des Patienten tiberwunden werden.

Der mehrarmige Ansatz der Arbeit ermoglicht die Auswertung von Typ 2a und Typ 2b
Medikationsanalysen, deren jeweilige Vorteile in unterschiedlichen Umgebungen zur
Geltung kommen. Viele ambulante Patienten suchen die Apotheke selbst auf und
konnen an Patientengesprachen im Rahmen von Typ 2a Medikationsanalysen
teiinehmen, in denen wu.a. Informationsbedarf sowie Anwendungs- und
Adharenzprobleme identifizierbar sind. Dafur ist in Pflegeheimen eine regelmaRige
Kommunikation von Arzt, Apotheker und Pflege zur Arzneimitteltherapie etabliert, auf
deren Basis im Rahmen von Typ 2b Medikationsanalysen klinische Daten berucksichtigt

werden kdnnen, welche u.a. die Identifikation kontraindizierter Arzneimittel ermdéglichen.

Im Rahmen dieser Arbeit werden Medikationsanalysen bei ambulanten Patienten, bei
Altenpflegeheimbewohnern und als Novum auch bei Bewohnern psychiatrischer
Pflegeeinrichtungen durchgefuhrt, womit die Arbeit ein sehr breites Teilnehmerspektrum
einschlieft. So kann die Effektivitat von Medikationsanalysen bei Patienten in
unterschiedlichen Versorgungsumgebungen mit spezifischen Krankheiten und
Arzneimitteltherapien untersucht und bewertet werden. An Studie B nahmen viele
Heimbewohner mit Immobilitat, Demenz oder schweren psychiatrischen Erkrankungen
teil, welche selten oOffentliche Apotheken aufsuchten und folglich in Studie A

unterreprasentiert waren. Auf diese Weise greifen die beiden Studien mit ihren
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unterschiedlichen Patientengruppen und Ansatzen ineinander, so dass die gewonnenen
Ergebnisse und Schlussfolgerungen fur einen erheblichen Teil der alteren Bevolkerung

relevant sind.

4.8 Limitationen der Arbeit

4.8.1 Limitationen von Studie A

Die Kehrseite der hohen Apothekenzahl konnte eine verringerte Inter-Rater-Reliabilitat
aufgrund uneinheitlicher Detektion, Klarung und Dokumentation von ABP sein, so
konnte etwa eine Arzneimittelinteraktion von verschiedenen Apothekern als
problematisch oder auch weniger relevant eingeschatzt worden sein. Allerdings sind
Unterschiede in der Einstufung einzelner ABP oder der Durchfiuhrung von
Medikationsanalysen bei einer hohen Zahl teilnehmender Apotheken und Patienten

kaum zu vermeiden, sondern Teil eines realistischen Bildes der Versorgungspraxis.

Die Apotheker rekrutierten groRtenteils Patienten mit Polymedikation, mutmallich in
Erwartung einer problematischen Arzneimitteltherapie und damit eines hohen
Optimierungspotentials. Obwohl solche Patienten haufig Stammkunden in Apotheken
sind, ist die Teilnehmergruppe nicht unbedingt reprasentativ fur die
Gesamtbevodlkerung. Infolge der Rekrutierungspraxis koénnten Verzerrungen die
Generalisierbarkeit der Ergebnisse bzw. externe Validitat verringern. Moglicherweise
hatte ein konsekutiver Einschluss zu einer geringeren ABP-Pravalenz gefuhrt.
Andererseits dient eine Selektion von Teilnehmern der effizienten Fokussierung
zeitaufwendiger Medikationsanalysen auf Patienten, welche mdglichst stark profitieren.
Somit kdnnte eine selektive Rekrutierung in der Versorgungspraxis mit begrenzten

Ressourcen gegenuber einer konsekutiven Rekrutierung vorteilhaft sein.

Der Teilnehmerkreis in Studie A beschrankte sich auf ambulante Patienten, die an
Patientengesprachen in Apotheken teilnehmen konnten. Immobile Patienten, kognitiv
eingeschrankte Patienten und Pflegeheimbewohner waren unterreprasentiert. Daher ist
die Ubertragbarkeit der Ergebnisse von Studie A auf diese Patientengruppen nur
eingeschrankt moglich. Jedoch waren unter diese Patienten in Studie B
uberproportional vertreten, wie in Abschnitt 4.7.3 naher ausgefuhrt, so dass sich die

beiden Teilnehmerkohorten wechselseitig erganzen.
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4.8.2 Limitationen von Studie B

Studie B weist keine Kontrollgruppe auf. Eine solche hatte eine bessere Abschatzung
des Interventionseffektes ermodglicht und eine hoéhere interne Validitat der Ergebnisse
zur Folge gehabt. Die Teilnehmerrekrutierung in Pflegeheimen unterliegt jedoch
spezifischen Herausforderungen, die bereits von anderen Autoren beschrieben wurden
[129, 130]. Teilnehmer einer Kontrollgruppe hatten keine Aussicht auf einen
Interventionsnutzen gehabt, was sich mutmallich auf die Teilnahmebereitschaft
ausgewirkt hatte. Zudem waren beiden Gruppen von denselben Arzten betreut worden,
welche in der Interventionsgruppe erworbenes Wissen auch in der Kontrollgruppe
einbringen konnten. Dieser Effekt ist im Sinne der Arzneimitteltherapiesicherheit
durchaus erwilnscht, erschwert jedoch in einer Kkontrollierten Studie die
Ergebnisinterpretation. Um Effekte auf Stirze und Hospitalisierungen auch ohne
separate Kontrollgruppe evaluieren zu konnen, wurden Pra-Post-Vergleiche
durchgefuhrt. Hierfur wurden drei aufeinanderfolgende Zeitraume von je zwolf Wochen
— vor der Medikationsanalyse, unmittelbar nach der Medikationsanalyse (entsprechend
der Follow-Up-Periode) sowie nach dem Ende der Follow-Up-Periode — herangezogen.
Bei dieser Vorgehensweise ist das Verzerrungsrisiko durch singulare Ereignisse gering,
da sich die Durchfuhrung der Medikationsanalysen und damit die Vergleichszeitraume
uber mehrere Jahre erstreckten. Einzelne Ereignisse (z.B. Zulassungsanderungen von
Arzneimitteln) kdnnen nur jene Medikationsanalysen beeinflussen, bei welchen das

Ereignis innerhalb des Beobachtungszeitraums lag.

Die Follow-Up-Periode von 12 Wochen war kurz und reichte nicht immer aus, um die
identifizierten ABP zu l6sen. Eine definierte Follow-Up-Periode war jedoch notwendig,
um einen Zusammenhang zwischen Medikationsanalyse und Losung herstellen zu
konnen. Bei sehr groRen Zeitabstdnden wird eine kausale Beziehung weniger
wahrscheinlich. Uberdies ist die kurzfristige Lésung von ABP, die ja mit Risiken fir
Patienten einhergehen, grundsatzlich erstrebenswert. Daher gingen Probleme, die erst
nach der Follow-Up-Periode geldst wurden, als ungel6st in die Analysen ein.

4.8.3 Limitationen der Arbeit als Ganzes

Kausalitat ist auch bei der Untersuchung von Risikofaktoren flr arzneimittelbezogene
Probleme von zentraler Bedeutung. Unbemerkte StorgroRen oder eine falsche
Zuordnung von Ursache und Wirkung (bzw. unabhangiger und abhangiger Variable)
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konnten die interne Validitat der Ergebnisse beeintrachtigen. Potentielle Storgrofien
wurden als Kovariaten in die logistischen Regressionsanalysen eingeschlossen, um das
Ergebnis um ihren Einfluss zu bereinigen. Zur Vermeidung einer Fehlinterpretation von
Ursache und Wirkung wurde auf eine logische Unabhangigkeit der Pradiktoren von der
Zielvariablen geachtet (so konnen Alter und Geschlecht logischerweise nicht aus dem
Vorliegen von ABP resultieren). Eine Umkehrung der Kausalitdt kann nicht immer mit
Sicherheit ausgeschlossen werden (so kdnnte im Einzelfall das Vorliegen von ABP zu
einer umfangreicheren Arzneimitteltherapie gefuhrt haben), aufgrund der hohen
Teilnehmerzahl sollten solche mutmalRlich seltenen Falle jedoch nur einen begrenzten

Einfluss auf das Gesamtergebnis haben.

Die Ubertragbarkeit der Ergebnisse zwischen den beiden Studien wird durch die
unterschiedliche Art der Medikationsanalysen eingeschrankt. So kbénnen etwa
Anwendungsfehler nur im Rahmen von Patientengesprachen in Typ 2a
Medikationsanalysen festgestellt werden. Dagegen ist fur die zuverlassige Identifikation
von Kontraindikationen die Kenntnis der Patientendiagnosen erforderlich, welche nur in
Typ 2b Medikationsanalysen herangezogen werden. Zwar konnen anhand der
Arzneimitteltherapie bestimmte Erkrankungen vermutet werden, ein eindeutiger Schluss
ist jedoch aufgrund breiter Indikationsspektren und off-label-Verordnungen nicht
moglich. Auch wird nicht jede Erkrankung, die eine potentielle Kontraindikation
darstellen konnte, medikamentds behandelt. Da die identifizierbaren ABP-Kategorien in
beiden Studien folglich nicht kongruent sind, wiese ein unkritischer Vergleich der ABP-
Pravalenzen eine geringe interne Validitat auf. Die Durchfihrung unterschiedlicher
Medikationsanalysen in den Studien ist eine notwendige Folge von Besonderheiten der
Teilnehmergruppen und Versorgungsumgebungen, wie bereits im Abschnitt 4.7.3 naher

diskutiert wurde.

4.9 Implikationen der Arbeit fiir Praxis und Forschung

4.9.1 Implikationen fur die Praxis

Medikationsanalysen konnen auch im realen Versorgungsalltag ein gut geeignetes
Mittel zur ldentifizierung und Lésung arzneimittelbezogener Probleme darstellen, wie
ihre Durchfuhrung in den beiden praxisnahen Studien zeigt. Die hohe Pravalenz von

ABP und PIM unterstreicht den Bedarf an Interventionen zur Optimierung der



Diskussion 63

Arzneimitteltherapiesicherheit in den untersuchten Bereichen des Gesundheitssystems.
Anhand einer grof3en Zahl von ambulanten Patienten sowie Bewohnern verschiedener
Pflegeheime wird dargelegt, wie Medikationsanalysen unter Praxisbedingungen zu
einer Optimierung der Arzneimitteltherapie beitragen kdnnen. Von dieser profitierten
insbesondere Patienten aus dem ambulanten Bereich und Altenpflegeheimen.
Probleme in psychiatrischen Heimen wurden zwar ebenfalls identifiziert, jedoch zu
einem  geringeren  Anteil gelést.  Aufgrund der Besonderheiten  der
Psychopharmakotherapie koénnten in diesen Einrichtungen jedoch Interventionen
zielfuhrender sein, welche Neurologen und Pflege unmittelbarer einbinden und die teils

schwierigen Therapieumstellungen gezielt begleiten und unterstutzen.

Um eine zielgerichtete und effiziente Durchfuhrung von Medikationsanalysen zu
gewahrleisten, koénnen bei der Patientenrekrutierung und —priorisierung diverse
Risikofaktoren fur arzneimittelbezogene Probleme und l|6sungsfordernde Faktoren
herangezogen werden: Hierzu gehort insbesondere die Anzahl der Arzneimittel, welche
in beiden Studien ein Risikofaktor fur das Auftreten von ABP ist. Auch kdnnen Patienten
bestimmter Altersgruppen (in Studie A insbesondere altere Patienten zwischen 70 und
84 Jahren) hohere ABP-Risiken aufweisen. Das Alter kann zwar schwerlich als
alleiniges Kriterium fur die Durchfuhrung von Medikationsanalysen dienen, wohl aber in
Algorithmen zur patientenindividuellen Risikoabschatzung berucksichtigt werden.
Allerdings wurde in Studie B kein Einfluss des Alters festgestellt, so dass die
Generalisierbarkeit unklar bleibt. Ahnliches gilt fiir das erhéhte Risiko weiblicher

Patienten, welches nur in Studie B bestand.

Auch Informationsbedarf, d.h. fehlendes Wissen um den Verordnungszweck von
Arzneimitteln, ist mit einem erhohten Risiko fur arzneimittelbezogene Probleme
assoziiert. Daher sollte die Rationale fur die Anwendung von Arzneimitteln sowohl
anlasslich der Verordnung als auch im Rahmen von Medikationsanalysen erklart

werden, um bestehende Probleme zu I6sen und zuklnftigen vorzubeugen.

Speziell bei alteren Patienten deuten auch PIM auf ein erhdhtes ABP-Risiko hin,
zugleich kann deren Verbreitung durch Medikationsanalysen deutlich reduziert werden.
Damit sind auch PIM ein geeignetes Kriterium, um Patienten fur die Teilnahme an
Medikationsanalysen zu screenen. Wie Studie A belegt, kann auch eine selektive
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Rekrutierung durch Apotheker dafur sorgen, dass vornehmlich Patienten mit
erheblichem Problempotential an Medikationsanalysen teilnehmen.

Zwar konnten in dieser Arbeit kein statistisch signifikanter Effekt auf Stlrze oder
Hospitalisierungen  gezeigt werden, trotzdem ist die Optimierung der
Arzneimitteltherapiesicherheit weiterhin anzuraten. Eventuelle klinische Effekte kdnnten
moglicherweise erst nach einem langeren Zeitraum sichtbar werden oder eine
kontinuierliche pharmazeutische Betreuung erfordern, welche Uber einmalige

Interventionen hinausgeht.

Im Ergebnis stutzen die Studien die Bestrebungen, Medikationsanalysen zur Erh6hung
der Arzneimitteltherapiesicherheit in der Versorgungspraxis zu verankern. Diese sollten
vornehmlich bei Patienten mit Risikofaktoren durchgefihrt werden, deren
Arzneimitteltherapie mit hoher Wahrscheinlichkeit nachhaltig optimiert werden kann.
Seit Mai 2022 durfen offentliche Apotheken Typ 2a Medikationsanalysen fur definierte
Gruppen ambulanter Patienten durchzufihren und abzurechnen, wobei das Procedere
weitestgehend dem in Studie A entspricht. Flir die besonders vulnerable Gruppe der
Heimbewohner ist bislang kein angepasstes Procedere bei Medikationsanalysen
vorgesehen. Diese Arbeit stellt heraus, dass auch in Pflegeheimen die
Arzneimitteltherapiesicherheit durch Medikationsanalysen optimiert werden kann,
welche die Besonderheiten der Heimversorgung berucksichtigen sollten. Ein Zugang
des Apothekers zu klinischen Informationen, wie in Studie B vorhanden, kdnnte eine
zielfuhrendere Identifikation von ABP und PIM, prazisere Losungsvorschlage und

effektivere Medikationsanalysen ermdéglichen.

4.9.2 Implikationen fur zukunftige Forschung

Zukunftige Forschungsvorhaben sollten standardisierte Werkzeuge wie Listen, Leitlinien
oder spezialisierte Software einsetzen, um eine reproduzierbare Durchfihrung von
Medikationsanalysen mit hoher Inter-Rater-Reliabilitdt zu gewahrleisten. So kdnnten
Apotheker und Arzte bei der effizienten Durchfiihrung von Medikationsanalysen
unterstitzt und eine konstant hohe Qualitat sichergestellt werden. Jedoch sollten
weiterhin individuelle, begrindete Abweichungen mdglich bleiben, um auch Einzelfallen
gerecht zu werden. Schliellich missen bei Therapieanpassungen nicht nur die
Einschatzung des Arztes und des Apothekers, sondern auch die individuellen

Praferenzen und Prioritaten des Patienten berucksichtigt werden.
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Ein besserer Vergleich der ABP-Haufigkeit zwischen ambulanten Patienten und
Heimbewohnern konnte durch eine einheitlichere Methodik ermdglicht werden. So
konnten Medikationsanalysen gleicher Art in beiden Patientengruppen tatsachliche
Unterschiede in der ABP-Pravalenz bestatigen oder widerlegen, etwa im Rahmen einer
mehrarmigen Studie. Dabei musste allerdings die Praktikabilitdt des Procedere in
beiden Versorgungsumgebungen gewahrleistet werden.

Idealerweise sollten zukunftige Studien zur Auswirkung von Medikationsanalysen eine
Kontrollgruppe aufweisen. Wie bereits diskutiert, gestaltet sich deren Rekrutierung in
der Praxis jedoch schwierig, weshalb entsprechende Studien oftmals unkontrolliert
durchgefuhrt werden. Eine kontrollierte Studie konnte allerdings Effekte auf
Medikationsparameter und insbesondere auch klinische Endpunkte mit hoherer Validitat
untersuchen und, insbesondere bei randomisierter Patientenverteilung, den Einfluss

von Storgrélien reduzieren.

Ein weiterer Ansatzpunkt fur zuklnftige Forschung ist die geringere Losungsrate bei
Bewohnern psychiatrischer Pflegeheime. Hier kdnnte eine starkere Einbindung von
Neurologen, welche einen Grofteil der problembehafteten Arzneimittel in Studie B
verordneten, hilfreich sein. Pflegefachkrafte konnten zudem mogliche Symptome
unerwunschter Arzneimittelwirkungen beobachten und melden, wodurch Empfehlungen
zur Therapieoptimierung auch klinisch begrindet werden kdnnten. SchlieRlich scheint
bei psychiatrischen Patienten eine langere Follow-Up-Periode angemessen zu sein, um
speziellen Herausforderungen bei der Umstellung der Psychopharmakotherapie
Rechnung zu tragen. Dies gilt insbesondere wenn komplexe Interventionen mit

Beteiligung unterschiedlicher Heilberufe durchgefuhrt werden.

Die Effektivitat von Medikationsanalysen in Pflegeheimen kdnnte durch verschiedene
Erweiterungen, z.B. Patientengesprache oder interprofessionelle Ergebnisdiskussionen,
gesteigert werden. Patientengesprache mussten jedoch in der Pflegeeinrichtung oder
fernmuandlich stattfinden, Vorstellungen von Heimbewohnern in Apotheken gestalten
sich aufgrund weitverbreiteter Immobilitat schwierig. Anhand von Informationen aus
Patientengesprachen und klinischen Daten koénnten Typ 3 Medikationsanalysen
durchgefuhrt werden, welche die Identifikation weiterer ABP-Kategorien erlauben. Einer
umfassenderen Problemidentifikation stehen jedoch hohere Aufwendungen bei

Organisation, Zeit und Kosten entgegen, die sorgfaltig abzuwiegen sind.
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Anstelle des Schriftverkehrs konnten Arzt und Apotheker die Analyseergebnisse auch
mundlich diskutieren, um Probleme und deren Losung abzuklaren. In der Praxis konnte
jedoch die Terminfindung problematisch werden, worunter die Teilnahmebereitschaft
leiden wirde. Dies trifft insbesondere auf die Terminierung von Fallkonferenzen zu, bei
welchen auch Facharzte und Pflegefachkrafte teilnehmen. Daher scheint angeraten,
Fallkonferenzen auf komplexe Falle zu begrenzen und bei nur geringem
Gesprachsbedarf weiterhin vornehmlich den Schriftweg zu verwenden, um Effizienz und

Durchfuhrbarkeit der Medikationsanalysen nicht zu beeintrachtigen.

Eventuell konnten wiederholte regelmalige oder anlassbezogene Medikationsanalysen,
zu einer nachhaltigeren Verbesserung der Arzneimitteltherapiesicherheit beitragen. Von
Vorteil ware zudem, wenn Pflegefachkrafte in den Einrichtungen in die Beobachtung

mdglicher unerwunschter Arzneimittelwirkungen einbezogen werden.

Zukunftige Studien konnten untersuchen, in welchem Ausmal} solche Modifikationen zu
einer effektiven Identifikation und Lésung von ABP beitragen kdnnen. Dabei sollten, wie
in dieser Arbeit, sowohl Medikationsparameter als auch patientenrelevante Endpunkte
untersucht werden. Praxisrelevant ware zudem die Frage, ob ein Effektivitatsgewinn mit
einem Effizienzverlust erkauft wird, was die Anzahl mdglicher Analysen und damit der

von ihnen profitierender Patienten verringern wirde.

SchlieBlich kénnte in zuklnftigen Forschungsvorhaben ein Algorithmus zur Bestimmung
von individuellem ABP-Risiko und Ldsungswahrscheinlichkeit entwickelt werden, der
auf den identifizierten Faktoren aufbaut und diese in ein komplexeres Modell einbindet.
Dabei sollten auch Indikationen erforscht werden, bei welchen positive Effekte durch
Medikationsanalysen zu erwarten sind. Hierzu kdnnten Erkrankungen mit komplexer
Arzneimitteltherapie oder besonderer Vulnerabilitit gegeniber unerwinschten
Arzneimittelwirkungen (z.B. Asthma, Herzinsuffizienz, Diabetes, Demenz, Morbus
Parkinson) zahlen, fur welche zum Teil schon erste Studien und Modellprojekte
durchgefuhrt wurden. So kdonnten mit geringem Aufwand Patienten mit hohem ABP-
Risiko und Interventionsnutzen identifiziert werden, was eine differenzierte Einfihrung

von Medikationsanalysen in die Versorgungspraxis ermdglichen wirde.
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5. Schlussfolgerungen

Diese Arbeit zeigt, dass apothekenbasierte Medikationsanalysen zur Optimierung der
Arzneimitteltherapiesicherheit sowohl bei ambulanten Patienten als auch bei
Heimbewohnern beitragen konnen. Mit ihrer Hilfe konnen arzneimittelbezogene
Probleme systematisch detektiert und geldst sowie potentiell inadaquate Medikation bei
alteren Patienten deutlich reduziert werden. Zudem wurden in der Arbeit verschiedene
Risikofaktoren fur arzneimittelbezogene Probleme und I6sungsbegunstigende Faktoren
identifiziert, welche zur zielgerichteten Anwendung herangezogen werden konnen. Eine
statistisch signifikante Verringerung der Sturz- und Hospitalisierungspravalenz nach

Medikationsanalysen lasst sich aus den Ergebnissen dieser Arbeit jedoch nicht ableiten.

Die Medikationsanalysen fur ambulante Patienten in Studie A flihrten zur Identifizierung
und Klarung einer erheblichen Anzahl von ABP. Folglich existiert in dieser
Patientengruppe ein signifikantes Potential fur Therapieoptimierungen, das mit
apothekenbasierten Medikationsanalysen gehoben werden kann. Infolge der
Rekrutierung potentieller Teilnehmer durch Apotheker vor Ort wurden Patienten mit
problematischer Arzneimitteltherapie und hohem Optimierungspotential ausgewahlt.
Apotheker fuhrten auch die Medikationsanalysen durch, jedoch ist eine nachhaltige
Optimierung der Therapiesicherheit nicht moglich ohne Abstimmung mit dem
behandelnden Arzt als final Verantwortlichem flir die Arzneimitteltherapie, insbesondere
bei rezeptpflichtigen Arzneimitteln, oder ohne das Einverstandnis des Patienten,

welches essentiell fur jede Arzneimitteltherapie ist.

Auch in den Pflegeheimen in Studie B wurde mittels Medikationsanalysen eine Vielzahl
von ABP identifiziert, von welchen ein betrachtlicher Teil innerhalb der Follow-Up-
Periode gelost werden konnte. So profitierte die Mehrheit der Bewohner mit Problemen
von einer optimierten Arzneimitteltherapie. Insbesondere bei Altenpflegeheim-
bewohnern fuhrten Medikationsanalysen haufig zur Lésung von ABP. Zwar wurden
auch in psychiatrischen Pflegeheimen Probleme gel6st, jedoch kdnnten komplexe
Interventionen und eine intensivere Einbindung von Neurologen dort zielfUhrender sein.
In jedem Fall ist die vertrauensvolle Zusammenarbeit zwischen Arzt und Apotheker
essentiell fur den Erfolg von Medikationsanalysen in Pflegeheimen. Ohne
Patientengesprache ist die Ubermittlung klinischer Daten durch den Arzt umso
wesentlicher, um dem Apotheker die prazise ldentifikation von Problemen und das
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Erarbeiten zielgerichteter Losungsvorschlage zu ermoglichen. Neben der Bereitschaft
des Arztes bedarf es hierfur auch des Einverstandnisses des Patienten oder seines

rechtlichen Vertreters.

Die hohen Lésungs- bzw. Klarungsraten beider Studien zeigen, dass das
Zusammenwirken von Apotheker, Arzt und Patient im Rahmen strukturierter
Medikationsanalysen einen erheblichen Beitrag zur  Optimierung der
Arzneimitteltherapiesicherheit leisten kann. Alle drei Gruppen kdnnen hierbei eigene
Kompetenzen und Erfahrungen beisteuern: Der Patient kann von der alltaglichen
Anwendung seiner Arzneimittel sowie moglichen Problemen und unerwinschten
Wirkungen berichten, der Arzt kann Diagnosen und weitere klinische Daten zur
Verfigung stellen. Anhand dieser Informationen kann der Apotheker die Medikation
mitsamt moglichen Wechselwirkungen analysieren, ABP identifizieren und
Losungsvorschlage erarbeiten. Auf dieser Basis kann wiederum der Arzt Uber die
zukunftige Arzneimitteltherapie entscheiden. Diese Zusammenarbeit im Rahmen von
Medikationsanalysen koénnte zu einer besseren Wahrnehmung der jeweiligen
Kompetenzen und zur Uberwindung von Barrieren in der interprofessionellen

Kommunikation beitragen, wovon auch der Patient profitieren wurde.

Verschiedene patienten- und medikationsbezogene Faktoren wiesen auf ein erhohtes
ABP-Risiko hin, dies waren bei ambulanten Patienten Informationsbedarf, die
Arzneimittelzahl, das Alter und potentiell inadaquate Medikation bei alteren Patienten,
sowie bei Heimbewohnern die Arzneimittelzahl und weibliches Geschlecht. Die
Lésungswahrscheinlichkeit arzneimittelbezogener Probleme war nach Sturzereignissen
erhdht, moglicherweise standen dann potentielle Risiken der Arzneimitteltherapie
starker im Vordergrund. Uberdies wurden Probleme bei Arzneimitteln der ATC-
Gruppe A signifikant haufiger gelost, die ATC-Gruppe N zeigte einen gegenteiligen
Effekt. Dies deutet darauf hin, dass die Schwierigkeit von Therapieanderungen nicht
zuletzt von der Indikation abhangt. Die hier identifizierten Faktoren konnen, ggf. in
Verbindung mit weiteren  Kriterien, zur effizienten  Fokussierung von
Medikationsanalysen auf Risikopatienten herangezogen werden, welche in besonderem

Malde von Therapieoptimierungen profitieren warden.

Dagegen blieb die Pravalenz von Sturzen und Hospitalisierungen nach
Medikationsanalysen weitestgehend unverandert. Eine einzelne Medikationsanalyse

reicht somit nicht aus, um hier kurzfristige klinische Effekte zu erzielen. Unklar bleibt, ob



Schlussfolgerungen 69

ein langerer Beobachtungszeitraum oder mehrfache Medikationsanalysen zu anderen
Ergebnissen gefuhrt hatten. Im Fazit konnen Medikationsanalysen zwar zur
Optimierung der Arzneimitteltherapie beitragen, die Verbesserung patientenrelevanter
Outcomes erfordert jedoch einen nachhaltigeren Ansatz Uber einmalige Interventionen
hinaus. Zu diesem Zweck konnten wiederholte Medikationsanalysen in Abhangigkeit
von Risikoprofil, Nutzen und Warnsignalen (z.B. Sturzen) im Sinne eines
kontinuierlichen Medikationsmanagements sinnvoll sein. In einer begleitenden,
Datenanalyse sollten sowohl Auswirkungen auf die Arzneimitteltherapie als auch auf
patientenrelevante Endpunkte evaluiert werden. Die laufende Auswertung von
Risikofaktoren fur ABP und I0sungsfordernden Faktoren konnte eine stetige
Optimierung der Risikoermittlung ermaoglichen. Auch eine engere Einbindung von
Facharzten und Pflegekraften konnte die Optimierung der Arzneimitteltherapie weiter
fordern. Ein Nebeneffekt einer solchen Zusammenarbeit konnte ein Erkenntnisgewinn
zur sicheren Arzneimitteltherapie fur alle Beteiligten sein. Auf diese Weise konnte im
Idealfall nicht nur eine Identifikation und Lésung bestehender Probleme, sondern auch
eine Pravention zukunftiger Probleme erreicht werden, was letzten Endes der

Arzneimitteltherapiesicherheit aller Patienten dienen wirde.
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