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Vorwort

Sehr geehrte Leserin, sehr geehrter Leser,

bei der Einnahme von Medikamenten vertragt sich nicht jeder Mix. Nimmt zum Beispiel
eine Frau die Pille, um zu verhuten, und gleichzeitig Johanniskraut gegen Depressionen,
kann sie ungewollt schwanger werden. Auch ein akutes Nierenversagen oder plotzlicher
Herztod kann durch eine ungeeignete Kombination von Arzneimitteln ausgeldst werden.
Je mehr Medikamente Patientinnen und Patienten einnehmen miissen, desto mehr
Risiken birgt ihre Arzneimitteltherapie. Ein Problem, das Millionen Patientinnen und
Patienten, unter ihnen mehr als zwei Millionen Versicherte der BARMER, besonders
betrifft, weil sie finf und mehr Arzneimittel regelmal3ig einnehmen. Zwei Drittel dieser
BARMER-Versicherten erhielten im Jahr 2017 Verordnungen von Arzneimitteln durch drei
und mehr Arzte. Informationsaustausch und Abstimmung beziiglich der Arzneitherapie
stellt hier eine enorme Herausforderung fiir Arzte untereinander und mit den Patien-
tinnen und Patienten dar. Deswegen hat die BARMER in ihrem aktuellen Arzneimittel-
report den Schwerpunkt auf die Arzneimitteltherapiesicherheit gelegt. Die Ergebnisse

lassen aufhorchen.

Wie in dem Expertenbeitrag von Prof. Petra Thirmann ausgefihrt, sind vermeidbare
Risiken der Therapie und Medikationsfehler keine Seltenheit, sondern Teil des tdglichen
Behandlungsgeschehens. Die vorliegenden Analysen helfen zu verstehen, warum das
so ist. Im Jahr 2016 sind BARMER-Versicherte mit insgesamt 1.860 verschiedenen
Arzneimittelwirkstoffen behandelt worden. Erstmalig wurde ermittelt, wie viele unter-
schiedliche Kombinationen von zwei Arzneimitteln dabei aufgetreten sind. Genau
454,012 solcher Kombinationen mussten von Arzten daraufhin beurteilt werden, ob sie
mit besonderen Risiken verbunden sind und im Extremfall sogar schweren Schaden
bringen kénnten. Dass dies nicht immer fehlerfrei gelingen kann und nicht immer
gelungen ist, verwundert nicht. Die Frage ist, wie sich diese Risiken fiir Patienten sicher

vermeiden lassen?



Vorwort

Damit Arzte kiinftig jederzeit einen umfassenden Uberblick iiber die Medikation ihrer
Patienten haben und gefahrliche Kombinationen oder ungeeignete Dosierungen
sicher erkennen, hat die BARMER zusammen mit der Kassenarztlichen Vereinigung
Westfalen-Lippe und medizinischen Fachgesellschaften — koordiniert durch die
Deutsche Gesellschaft fiir Innere Medizin (DGIM) — das Polypharmazie-Projekt ,AdAM”
gestartet. Es wird von mehreren Universitaten wissenschaftlich begleitet. ,AdAM"
steht fir ,Anwendung fir digital unterstiitztes Arzneimitteltherapie-Management”
und ist ein mit innovativer Software digital unterstitztes neues Versorgungskonzept,
das die Sicherheit der Arzneimitteltherapie insbesondere von Patienten verbessert,
die mindestens finf Medikamente benotigen. Mittelfristig hat ,AdAM" das Potenzial,
bundesweit Arzte und Patienten zu unterstitzen und die Sicherheit und Qualitit der

Arzneitherapie von knapp 20 Millionen Patienten zu verbessern.

Mein Dank gilt in besonderer Weise dem Autorenteam des Reports. Dieser ist ein
Gemeinschaftswerk von Wissenschaftlern um Professor Daniel Grandt aus Saarbriicken
und der PMV Forschungsgruppe von Dr. Ingrid Schubert und Dr. Veronika Lappe aus
K&ln. Auch den Autoren der Gastbeitrage mochte ich herzlich danken. Den Leserinnen

und Lesern unseres Arzneimittelreports 2018 wiinsche ich eine anregende Lektre.

Prof. Dr. med. Christoph Straub
\/orstandsvorsitzender

BARMER
Berlin, im Juni 2018
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Die Methodik des BARMER-Arzneimittelreports wurde weiter verfeinert: Ausgaben fir
parenterale Rezepturarzneimittel wurden standardmal3ig in die Analysen einbezogen,
um onkologische Arzneimitteltherapie prazise abzubilden, und fiir die Ermittlung der
Versichertenzahl wurden unterjahrig Versicherte auf ganzjahrig Versicherte umgerechnet.
Unverdndert enthalt Kapitel 1 die Standardanalysen zur Arzneimitteltherapie von Versicher-
ten der BARMER. Zum diesjahrigen Schwerpunktthema des Reports Arzneimitteltherapie-
sicherheit (AMTS) beinhaltet Kapitel 2 die Datenanalysen und Kapitel 3 die Autorenbeitrage

nationaler und internationaler Experten.

Arzneimitteltherapie BARMER-Versicherter im Jahr 2017

Im Jahr 2017 wurden 6.626.845 \lersicherten, das bedeutet 78 Prozent aller Versicherten
der BARMER, Arzneimittel verordnet. Die Kosten fur verordnete Arzneimittel betrugen
insgesamt 5.468.353.941 Euro, das bedeutet 640 Euro pro Versicherten. Bei alters- und
geschlechtskorrigiertem Vergleich zeigt sich, dass die durchschnittlichen Arzneimittel-
ausgaben in Sachsen-Anhalt um 50 Prozent ber den Ausgaben pro Versicherten in
Bremen liegen. Im Vergleich zum Jahr 2016 kam es im Jahr 2017 zu Mehrausgaben fir
Arzneimittel in Hohe von insgesamt 154 Millionen Euro, das entspricht einer Steigerung
um vier Prozent beziehungsweise 25 Euro pro Versicherten. Der Anstieg der Arzneimit-
telausgaben ist dabei zu 85 Prozent auf hohere Arzneimittelpreise und nur zu 15 Prozent

auf eine Steigerung der Verordnungszahlen zurlckzufiihren.

Die starkste Zunahme der Zahl mit einer Arzneimittelgruppe behandelter Patienten findet
sich mit einem Zuwachs von fast 23 Prozent bei den neuen Antikoagulantien. Im Jahr
2017 ist bei rund 44.000 BARMER-Versicherten die Behandlung mit einem der neuen
Antikoagulantien begonnen worden. Gleichzeitig wurden knapp 20.000 Patienten weniger

mit Vitamin-K-Antagonisten behandelt.

Auch im Jahr 2017 haben hochpreisige Onkologika einen wesentlichen Anteil an der
Kostensteigerung. Die Ausgabensteigerung ist bei onkologischen Arzneimitteln mit neun

Prozent erneut mehr als doppelt so hoch wie bei Arzneimitteln insgesamt. Die funf
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Onkologika der ATC-Gruppe LO1 — antineoplastische Mittel — mit den starksten Kosten-
steigerungen von 2016 auf 2017 sind fir Mehrausgaben in Hohe von 79 Millionen Euro
im Jahr 2017 verantwortlich. Palbociclib ist mit einem Plus von 38 Millionen Euro das
Arzneimittel mit dem groten Umsatzzuwachs bei BARMER-Versicherten von 2016 zu
2017. Palbociclib (Ibrance®) ist der erste CDK4/6-Inhibitor zur Erstlinienbehandlung des
Ostrogenrezeptorpositiven, HER2-negativen fortgeschrittenen Mammakarzinoms. In
Kombination mit Letrozol verlangerte Palbociclib das progressionsfreie Uberleben im Ver-
gleich zur Letrozolmonotherapie um zehn Monate, aber nicht das Gesamttiberleben. Die

frihe Nutzenbewertung hat fir Palbociclib keinen Beleg flir einen Zusatznutzen ergeben.

Die Anzahl der Patienten mit Arzneimittelkosten von mehr als 100.000 Euro fiir onkolo-
gische Arzneimittel im Betrachtungsjahr nimmt kontinuierlich zu. Der Anteil dieser
Patienten im Jahr 2017 ist mit 3,2 pro 1.000 Versicherten im Vergleich zu 2015 zweiein-
halbmal so hoch. Es ist nicht Gberraschend, dass die grofte absolute Kostensteigerung
pro Patient bei den Onkologen aufgetreten ist. Hier sind die durchschnittlichen Ausgaben
von 2013 zu 2017 um 2.511 Euro auf 11.003 Euro pro Patient angestiegen. Erst mit
grolRem Abstand folgen Gastroenterologen mit einem vor allem durch hochpreisige
Arzneimittel zur Behandlung der Hepatitis C verursachten Kostenanstieg um 785 Euro

pro Patient.

Immer teurere Arzneimittel sind daflir verantwortlich, dass fiir ein Prozent der Versicherten
2017 bereits 40 Prozent der Arzneimittelausgaben aufgewendet wurden. Biotechnologisch
hergestellte Arzneimittel sind nicht nur in der Onkologie die wesentlichen Treiber der
Ausgabensteigerung: Sechs der acht Arzneimittel mit einer Umsatzsteigerung von mehr
als zehn Millionen Euro bei BARMER-Versicherten von 2016 auf 2017 sind Biologika. Der
vollstandig humane TNF-Alpha-Antikdrper Adalilumab (Humira®) ist ein Biologikum und
im Jahr 2017 wie bereits zuvor das umsatzstarkste Arzneimittel bei BARMER-Versicherten.
Mit 140 Millionen Euro im Jahr 2017 liegen die Ausgaben fiir Adalilumab 6,4 Millionen
Euro Gber denen von 2016 und 13 Millionen Euro lber denen von 2015. Eingesetzt bei
Versagen oder Unvertraglichkeit der Behandlung rheumatischer Erkrankungen und
chronisch entziindlicher Darmerkrankungen mit Standardtherapeutika ist Adalimumab seit

dem Jahr 2003 auf dem Markt. Mit Ablauf des Patentschutzes wird Humira® biosimilare
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Konkurrenz erhalten. Es ist davon auszugehen, dass Adalimumab-Biosimilars ab Oktober
2018 in Europa verfligbar sein werden. Leider ist damit nicht sichergestellt, dass zukinf-
tiges Einsparpotenzial durch Adalilumab-Biosimilars auch im gebotenen Umfang genutzt

werden wird.

Biologisch hergestellte Arzneimittel waren das Schwerpunktthema des BARMER-Arznei-
mittelreports 2016. Ein Biosimilar ist ein biologisches Arzneimittel, das eine Version des
Wirkstoffs eines im europaischen Wirtschaftsraum bereits zugelassenen biologischen
Arzneimittels (Referenzarzneimittels) enthalt. Ein Biosimilar ist dem Referenzarzneimittel
strukturell und funktionell so ahnlich, dass es keine klinisch relevanten Unterschiede in
Sicherheit und Wirksamkeit gibt. Diese im BARMER-Arzneimittelreport 2016 getroffenen
Feststellungen werden durch den im August 2017 von der Arzneimittelkommission der
deutschen Arzteschaft verdffentlichten Leitfaden zu Biosimilars vollumfénglich bestatigt.
Biosimilars kénnen wie ihre Referenzarzneimittel eingesetzt werden. Auch bei der Folge-
verordnung zur Fortsetzung einer laufenden biologischen Therapie gilt die therapeutische
Gleichwertigkeit von Biosimilar und Referenzarzneimittel. Die Verordnung des Referenz-
biologikums bei Verfligbarkeit eines preiswerteren Biosimilars verursacht Mehrkosten ohne
patientenrelevanten Zusatznutzen, sodass Biosimilarquoten als Indikator fir verantwort-

liches wirtschaftliches Handeln angesehen werden kénnen.

Die unstrittige Evidenz fir die Gleichwertigkeit von Biosimilars und Referenzarzneimitteln
hat offensichtlich noch nicht im relevanten Umfang die Verordnungsentscheidung des
Arztes erreicht. Uber alle KV-Regionen und alle als Biosimilar verfiigbaren biologischen
Arzneimittel wurde im Jahr 2017 eine Biosimilarquote von 12,6 Prozent erreicht, das ist
nur marginal besser als 8,4 Prozent im Jahr 2016. In diesem Jahr hatten 34 Millionen Euro
eingespart werden konnen, wenn statt des Referenzbiologikums ein Biosimilar verordnet
worden ware. Im Jahr 2017 belief sich das nicht genutzte biosimilare Einsparpotenzial sogar
auf 42 Millionen Euro. Die regionale Analyse zeigt hier deutliche Unterschiede zwischen
den verschiedenen Regionen bezlglich der Bereitschaft, Biosimilars einzusetzen. Besonders
hohe Biosimilarquoten finden sich in Regionen, in denen die Kassenarztlichen Vereinigungen

aktiv den Einsatz von Biosimilars propagieren.
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Schwerpunktthema: Arzneimitteltherapiesicherheit (AMTS)

Arzneimitteltherapiesicherheit (AMTS) bezeichnet die Gesamtheit aller Mainahmen zur
Gewahrleistung eines optimalen Medikationsprozesses. Hierdurch soll der Patient vor
vermeidbaren Risiken und Schaden durch die Arzneimitteltherapie geschitzt werden. Die
Arzneimitteltherapie ist ein zunehmend komplexer Prozess. Zwei Drittel der mit Arznei-
mitteln behandelten BARMER-Versicherten erhielten im Jahr 2017 durch mehr als einen
Arzt \Verordnungen von Arzneimitteln. Dadurch steigt nicht nur der Abstimmungs- und

Kommunikationsbedarf, sondern auch das Risiko vermeidbarer Fehler.

Frau Prof. Thurmann fhrt in ihrem Beitrag aus, dass Medikationsfehler und arzneimittel-
bezogene Probleme haufig auftreten und eine erhebliche Belastung fiir die Patienten und
Gesundheitssysteme darstellen. Untersuchungen aus Finnland, der Schweiz und Schweden
haben ergeben, dass etwa drei bis funf Prozent aller Todesfalle in der Bevdlkerung auf
unerwiinschte Arzneimittelereignisse (UAE) zurlickzufiihren sind (Hardmeier, Braunschweig,
Cavallaro et al. 2004; Juntti-Patinen und Neuvonen 2002; Wester, Jonsson, Spigset et al.
2008). In Schweden wurden 14 Prozent dieser Todesfdlle als vermeidbar eingestuft
(Jonsson, Hakkarainen, Spigset et al. 2010). Ein erheblicher und klinisch relevanter Teil der
Fehler tritt bereits bei der Verordnung auf. Ursache hierbei ist oftmals mangelndes Wissen,
einerseits um den Arzneistoff, seine Kontraindikationen, Wechselwirkungen oder korrekten
Dosierungen, andererseits aber auch um patientenbezogene Faktoren, wie beispielsweise
Laborwerte oder Begleiterkrankungen (Leape, Bates, Cullen et al. 1995; Tully, Ashcroft,
Dornan et al. 2009; van den Berg, Fiss, Meinke et al. 2009). Das gleichzeitige Vorliegen
mehrerer Erkrankungen — man spricht von Multimorbiditat — erhoht die Behandlungs-
komplexitat und das Risiko von Fehlern bei der Therapie. 3.726.818 BARMER-Versicherte
haben drei oder mehr chronische, das bedeutet in mindestens drei Kalenderquartalen
dokumentierte Erkrankungen, und 2.726.914 BARMER-Versicherte haben finf oder
mehr chronische Erkrankungen, das bedeutet, 45 beziehungsweise 33 Prozent aller
BARMER-Versicherten sind betroffen.

Multimorbiditat ist eine wichtige Ursache von Polypharmazie, der gleichzeitigen Behandlung
mit finf oder mehr Arzneimitteln, einem weiteren Risikofaktor fiir Medikationsfehler,
2.025.967 BARMER-Versicherte wendeten im Jahr 2016 finf oder mehr verschiedene

13
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Wirkstoffe gleichzeitig an. Jeder vierte Versicherte der BARMER war damit im Jahr 2016
von Polypharmazie (beziehungsweise Multimedikation) betroffen. Zwei Drittel der
BARMER-Versicherten mit Polypharmazie wurden im Jahr 2016 durch drei und mehr
Arzte medikamentés behandelt. 3.768.117 aller BARMER-Versicherten wurden mit
mindestens drei Arzneimitteln gleichzeitig behandelt und hatten damit Anspruch auf den

bundeseinheitlichen Medikationsplan (BMP). Dies entspricht 45 Prozent aller Versicherten.

Beeindruckend ist auch die Zahl verordneter Arzneimittelwirkstoffe: BARMER-Versicherte
wurden im Jahr 2016 mit 1.860 verschiedenen Arzneimittelwirkstoffen behandelt. Zwolf
Wirkstoffe wurden bei jeweils mehr als 500.000 Versicherten eingesetzt, 564 Wirkstoffe
wurden weniger als 100 Versicherten verordnet, und 70 Arzneimittelwirkstoffe wurden

jeweils nur einem Versicherten verordnet.

Es wurde auch untersucht, wie viele und welche Kombinationen von gleichzeitig ein-
gesetzten Wirkstoffen BARMER-Versicherte im Jahr 2016 erhalten haben: Insgesamt
wurden 454.012 verschiedene Kombinationen von zwei Arzneimittelwirkstoffen von
BARMER-Versicherten im Betrachtungsjahr 2016 angewandt. 454.012 Kombinationen,
bei denen ein Arzt jeweils beurteilen musste, ob sie mit besonderen Risiken verbunden
sind und ob Anwendungseinschrankungen oder risikominimierende MaRnahmen zu

beachten sind.

Das ist definitiv keine Aufgabe, die ohne elektronische Unterstitzung bewaltigt werden
kann. Frau Prof. Thirmann weist in ihrem Expertenbeitrag zu Recht auf die Bedeutung
von Informationstechnologie fir die Bereitstellung von Informationen zum Zeitpunkt der
Verordnung hin und darauf, dass die Implementierung elektronischer Verordnungsunter-
stitzung eine Reduktion von Medikationsfehlern bewirken kann. Prof. David Bates,
Harvard Medical School, ist hier der weltweit fiilhrende Experte. In seinem Beitrag zeigt er
auf, dass die Implementierung elektronischer Verordnungsunterstitzung die effektivste
Fehlerverhitungsstrategie zur VVermeidung von Medikationsfehlern ist. Dies bewirkte
eine statistisch signifikante Reduktion der Anzahl unerwiinschter Arzneimittelereignisse in

flnf Studien und konnte im Falle des von David Bates in Boston genutzten Systems die
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Gesamtrate der Medikationsfehler um 83 Prozent senken (Forster, Murff, Peterson et al.
2003). Prof. Bates weist aber auch darauf hin, dass eHealth-Losungen keine Plug-and-
Play-Produkte und Lésungen per se sind, sondern notwendige Komponenten neuer
Versorgungsformen zur Schaffung von Resilienz, das bedeutet Fehlertoleranz. Die
Entwicklung komplexer medizinischer Interventionen ist ein iterativer, das heil3t mehr-
schrittiger Prozess, der das Verstandnis der Probleme und ihrer Ursachen voraussetzt.
Die Implementierung erfordert eine sorgfaltige Bewertung der Auswirkungen der Inter-
vention und die Messung der gewtinschten und unerwiinschten Wirkungen (Craig, Dieppe,
Macintyre et al. 2008). Das Verstandnis der Kontextfaktoren, die mit der Variation der
Ergebnisse verbunden sind, ist wichtig, und Pilotierung und Tests sind daher notwendige

Komponenten fir die Entwicklung und den Einsatz von eHealth-Losungen.

Dass Arzte nicht energischer elektronische Unterstiitzung einfordern verwundert, lasst
sich aber — so Prof. Ralph Hertwig in seinem Expertenbeitrag zur ,Bedeutung von
beschreibungsbasiertem versus erfahrungsbasiertem Risikoverhalten fir die Arzneimittel-
therapiesicherheit” — erklaren. Bei Verordnungen, die man haufig vornimmt und bei denen
man damit Uber eigene Anwendungserfahrungen verfiigt, tendiert man dazu, seltene
Ereignisse, so etwa seltene Nebenwirkungen, unterzugewichten. Eine inadaquat haufige
Verordnung von Arzneimitteln, die wegen schwerwiegender seltener Nebenwirkungen
bei objektiver Betrachtung eher vermieden werden sollte, ist also ein entscheidungs-

psychologisch erklarbares Phanomen.

Untersucht wurde, mit wie vielen Arzneimittelwirkstoffen der Arzt im Durchschnitt eigene
Erfahrungen sammelt. Hausdrzte verordnen etwa 60 Arzneimittelwirkstoffe regelmaRig,
das bedeutet mindestens einmal pro Quartal. Hinzu kommen Wirkstoffe, mit denen der
Arzt aufgrund seltener Anwendung weniger therapeutische Erfahrung hat: Der Hausarzt

verordnet weitere 100 Arzneimittelwirkstoffe zumindest einmal pro Jahr.
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Natirlich werden im Kapitel 2 auch detaillierte Analysen und zahlreiche detektierte
potenziell vermeidbare Risiken bei der Arzneimitteltherapie BARMER-Versicherter

dargestellt. Um nur einige Beispiele zu nennen. Es fallt auf,

= dass — obwohl potenziell altersinaddquate Arzneimittel nach der PRISCUS-Liste in
etwa doppelt so haufig mit unerwiinschten Arzneimittelwirkungen und
Medikationsfehlern assoziiert sind wie andere Arzneimittel (Dormann et al. 2013) -
jeder flinfte Versicherte der BARMER im Alter von mindestens 65 Jahren ein
dosisunabhangig als potenziell inaddquat eingestuftes Arzneimittel (PIM) erhalt. In
den auf die Publikation der PRISCUS-Liste folgenden sechs Jahren ist die Pravalenz
der Verordnung von PRISCUS-Arzneimitteln bei Versicherten der BARMER nur gering
von 29,9 Prozent auf 25,9 Prozent (- 4 Prozentpunkte) und die Pravalenz dosisunab-

hangiger PIM von 26,2 auf 22,4 Prozent (- 3,8 Prozentpunkte) zuriickgegangen.

dass — obwohl die gleichzeitige Behandlung mit einem ACE-Hemmer (oder einem
vergleichbaren Arzneimittel) und dem Antibiotikum Trimethoprim mit einem
siebenfach hoheren Risiko notfallmaliger Krankenhausaufnahme wegen
Hyperkalidmie und erhohtem Risiko flr einen plétzlichen Herztod verbunden ist —
46.737 Versicherte diese Kombination im Jahr 2016 erhielten. Drei von zehn
Versicherten mit Trimethoprim-Verordnung waren durch gefahrliche
Interaktionsrisiken vermeidbar gefahrdet!
= dass 1.436 Versicherte mit Methotrexat oral behandelt worden sind, bei denen diese
Therapie wegen chronischer Nierenerkrankung mit Niereninsuffizienz Stadium 3
oder 4 nicht hatte erfolgen dirfen.
= dass bei der Halfte der Patienten, die Metamizol langerfristig erhalten haben, keine
Kontrollen des Blutbilds erfolgten, obwohl dies gemal Fachinformationen wegen des

Risikos der haufig todlich verlaufenden Agranulozytose erforderlich gewesen ware.

Die Beispiele potenziell vermeidbarer Risiken der Arzneimitteltherapie unterstreichen die
Notwendigkeit von Malinahmen zur Verbesserung der Arzneimitteltherapiesicherheit auf

allen Handlungsebenen. Verbesserung aber setzt die Messung von AMTS voraus.
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Zusammenfassung

Wie dies umgesetzt werden kann, zeigt der Beitrag des Ausschusses fiir Qualitatssicherung
der Arztekammer des Saarlands in Kapitel 3 dieses Reports. Hier wird ein Set von Indika-
toren vorgestellt, mit dem Qualitdt und Sicherheit der Arzneimitteltherapie bei Patienten

in stationdrer Pflege gemessen werden kann.

Priorisierung von Arzneimitteltherapiesicherheit als zu gewahrleistende Voraussetzung
der Behandlung und Bertiicksichtigung von AMTS bei Entscheidungen auf Systemebene
sind erforderlich, um Arzneimitteltherapiesicherheit zu erreichen. In diesem Sinne haben
die BARMER und die Kassenarztliche Vereinigung Westfalen-Lippe ein Projekt gestartet,
das wegen seines Potenzials zur Verbesserung der Regelversorgung Uber drei Jahre im
Innovationsfonds gefordert wird: ,AdAM: Anwendung fiir digital unterstiitztes Arzneimittel-
therapie-Management”. Geplant ist der Einschluss von bis zu 1.000 hausarztlichen Praxen
und Uber 30.000 bei der BARMER versicherten Patienten mit mindestens finf zeitgleich
verordneten Arzneimitteln. Bei diesem im Beitrag der KV Westfalen-Lippe im Kapitel 3
dieses Reports dargestellten Projekt werden Krankenkassendaten zur Unterstiitzung des
Behandlungsprozesses genutzt, und dem Arzt wird elektronische Unterstitzung bei der
Arzneitherapiesicherheitspriifung angeboten. Durch die im Projekt eingesetzte Software
kann der Arzt zur Erstellung des Medikationsplans die zu Abrechnungszwecken gespei-
cherten Informationen zu abgerechneten Arzneimitteln abrufen. Dies reduziert den
Aufwand fir die Medikationsanamnese erheblich und reduziert Fehler. Unterstiitzt wird
das Projekt durch eine Arbeitsgruppe von Fachgesellschaften, die unter Koordination der
Deutschen Gesellschaft fiir Innere Medizin (DGIM) dort, wo Leitlinien fiir einzelne Erkran-
kungen Multimorbiditat nicht ausreichend berticksichtigen, Handlungsempfehlungen fiir
das Management von Patienten mit Polypharmazie erarbeiten, um zunachst die Hausarzte
im Innovationsfondsprojekt AdAM und spater alle Arzte in Deutschland praxistauglich zu
unterstitzen. In AdAM eingeschlossene Patienten erhalten den bundeseinheitlichen
Medikationsplan in deutscher Sprache, fiir Patienten mit Migrationshintergrund optional
auch in englischer, spanischer, franzosischer, russischer oder arabischer Sprache und
wichtige zusatzliche Informationen zur Unterstiitzung des Selbstmanagements ihrer

Therapie, denn AMTS ist nur durch Einbeziehung und Mitwirkung der Patienten zu erreichen.
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1 Analysen zur Arzneimitteltherapie
von Versicherten der BARMER

1.1 Gesetzliche und Ubergeordnete Entwicklungen

des Arzneimittelmarktes

Den starksten steuernden Einfluss auf den deutschen Arzneimittelmarkt im Jahr 2017
hatte das am 13. Mai 2017 in Kraft getretene GKV-Arzneimittelversorgungsstarkungs-
gesetz (AMVSG). Ausldser und urspriinglicher Kern dieses Gesetzvorhabens war das
Ziel, die Ergebnisse des sogenannten Pharmadialogs umzusetzen. Das Gesundheits-,
Wirtschafts- und Forschungsministerium hatten den Pharmadialog mit der pharma-
zeutischen Industrie gefuhrt, die durch ihre Verbande, die Industriegewerkschaft
Bergbau, Chemie und Energie, vertreten wurde und dabei ausgewahlte wissenschaftliche
Institutionen einbezogen, nicht aber die gesetzlichen Krankenversicherungen und auch
keine Vertreter der Arzte oder Apotheker. Zentrale Ergebnisse des Pharmadialogs sind

daher von den Interessen der pharmazeutischen Industrie gepragt.

Freie Preisbildung fur Arzneimittel im ersten Jahr der
Markteinfuhrung, limitiert nur durch eine Umsatzschwelle

Wahrend in den anderen europdischen Landern der Preis eines Arzneimittels beim
Markteintritt verhandelt wird, konnen pharmazeutische Hersteller in Deutschland weiter-
hin im ersten Jahr nach Markteintritt den Preis fir ihr Arzneimittel frei wahlen. Wie im
Arzneimittelreport 2017 im Beitrag von Frau Vogler dargestellt wurde, ist Deutschland
das Hochpreisland bei den untersuchten Arzneimitteln in Europa. Dass im ersten Jahr
Wunschpreise des Herstellers auch fiir Arzneimittel gezahlt werden miissen, die keinen

Zusatznutzen bieten, ist aus Sicht der Versicherten nicht zu verstehen.
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Verzicht auf offentliche Listung des zwischen GKV-SV und

pharmazeutischen Unternehmen verhandelten Erstattungsbetrages
Transparenz zu verhandelten Preisen ist fiir pharmazeutische Unternehmen gerade
in einem Hochpreisland wie Deutschland natlrlich nicht erstrebenswert. Transparenz
beziiglich der Kosten eines Arzneimittels ist aber fiir den Arzt erforderlich, um wirtschaft-

lich zu verordnen.

Information des Arztes tiber die Ergebnisse der frihen
Nutzenbewertung im Arztinformationssystem

Ein weiteres Ergebnis ist der Entschluss zur Information der niedergelassenen Arzte
tUber die Ergebnisse der frilhen Nutzenbewertung Uber die in den Praxen genutzten
Arztinformationssysteme. Das Bundesgesundheitsministerium (BMG) wird im Gesetz
ermachtigt (§ 73 Absatz 9 SGB V), durch fiir die Mitte 2018 erwartete Rechtsverordnung
entsprechende Anforderungen und Vorgaben an die Praxisverwaltungssoftware und die
darin enthaltenen Informationen zu formulieren. Die Verordnung soll auch Vorgaben zur
Abbildung von Informationen und Hinweise zur ZweckmaRigkeit und Wirtschaftlichkeit
der Verordnung von Arzneimitteln im Vergleich zu Therapiealternativen enthalten. Die
zeitnahe Information der Vertragsarzte iber die Ergebnisse der friihen Nutzenbewertung
mittels Arzneimittelinformationssystem (AIS) in verstandlicher und praxistauglicher Form
ist wichtig, damit die Ergebnisse der frihen Nutzenbewertung zum Wohle des Patienten
wirken. Damit diese Informationen unabhdngig und objektiv sind, ist die diskutierte mit-
gestaltende Rolle der pharmazeutischen Industrie hier strikt abzulehnen! Es ist zu bertick-
sichtigen, dass das Fehlen eines Belegs flir einen Zusatznutzen nicht gleichzusetzen ist
mit dem Fehlen eines Zusatznutzens, sondern nur den Stand der wissenschaftlichen
Erkenntnis zum Zeitpunkt des Verfahrens wiedergibt. Auch kann bei Unvertraglichkeit
oder Versagen des Therapiestandards trotz fehlendem Zusatznutzen ein Arzneimittel
ohne Zusatznutzen fiir einen Patienten erforderlich sein. Gerade deswegen muss sicher-
gestellt werden, dass der Arzt objektiv — und nicht interessensgeleitet vom Hersteller —

tiber Nutzen und Risiken von neuen Arzneimitteln informiert wird.
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Realisierte Regelungen im Arzneimittelversorgungsstarkungsgesetz
Die letztlich beschlossene Fassung des Arzneimittelversorgungsstarkungsgesetzes
weicht allerdings in vielen Punkten von den Ergebnissen des Pharmadialogs ab. So
wurden die Regeln flr die Preisbildung im ersten Jahr nach der Markteinfihrung
eines neuen Arzneimittels nicht verandert, und auch die Listung der verhandelten
Erstattungspreise bleibt weiterhin transparent. Positiv hervorzuheben ist, dass infolge
des AMVSG der Gemeinsame Bundesausschuss (G-BA) perspektivisch die Beschliisse zur
Nutzenbewertung nach § 35 a SGB V innerhalb eines Monats jeweils in einer Kurzfassung
zusammenfasst, die der Arzt in seiner Praxissoftware aufrufen kann. Die Moglichkeiten
der Krankenkassen wurden beschnitten, durch selektive Vertrage die Wirtschaftlichkeit
und Qualitat der Versorgung im Bereich der Grippeimpfstoffe und bei der Zubereitung

parenteraler Losungen durch Apotheken zu regulieren.

In diesen beiden Bereichen wurden bestehende gesetzlichen Regelungen gestrichen,
nach denen bisher Ausschreibungen der Impfstoffversorgung auf Landesebene und
fur zubereitende Apotheken auf Ebene der Krankenkassen maglich waren. Vertrdge zu
parenteralen Zubereitungen und Grippeimpfstoffen, die vor dem Gesetzesbeschluss
geschlossen wurden, behielten ihre Giltigkeit. Defizite in der Versorgung, welche die zen-
trale Begriindung fiir die gesetzliche Beschneidung der vertraglichen Mdglichkeiten der
Krankenkassen waren, haben sich trotz des Fortbestehens dieser Vertrage nicht gezeigt.
Insofern hat man hier ein mittlerweile etabliertes und akzeptiertes Vertragselement
abgeschafft. Dies wird vermutlich zur Steigerung der Ausgaben fir Grippeimpfstoffe und

parenterale Losungen fihren.

1.2 Datenbasis und Methodik der Analysen

Die nachfolgenden Analysen beziehen sich auf Versicherte der BARMER. Als BARMER-
Versicherter wurde gewertet, wer wahrend des analysierten Zeitraumes vom 1. Januar
2017 bis zum 31. Dezember 2017 flr eine beliebige Versicherungsdauer bei der BARMER
als versicherungspflichtiges Mitglied oder mitversicherter Familienangehdriger versichert
war. Da nicht alle Versicherten das ganze Jahr bei der BARMER versichert waren, wird
als rechnerische Bezugsgrole, bis auf besonders gekennzeichnete Ausnahmen, die
Versichertenzeit in Jahren angegeben. Es erfolgt also eine Umrechnung auf ,ganzjahrig

Versicherte’, der leichteren Lesbarkeit halber in diesem Report ,BARMER-Versicherte”



Kapitel 1
Analysen zur Arzneimitteltherapie von Versicherten der BARMER

genannt. Im Jahr 2017 waren dies 8.541.701 Versichertenjahre, davon 4.888.175 Frauen
(57,3 Prozent) und 3.653.526 Mdnner (42,7 Prozent).

Die Arzneimitteltherapie eines Versicherten nach Art und Umfang des Arzneimittel-
verbrauchs wird fallbasiert erfasst und entsprechend seiner Versichertendauer in die
Analysen eingerechnet. Hierzu werden pseudonymisierte Abrechnungsdaten zu verord-
neten Arzneimitteln der BARMER-Versicherten analysiert. Der Arzneimittelverbrauch im
Untersuchungszeitraum wird mit dem der Vorjahre verglichen. Hierbei werden die
Bruttokosten betrachtet, das heif3t, es handelt sich um die Apothekenabgabepreise.
Rabatte sind demnach nicht berticksichtigt.

Die in diesem Report analysierten Arzneimittelverordnungen umfassen die personali-
siert abgerechneten Fertigarzneimittel und die parenteralen Rezepturen in der ambulan-
ten Behandlung, die von der BARMER erstattet wurden. Hier berlicksichtigte Rezepturen
sind vom Apotheker fiir einen Patienten auf Verordnung eines Arztes hergestellte par-
enterale Arzneimittel, fiir die gemdl der 15. Novelle des Arzneimittelgesetzes (AMG)
eine zusatzliche Datenlieferung erfolgt. Diese beinhaltet Informationen Uber die bei
der Abrechnung verwendeten Substanzen. Nicht bertcksichtigt sind im Krankenhaus
angewandte Arzneimittel und Sprechstundenbedarf. Vor dem Jahr 2017 verordnete und
beim Patienten noch verfligbare Arzneimittel sowie Selbstmedikation bleiben unbertick-
sichtigt. Ebenso konnen verordnete Arzneimittel, die vom Patienten nicht in der Apotheke
eingeldst wurden, nicht erfasst werden. Im Rahmen der gesetzlich vorgeschriebenen
aut-idem-Substitution (§ 129 Absatz 2 Sozialgesetzbuch V [SGB V]) muss der Apotheker
anstatt des verordneten Arzneimittels ein wirkstoffgleiches rabattiertes Arzneimittel
abgeben. Basis fir die Analysen sind somit abgegebene Arzneimittel, die sich von den
durch den Arzt verordneten unterscheiden kénnen. Die Unterscheidung betrifft aller-
dings nicht den Wirkstoff, die Wirkstdrke und die Darreichungsform und hat insofern auf
die wesentlichen Aussagen der Analyse keinen Einfluss. Da die durchgefiihrten Analysen
in der Regel wirkstoffbasiert sind und die aut-idem-Substitution wirkstoffgleich erfolgt,

kommt es dadurch nicht zu Verfalschungen der Aussagen.

Eine detaillierte Darstellung der Methodik findet sich im Abschnitt ,Methodische Hinweise

zu den Arzneimittelanalysen”.
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Die Arzneimittelausgaben
sind 2017 um 4,0 % pro
\ersicherten gestiegen,
Kostentreiber waren
auch 2017 héhere
Arzneimittelpreise.

Jeder vierte BARMER-
Versicherte ist 65 Jahre
oder alter.
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1.3 Ergebnisse der Analysen

1.3.1 Kennzahlen zur Arzneimitteltherapie BARMER-Versicherter

Die Methodik zur Berechnung der nachfolgend dargestellten Kennzahlen zur
Arzneimitteltherapie BARMER-Versicherter wurde im Vergleich zu den friheren
Arzneimittelreporten weiter verfeinert, um noch prazisere Aussagen zu ermaglichen. So
sind jetzt standardmaRig Ausgaben flr parenterale Rezepturarzneimittel inkludiert, weil
sie einen relevanten Anteil an den Gesamtausgaben ausmachen. Da ein grol3er Anteil
der onkologischen Arzneimitteltherapie mit Rezepturarzneimitteln erfolgt und die Preise
onkologischer Arzneimittel sich in den letzten zehn Jahren verzehnfacht haben, ist dies

notwendig, um die Ausgabenentwicklungen korrekt abbilden zu kénnen.

Auch wurde fir die Ermittlung der Versichertenzahl nicht mehr jeder, im Betrachtungsjahr
fur mindestens einen Tag bei der BARMER Versicherte berticksichtigt, sondern unter-
jahrig Versicherte auf ganzjahrig Versicherte umgerechnet. Dies fiihrt dazu, dass die
Kennzahlen des vorliegenden Reportes nicht ungeprift mit den Zahlen vorheriger

Reporte in Beziehung gesetzt werden diirfen.

Die Analyse der 2017er-Daten zeigt, dass sich die im letztjahrigen BARMER-

Arzneimittelreport flir 2016 berichteten Trends auch im Folgejahr fortgesetzt haben:

1. Die Arzneimittelausgaben sind im Jahr 2017 um 4,0 Prozent pro Versicherten im
Vergleich zum Jahr 2016 gestiegen. Von 2015 zu 2016 betrug der Ausgabenanstieg pro
\lersicherten 5,2 Prozent.

2. Der Anstieg der Arzneimittelausgaben ist bei weiblichen Versicherten mit 4,3 Prozent
grofer als bei mannlichen Versicherten, bei denen die Ausgaben um 3,6 Prozent
gestiegen sind.

3. Der Anstieg der Arzneimittelausgaben ist zu etwa 85 Prozent auf eine Kostensteige-
rung und nur zu 15 Prozent auf eine zahlenmaRige Steigerung verordneter Arzneimittel
zurlckzufihren.

4. Das Durchschnittsalter der Versicherten der BARMER steigt weiter an, aktuell um 0,4
Jahre im Jahr 2017 im Vergleich zu 2016 und liegt bei weiblichen Versicherten mit 49,2

Jahren im Vergleich zu 43,3 Jahren bei mannlichen Versicherten etwa sechs Jahre hoher.
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Tabelle 1.1: Kennzahlen zur Arzneimitteltherapie BARMER-Versicherter im Jahr 2017

Kennzahlen 2017 Verdnderung zum Jahr 2016
Versicherte Anzahl Anzahl Prozent
Frauen 4.888.175 -69.218 -1,40
Manner 3.653.526 -25.586 -0,70
Gesamt 8.541.701 -94.804 -1,10
Durchschnittsalter Jahre Jahre/Tage Prozent
Frauen 49,2 0,4/148 +0,82
Manner 43,3 0,3/106 +0,67
Gesamt 46,6 0,4/126 +0,74
> 65-jahrige Versicherte Anzahl Anzahl Prozent
Frauen 1.449.481 +15.070 +1,05
Manner 800.428 +6.824 +0,86
Gesamt 2.249.909 +21.894 +0,98
é:fps;n;;téf&igi)gaben Euro Euro Prozent
Frauen 3.232.090.494 +90.390.315 +2,88
Manner 2.236.263.448 +63.491.733 +2,92
Gesamt 5.468.353.941 +153.882.047 +2,90
Arzneimittelausgaben

pro Versichertenjahr Euro Euro Prozent
(mit Rezepturen)

Frauen 661 +27 +4,33
Manner 612 +22 +3,64
Gesamt 640 +25 +4,04
verordnete Tagesdosen

pro Versichertenjahr Anzahl Anzahl Prozent
(mit Rezepturen)

Frauen 626 +4 +0,69
Manner 559 +5 +0,84
Gesamt 597 +4 +0,73
durchschnittliche Kosten pro

Tagesdosis (mit Rezepturen) —_— ST RliCEL:
Frauen 1,06 +0,04 +3,62
Manner 1,10 +0,03 +2,78
Gesamt 1,07 +0,03 +3,28

Quelle: BARMER-Daten 2017

1.3.2 Ausgabenentwicklung fur Arzneimittel im Zeitverlauf

Nachfolgend werden die versichertenbezogenen Arzneimittelausgaben fiir BARMER-

Versicherte im Zeitverlauf dargestellt. Seit dem Jahr 2012 ist ein kontinuierlicher Anstieg

der Arzneimittelkosten zu beobachten. Die Ausgaben flr Rezepturarzneimittel sind aus

Griinden der Verfiigbarkeit detailliert auswertbarer Daten erst ab 2015 ausgewiesen.
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Die Ausgaben fiir
Rezepturarzneimittel
steigen starker als
die Ausgaben fiir
Fertigarzneimittel.
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Abbildung 1.1: Gesamtausgaben fiir Fertigarzneimittel und Rezepturen BARMER-
Versicherter 2010 bis 2017
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Quelle: BARMER-Daten 2017

Die Abbildung 1.1 wie auch die nachfolgende Tabelle 1.2 zeigen eine Zunahme der Kosten,
die von 2010 bis 2017 24,6 Prozent (Umsatz ohne Rezepturen) betrug. Die Angaben flr

die einzelnen Jahre sind der nachfolgenden Tabelle zu entnehmen.

Tabelle 1.2: Gesamtausgaben fiir Fertigarzneimittel BARMER-Versicherter
2010 bis 2017

Jahr Umsatz (o'hne Rezepturen) Umsatz (|.'nit Rezepturen)
in Euro in Euro

2010 3.885.734.528

2011 3.930.023.068

2012 3.888.836.914

2013 4.215.639.872

2014 4.430.940.156

2015 4.620.637.205 5.130.088.758
2016 4.725.632.789 5.314.471.894
2017 4.843.986.210 5.468.353.941

Quelle: BARMER-Daten 2017

Die BARMER-Ausgabenentwicklung zeigte nur von 2011 auf 2012 - entgegen dem
Trend der anderen Jahre — einen Rickgang. Dieser leichte Riickgang war dabei ins-
besondere auf eine geringere Anzahl von Verordnungen zurlickzufihren. Darlber hin-
aus war der Rickgang auch durch den gestiegenen Verordnungsanteil von generischen
Arzneimitteln zu erklaren. Trotz der Einflihrung ausgabendampfender Instrumente,

wie der frihen Nutzenbewertung und den Verhandlungen zu einem Erstattungsbetrag
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nach dem ersten Jahr des Inverkehrbringens eines neuen Arzneimittels, muss anhand
der Ausgabenentwicklung festgestellt werden, dass sich die Ausgaben fiir Arzneimittel
weiterhin sehr dynamisch entwickeln. In diesem Zusammenhang wird auf den
Expertenbeitrag von Sabine Vogler im BARMER-Arzneimittelreport 2017 verwiesen,
der die Preise fiir onkologische Arzneimittel in Deutschland mit denen in anderen euro-
paischen Landern vergleicht und zeigt, dass Deutschland das Hochpreisland in Europa
ist: In England liegen 83 Prozent und in Frankreich 81 Prozent der Preise onkologischer
Arzneimittel unter dem ermittelten internationalen Medianwert, in Deutschland liegen

91 Prozent der Preise iiber dem jeweiligen Medianwert.

Abbildung 1.2: Verdnderung der Ausgaben fiir Fertigarzneimittel ohne Rezepturen
(2010 bis 2017) und mit Rezepturen (2015 bis 2017) fiir BARMER-Versicherte in Euro
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Quelle: BARMER-Daten 2017

Der folgenden Abbildung 1.3 sind die relativen Veranderungen der Ausgaben fiir Arznei-

mittel je Versicherten im Vergleich zum jeweiligen Vorjahr zu entnehmen.
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Abbildung 1.3: Veranderung der Ausgaben fiir Arzneimittel
pro BARMER-Versicherten 2010 bis 2017
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Quelle: BARMER-Daten 2017

1.3.3 Arzneimittel mit den hochsten Umsatzen

Die umsatzstdrksten finf Arzneimittel im Jahr 2017 waren auch die umsatzstarksten flinf
Arzneimittel im Jahr 2016, wobei Bevacizumab (von 3 auf 4) und Etanercept (von 4 auf
3) die Rangplatze getauscht haben. Zusammen betrachtet sind die umsatzstarksten fiinf
Arzneimittel im Jahr 2017 fir Ausgaben in Hohe von 477 Millionen Euro bei BARMER-
Versicherten und verglichen mit dem Jahr 2016 fiir 10,5 Millionen Mehrausgaben im Jahr

2017 verantwortlich.

Der vollstandig humane TNF-Alpha-Antikérper Adalilumab (Humira®) ist im Jahr 2017
wie bereits im Jahr 2016 das umsatzstarkste patentgeschiitzte Arzneimittel bei
BARMER-Versicherten. Mit 140 Millionen Euro im Jahr 2017 liegen die Ausgaben
sieben Millionen Euro Uber denen von 2016 und 13 Millionen Euro Uber denen des
Jahres 2015. Eingesetzt bei Versagen oder Unvertraglichkeit der Behandlung rheu-
matischer Erkrankungen und chronisch entziindlicher Darmerkrankungen mit
Standardtherapeutika ist Adalimumab seit dem Jahr 2003 auf dem Markt. Mit Ablauf des

Patentschutzes wird Humira® biosimilare Konkurrenz erhalten. Es ist davon auszugehen,
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dass Adalimumab-Biosimilars ab Oktober 2018 in Europa verfiighar sein werden (siehe

hierzu die Ausfiihrungen zu Biosimilars).

Das zweitumsatzstarkste Arzneimittel ist weiterhin Rivaroxaban mit Kosten fir
BARMER-Versicherte in Hohe von 92 Millionen Euro im Jahr 2017, das entspricht einer
Steigerung um zwei Millionen Euro im Vergleich zum Jahr 2016 und um elf Millionen
Euro im Vergleich zu 2015. Rivaroxaban (Xarelto®) gehort zu den Antikoagulantien und
hemmt den Gerinnungsfaktor Xa und damit die Thrombinaktivierung. Es ist seit dem Jahr
2008 auf dem deutschen Markt und wird vor allem zur Behandlung des nicht valvularen

Vorhofflimmerns eingesetzt.

Den dritten Platz nimmt im Jahr 2016 nicht mehr Bevacizumab (Avastin®) ein, sondern
Etanercept (Enbrel®) — zuvor auf Rangplatz 4 — mit einem Umsatz von 85 Millionen
Euro, das entspricht einem Zuwachs von vier Millionen Euro. Etanercept ist ein weite-
res Biologikum, ein Fusionsprotein, das TNF-Alpha bindet und inaktiviert. Die Anzahl mit
Etanercept behandelter Patienten hat sich im Vergleich zum Vorjahr um 12,7 Prozent
erhoht.

Zusammen genommen sind die 20 umsatzstarksten Arzneimittel fir Ausgaben in Hohe
von 1,24 Milliarden Euro im Jahr 2017 verantwortlich. Das sind 22,6 Prozent — also fast

ein Viertel — der Gesamtausgaben fiir Arzneimittel fir BARMER-Versicherte in diesem Jahr.

Die 20 umsatzstarksten
Arzneimittel in 2017
waren fiir 42,7 Mio. €
Mehrausgaben gegenliber
2016 verantwortlich.

Die 20 umsatz-
starksten Arzneimittel
in 2017 waren fiir
1,24 Mrd. € Ausgaben
— fast ein Viertel der
Gesamtausgaben

flr Arzneimittel

— verantwortlich.
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Tabelle 1.3: Arzneimittelwirkstoffe mit den hochsten Umsatzen
bei BARMER-Versicherten im Jahr 2017

Kosten Ve.rﬁnderung
Rang ATC-Kode Wirkstoff Um;aézf:ﬂ pro Patient gzagt;i?]t;;fg:g
in Euro in Prozent
1 LO4ABO4  Adalimumab 140.304.032 16.961 +4,44
2 BO1AFO1 Rivaroxaban 92.323.415 895 +1,28
3 LO4ABO1 Etanercept 84.976.812 13.438 +12,73
4 LO1XCO7 Bevacizumab 84.040.502 24.863 -3,02
5 LO1XCO3  Trastuzumab 74.968.647 23.406 +3,53
6 BO1AF02 Apixaban 67711176 722 +42,69
7 LO3ABO7 Interferon beta-1a 60.462.034 19.030 -11,46
8 LO4ABO2 Infliximab 57.817.658 18.062 +6,94
9  LO4AX04  Lenalidomid 57.496.706 45.406 +19,73
10 A02BC0O2 Pantoprazol 54.158.996 51 -4,62
Immunglobuline, normal
11 JO6BA02  human, zur intravasalen 52.564.702 19.595 +6,19
Anwendung
12 SO1LAO4  Ranibizumab 49.747.954 5.310 +1,56
13 SO1LAO5  Aflibercept 49.526.155 4.822 +4,78
14 NO3AX16 Pregabalin 47.540.727 424 +4,70
15 LO1XCO2  Rituximab 46.799.192 11.243 +0,15
16 HO3AA01 Levothyroxin-Natrium 45.416.959 49 +0,95
17 A10AEO4  Insulin glargin 44.648.035 415 +8,66
18 LO1XC17  Nivolumab 42.086.302 28.452 +46,05
19  NO2BB02 Metamizol-Natrium 41.491.645 40 +3,55
20 LO3AX13  Glatirameracetat 41.357.346 13.048 -1,17

Quelle: BARMER-Daten 2017; BARMER-Versicherte 2017 n =8.541.701, 2016 n = 8.636.505

Nachfolgend finden sich Angaben zu den durchschnittlichen Ausgaben pro Patient fiir die
20 umsatzstarksten Arzneimittel. EIf dieser Arzneimittel flihrten zu Kosten von mehr als
10.000 Euro pro behandelten Patienten im Jahr 2017.

An der Spitze steht mit 45.000 Euro pro behandelten Patienten Lenalidomid (Revlimid®).
Wie zuvor gezeigt hat die Anzahl mit Lenalidomid behandelter Patienten im Jahr 2017 im
Vergleich zu 2016 um 20 Prozent zugenommen, sodass das Arzneimittel auf Position

9 der umsatzstarksten Arzneimittel vorgerlickt ist — mit einem Umsatzzuwachs
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von 9,2 Millionen Euro im Jahresvergleich. Lenalidomid gehort wie Thalidomid und
Pomalidomid zu den immunmodulatorischen Arzneimitteln. Es wurde im Jahr 2007
zundchst fir die Kombinationsbehandlung von vorbehandelten Patienten mit multiplem
Myelom zugelassen, im Jahr 2013 fir die Behandlung von Patienten mit transfusions-
abhangiger Andmie bei myelodysplastischem Syndrom und Deletion 5q, im Juli 2016 fiir

Patienten mit rezidiviertem oder refraktarem Mantelzell-Lymphom.

Tabelle 1.4: Arzneimittelwirkstoffe mit den hochsten Umsatzen bei
BARMER-Versicherten nach Kosten pro Versicherten mit Arzneimittel-Therapie
im Jahr 2017

Rang ATC-Kode Wirkstoff LB pir:élf::lcherten
1 LO4AX04  Lenalidomid 45.406
2 LO1XC17  Nivolumab 28.452
3 LO1XCO7  Bevacizumab 24.863
4 LO1XCO3  Trastuzumab 23.406
5 J0sBA02 e Amaendong 19595
6 LO3ABO7 Interferon beta-1a 19.030
7 LO4AB02 Infliximab 18.062
8 LO4ABO4 Adalimumab 16.961
9 LO4ABO1 Etanercept 13.438

10 LO3AX13  Glatirameracetat 13.048

11 LO1XCO2  Rituximab 11.243
12 SO1LAO4  Ranibizumab 5.310

13 SO1LAO5  Aflibercept 4,822

14 BO1AFO1  Rivaroxaban 895

15 BO1AF02 Apixaban 722

16 NO3AX16 Pregabalin 424

17 A10AEOZ  Insulin glargin 415

18 A02BCO2 Pantoprazol 51

19 HO3AA01 Levothyroxin-Natrium 49

20 NO2BB02 Metamizol-Natrium 40

Quelle: BARMER-Daten 2017; BARMER-Versicherte 2017 n = 8.541.701

Interessant und erganzend betrachtet wird der Umsatz der Arzneimittel tber den
Acht-Jahres-Zeitraum von 2010 bis 2017. Nachfolgend wird dargestellt, welche finf
Arzneimittel von 2010 bis 2017 die umsatzstarksten Arzneimittel in der Behandlung

BARMER-Versicherter gewesen sind. Die dargestellten Kosten pro Versicherten sind
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6 der 8 Arzneimittel mit
einer Umsatzsteigerung
von mehr als 10 Mio. €
von 2016 auf 2017 sind
Biologika.
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die Kosten Uber alle Jahre geteilt durch die Versichertenjahre (summiert iiber alle Jahre,
das bedeutet ein Versicherter, der komplett acht Jahre versichert war, flieBt mit acht

Versichertenjahren in die Berechnung ein).

Tabelle 1.5: Arzneimittelwirkstoffe mit den hochsten Umsatzen von 2010 bis 2017
(TOP-5 (iber alle Jahre) und durchschnittlichen Jahreskosten 2010 bis 2017 pro
Versicherten (ohne Rezepturen)

Kosten pro Versicherten

Rang ATC-Kode Wirkstoff mit Arzneimittel in Euro Umsatz
1 LO4ABO4  Adalimumab 16.513,29 877.356.260
2 LO3AB0O7 Interferon beta-1a 18.133,67 664.742.830
3 LO4ABO1 Etanercept 14.429,58 577.829.261
4 A02BCO2 Pantoprazol 59,25 438.912.420
5 BO1AFO1  Rivaroxaban 802,04 381.343.006

Quelle: BARMER-Daten 2017

Allein fir die Behandlung BARMER-Versicherter mit Adalimumab wurden im
Betrachtungszeitraum (acht Jahre) mehr als 877 Millionen Euro aufgewendet. Fir die

TOP-5 wurden insgesamt in dieser Zeit 2,94 Milliarden Euro insgesamt aufgewendet.

1.3.4 Arzneimittel mit den hdchsten Umsatzsteigerungen
Dargestellt werden nachfolgend die 20 Arzneimittelwirkstoffe mit den hchsten absoluten

Ausgabensteigerungen von 2016 auf 2017 in der Behandlung BARMER-Versicherter.

Die Tabelle 1.6 stellt diese Arzneimittel geordnet nach dem absoluten Umsatzwachstum
von 2016 auf 2017 in der Behandlung BARMER-Versicherter dar. Zur besseren
Einordnung werden die absoluten Umsatze, die Anzahl der behandelten Patienten und

die Kosten pro Versicherten angegeben.

Die ersten acht Arzneimittel weisen jeweils Umsatzsteigerungen von mehr als zehn
Millionen Euro im Jahresvergleich auf. Es fallt auf, dass neben zwei Antikoagulantien

(Apixaban und Edoxaban) nur Biologika unter den TOP-8 vertreten sind.
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Tabelle 1.6: Arzneimittelwirkstoffe mit den hochsten Umsatzsteigerungen
bei BARMER-Versicherten von 2016 bis 2017

Umsatz- Kosten pro
steizerun Umsatzim  Versicherte Versicherten
Rang ATC-Kode Wirkstoff 8 g Jahr 2017 mit Arznei-  mit Arznei-
absolut . k .
. in Euro mittel mittel
in Euro .
in Euro
1 LO1XE33  Palbociclib +38.322.739 39.364.510 1.288 30.560
2 BO1AF02  Apixaban +22.085.196 67.711.176 93.742 722
3 LO1XC18 Pembrolizumab  +12.458.749 23.271.878 596 39.067
4 LO1XC17 Nivolumab +11.909.618 42.086.302 1.479 28.452
5 BO1AFO3 Edoxaban +11.873.114  20.042.658 31.216 642
6 LO4AC10  Secukinumab +11.760.508  34.641.684 2.228 15.548
7 LO4ACO5  Ustekinumab +11.665.634 32.789.097 1.711 19.161
8 L01XC24 Daratumumab  +10.922.420 16.625.971 230 72.221
9 LO4AX04  Lenalidomid +9.269.352 57.496.706 1.266 45.406
10 JosApss  Elbasvirund 18646127  8929.245 269 33.218
Grazoprevir
11 Jjosapsy olecaprevirund o oo0 500 995500 229 34.061
Pibrentasvir
12 A10BKO3 Empagliflozin +7.456.050 11.161.450 23.693 471
13 LO4ABO4 Adalimumab +6.327.571 140.304.032 8.272 16.961
14 A16AB13  Asfotase alfa +6.128.268 8.418.691 8 1.052.336
Emtricitabin
15 JO5AR17 und Tenofovi- +6.045.732 12.207.763 1.738 7.025
ralafenamid
16 LO4ACO1 Daclizumab +6.009.740 6.964.732 392 17767
17 LO1XE27 Ibrutinib +5.470.365 26.391.070 581 45,443
Emtricitabin,
18 JosAR1g  lenofovi- +5.415.476  7.587.409 647 11.731
ralafenamid
und Rilpivirin
19 LO4AA37 Baricitinib +5.375.732 5.375.732 644 8.349
20 Josapss  ofosbuvirund 5 ang 03 15346230 287 53.468
Velpatasvir

Quelle: BARMER-Daten 2017; BARMER-\Versicherte 2017 n =8.541.701, 2016 n = 8.446.897

Rangposition 1: Palbociclib; +38 Millionen Euro: Palbociclib (Ibrance®) ist der erste
CDK4/6-Inhibitor zur Erstlinienbehandlung des dstrogenrezeptorpositiven, HER2-nega-
tiven fortgeschrittenen Mammakarzinoms. In Kombination mit Letrozol verldngerte
Palbociclib das progressionsfreie Uberleben im Vergleich zur Letrozolmonotherapie um
zehn Monate, aber nicht das Gesamtlberleben (Ergebnis der friihen Nutzenbewertung:

kein Beleg fiir einen Zusatznutzen).
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Rangposition 3: Pembrolizumab; +12,5 Millionen Euro: Pembrolizumab Keytruda® ist ein
PD1-Rezeptorantikorper, zugelassen zur Monotherapie des fortgeschrittenen malignen

Melanoms.

Rangposition 4: Nivolumab; +12 Millionen Euro: Nivolumab (Opdivo®) ist ein Checkpoint-
Inhibitor, der als monoklonaler Antikorper gegen den ,Programmed-Death-1-
Rezeptor” (PD1) die Immuntoleranz gegen bestimmte Tumorzellen aufheben kann.
Zugelassen ist Nivolumab seit Juni 2015 bei metastasiertem malignem Melanom
mit BRAF-V600 Mutation und seit Juli 2015 beim metastasierten nicht kleinzelligen
Plattenepithel-Lungenkrebs.

1.3.5 ATC-Gruppen mit den grof3ten absoluten

Umsatzsteigerungen bei BARMER-Versicherten im Jahr 2017
Betrachtet man die Umsatzveranderungen der Arzneimittel nach ATC-Gruppen, zeigt
sich, dass wenige ATC-Gruppen ganz entscheidend fiir die Steigerung der Ausgaben
gegenUlber 2016 verantwortlich sind. Die Tabelle 1.7 zeigt die finf ATC-Gruppen mit den
groBRten absoluten Umsatzsteigerungen bei BARMER-Versicherten: Die Anstiege der

Ausgaben im Jahresvergleich liegen zwischen 9 und 19 Prozent.

Tabelle 1.7: ATC-Gruppen mit den groRten absoluten Umsatzsteigerungen
bei BARMER-Versicherten im Jahr 2017 im Vergleich zu 2016
Veranderung  Verdnderung

ATC- Bezeichnun U.,T:,ﬁﬁf;?: Umsatz zum Umsatz zum
Gruppe g Eura Jahr 2016 in Jahr 2016
Millionen Euro in Prozent

LO4 Immunsuppressiva 751,57 +82,05 +12,25

LO1 Antineoplastische Mittel 794,81 +68,51 +9,43

BO1 Antithrombotische Mittel 284,02 +33,01 +13,15
Andere Mittel fir das

A16 alimentare System 79,53 +12,88 +19,33
und den Stoffwechsel

10 Mittel, die den Lipid- 95,53 48,40 19,64

stoffwechsel beeinflussen

Quelle: BARMER-Daten 2017; BARMER-Versicherte 2017 n = 8.541.701, 2016 n = 8.446.897
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Zusammen sind diese finf ATC-Gruppen fiir eine Ausgabensteigerung um 205 Millionen
Euro verantwortlich. Dies ist mehr als die Steigerung der Arzneimittelausgaben im
Jahresvergleich, die im Betrachtungszeitraum um 154 Millionen Euro gestiegen sind.
Das erklart sich dadurch, dass die Ausgabenreduktion in anderen ATC-Gruppen die

Ausgabensteigerung durch die TOP-5 ATC-Gruppen partiell kompensiert.

1.3.5.1 Immunsuppressiva mit den groRten absoluten
Umsatzsteigerungen bei BARMER-Versicherten im Jahr 2017
Die nachfolgende Tabelle zeigt die Immunsuppressiva mit den hdchsten Umsatz-

steigerungen von 2016 auf 2017.

Tabelle 1.8: Arzneimittelwirkstoffe mit den hdchsten Umsatzsteigerungen im
Jahresvergleich 2017 mit dem Jahr 2016 in der ATC-Gruppe LO4 — Immunsuppressiva

Rang ATC-Kode Wirkstoff Umsatz im Jahr 2017 gegeniiber 2016 in Euro
1 LO4AC10  Secukinumab +11.760.508
2 LO4ACO5  Ustekinumab +11.665.634
3 LO4AX04  Lenalidomid +9.269.352
4 LO4ABO4 Adalimumab +6.327.571
5 LO4ACO1 Daclizumab +6.009.740

Quelle: BARMER-Daten 2017; BARMER-Versicherte 2017 n =8.541.701, 2016 n = 8.636.505

Secukinumab (Cosentyx®) ist der erste zugelassene Interleukin 17A-Antikdrper.
Cosentyx® wird zur Behandlung der (mittel-)schweren Plaque-Psoriasis und der
ankylosierenden Spondylitis bei Patienten eingesetzt, die auf andere Arzneimittel nicht

oder unzureichend angesprochen haben.

Ustekinumab (Stelara®) ist ein humaner monoklonaler IgG 1k-Antikorper, der die Aktivitat
von Interleukin (IL)-12 und IL-23 hemmt. Ustekinumab ist zugelassen zur Behandlung
erwachsener Patienten mit mittelschwerer bis schwerer Plague-Psoriasis, die auf andere
systemische Therapien wie Ciclosporin, Methotrexat oder PUVA (Psoralen Ultraviolett A)
nicht angesprochen, diese nicht vertragen haben oder wegen Kontraindikationen nicht

erhalten konnen.
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Die 5 Onkologika
mit den starksten
Kostensteigerungen
von 2016 auf 2017
sind fiir 79 Mio. €
Mehrausgaben
verantwortlich.

36

Kapitel 1
Analysen zur Arzneimitteltherapie von Versicherten der BARMER

Lenalidomid (Revlimid®) ist ein immunmodulatorisches Arzneimittel zur Behandlung von

einem multiplen Myelom und einem rezidivierenden Mantelzell-Lymphom.

1.3.5.2 Antineoplastische Mittel mit den grof3ten absoluten
Umsatzsteigerungen bei BARMER-Versicherten im Jahr 2017

Die Tabelle 1.9 zeigt die antineoplastischen Arzneimittel mit den hochsten Umsatz-
steigerungen von 2016 auf 2017. Neu in den TOP-5 der onkologischen Arzneimittel mit
dem groRten Umsatzwachstum in der Behandlung BARMER-Versicherter sind drei von

flinf Wirkstoffen: Palbociclib, Daratumumab und Ibrutinib.

Tabelle 1.9: Arzneimittelwirkstoffe mit den hochsten Umsatzsteigerungen
im Jahresvergleich 2017 mit dem Jahr 2016 in der ATC-Gruppe LO1 -
antineoplastische Mittel

Rang ATC-Kode Wirkstoff Umsatz im Jahr 2017 gegeniiber 2016 in Euro
1 LOTXE33  Palbociclib +38.322.739
2 LO1XC18  Pembrolizumab +12.458.749
3 LO1XC17  Nivolumab +11.909.618
4 LOIXC24  Daratumumab +10.922.420
5 LOTXE27  Ibrutinib +5.470.365

Quelle: BARMER-Daten 2017; BARMER-Versicherte 2017 n = 8.541.701, 2016 n = 8.636.505

Palbociclib (Ibrance®) ist der erste CDK4/6-Inhibitor zur Erstlinienbehandlung des ostro-
genrezeptorpositiven, HER2-negativen fortgeschrittenen Mammakarzinoms (bereits

zuvor dargestellt).

Daratumumab (Darzalex®) ist ein humaner monoklonaler CD38-Antikdrper, zugelassen
zur Monotherapie von Patienten mit rezidiviertem und refraktdrem multiplem Myelom,
die bereits mit einem Proteasominhibitor und einem Immunmodulator behandelt wur-
den und Krankheitsprogression zeigen. Die Markteinfiihrung erfolgte in Deutschland im

Juni 2016.

Ibrutinib (Imbruvica®) ist ein selektiver, irreversibler Inhibitor der Bruton-Tyrosinkinase,

eingesetzt zur Zweitlinientherapie der chronischen Ilymphatischen Leukamie
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beziehungsweise zur Erstlinientherapie bei 17p-Deletion. Ibrutinib wurde 2014 als

Orphan Drug eingefihrt.

AuchimJahr2017 sind hochpreisige Onkologika wesentliche Treiber der Kostensteigerung.
Im Jahresvergleich 2015 zu 2016 waren die finf Onkologika mit der stdrksten

Kostensteigerung fur Mehrkosten in Hohe von 61 Millionen Euro verantwortlich.

1.3.5.3 Antikoagulantien mit den grol3ten absoluten
Umsatzsteigerungen bei BARMER-Versicherten im Jahr 2017

Die Tabelle 1.10 zeigt die Antikoagulantien mit den hochsten Umsatzsteigerungen von
2016 zu 2017. Die Zunahme der Verordnung von Antikoagulation bei Vorhofflimmern
durch Absenkung der Indikationsschwelle vor einigen Jahren und die Bevorzugung der
neuen Antikoagulantien gegenlber Vitamin-K-Antagonisten erkldrt die Zunahme der
Kosten in dieser Indikationsgruppe. Die Ausgabenzunahme flr Antikoagulantien ist
ungebrochen: Von 2015 auf 2016 stiegen die Ausgaben fir die Behandlung BARMER-

Versicherter um 37,5 Millionen Euro, von 2016 auf 2017 um 37,7 Millionen Euro.

Tabelle 1.10: Arzneimittelwirkstoffe mit den hochsten Umsatzsteigerungen im
Jahresvergleich 2017 mit dem Jahr 2016 in der ATC-Gruppe BO1 - Antikoagulantien

Rang ATC-Kode Wirkstoff Umsatz im Jahr 2017 gegeniiber 2016 in Euro
1 BO1AF02  Apixaban +22.085.196
2 BO1AFO3 Edoxaban +11.873.114
3 BO1AFO1  Rivaroxaban +2.305.200
4 BO1AC21  Treprostinil +847.453
5 BO1AEO7 Dabigatranetexilat +589.038

Quelle: BARMER-Daten 2017; BARMER-Versicherte 2017 n = 8.541.701, 2016 n = 8.636.505

1.3.5.4 Andere Mittel flr das alimentare System und den
Stoffwechsel mit den grol3ten absoluten Umsatzsteigerungen

bei BARMER-Versicherten im Jahr 2017

Die Tabelle 1.11 zeigt fiir andere Mittel fir das alimentare System und den Stoffwechsel die
Wirkstoffe mit den hochsten Umsatzsteigerungen von 2016 auf 2017. Bemerkenswert
ist hier der Wirkstoff Asfotase alfa, der mit einem Umsatzwachstum von 6,1 Millionen

Euro die Liste anflhrt.
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Asfotase alfa (Strensig®) ist ein humanes, rekombinantes, gewebeunspezifisches, alka-
lisches Phosphatase-Fc-Deca-Aspartat-Fusionsprotein, das als Enzymersatztherapie
bei Patienten mit Hypophosphatasie-Beginn im Kindes- und Jugendalter zum Einsatz
kommt, um die zugrunde liegende Ursache der Hypophosphatasie, einen Mangel der
TNSALP-Aktivitat, und die Knochenmanifestationen der Krankheit zu behandeln. Asfotase
alfa ist zugelassen als Orphan Drug. Nach § 35 a Absatz 1 Satz 10 SGB V gilt, dass der
Zusatznutzen eines Orphan Drugs durch die Zulassung als belegt gilt. Rechtlich zulassig
ist allein die Bewertung des Ausmales eines gesetzlich attestierten Zusatznutzens
durch den G-BA. Der G-BA hat den Zusatznutzen als nicht quantifizierbar eingestuft. Das
IQWiG geht von 1.030 (443 bis 2.265) potenziellen Patienten fir dieses Arzneimittel in
Deutschland aus und berechnet fiir Patienten mit einem Kérpergewicht von 3 bis 100
Kilogramm Arzneimittelkosten in Hohe von 272.706 bis 4.846.608 Euro pro Patient und Jahr.

Migalastat (Galafold®) ist im Mai 2016 fiir die Dauerbehandlung von Patienten mit
gesichertem Morbus Fabry (Alpha-Galactosidase A-Mangel) als Orphan Drug zugelassen

worden.

Tabelle 1.11: Arzneimittelwirkstoffe mit den héchsten Umsatzsteigerungen im
Jahresvergleich 2017 mit dem Jahr 2016 in der ATC-Gruppe A16 — Andere Mittel
fir das alimentare System und den Stoffwechsel

Rang ATC-Kode Wirkstoff Umsatz im Jahr 2017 gegeniiber 2016 in Euro
1 A16AB13 Asfotasealfa +6.128.268
2 A16AX14  Migalastat +2.320.632
3 A16AB08 Galsulfase +1.778.468
4 A16AB07 Alglucosidase alfa +1.119.971
5 A16AB0O5 Laronidase +807.550

Quelle: BARMER-Daten 2017; BARMER-Versicherte 2017 n =8.541.701, 2016 n = 8.636.505

1.3.5.5 Lipidsenker mit den groRten absoluten

Umsatzsteigerungen bei BARMER-Versicherten im Jahr 2017

Die Tabelle 1.12 zeigt die Lipidsenker mit den hdchsten Umsatzsteigerungen von 2016
auf 2017. Die Steigerung der Ausgaben betrug fur die aufgefihrten TOP-5 Lipidsenker
respektive Wirkstoffkombinationen zwdlf Millionen Euro, nachdem sie elf Millionen Euro

von 2015 auf 2016 ausmachte. Auffallig ist, dass die Fixkombination aus Atorvastatin mit
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dem Cholesterinresorptionshemmer Ezetimib mit der groRten Zunahme des Umsatzes
um erneut fast vier Millionen Euro auf Position 1 steht: SchlieBlich gibt es keinen Beleg
flir einen Zusatznutzen wie die Senkung kardiovaskularer Morbiditat und Mortalitat fiir
Ezetimib als Zusatz zu einem Lipidsenker. Der frihen Nutzenbewertung wurde diese
Kombination nicht unterworfen, obwohl sie erst seit Marz 2015 auf dem Markt ist, da
es beide Kombinationspartner bereits vor Januar 2011 als Monotherapeutika gab. Das
Kombinationspraparat ist elf Prozent teurer als beide Substanzen der Monopraparate

Zusammen.

Tabelle 1.12: Arzneimittelwirkstoffe mit den hchsten Umsatzsteigerungen
im Jahresvergleich 2017 mit dem Jahr 2016 in der ATC-Gruppe C10 - Mittel,
die den Lipidstoffwechsel beeinflussen

Rang ATC-Kode Wirkstoff Veranderung Umsatz zum Jahr 2015 in Euro
1 C10BA05 Atorvastatin und Ezetimib +3.753.779
2 (C10AA05 Atorvastatin +3.351.580
3 (C10AX13  Evolocumab +2.059.928
4 C10AX0S Ezetimib +1.632.984
5 (C10AX14  Alirocumab +1.267.997

Quelle: BARMER-Daten 2017; BARMER-\Versicherte 2017 n =8.541.701, 2016 n = 8.636.505

1.3.6 Arzneimittelausgaben pro Versicherten im Jahr 2017

1,9 Millionen Versicherte, das bedeutet 22 Prozent der rund 8,5 Millionen Versicherten
der BARMER, erhielten im Jahr 2017 keine Verordnung eines Arzneimittels. 78 Prozent
der Versicherten erhielten Verordnungen von Arzneimitteln, die zu Ausgaben in Hohe von
insgesamt 5,47 Milliarden Euro flihrten. Pro Versicherten ergeben sich damit fir das Jahr
2017 durchschnittlich Ausgaben in Hohe von 640 Euro fur Arzneimittel. Bezogen nur auf
Versicherte der BARMER mit Verordnung von Arzneimitteltherapie ergeben sich somit

durchschnittlich 825 Euro Arzneimittelkosten im Jahr 2017.

Die Fixkombination von
Atorvastatin und Ezetimib
macht deutlich, wie wich-
tig eine Nutzenbewertung
auch langer verflig-

barer Arzneimittel des
Bestandsmarktes ist.
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Tabelle 1.13: BARMER-Versicherte mit Arzneimittelverordnungen im Jahr 2017
Versicherte

Anzahl der Versicherten 8.541.701
Anzahl der Versicherten mit Arzneimittel-Therapie 6.626.845
Anteil von Versicherten mit Arzneimittel-Therapie

an Gesamtversicherten in Prozent ’8
Ausgaben flr Arzneimittel in Euro

ohne Rezepturen 4.843.986.210
mit Rezepturen 5.468.353.941
Ausgaben flr Arzneimittel ohne Rezepturen in Euro pro Versicherten

bezogen auf alle Versicherten 567
bezogen auf alle Versicherten mit Arzneimittel-Therapie 731
Ausgaben flr Arzneimittel mit Rezepturen in Euro pro Versicherten

bezogen auf alle Versicherten 640
bezogen auf alle Versicherten mit Arzneimittel-Therapie 825

Quelle: BARMER-Daten 2017

Durchschnittsangaben zeigen nicht die zunehmende Heterogenitat der Kosten pro
Patient, die sich durch immer teurere Therapien ergibt. Nachfolgend werden daher die

versichertenbezogenen Kosten detaillierter betrachtet.

Tabelle 1.14: Anteil BARMER-Versicherter mit darauf entfallendem Anteil Arzneimit-
telausgaben im Jahr 2017

Anteil Arzneimittelausgaben 2017 Anteil der Versicherten
in Prozent mit Arzneiverordnungen in Prozent
10 0,07
20 0,25
30 0,57
40 1,02
50 1,90
60 4,09
70 813
80 14,79
90 28,03
100 100,00

Quelle: BARMER-Daten 2017; BARMER-Versicherte 2017 n = 8.541.701
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Abbildung 1.4: Anteil an den Arzneimittelausgaben mit Rezepturen nach Anteil
der BARMER-Versicherten im Jahr 2017
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Quelle: BARMER-Daten 2017; BARMER-Versicherte 2017 n = 8.541.701

Es zeigt sich, dass flr einen sehr kleinen Teil der Versicherten ein immer groRerer Teil der  Fur 1% der Versicherten
werden 40 % der

Arzneimittelausgaben
Arzneimittelausgaben fur die Behandlung von 4,6 Prozent der Versicherten aufgewendet  aufgewendet.

Arzneimittelausgaben aufgewendet werden muss. Wahrend im Jahr 2010 die Halfte der
wurde, waren es 2017 nur 2,7 Prozent der Versicherten, deren Therapie zu 50 Prozent

aller Arzneimittelausgaben der BARMER flhrte. Beriicksichtigt man auch die Ausgaben

flr Rezepturarzneimittel, so sind es sogar nur 1,9 Prozent der Versicherten.
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Abbildung 1.5: Anteil BARMER-Versicherter, fiir deren Behandlung 50 Prozent
der Ausgaben fiir Arzneimittel aufgewendet werden, in den Jahren 2010 bis 2017
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Quelle: BARMER-Daten 2017

Wesentliche Ursache ist die Verflgbarkeit neuer Arzneimittel, deren Preis pro Patient
und Jahr haufig iber 100.000 Euro liegt. Da der Gesamtumfang moglicher Ausgaben
im Gesundheitssystem begrenzt ist, bedeuten Mehrausgaben fiir eine Patientengruppe
notwendigerweise Einsparungen an anderer Stelle. Vor diesem Hintergrund ist eine
Diskussion Uber den Nutzen bekannter und neuer Arzneimittel sowie insbesondere
Uber die Preisbildung neuer Arzneimittel erforderlich, vor allem wenn tatsachliche
Arzneimittelinnovationen zu einer Quasi-Monopolstellung eines pharmazeutischen

Unternehmers fiihren.
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1.3.7 Verordnungshaufigkeit von Wirkstoffen und Arzneimitteln

1.3.7.1 Am haufigsten verordnete Wirkstoffe

nach Anzahl behandelter Patienten

Am hdufigsten wurden 2017 generikafahige Wirkstoffe verordnet. Die meisten Patienten
wurden mit Ibuprofen behandelt, einem NSAR, das auch in bestimmten Wirkstarken als
nicht rezeptpflichtiges Arzneimittelin der hier nicht erfassten Selbstmedikation eingesetzt
wird. Auch der Patienten am zweithaufigsten verordnete Wirkstoff Pantoprazol gehort
zu einer Wirkstoffgruppe, den Protonenpumpeninhibitoren, die auch als apotheken-
pflichtiges Arzneimittel ohne arztliche Verordnung zur Selbstmedikation zur Verfligung

steht.

Im Jahr 2017 ist wie im Jahr 2016 ein weiter zunehmender Einsatz von Metamizol fest-
zustellen. Metamizol wurde aufgrund der seltenen, aber haufig todlich verlaufenden
Nebenwirkung einer Agranulozytose in vielen Landern vom Markt genommen oder erst
gar nicht eingeflihrt (beispielsweise in den USA, in Australien, Japan und den meisten
Landern der EU). Die Arzneimittelkommission der deutschen Arzteschaft hat mehrfach
auf dieses Risiko und auf die in Deutschland erfolgte Einschrankung der zugelassenen
Indikationen fiir Metamizol aufmerksam gemacht. Dennoch hat sich der Einsatz von
Metamizol in Deutschland von 2000 bis 2009 verzehnfacht, siehe hierzu auch die

Ausfiihrungen im Kapitel 2 des Reports.
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Tabelle 1.15: TOP-20 der am meisten eingesetzten Arzneimittelwirkstoffe nach
Anzahl BARMER-Versicherter mit Arzneimittel-Therapie im Jahr 2017

Anzahl Versicherter Veranderung Versicherte

Rang ATC-Kode Wirkstoff . . mit Arzneimittel zu 2016
mit Arzneimittel

in Prozent
1 MO1AEO1 Ibuprofen 1.674.850 -5,04
2 A02BC02 Pantoprazol 1.063.339 -4,62
3 NO2BB02 Metamizol-Natrium 1.049.930 +3,55
4 HO3AAO1 Levothyroxin-Natrium 924.192 +0,95
5 CO9AA05 Ramipril 696.558 +0,55
6 CO7ABO7 Bisoprolol 649.794 +1,39
7 C10AA01  Simvastatin 579.995 -6,11
8 (CO7AB02 Metoprolol 568.710 -2,01
9 JO1CA04  Amoxicillin 517.769 +1,53
10  MO1ABO5 Diclofenac 492,383 -11,22
1M CO8CA01  Amlodipin 476114 +1,65
12 J01DCO2  Cefuroxim 448,958 -4,43
13 RO3AC02 Salbutamol 408.489 -0,78
14 CO3CA04  Torasemid 378.528 +2,55
15  HO2ABO6 Prednisolon 367.949 +2,00
16 A02BCO1 Omeprazol 333.949 -12,25
17 JOIMAO02  Ciprofloxacin 313.094 -10,68
18  A10BA02 Metformin 298.203 +0,77
19 BO1ACO6 Acetylsalicylsaure 293182 +0,40
20 C09CA06 Candesartan 286.561 +9,46

Quelle: BARMER-Daten 2017; BARMER-Versicherte 2017 n =8.541.701

1.3.7.2 Arzneimittel mit der starksten Steigerung

der Anzahl behandelter Patienten

Nachfolgend wird dargestellt, bei welchen Arzneimitteln die Anzahl behandelter
BARMER-Versicherter am starksten gestiegen ist. Hier zeigt sich erneut ein Anstieg
der Behandlung mit dem Lipidsenker Atorvastatin sowie der vermehrte Einsatz der

Antikoagulantien Apixaban und Edoxaban.
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Tabelle 1.16: Arzneimittel mit der starksten Steigerung der Anzahl behandelter
Patienten im Jahr 2017

Verdanderung Verdanderung
Rang ATCHode. Wikstof
2016 absolut 2016 in Prozent
17 CI10AAO05 Atorvastatin +47.216 +19,89
2 NO02BB02 Metamizol-Natrium +35.966 +3,55
3 BOT1AF02 Apixaban +28.046 +42,69
4 CO9CA06 Candesartan +24.768 +9,46
5 JO1CRO2 f;‘g:';‘g;”ef‘ﬂi‘ftt;'en +19.706 13,52
6 JO1IXX01  Fosfomycin +16.866 +10,10
7 BO1AF03 Edoxaban +16.707 +115,16
Humaner-Papillomvirus-
8 JO7BMO3  Impfstoff (Typen +12.370 +135,45
6,11,16,18,31,33,45,52,58)
9 (CO09CA03 Valsartan +12.054 +6,54
10 A11CCO5  Colecalciferol +10.249 +4,64
11 A10BKO3  Empagliflozin +9.603 +68,16
12 CO3CA04 Torasemid +9.403 +2,55
13 CO8CA13  Lercanidipin +9.346 +8,19
14 CO7AB07 Bisoprolol +8.880 +1,39
15  HO3AAO01 Levothyroxin-Natrium +8.705 +0,95
16 AT0AEO4 Insulin glargin +8.579 +8,66
17 JO1CA04  Amoxicillin +7.809 +1,53
18 CO8CA01 Amlodipin +7.707 +1,65
19 BO3BBO1 Folsaure +7.470 +16,31
20 MO3BA03 Methocarbamol +7.400 +6,36

Quelle: BARMER-Daten 2017; BARMER-Versicherte 2017 n = 8.541.701

1.3.7.3 Verordnungshaufigkeit und Kosten

nach ausgewahlten ATC-Gruppen

Nachfolgend wird die Verordnungshaufigkeit von Wirkstoffen einiger klinisch besonders
relevanter ATC-Gruppen analysiert. Die Analyse mit Arzneimitteln behandelter Patienten
nach ATC-Gruppen zeigt Verordnungstrends auf. In der nachfolgenden Tabelle 1.17 wer-
den nun die Veranderungen von Verordnungshdufigkeit, Umsatz und patientenbezogenen

Kosten dargestellt.
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Tabelle 1.17: Verordnungshaufigkeit und Umsatz ausgewahlter ATC-Gruppen

im Jahr 2017
Versi- Ver.anderung- Verdnderung
.. Versicherte mit . .
. Umsatz cherte mit . Versicherte mit
Rang Bezeichnung X . Arzneimitteln ..
in Euro Arznei- Arzneimitteln zu
. zu 2016 .
mitteln 2016 in Prozent
absolut
Antineoplastische
1 . 794.811.696 49.248 +2.085 +4,42
Mittel
p [Kardiovaskulare 571807936 2.808.761 -8.844 031
Arzneimittel
Mittel bei obstruk-
3 tiven Atemwegs- 224.471.764 869.546 -16.140 -1,82
erkrankungen
4 Neue Antikoagulantien  197.945.418 235.305 +43.955 +22,97
5 Antivirale Arzneimittel o) 35909 108,222 +2.118 +2,00
(ohne Interferone)
6  Ophthalmika 174.866.574 901.561 -9.321 -1,02
7  Opioide 174.134.851 445.199 -559 -0,13
8  Insuline und Analoga 160.648.922 211.484 +866 +0,41
g Antidiabetika ohne 126768477  427.436 +3.376 +0,80
Insuline
10  Antiepileptika 104.140.719 277.600 +4.754 +1,74
11 Interferone 97.197.496 5.784 -707 -10,90
12 Antidepressiva 95.212.463 747.679 -7.716 -1,02
73 Antibiotika 92001.158 2468024  -102.183 -3,98
(systemisch)
14 Dermatika 82.536.089 1.450.064 -18.510 -1,26
15 Antipsychotika 79.096.763 231.409 +2.719 +1,19
16 ~ Drotonenpumpen- 76.994.626 1414080 -89.961 -5,98
inhibitoren
17 Antiparkinsonmittel 69.307.112 104.864 -480 -0,46
Mittel zur Behandlung
18  von Knochenerkran- 55.411.039 132.523 -1.244 -0,93
kungen
19  Heparine 49.962.877 246.169 -6.796 -2,69
20 Urologika 43.098.422 293.183 +2.332 +0,80
21 Erythropoetine 33.932.081 14.946 +222 +1,51
Thrombozyten-
aggregationshemmer
22 {auBer BOTAC30, — 34, 25.298.201 360.348 +1.007 +0,28
- 35, -36)
23 Psychostimulantien 16.417.954 40.289 -419 -1,03
24 Antidementiva 15.769.373 49.807 +166 +0,33
25  Hypnotika und Sedativa 12.339.883 173.311 -4.555 -2,56
26  Kontrazeptiva 10.739.417 125.574 -8.782 -6,54
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. Verdnderung .
Versi- . . Verdnderung
.. Versicherte mit . .
. Umsatz cherte mit - Versicherte mit
Rang Bezeichnung - . Arzneimitteln o
in Euro Arznei- Arzneimitteln zu
. zu 2016 .
mitteln 2016 in Prozent
absolut
27 Anxiolytika 8.571.447 181.051 -9.474 -4,97
28  Impfstoffe 8.307.393 60.340 +982 +1,65
29  Vitamin K Antagonisten ~ 6.597.755 163.555 -19.886 -10,84
30 Otologika 2.527.869 112.330 -4.030 -3,46

Quelle: BARMER-Daten 2017; BARMER-Versicherte 2017 n =8.541.701, 2016 n = 8.446.897

Mit einem Zuwachs von fast 23 Prozent hat die Anzahl der mit neuen Antikoagulantien

behandelten Patienten erneut am deutlichsten zugenommen.

Vor dem Hintergrund einer zunehmenden Resistenzbildung ist es erfreulich, dass bei
Antibiotika ein weiterer Verordnungsriickgang beabachtet werden konnte. Im Vergleich
zum Jahr 2016 wurden im Jahr 2017 insgesamt 102.000 BARMER-Versicherte weniger
mit Antibiotika behandelt.

1.3.8 Arzneimitteltherapie nach Facharztgruppe
Im Jahr 2017 wurden 6.626.845 \Versicherten, das bedeutet 78 Prozent aller
Versicherten der BARMER, Arzneimittel verordnet. Die Kosten flr diese verordneten
Arzneimittel insgesamt 5.468.353.941 Euro (unter

betrugen Berticksichtigung

der Rezepturarzneimittel). Nachfolgend wird dargestellt, welchen Anteil aus-
gesuchte Facharztgruppen an Verordnungen und Ausgaben hatten. Die Einteilung der
Facharztgruppen und die vorgenommenen Zusammenfassungen von Arztgruppen kon-

nen dem Anhang entnommen werden.

Ein Anteil von 38 Prozent der Arzneimittelausgaben ging im Jahr 2017 auf die
Verordnungen hausarztlich titiger Arzte zuriick. Das ist ein Riickgang um vier
Prozentpunkte im Vergleich zum Jahr 2013. An Position 2 stehen bereits die Onkologen,
die im Jahr 2013 flr neun Prozent aller Arzneimittelausgaben und 2017 bereits fir elf
Prozent der Arzneimittelausgaben verantwortlich waren. Dies zeigt die zunehmende

Bedeutung hochpreisiger onkologischer Arzneimittel.

2017 ist beirund 44.000
BARMER-Versicherten die
Behandlung mit einem der
neuen Antikoagulantien
begonnen worden.
Gleichzeitig wurden
knapp 20.000 Patienten
weniger mit VVitamin-K-
Antagonisten behandelt.

2017 wurden 6.626.845
Versicherten, das
bedeutet 78 % aller
Versicherten der
BARMER, Arzneimittel
verordnet.
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Tabelle 1.18: Ausgaben fiir verschreibungsfahige Arzneimittel
BARMER-Versicherter nach Fachgruppenzugehdrigkeit des verordnenden Arztes
in den Jahren 2017 und 2013

T e reilioe: vl
Facharzt- Ausgaben 2017 2013 P P &
Rang ——, 2017inEuro  inPro- inPro- sicherten sicherten Ausgaben
grupp 2017 2013 in Pro-
zent zent . .
in Euro in Euro zent
Allgemeinme-
1 dizin (inklusive  2.111.003.401 38,6 42,6 401 358 +6,1
HA-Int.)
, Hamatologie o000y 494 89  11.003 8.492 +45,6
und Onkologie
3 Neurologie 404.151.274 7.4 9,0 1.017 1.042 -3,8
4 Rheumatologie 215.986.201 3,9 31 3.102 2.344 +46,8
5 Augen- 154.997.087 2,8 1,5 256 113 41238
heilkunde
6 Gynakologie 152.980.768 2,8 3,3 209 190 +0,4
7 Urologie 137.861.246 2,5 2.4 416 337 +221
g OGastro- 124438108 2.3 14 1.701 915 +84,8
enterologie
9 Dermatologie 120.700.095 2,2 1,8 172 114 +471
10  Pneumologie 116.599.035 21 19 516 407 +32,5
11 Nephrologie 98.330.809 1.8 1.6 1.651 1.514 +27,9
12 Padiatrie 94.440.155 1,7 2,2 156 154 -6,8
13 Psychiatrieund oy o oag g 1,2 344 402 -5,0
Psychotherapie
14 Orthopadie 47.325.252 0,9 0,9 85 79 +7,9
15  HNO-Heilkunde 43.188.918 0,8 0,7 98 63 +34,3
16 Kardiologie 32.503.560 0,6 0.5 233 194 +28,8
Endokrinologie
17 und 18.569.108 0,3 0,3 814 557 +53,8
Diabetologie

Quelle: BARMER-Daten 2017; BARMER-Versicherte 2017 n =8.541.701, 2013 n = 8.868.121

Erganzend werden die pro Patient entstehenden Arzneimittelausgaben bei Arzten unter-

schiedlicher Fachgruppen betrachtet.

Arzneimittelausgaben pro Patient betrugen beim Hausarzt 358 Euro im Jahr 2013 gegen-
tiber 401 Euro 2017 (+43 Euro). Dies entspricht einer Steigerung um zwolf Prozent. Die
grofte absolute Kostensteigerung pro Patient findet man aber in der Onkologie. Hier
sind die durchschnittlichen Ausgaben um 2.511 Euro auf 11.003 Euro pro Patient im Jahr
2017 angestiegen. Es folgen Gastroenterologen mit einem Kostenanstieg um 785 Euro

pro Patient, gefolgt von den Rheumatologen mit 757 Euro Ausgabenanstieg pro Patient
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und Jahr im Durchschnitt im Jahr 2017 im Vergleich zu 2013. Nicht zufallig sind dies

die Facharztgruppen, fur die neue hochpreisige Arzneimittel auf den Markt gekommen

sind. Der Anstieg bei Gastroenterologen um 86 Prozent ist auf den Markteintritt von

neuen Arzneimitteln zur Behandlung der Hepatitis C zurlckzufiihren. Wenn man die

Arzneitherapiekosten pro Patient bei der Behandlung durch den Hausarzt als Mal3stab

nimmt, ist die Arzneitherapie des Nephrologen oder Gastroenterologen viermal, die des

Rheumatologen achtmal kostenintensiver und die des Onkologen mit 27-fach hoheren

Ausgaben fiir Arzneimittel pro Patient verbunden.

Neurologen und Psychiater/Psychotherapeuten sind Arztgruppen, die im Jahr 2017

geringere Arzneimittelkosten pro Patient hatten als im Jahr 2013.

Tabelle 1.19: Durchschnittliche Ausgaben fiir verschreibungsfahige Arzneimittel
BARMER-Versicherter nach Fachgruppenzugehdrigkeit des verordnenden Arztes

Ausgaben Ausgaben "
. Verande-
Rang Rang Facharzteruppe pro pro Verande- run
2017 2013 grupp Versicherten Versicherten rungin Euro in Prozgent
2017 in Euro 2013 in Euro
1 q Hamatologieund 11.003 8.492 +2.511 +29,57
Onkologie
2 2 Rheumatologie 3.102 2344 +757 +32,31
3 5 Gastroenterologie 1.701 915 +785 +85,78
4 3 Nephrologie 1.651 1514 +137 +9,05
5 4 Neurologie 1.017 1.042 -25 -2,43
6 & Endokrinologie 814 557 +257 +46,22
und Diabetologie
7 7  Pneumologie 516 407 +110 +26,97
8 10  Urologie 416 337 +78 +23,22
Allgemeinmedizin
9 9 (inklusive HA-Int.) 401 358 +43 +11,98
10 g Foychiatrieund 344 402 -57 14,23
Psychotherapie
i 15 Augenheilkunde 256 113 +143 +126,88
12 M Kardiologie 233 194 +39 +20,37
13 12 Gynakologie 209 190 +19 +10,04
14 14 Dermatologie 172 14 +58 +51,11
15 13 Padiatrie 156 154 +1 +0,75
16 17 HNO-Heilkunde 98 63 +35 +56,16
17 16 Orthopadie 85 79 +7 +8,50

Quelle: BARMER-Daten 2017; BARMER-\Versicherte 2017 n =8.541.701, 2013 n = 8.868.121
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Betrachtet man nun nicht die Ausgaben, sondern die Anzahl der von der Facharztgruppe

behandelten Patienten, stellt man fest, dass 62 Prozent der \ersicherten im Jahr 2017

von (mindestens) einem Hausarzt behandelt worden sind. Die Analyse erlaubt nicht

zu beurteilen, welcher Anteil der Versicherten nur von Facharzten behandelt wurde

beziehungsweise wie viele Versicherte im Jahr 2017 tiberhaupt keinen Arztkontakt hatten.

Auf den Positionen 2 bis 5 folgen Facharztgruppen, die jahrlich zwischen sieben und neun

Prozent der Versicherten mit einer Arzneimitteltherapie betreuen, von denen sich aber

keiner in der TOP-5 der Arztgruppen mit den hdchsten Ausgaben fiir Arzneimittel findet.

Tabelle 1.20: Anzahl mit verschreibungsfahigen Arzneimitteln behandelter
BARMER-Versicherter nach Arztgruppe im Jahr 2017

Verinde- mittlere
Anzahl Ver- X Anteil an Anzahl Ver-
. rung im Ver- Anzahl ver- .
Rang sicherter > allen Ver- sicherter
Facharztgruppe . . gleich zum . ordnender . .
2017 mit Arznei- sicherten -- mit Arznei-
. Jahr 2013 . Arzte
mitteln . in Prozent verordnung
in Prozent
pro Arzt
Allgemeinmedi-
1 zin (inkl. HA-Int.) 5.260.159 -53 61,6 64.281 82
2 Gynakologie 733.069 -8,8 8,6 12.367 59
3 Dermatologie 701.760 -2,6 8,2 4.792 146
4  Padiatrie 606.706 -75 71 8.755 69
5  Augenheilkunde 604.750 -1,3 71 7.062 86
6  Orthopadie 554.971 -0,6 6,5 7717 72
7  HNO-Heilkunde 442.302 -14,0 52 4.917 S0
8 Neurologie 397529 -1,4 4,7 5.073 78
9  Urologie 331.716 -0,9 39 3.599 92
10  Pneumologie 225.901 4,3 2,6 1.816 124
19 Psychiatrie und 155,613 10,8 18 3787 41
Psychotherapie
12 Kardiologie 139.544 7.0 1.6 2.941 47
13 Gastro- 73172 -05 09 1.718 43
enterologie
14 Rheumatologie 69.636 11,0 0.8 1157 60
15  Nephrologie 59.570 17,3 0,7 2117 28
16 ~Hamatologie 55.121 12,3 06 2143 26
und Onkologie
17  Endokrinologie 22.799 52 03 469 49

und Diabetologie

Quelle: BARMER-Daten 2017; BARMER-Versicherte 2017 n =8.541.701, 2013 n = 8.868.121
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1.3.8.1 Arzneimitteltherapie durch Hausarzte

und hausarztlich tatige Internisten

Die Analyse der 20 umsatzstarksten durch Hausarzte und hausarztlich tatige Internisten
verordneten Arzneimittelwirkstoffe zeigt, dass Rivaroxaban mit 84 Millionen Euro
wie auch in den Jahren 2016 (81 Millionen Euro) und 2015 (72 Millionen Euro) die
Spitzenposition halt. Auf Platz 2 folgt mit Apixaban ein weiteres Antikoagulans, das
im Jahr 2015 noch nicht unter den TOP-20, im Jahr 2016 aber mit 42 Millionen Euro
Umsatz bereits auf Rangplatz 4 geflhrt wurde. Dies unterstreicht die enorme 6ko-
nomische Bedeutung dieser Arzneimittelgruppe. Allein fir die durch Hausarzte ver-
ordnete Antikoagulation mit Rivaroxaban und Apixaban sind im Jahr 2017 im Vergleich
zu 2016 fast 23 Millionen Euro Mehrkosten entstanden (gesamt: 145,6 Millionen Euro).
Im Jahresvergleich wurden mit Apixaban im Jahr 2017 24.906 Patienten mehr und mit
Rivaroxaban 907 Patienten weniger behandelt. Rivaroxaban und Apixaban sind mit
durchschnittlichen jahrlichen Behandlungskosten von 885 beziehungsweise 703 Euro
pro Patient auch die umsatzstarksten TOP-20 Arzneimittel des Hausarztes mit den

hochsten Behandlungskosten pro Patient.

Die Zahl der mit Pregabalin behandelten Patienten ist von 2016 auf 2017 erneut, aber
geringer, um 24.922 Patienten auf Uber 73.345 Patienten angestiegen. Pregabalin
(Lyrica®) ist ein Arzneimittel, das in 90 Prozent der Fdlle fir die Behandlung neuro-
pathischer Schmerzen eingesetzt wird. Ebenfalls angestiegen um 32.469 Patienten ist die
Zahl der mit Metamizol behandelten Patienten. Erstmals riickldaufig ist die Verordnung von
Pantoprazol, wenn auch der Riickgang mit einem Minus von 45.976 Patienten bei noch
935.767 Behandelten nicht sehr ausgepragt ist. Die Diskussion Uber die Nebenwirkungen

dieser Arzneimittelgruppe kénnte hierzu beigetragen haben.
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Tabelle 1.21: Die 20 umsatzstarksten von Hausarzten und hausarztlich tatigen
Internisten verordneten Arzneimittel bei BARMER-Versicherten im Jahr 2017

Rang Rang Wirkstoff Kosten pro Versicher-

Umsatzin Euro Versicherte

2017 2016 ten und Jahr in Euro
1 1 Rivaroxaban 83.591.870 94.453 885
2 4 Apixaban 62.030.616 88.202 703
3 2 Pantoprazol 48.715.117 935.767 52
4 3 Levothyroxin-Natrium  42.690.060 885.888 48
5 5 Insulin glargin 40.806.323 100.810 405
6 6  Metoprolol 32.771.993 550.264 60
7 8  Metamizol-Natrium 32.708.708 802.967 41
8 10 Ramipril 30.440.223 677.490 45
E] 7 Simvastatin 29.082.130 563.429 52

10 9 E/'nedt';ci’tr?g'l'?ptm 28.601.591 68.815 416
1 11 Bisoprolol 28.582.347 628.054 46
12 12 Sitagliptin 27.330.026 74.940 365
13 13 Pregabalin 26.466.088 73.345 361
14 14 Insulin lispro 25.605.747 39.580 647
15 15  Fentanyl 24.138.201 32.231 749
16 20 Insulin aspart 21.229172 35.808 593
17 16 Eg;”é%tdeerggmd 20560823 73.395 280
18 17 Enoxaparin 20.545.413 97.596 211
19 18  Ibuprofen 20.181.786 908.237 22
20 21 Tilidin und Naloxon 19.782.709 144155 137

Quelle: BARMER-Daten 2017; BARMER-Versicherte 2017 n = 8.541.701

Die nachfolgende Tabelle 1.22 zeigt die TOP-20 Arzneimittelwirkstoffe der Hausarzte nach
verordneten Tagesdosen und behandelten Versicherten. Im Vergleich zu den Ergebnissen
dieser Analyse flr das Jahr 2016 gibt es im Jahr 2017 nur minimale Verschiebungen.
Bei den 20 am haufigsten verordneten Arzneimittelwirkstoffen handelt es sich durch-
gehend um generikafahige Wirkstoffe. Nicht die Wahl des Wirkstoffes, sondern eher die
Frage nach der regelmaligen Priifung der fortbestehenden Behandlungsindikation bleibt:
Es fallt auf, dass 885.888 \ersicherte L-Thyroxin erhalten (2016: 876.006 Versicherte).
Weitere 153.360 (2016: 158.058 \Versicherte) erhalten Schilddriisenhormone in
Kombinationspraparaten mit Jodid. Die Indikationsstellung wird fur Schilddriisenhormone

wie auch fiir Protonenpumpeninhibitoren im Kapitel 2 diskutiert.
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Bei der Mengen- statt Preisbetrachtung sind die kostenintensivsten Arzneimittel

Rivaroxaban und Apixaban gar nicht in der Liste der TOP-20 vertreten. Dies verdeut-

licht noch einmal den erheblichen Kostenunterschied zwischen Antikoagulantien und den

anderen vom Hausarzt verordneten Arzneimitteln.

Tabelle 1.22: Die am haufigsten durch Hausarzte und hausarztlich tatige Internisten
verordneten Arzneimittelwirkstoffe nach DDD bei BARMER-Versicherten im Jahr 2017

Anteil Ver- Anteil
el | RE Wirkstoff L Sl LT sicherter  Ausgaben
2017 2016 ordnungen DDD sicherte . nusg "

in Prozent in Prozent

1 1 Ramipril 2218795 466678683 677490 12,88 1,44
2 2 Pantoprazol 2221077 287763212 935767 17,79 2.3
3 3 Amlodipin 1497204 181153710 460264 8,75 0,91
L 4 Levothyroxin- o 535 167307037 885.888 1684 2,02
Natrium
5 6 Candesartan 889.463 156761808 275196 523 0,92
6 5 Simvastatin 1531718 142.846.803 563.429 10,71 1,38
7 8 Valsartan 625798 105.881732 189578 3,60 0,67
8 7 Metoprolol 2059738 104596279 550264 10,46 1,55
9 9 Bisoprolol 2097706 96.895591 628054 1194 1,35
10 12 Atorvastatin 695779  91331.282 269.560 512 0,64
11 11 Torasemid 1160.757 82.619.300 361394 6,87 0,88
12 10 Omeprazol 727074 81580048 285723 543 0,76
13 13 s;;s:'\g/lsal|cyl— 737234 73.079.902 275452 524 0,05
1% 14 Metformin 954.655  62.763.424 290.602 5,52 0,70
Ramipril und
15 15 Hydrochloro- 555.855 54.723.830 183.290 3,48 0,57
thiazid
16 18 Lercanidipin 396493 50211.865 117.708 2,24 0,27
Levothyroxin
17 17 undKalium- 456,246 45518800 153.360 2,92 0,36
iodid
18 16 Enalapril 386.834  44.285.255 102445 1,95 0,24
19 19 Ibuprofen 1426592 38645153 908237 17,27 0,96
20 20 't"h‘{:;?;hlom’ 492399 37877920 187507 3,56 0,36

Quelle: BARMER-Daten 2017; BARMER-Versicherte 2017 n = 8.541.701
Anmerkung: * Anteil der Kosten des Arzneimittelwirkstoffs an den Gesamtkosten der durch Hausarzte
verordneten Arzneimittelwirkstoffe
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Die Gesamtbetrachtung hausdrztlicher Verordnungen fiihrt zu der Frage, ob alle

Hausdrzte mit dem identischen Portfolio von Arzneimittelwirkstoffen therapieren und wo

Gemeinsamkeiten und Unterschiede bestehen. Es wurde daher untersucht, von welchem
Anteil der Hausarzte die hausdrztlich verordneten Wirkstoffe im Jahr 2017 bei BARMER-

\ersicherten jeweils eingesetzt wurden.

Tabelle 1.23: Arzneimittelwirkstoffe nach Anteil der Hausarzte mit Verordnung
dieses Wirkstoffes im Jahr 2017

Anteil verordnender Hausarzte

Rang  Wirkstoff in Prozent
1 Levothyroxin-Natrium 86
2 Pantoprazol 86
3 Metamizol-Natrium 85
4 Ibuprofen 85
5 Ramipril 85
6 Bisoprolol 84
7 Metoprolol 83
8 Amlodipin 83
9 Simvastatin 83

10 Torasemid 80
" Metformin 79
12 Diclofenac 78
13 Candesartan 77
14 Allopurinol 77
15 Atorvastatin 76
16 Omeprazol 76
17 Salbutamol 75
18 Prednisolon 73
19 Ramipril und Hydrochlorothiazid 73
20 Hydrochlorothiazid 72
21 Acetylsalicylsaure 71
22 Ciprofloxacin 70
23 Valsartan 70
24 Levothyroxin und Kaliumiodid 69
25 Tilidin und Naloxon 69
26 Phenprocoumon 69
27 Cefuroxim 66

Quelle: BARMER-Daten 2017; BARMER-Versicherte 2017 n = 8.541.701
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Es zeigt sich, dass es 27 Arzneimittelwirkstoffe gab, die von mindestens zwei Dritteln
der Hausdrzte flir BARMER-Versicherte verordnet worden sind (Tabelle 1.23). 104
Arzneimittelwirkstoffe wurden von mindestens einem Drittel der Hauséarzte verordnet.

Alle weiteren Wirkstoffe wurden nur von wenigen Hausdrzten eingesetzt.

Eine weitere Perspektive ist die Analyse der Anzahl behandelter Patienten, die
nachfolgend dargestellt wird. Hier gibt es in der Rangfolge von Platz 1 bis 9 keine
Veranderung, und auch die Zahl behandelter Patienten ist ausgesprochen stabil. Bei
den flhrenden vier Arzneimittelwirkstoffen geben wissenschaftliche Studien zur
Anwendung in der Routineversorgung Hinweise auf eine medizinisch nicht begriindbare
Verordnungsausweitung (ber den bestimmungsgemalien Gebrauch des Arzneimittels

hinaus.

Das ist nicht ungefdhrlich. Beispielsweise Ibuprofen, das auch in Apotheken ohne Rezept
zur Selbstmedikation erhaltlich ist, hat relevante Risiken wie die Verursachung gastro-
intestinaler Blutungen (Castellsague et al. 2012; Chang et al. 2011; Pellicano 2014)
auch im Rahmen der Selbstmedikation (Michels et al. 2012; Moore et al. 2015) und
kann gefdhrliche Wechselwirkungen mit anderen Arzneimitteln bewirken. Die Hemmung
der thrombozytenaggregationshemmenden Wirkung von ASS durch Ibuprofen bei
Dauertherapie (Awa et al. 2012; Gengo et al. 2008) und die Verursachung eines akuten
Nierenversagens bei Kombination von Ibuprofen oder anderen NSAR mit ACE-Hemmer
oder AT1-Rezeptorantagonisten und Diuretikum stellen Risiken dar (Seelig et al. 1990).

Siehe hierzu auch die Diskussion im Kapitel 2 des Reports.
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Tabelle 1.24: Durch Hausarzte und hausarztlich tatige Internisten verordnete
Arzneimittelwirkstoffe bei BARMER-Versicherten nach Anzahl Versicherter
mit diesen Arzneimitteln im Jahr 2017

Anteil Versicherte  Verdnderung
Veranderung mit Arzneimittelan  Versicherte

Ll .. Versicherte allen von Haus- mit Arznei-
Rang Rang .. cherte mit ; . . .
Wirkstoff . mit Arznei-  arzten versorgten mittel zum
2017 2016 Arznei- . . .
mittel mittel zum Versicherten mit Jahr 2016
Jahr 2016 Arzneimittel in absolut
Prozent in Prozent
1 1 Pantoprazol 935.767 -45.976 17,79 -0,51
Ibuprofen 908.237 -54.427 17,27 -0,68
3 3 Levothyroxin- googes  4ogs3 16,84 0,51
Natrium
4 4 Metamizol- 802967  +32.469 15,27 0,90
Natrium
5 5  Ramipril 677.490 +4.571 12,88 0,34
6 6  Bisoprolol 628.054 +9.156 11,94 0,41
7 7 Simvastatin 563.429 -35.742 10,71 -0,46
8 8  Metoprolol 550.264 -10.702 10,46 0,01
9 9  Amlodipin 460.264 +7.861 8,75 0,32
10 1M Torasemid 361.394 +9.315 6,87 0,31

Quelle: BARMER-Daten 2017; BARMER-Versicherte 2017 n =8.541.701, 2016 n = 8.636.505

1.3.9 Versicherte nach Anzahl der ihnen

Arzneimittel verordnenden Arzte

Im letzten Jahr wurde im Arzneimittelreport untersucht, durch wie viele Arzte Versicherte
der BARMER ihre Arzneitherapie erhalten. Flr diesen Report wurden die Untersuchungen
wiederholt: Es fanden sich praktisch identische Prozentzahlen, die in der nachfolgenden

Tabelle 1.25 fir 2017 aufgefihrt sind.

Die Spezialisierung in der Medizin und die zunehmende Multimorbiditat bedingen die
Behandlung durch nicht mehr einen, sondern parallel durch mehrere Arzte. Hierdurch
erhoht sich nicht nur der Abstimmungs- und Kommunikationsbedarf, es steigt auch
das Risiko vermeidbarer Fehler. Behandlungskoordination ist aufwendig und — so eine
Befragung von Patienten in Europa — insbesondere in Deutschland und Frankreich fehler-
behaftet (Schwappach 2014).
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Die Organisation des Behandlungsprozesses, die IT-Unterstiitzung und die Regeln
fur die Entlohnung arztlicher Leistung haben mit diesen Entwicklungen nicht Schritt
gehalten. Dies ist ein wesentlicher Grund fiir vermeidbare Risiken fiir Patienten durch

Arzneimitteltherapie.

Tabelle 1.25: BARMER-Versicherte mit Arzneimitteltherapie nach Anzahl der ihnen
Arzneimittel verordnenden Arzte 2017
Anteil Versicherter

Anzahl Versicherte mit . .. Anteil in Prozent
-- . mit Arzneimitteln .
verordnender Arzte Arzneimitteln . (kumulativ)
in Prozent
1 2.323.524 35,06 35,06
2 1.853.915 27,98 63,04
3 1.156.546 17,45 80,49
4 640.252 9,66 90,15
5 oder mehr 652.607 9,85 100,00

Quelle: BARMER-Daten 2017; BARMER-Versicherte 2017 n = 8.541.701

Nachfolgend wird untersucht, wie haufig Versicherte der BARMER im Jahr 2017 von meh-
reren Arzten derselben Fachrichtung behandelt worden sind. Abwesenheitsvertretung
des eigentlich behandelnden Arztes kann hierflir ein Grund sein, aber auch die
Parallelbehandlung durch mehrere Arzte der gleichen Fachrichtung mit oder ohne deren
Kenntnis. Ein weiterer Grund kann sein, dass es auch innerhalb einer Facharztgruppe

Spezialisierungen gibt, die eine Parallelbehandlung medizinisch sinnvoll machen.

Bei Hauséarzten wird jeder dritte Patient durch mindestens zwei Arzte behandelt, jeder
zehnte Patient durch mehr als zwei Arzte. Die Ergebnisse legen nahe, dass mindestens

zehn Prozent der Patienten von mehr als zwei Hausarzten betreut werden.

Bei Nephrologen und Pneumologen verwundert der Anteil von zehn Prozent der
Patienten, die durch mehr als zwei Arzte der Fachgruppe im Jahr 2017 behandelt wurden.

Ursachen dafiir kann die Analyse der Routinedaten nicht liefern.
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Tabelle 1.26: BARMER-Versicherte mit Arzneimitteltherapie durch mehr als einen
Arzt der Fachgruppe im Jahr 2017

Verande-
Versi-  Versicherte rung Anteil Versi-  Versicherte
cherte mit mit Arznei- Versicherter cherte mit mitArznei-
Versi- Arznei- mittel mit Arznei- Arznei- mittel
. mittel durch mehr mittel zum mittel durch mehr
Facharzt- cherte mit X )
ruppe Arznei- durch als einen Jahr 2016 durch als zwei
grupp mittel mehr als Arzt der in Prozent meh_r. als  Arzte der
einen Arzt Fach- durch mehr zwei Arzte Fach-
der Fach-  gruppein als einen der Fach-  gruppein
gruppe Prozent Arzt der gruppe Prozent
Fachgruppe
Allgemein-
medizin 5.260.159 1.927.832 36,65 0,48 523.046 9,94
(inkl. HA-Int.)
Augen- 604750 132999 21,99 0,58 28.729 4,75
heilkunde
Dermatologie 701.760 66.180 5,43 0,17 7.700 1,10
Endokrinologie
und 22.799 1.041 4,57 -0,41 69 0,30
Diabetologie
Gastro- 73172 4916 672 011 701 0,96
enterologie
Gynakologie 733.069 106.865 14,58 0,09 14.904 2,03
HN.Oi 442.302 40.523 95,16 -0,30 4.368 4,52
Heilkunde
Hamatologie 55121 10827 1964 1,05 2.489 0,99
und Onkologie
Kardiologie 139.544 10.875 7,79 0,27 1.398 1,00
Nephrologie 59.570 16.533 27,75 0,66 6.823 11,45
Neurologie 397.529 52.453 13,19 0,18 8.161 2,05
Orthopadie 554.971 54.829 9,88 0,09 6.269 113
Pneumologie 225.901 22.011 9,74 0,49 2118 1014
Psychiatrie
und Psycho- 155.613 9.868 6,34 0,04 960 0,94
therapie
Padiatrie 606.706 213.960 35,27 -0,44 61.516 0,62
Rheumatologie 69.636 4.919 7,06 -0,54 537 0,77
Urologie 331.716 42.510 12,82 0,44 5.181 1,56

Quelle: BARMER-Daten 2017; BARMER-Versicherte 2017 n =8.541.701, 2016 n = 8.636.505

1.3.9.1 Alters- und geschlechtsspezifische
Analysen der Arzneimitteltherapie
Die Anzahl der Verordnungen von Arzneimitteln steigt mit dem Alter an. Dies spiegelt

sich natdrlich auch in den Ausgaben flir Arzneimittel wider: Einer Verdoppelung der
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Kosten in der Altersgruppe der 65- bis 74-Jahrigen folgt ein weiterer Kostenanstieg
um 23 Prozent nach dem 74. Lebensjahr bei mannlichen Versicherten, wahrend der
Anstieg mit 17 Prozent bei Frauen geringer ausfallt. Ab dem 65. Lebensjahr liegen die
Durchschnittswerte der jahrlichen Ausgaben fur Arzneimittel pro Versicherten zwischen
1.000 und 1.500 Euro.

Tabelle 1.27: Arzneimittelausgaben pro BARMER-Versicherten in Abhangigkeit
von Lebensalter und Geschlecht 2017

. . . Anzahl verordnete Ausgaben fiir

Anteil Versicherter mit -

Arzneimitteln in Prozent Tagesdosen (DDD) Arzneimittel
Altersgruppe pro Versicherten pro Versicherten in Euro

Frauen Manner Frauen Manner Frauen Manner

jinger als 20 78,7 70,8 168 127 149 154
20 bis 64 772 63,7 379 358 547 481
65 bis 74 90,9 89,0 1.057 1.285 1.017 1.216
dlterals 74 95,8 95,3 1.510 1.651 1.188 1.495
Gesamt 82,3 713 626 559 661 612

Quelle: BARMER-Daten 2017; BARMER-Versicherte 2017 n = 8.541.701

Die oben stehende Tabelle 1.27 beruht auf Daten aus dem Jahr 2017, die nachfolgende
Tabelle 1.28 zeigt die Ergebnisse der gleichen Untersuchungen fur das Jahr 2013. Was
hat sich in den vier Jahren verdandert? Der Vergleich zeigt, dass die Anzahl verordneter
DDDs pro Versicherten bei Frauen um neun Prozent und bei Mdnnern um acht Prozent

gestiegen ist.

Tabelle 1.28: Arzneimittelausgaben pro BARMER-Versicherten in Abhangigkeit
von Lebensalter und Geschlecht 2013

. . . Anzahl verordnete Ausgaben fiir

Anteil Versicherter mit -

Arzneimitteln in Prozent Tagesdosen (DDD) Arzneimittel
Altersgruppe pro Versicherten pro Versicherten in Euro

Frauen Manner Frauen Manner Frauen Manner

jinger als 20 81,1 74,0 179 134 144 144
20 bis 64 781 65,5 357 342 460 407
65 bis 74 91,9 901 1.055 1.244 888 1.037
dlterals 74 95,8 95,3 1.473 1.588 996 1.221
Gesamt 82,7 72,7 574 517 545 501

Quelle: BARMER-Daten 2017; BARMER-Versicherte 2013 n = 8.868.121
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Betrachtet man nun die Kostenentwicklung, zeigt sich ein Anstieg der Ausgaben pro
Versicherten um 21 Prozent fir Frauen und 22 Prozent fir Manner ohne besondere
Auffalligkeiten fir einzelne Altersgruppen. Hier zeigen sich die Effekte der sehr teuren
Spezialarzneimittel, die die Einsparungen durch den Einsatz von Generika mehr als

ausgleichen.

Fir die mehr als 74 Jahre alten Patienten steigen diese Kosten noch einmal um etwa
15 Prozentim Vergleich zu den Versicherten zwischen 65 und 74 Jahren. In der Gruppe der
65- bis 74-jdhrigen Versicherten liegen die Ausgaben flir Arzneimittel pro Versicherten bei
Mannern hoher als bei gleichaltrigen Frauen. Dieser geschlechtsassoziierte Unterschied
findet sich auch bei den Versicherten, die 75 Jahre und dlter sind. Ob dies auf die unter-
schiedliche Morbiditat oder Unterschiede in der Behandlung zurlckzufiihren ist, kdnnen

die vorliegenden Analysen nicht kldren.

1.3.9.2 Ausgaben fur verordnete Arzneimittel nach KV-Region

Die Indikationsstellung zum Einsatz und die Auswahl von Arzneimitteln kann regio-
nal variieren. Kassendrztliche Vereinigungen haben einerseits durch die von ihnen ver-
anstalteten Fortbildungen, andererseits durch ihre Beratungs- und Prifungsfunktion
einen wichtigen Einfluss auf die Arzneimitteltherapie in ihrer Region. Nachfolgend wird
die Arzneimitteltherapie der BARMER-Versicherten daher auf regionale Unterschiede

nach KV-Regionen untersucht.

Zunachst einmal fallt auf, dass die Altersstruktur sich deutlich unterscheidet. Wahrend im
Saarland das Durchschnittsalter der BARMER-Versicherten bei 45,9 Jahren liegt, betragt
es in Sachsen 51,2 Jahre. Dies flihrt dazu, dass der Anteil von Versicherten ab 65 Jahren
ebenfalls deutlich variiert, von 23 Prozent im Saarland bis zu 37 Prozent in Sachsen. Drei
KV-Regionen, Sachsen, Thiringen und Sachsen-Anhalt, weisen einen Anteil von tber
30 Prozent fir Versicherte ab 65 Jahren auf, in funf Regionen liegt dieser Anteil unter
25 Prozent (siehe hierzu die Tabelle 1.29).
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Tabelle 1.29: Altersverteilung BARMER-Versicherter nach KV-Region im Jahr 2017

Anteil Versicherter Durch- Durch- Durch-
Rang KV-Region 265 Jahrein Prozent schnittsalter schnittsalter schnittsalter
Gesamt Gesamt Frauen Manner
1 Saarland 22,53 45,9 47,8 43,5
2 Hamburg 23,89 451 47,2 42,5
3 Westfalen-Lippe 24,28 46,0 48,7 42,3
4 \?V?jdri?e_mberg 24,44 45,5 47,8 42,5
5 Bremen 24,88 45,8 47,8 43,5
6 Bayern 25,10 45,8 48,4 42,3
7  Rheinland-Pfalz 25,15 46,5 48,9 43,2
8 Hessen 25,35 46,1 48,6 42,9
9 Brandenburg 25,53 46,4 48,5 43,6
10  Niedersachsen 26,18 46,5 49,0 43,2
11 Berlin 26,20 46,2 48,7 42,9
12 a%r;'s'izm'g‘ 26,80 46,6 49,0 43,5
13 \'\//'Oer;‘g?nt:iﬁ’ 26,90 46,8 49,1 43,8
14 Nordrhein 27,46 47,6 50,4 43,7
15  Sachsen-Anhalt 30,72 48,8 51,3 45,3
16 Thiringen 32,74 49,5 51,8 46,3
17  Sachsen 37,34 51,2 53,7 47,7

Quelle: BARMER-Daten 2017; BARMER-Versicherte mit KV-Zuordnung 2017 n =8.507.217

Die unterschiedliche Altersverteilung fihrt natlrlich dazu, dass auch der Anteil der
Versicherten mit Verordnung von Arzneimitteln regional variiert. Auffallig ist aller-
dings, dass im Saarland, also der Region mit dem geringsten Anteil von Versicherten

ab 65 Jahren, 80 Prozent der Versicherten eine Arzneimitteltherapie erhalten. Nur in

Sachsen-Anhalt werden mehr Versicherte medikamentds behandelt.
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Tabelle 1.30: Anteil BARMER-Versicherter mit Verordnung von Arzneimitteln

nach KV-Region im Jahr 2017

Rang KV-Region

Anteil Versicherter mit Arzneimitteltherapie

in Prozent Gesamt

1 Berlin 73,47
2 Hamburg 74,04
3 Bremen 74,92
4 Baden-Wirttemberg 7513
5 Bayern 75,60
6 Hessen 76,46
7 Schleswig-Holstein 77,46
8 Sachsen 78,13
9  Nordrhein 78,14
10  Brandenburg 78,29
11 Niedersachsen 79,05
12 Rheinland-Pfalz 7915
13 Thiringen 79,47
14 Westfalen-Lippe 79,50
15 Mecklenburg-Vorpommern 80,05
16  Saarland 80,45
17  Sachsen-Anhalt 81,82

Tabelle 1.31: Ausgaben fiir Arzneimittel und DDD pro BARMER-Versicherten

nach KV-Region im Jahr 2017

Rang KV-Region

Ausgaben pro

DDD

Kosten in Euro

Versicherten in Euro  pro Versicherten pro DDD
1 Bremen 483 517 0,93
2 Baden-Wirttemberg 563 514 1,10
3 Bayern 568 527 1,08
4 Westfalen-Lippe 604 609 0,99
5 Hessen 610 556 1,10
6  Niedersachsen 635 597 1,06
7  Rheinland-Pfalz 639 597 1,07
8 Saarland 644 597 1,08
9 Hamburg 646 514 1,26
10  Schleswig-Holstein 650 597 1,09
11 Nordrhein 651 619 1,05
12 Berlin 681 573 119
13 Brandenburg 686 645 1,06
14 Mecklenburg-Vorp. 737 701 1.05
15 Thiringen 752 /A 1,01
16 Sachsen-Anhalt 806 741 1,09
17  Sachsen 816 739 1,10

Quelle fiir Tabelle 1.30 und 1.31: BARMER-Daten 2017; BARMER-Versicherte mit KV-Zuordnung
2017 n=8.507.217
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Betrachtet man die Ausgaben fiir die Arzneimitteltherapie, so zeigen sich Unterschiede

von mehr als 25 Prozent bezlglich der durchschnittlichen Kosten einer Tagesdosis (DDD).

Die Gesamtausgaben pro Versicherten ergeben sich bei kombinierter Betrachtung —Bremer Arzte verordnen
besonders preiswert,

Hamburger Arzte
Versicherten in Sachsen 69 Prozent mehr fir Arzneimittel ausgegeben werden als in pesonders teuer.

von Kosten pro DDD und Anzahl verordneter Tagesdosen pro Versicherten. Dass pro

Bremen, ist zum wesentlichen Teil auf die unterschiedliche Altersstruktur der Regionen

zurlckzufihren.

Was aber ergibt sich fur ein Bild, wenn die zuvor dargestellten Ergebnisse der regionalen
Analysen flr Alters- und Geschlechtsunterschiede korrigiert und damit direkt vergleich-

bar gemacht werden? Dies zeigt die nachfolgende Tabelle 1.32.

Tabelle 1.32: Alters- und geschlechtskorrigierte Ausgaben fiir Arzneimittel und DDD
pro BARMER-Versicherten im Jahr 2017 nach KV-Region
Kosten pro Ver- relative Kosten pro Versicher-  DDD pro Ver-

sicherten mit  ten bezogen auf die KV-Region  sicherten mit

Rang KV-Region Arzneimitteln  mit den geringsten Kosten pro  Arzneimitteln

standardisiert Versicherten in Prozent standardisiert
1 Bremen 461 100 481
2 \?\/atj'dri?emberg 534 116 77
3 Bayern 538 117 487
4 Westfalen-Lippe 568 123 564
5 Hessen 572 124 507
6 Niedersachsen 588 128 536
7  Nordrhein 590 128 538
8 Rheinland-Pfalz 592 129 541
9 afjrl"s'izm'g 596 129 532
10  Saarland 612 133 565
11 Thuringen 623 135 588
12 Brandenburg 627 136 579
13 Hamburg 632 137 494
14 Sachsen 643 139 543
15  Berlin 647 140 525
16 \'\//'Oer;}gfn”ra:ﬁ 666 145 618
17 Sachsen-Anhalt 698 151 610

Quelle: BARMER-Daten 2017; BARMER-Versicherte mit KV-Zuordnung 2017 n = 8.507.217;
standardisiert nach Geschlecht und Zehn-Jahres-Altersgruppen auf die Bevélkerung Deutschlands
des Jahres 2016
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Hier zeigt sich, dass die alters- und geschlechtskorrigierten Arzneimittelausgaben in
Sachsen-Anhalt 50 Prozent Uber den Ausgaben pro Versicherten in Bremen liegen.

Mittelwert und Median liegen etwa bei 600 Euro pro Versicherten.

1.3.10 Biosimilarquoten als Indikator fiir
verantwortliches wirtschaftliches Handeln

1.3.10.1 Biosimilars sind therapeutisch gleichwertig

zu biologischen Referenzarzneimitteln

Biologisch hergestellte Arzneimittel waren Schwerpunktthema des BARMER-
Arzneimittelreports 2016. In diesem wurde bereits ausgefihrt, dass ein Biosimilar ein
biologisches Arzneimittel ist, das eine Version des Wirkstoffs eines im Europdischen
Wirtschaftsraum bereits zugelassenen biologischen Arzneimittels (Referenzarzneimittels)
enthilt. Die Ahnlichkeit zum Referenzarzneimittel in Qualitat, biologischer Aktivitat,
Sicherheit und Wirksamkeit wird fir jedes Biosimilar durch einen umfangreichen direk-
ten Vergleich sichergestellt. Ein Biosimilar ist dem Referenzarzneimittel strukturell
und funktionell so ahnlich, dass es keine klinisch relevanten Unterschiede in Sicherheit
und Wirksamkeit gibt. Bei einem Einsparpotenzial von 20 bis 40 Prozent durch die
Verwendung wirkungsgleicher und gleich gut vertraglicher Biosimilars ist gemdl3 dem
Wirtschaftlichkeitsgebotin § 12 SGB V die Verordnung von Biosimilars als die Therapie der
Wahl anzusehen, sofern dem nicht patientenspezifisch im Einzelfall hinreichende Griinde
entgegenstehen. Zahlreiche Studien belegen, dass nicht nur die Neueinstellung, son-
dern auch die Umstellung der mit dem biologischen Referenzarzneimittel behandelten

Patienten auf das Biosimilar unkritisch ist.

Diese im BARMER-Arzneimittelreport 2016 getroffenen Feststellungen werden durch
den im August 2017 von der Arzneimittelkommission der deutschen Arzteschaft ver-
dffentlichten Leitfaden zu Biosimilars vollumfanglich bestitigt (AkdA 2017). Der fiir alle
Fragen zur Arzneimitteltherapie zustandige Fachausschuss der Bundesadrztekammer

flhrt hier aus:
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1. Therapeutische Wirksamkeit und Sicherheit von Biosimilars sind identisch mit
Wirksamkeit und Sicherheit des Referenzarzneimittels. Biosimilars kénnen daher
wie die Referenzarzneimittel eingesetzt werden.

2. Auch bei der Folgeverordnung zur Fortsetzung einer laufenden biologischen Therapie
gilt die therapeutische Gleichwertigkeit von Biosimilar und Referenzarzneimittel.

3. Alle Studien zum Wechsel von Referenzarzneimitteln auf Biosimilars (aufgelistet und
beschrieben im Leitfaden der AkdA) bestatigen die therapeutische Gleichwertigkeit

von Biosimilars und Referenzarzneimitteln sowie die Sicherheit eines Wechsels.

Dies belegt zum Beispiel die NOR-SWITCH-Studie, eine randomisierte, doppelblinde
Studie mit Paralleldesign, die im Jahr 2014 in Norwegen initiiert und durch die norwe-
gische Regierung finanziert wurde. Patienten mit rheumatischen Erkrankungen oder
chronisch-entzlindlichen Darmerkrankungen (CED), die seit mindestens sechs Monaten
mit dem Infliximab-Referenzbiologikum Remicade® behandelt worden waren, wur-
den randomisiert auf das Infliximab-Biosimilar Remsima® umgestellt und mit den nicht
umgestellten Patienten verglichen (Jahnsen und Kaasen Jorgensen 2017; Jorgensen et
al. 2017). Die Studie zeigt, dass eine Umstellung auf das Biosimilar bei bereits mit dem
Referenzarzneimittel behandelten Patienten nicht zu EinbuBen von Wirksamkeit und

nicht zu hoherer Nebenwirkungsrate oder erhéhter Immunogenitat fihrt.

Die in der EU zum 15. April 2018 zugelassenen biosimilaren Wirkstoffe werden nach-
folgend in Tabelle 1.33 aufgelistet. Die im Jahr 2017 auf dem deutschen Markt verflig-

baren Wirkstoffe wurden in die Auswertung einbezogen.

Es ist davon auszugehen, dass Adalimumab-Biosimilars ab dem 16. Oktober 2018
in Europa verflighar sein werden (Telgheder 2018). Damit erhdlt das umsatzstdrkste

Arzneimittel im GKV-Markt biosimilare Konkurrenz

Die Verordnung des
Referenzbiologikums

bei Verfligbarkeit eines
preiswerteren Biosimilars
verursacht Mehrkosten
ohne patientenrelevanten
Zusatznutzen!
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Tabelle 1.33: In der EU zum 15. April 2018 zugelassene Biosimilars
nach Indikationsgebiet

Jahr der Zulassung

Biosimilarer Wirkstoff Referenzbiologikum L
des ersten Biosimilars

Endokrinologie

Somatropin Genotropin® 2006
Insulin glargin Lantus® 2014
Insulin lispro Humalog® 2017*
Teriparatid Forsteo® 2017*
Nephrologie
Epoetin alfa Eprex®/Erypo® 2007
Epoetin zeta Eprex®/Erypo® 2007
Onkologie
Filgrastim Neupogen® 2008
Rituximab MabThera® 2017
Trastuzumab Herceptin® 2017*
Bevacizumab Avastin® 2018*
Reproduktionsmedizin
Follitropin alfa Gonal-f® 2013
TNF-Alpha-Inhibitoren bei Rheuma, CED, Psoriasis
Infliximab Remicade® 2013
Etanercept Enbrel® 2016
Adalimumab Humira® 2017*
Andere
Enoxaparin natrium Clexane® 2016

Quelle: European Medicines Agency (EMA)
Anmerkung: *Im Jahr 2017 noch kein Biosimilar auf dem deutschen Markt verfiigbar.

1.3.10.2 Nicht genutztes Einsparpotenzial durch

Verordnung von Referenzarzneimitteln im Jahr 2017

Nachstehend werden die bisher nicht genutzten Einsparmoglichkeiten aufgezeigt, die
resultieren wiirden, wenn das Referenzprodukt vollstandig durch das Biosimilar ersetzt
wdrde. Die verschiedenen Wirkstoffe unterscheiden sich im berechneten Einsparpotenzial
erheblich, zum einen aufgrund der Unterschiede im Preis zwischen dem Referenzprodukt
und Biosimilar, zum anderen jedoch auch durch die Anzahl an verordneten Tagesdosen
insgesamt. Da es keinen medizinischen Grund gibt, der diese Mehrausgaben rechtfertigt
und andere Lander wie beispielsweise Norwegen Biosimilarquoten von tiber 90 Prozent

erreichen, sollten diese Daten Anlass zur Diskussion sein.
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Tabelle 1.34: Nicht genutzte Einsparungsmaoglichkeiten durch Verzicht
auf Biosimilarverordnung im Jahr 2017

. Kosten Zusatzliche
L A Verdnderung L .
Biosimilar- Biosimilar- Biosimilar Einsparung
verordnete . . 2017 gegen- . . E
. Anteil Anteil . im Vergleich bei 100 Prozent
Wirkstoff Tages- . . iiber 2016 Lo
2017in  2016in zum Biosimilar-
dosen 2017 absolut L
Prozent Prozent . Originator verordnung
in Prozent . .
in Prozent in Euro
Filgrastim 46,707 75,3 737 1.6 -31,7 711.231
Ervthro- 5 500108 814 77,8 36 115 425956
poietin
Soma- 609.956 17,8 13,9 4,0 239 4,812,947
tropin
Infliximab 1.885.571 47,9 27,4 20,5 =221 7.742.964
Insulin 22.741.790 6,5 3,6 29 -11,8 4.960.820
Etanercept  1.481.914 32,3 8,0 24,4 -18,9 11.568.051
Follitropin 53134 23,9 15,6 8,4 -19,4 295.760
Rituximab 370.667 13,2 0,0 13,2 -17,2 8.005.942
Enoxaparin  11.877.058 0,5 0,0 0,5 -101 3.151.996
Gesamt 41.675.667

Quelle: BARMER-Daten 2017; BARMER-Versicherte mit KV-Zuordnung 2016 n = 8.602.776, 2017
n =8.507.217; standardisiert nach Geschlecht und Zehn-Jahres-Altersgruppen auf die Bevolkerung
Deutschlands des Jahres 2016

1.3.10.3 Regionale Analysen zum Einsatz von Biosimilars

bei BARMER-Versicherten im Jahr 2017

Regionale Biosimilarquoten unterscheiden sich insofern von anderen regionalen
Analysen, als es keine alters-, geschlechts- oder morbiditatsbedingten Verzerrungen
gibt, die Unterschiede begriinden konnten. Betrachtet werden allein Versicherte, deren
Erkrankung so schwerwiegend ist, dass sich der behandelnde Arzt zum Einsatz eines
Biologikums entschieden hat. Fur diese Versicherten der BARMER wird analysiert, ob
sich die Praferenz fir Biosimilars beziehungsweise Referenzarzneimittel zwischen den
17 KV-Regionen unterscheidet. Dies zeigt, in welchem Ausmal die wissenschaftliche
Evidenz zu Biosimilars bekannt ist und sich in der Verordnungsentscheidung nieder-
schlagt. Auch Iasst sich berechnen, welches Einsparpotenzial bisher nicht genutzt wird
beziehungsweise welche regionalen Mehrkosten ohne medizinischen Mehrwert durch
die Verordnung des teureren Referenzarzneimittels entstehen. Der Verzicht auf die

Verordnung eines preiswerteren Biosimilars fiihrt zu Mehrausgaben ohne Zusatznutzen,
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deren einziger Effekt die Erhohung des Gewinns der pharmazeutischen Industrie ist, ohne

dass hier ein Mehrwert fiir den Patienten entsteht.

Die nachstehende Tabelle 1.35 zeigt nach KV-Regionen flr die verschiedenen Biologika,

welcher Anteil der Verordnungen im Jahr 2017 auf biosimilare Arzneimittel entfiel. Es

zeigen sich grof3e Unterschiede nach den Substanzen wie auch nach den KV-Regionen

(siehe weiter unten Tabellen 1.35 ff.).

Tabelle 1.35: Relative Verordnungshaufigkeit biosimilarer Arzneimittel

nach KV-Regionen im Jahr 2017

. Fil-  Erythro- Soma- Infli- In- Etaner- Folli- Rituxi- Enoxa-

KV-Region . - X . . . X
grastim poietin tropin ximab sulin cept tropin mab parin

Schleswig- 76,1 894 184 514 52 255 312 179 05
Holstein
Hamburg 81,6 906 60 393 58 189 82 63 0O&
Bremen 945 1000 69 826 65 597 27 60 03
Niedersachsen 86,0 883 20,8 729 64 535 233 136 O4
\L/\i/ssga'e”' 793 836 314 700 127 578 160 180 0,3
Nordrhein 675 831 1,2 459 64 400 140 166 05
Hessen 707 758 89 426 95 235 165 89 05
Rheinland- 78,2 831 140 362 66 345 271 156 05
Pfalz
Baden- 68,1 550 236 295 41 261 334 79 05
Wirttemberg
Bayern 76,7 924 185 549 46 411 365 159 08
Berlin 700 882 195 253 66 230 344 115 05
Saarland 849 70,0 81 423 52 200 147 00 06
Mecklenburg- -, o gpg 88 281 30 192 596 76 06
Vorpommern
Brandenburg 670 75,0 78 298 76 155 256 121 05
Sachsen- 744 890 127 385 46 226 375 108 04
Anhalt
Thiringen 64,8 771 205 356 69 184 212 149 03
Sachsen 89,4 689 267 273 40 154 135 106 02
alle KV- 75,3 814 178 479 65 323 239 132 05
Regionen

Quelle: BARMER-Daten 2017; BARMER-Versicherte mit KV-Zuordnung 2017 n = 8.507.217;
standardisiert nach Geschlecht und Zehn-Jahres-Altersgruppen auf die Bevdlkerung Deutschlands

des Jahres 2016
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Fir jeden der biosimilaren Wirkstoffe gibt es eine erhebliche Spannbreite der Ver-

ordnungsanteile nach KV.

Tabelle 1.36: Spannweite der Biosimilarquoten nach KV-Regionen insgesamt
in den Jahren 2016 und 2017

2016 2017
Wirkstoff niedrigste héchste niedrigste hochste
Biosimilarquote  Biosimilarquote  Biosimilarquote  Biosimilarquote
Filgrastim 62,2 100,0 64,8 94,5
EBY:I;O 52,2 88,7 55,0 100,0
Somatropin 0,0 24,3 6,0 31,4
Infliximab 121 45,9 253 82,6
Insulin 11 6,8 3,0 12,7
Etanercept 1,6 23,7 15,4 59,7
Follitropin 0,0 59,7 2,7 59,6
Rituximab 0,0 0,0 0,0 18,0
Enoxaparin 0,0 0,0 0,2 0,8

Quelle: BARMER-Daten 2017; BARMER-Versicherte mit KV-Zuordnung 2016 n = 8.602.776, 2017
n =8.507.217; standardisiert nach Geschlecht und Zehn-Jahres-Altersgruppen auf die Bevolkerung
Deutschlands des Jahres 2016

Uber alle KV-Regionen und alle als Biosimilar verfiigbaren biologischen Arzneimittel
wurde im Jahr 2017 eine Biosimilarquote von 12,6 Prozent erreicht, das ist nur margi-
nal besser als 8,4 Prozent im Jahr 2016. Die unstrittige Evidenz fir die Gleichwertigkeit
von Biosimilars und Referenzarzneimitteln hat offensichtlich noch nicht im relevanten

Umfang die Verordnungsentscheidung des Arztes erreicht.
Nachfolgend wird ein Vergleich der KV-Regionen dargestellt, der nicht die absoluten

Biosimilarquoten, sondern die Rangposition der KV-Regionen flir die jeweiligen

Biosimilars berticksichtigt.
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Tabelle 1.37: Ubersicht der Rangpositionen der Biosimilarquoten der KV-Regionen

Rangplatze fiir einzelne Biosimilars

KV-Region pla'fz- Filgras- Erythro- Soma- Inflixi- . = FEtaner- Folli- Rituxi- Enoxa-
tim poietin  tropin mab cept tropin mab parin
Westfalen-
. 1 6 8 1 3 1 2 12 1 14
Lippe
Ni -
feder 2 3 6 4 2 9 3 9 7 13
sachsen
Schl -
creswig 3 9 4 8 5 12 8 6 2 4
Holstein
Bremen 4 1 1 16 1 7 1 17 16 15
Hamburg 5 5 3 17 9 10 14 16 15 11
Nordrhein 6 15 9 1M 6 8 14 3 6
Bayern 7 8 2 7 4 13 4 3 4 1
Hessen 8 12 13 12 7 2 11 12 9
Rheinland-
enan 9 7 10 9 11 6 6 7 5 8
Pfalz
Berlin 10 13 7 6 17 5 10 4 9 5
Brandenburg 11 16 14 15 13 3 16 8 8 7
Sachsen-
12 11 1 1 14 1" 2 1 12
Anhalt 5 0 0 °
Thiringen 13 17 12 5 12 4 15 10 6 16
Saarland 14 4 15 14 8 11 12 13 17 3
Baden-
aden RN 17 3 woo1s 7 5 13 10
Wiirttemberg
Sachsen 16 2 16 2 16 16 17 15 1M1 17
Mecklen -
ecklenburg- 10 11 13 15 17 13 1 14 2
VVorpommern

Quelle: BARMER-Daten 2017; BARMER-Versicherte mit KV-Zuordnung 2017 n = 8.507.217;
standardisiert nach Geschlecht und Zehn-Jahres-Altersgruppen auf die Bevélkerung Deutschlands
des Jahres 2016

Die Analyse zeigt, dass es deutliche Unterschiede zwischen den verschiedenen
KV-Regionen bezuglich der Bereitschaft Biosimilars einzusetzen gibt. Besonders hohe
Biosimilarquoten finden sich in Regionen, in denen die KV aktiv den Einsatz von Biosimilars
propagiert. Dies unterstreicht die Bedeutung der KVen fiir die Information der Arzte zu
Biosimilars und die Verordnungssteuerung. Allerdings sind in praktisch allen Regionen
uberdurchschnittlich gute oder schlechte Quoten fiir einzelne biosimilare Wirkstoffe zu

sehen.

Die dargestellten Analyseergebnisse sprechen fir sich: Trotz unstrittiger Gleichwertigkeit

der Biosimilars im Vergleich zum Referenzbiologikum werden medizinisch nicht
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begriindbare Mehrausgaben durch nur zogerliche Berticksichtigung von Biosimilars bei

der Verordnung verursacht.

Tabelle 1.38: Ungenutztes Einsparpotenzial in Euro durch Behandlung mit Referenz-
arzneimittel statt Biosimilar nach Wirkstoff und KV-Region im Jahr 2017

Einspar-
KV- Erythro- Filgras- Soma- Inflixi- Insuli Etaner- Folli- Rituxi- ~ Enoxa- potenzial
nsulin
Region poetin tim tropin mab cept tropin map parin Gesamt
in Euro
Bawi* 75169 79.679 507.025 416.454 342412 845170 23474 751413 347.051 3.387.847
Bayern 17674 79.094 699.056 1.115.180 520.351 917.661 30.000 431.894 368851 4.179.760
Berlin 13652 19.899 132288 466347 231.733 626405 20499 454206 101.496 2.066.526
Branden-
b 24861 27508 220.264 595.441 371138 1.136.870 12811 696.144 165838 3.250.876
urg
Bremen 0 283 54.186 1.856 12.647 22933 -896 -40.091 12.878 63.795
Hamburg 1.947 18233 121.233 297311 68.639 304.116 10.467 21910 45373  889.228
Hessen 57.960 92220 616424 912096 368324 1.036.295 14587 988618 258210 4.344.735
MeVorp** 3941 22580 70476 206.665 279.756 705246 3525 290.896 113.850 1.696.937
Nieder-
sachsen 22331 35471 386.210 349.324 423993 725413 30358 779.926 203.870 2.956.897
Nordrhein 34.291 121493 559407 643.256 504.013 1.026.565 38948 845702 479.046 4.252.722
Rheinland-
Pfal 24648 21612 191.735 543881 284308 483690 4.101 377.934 192.648 2.124.557
4
Saarland 2.608 4.403 153947 121.999 89.109 153.457 6573 0 48136  580.232
Sachsen 16.997 15950 197.098 260.657 337.233 1.071.476 14329 182361 155567 2.251.668
Sachsen-
Anhalt 23048 27.732 161.823 187687 266.887  649.401 -80 336.042 129.734 1.782274
nhal
Schleswig-
Holstei 7945 36212 169590 873682 214288 701.868 14533 723911 100.991 2.843.021
olstein
Thiringen 51.207  29.940 95178 183.219 189.286 411988 5419 260980 143.785 1.371.000
Westfalen-
Lippe 48176 77.129 508611 457905 432260 758277 49.453 800.880 283.958 3.416.650
||
alle KV-
Regionen 425956 711.231 4812947 7.742.964 4.960.820 11568051 295.760 8005942 3.151.996 41.675.667
I

Quelle: BARMER-Daten 2017; BARMER-Versicherte mit KV-Zuordnung 2017 n = 8.507.217;
standardisiert nach Geschlecht und Zehn-Jahres-Altersgruppen auf die Bevolkerung Deutschlands
des Jahres 2016. Anmerkung = * Baden-Wiurttemberg, ** Mecklenburg-VVorpommern

1.3.11 Ausgabenentwicklung bei medikamentdser Tumortherapie

Die medikamentose Tumortherapie war das Schwerpunktthema des BARMER-

Arzneimittelreports 2017. Darin wurde die Uberproportionale Ausgabensteigerung bei

onkologischen Arzneimitteln (ATC-Kode-Gruppen LO1 und L02) dargestellt und analysiert.

Dass 90 Prozent der Ausgabensteigerung durch hohere Kosten pro behandelten Patienten
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und nicht durch eine hohere Anzahl behandelter Patienten begriindet waren, ist ein wich-
tiger Befund und ein sich fortsetzender Trend. Dass neue seit dem Jahr 2005 zugelassene
Onkologika fir 45 Prozent der Arzneimittelausgaben im gesamten Indikationsgebiet ver-
antwortlich waren, unterstreicht die Kostenrelevanz neuer Onkologika, die haufig mit
Behandlungskosten von mehr als 100.000 Euro pro Patient verbunden sind und zudem
immer haufiger kombiniert und in friheren Erkrankungsstadien eingesetzt werden. Dass
diese immensen Kosten leider haufig nicht mit einem Uberlebensvorteil fiir Patienten
verbunden sind, zeigt das Problem der Preisbildung. Interessante und weiterhin aktuelle
Einblicke liefern hier die Expertenbeitrage von Herrn Wolf-Dieter Ludwig und Frau Sabine

\Vogler im letztjahrigen Arzneimittelreport der BARMER (online verfigbar).

Tabelle 1.39: Kennzahlen zur Verordnung von Onkologika im ambulanten Sektor
in den Jahren 2013 bis 2017

Parameter 2013 2014 2015 2016 2017
Patienten mit Onkologikum 104.883 106.016 107.099 108.633 111.585
Pravalenzin Prozent 1,2 1,2 1,2 1,3 1,3
Durchschnittsalter 67,8 68,0 68,2 68,5 68,7
Anteil Frauen in Prozent 67,2 674 674 67,4 67,2
DDD gesamt in Millionen 29,5 30,1 30,4 31,2 32,0
DDD pro Empfanger 281,6 284,0 284,2 286,8 286,9
Kosten gesamt in Millionen Euro 651,7 6879 7333 8354 910,2
Kosten pro Empfanger in Euro 6.213 6.488 6.846 7.689 8.157
Anstieg Kosten pro Empfanger

im VVergleich zum Vorjahr 4,4 5,5 12,3 6,1
in Prozent

Patienten mit Kosten

liber 100.000 Euro

Anteil Patienten mit Kosten

iber 100.000 Euro 0,7 1,2 1,2 2,9 3,2
(pro 1.000 Empfanger)

Quelle: BARMER-Daten 2017; BARMER-Versicherte 2013 n =8.868.121, 2014 n =8.867.777,
2015n=8.773.029, 2016 n = 8.636.505, 2017 n = 8.541.701

72 123 132 310 353

Im aktuellen Report wird ein Teil der im letzten Jahr entwickelten Kennzahlen aktualisiert,
um die Entwicklungen bei medikamentdser Tumortherapie im Verlauf darzustellen. Da
die Versicherten im aktuellen Report anteilig mit ihrer Versicherungszeit berlcksichtigt
werden und bei den Rezepturen der Gesamtpreis der Rezeptur (im Vorjahr Preis des

onkologischen Fertigarzneimittels) verwendet wird, ergeben sich bei einigen Kennzahlen
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Abweichungen zum letztjdhrigen Report. Eine Ubersicht (ber die Kennzahlen gibt die
oben stehende Tabelle 1.39.

Die Analysen zeigen einen Ausgabenanstieg um 74,8 Millionen Euro fiir medikamentdse
Tumortherapie im Jahr 2017 im Vergleich zu 2016. Diese Kostensteigerung liegt mit
neun Prozent erneut Uber der Ausgabenentwicklung fir Arzneimittel insgesamt. Die
nachfolgende Abbildung 1.6 zeigt den jahrlichen prozentualen Anstieg der Ausgaben fir

medikamentose Tumortherapie von 2014 bis 2017.

Abbildung 1.6: Veranderung der Ausgaben fiir medikamentdse Tumortherapie
inklusive der Rezepturarzneimittel bei BARMER-Versicherten im Vergleich
zum Vorjahr fiir die Jahre 2014 bis 2017
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0
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@

N

Quelle: BARMER-Daten 2017; BARMER-Versicherte 2014 n=8.867.777, 2015 n = 8.773.029,
2016 n=8.636.505, 2017 n =8.541.701

Wesentlicher Treiber sind auch im Jahr 2017 die hochpreisigen Onkologika. Dies ver-  Der Anteil von Patienten
mit onkologischen

Arzneimittelkosten von
Arzneimittelkosten von mehr als 100.000 Euro pro behandelten Patienten im  mehrals 100.000 €

Betrachtungsjahr. Der Anteil dieser Patienten im Jahr 2017 ist mit 3,2 pro 1.000 M Jahrist2017
. im Vergleich zu 2015
Versicherten im Vergleich zum vorletzten Jahr 2,5-fach héher (2015: 1,2 pro 1.000 5 5_¢4ch haher,

deutlicht die kontinuierliche Zunahme des Anteils von Patienten mit onkologischen

\ersicherten).
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Abbildung 1.7: BARMER-Versicherte mit Kosten medikamentoser Tumortherapie
inklusive der Rezepturarzneimittel iiber 100.000 Euro im Betrachtungsjahr 2013 bis
2017 pro 1.000 Versicherten mit onkologischer Arzneimitteltherapie

35

3.0

3,2
29

2,5

2,0

15

1,0 1.2 12

-

0.0

2013 2014 2015 2016 2017

Euro pro 1.000 Versicherte mit Onkologika

Versicherte mit Therapiekosten tiber 100.000

Quelle: BARMER-Daten 2017; BARMER-Versicherte 2013 n =8.868.121, 2014 n =8.867.777,
2015n=8.773.029, 2016 n =8.636.505, 2017 n =8.541.701

Bei den TOP-20 der umsatzstarksten onkologischen Arzneimittel sind die Positionen
1 bis 3im Jahr 2017 identisch mit denen im Jahr 2015. Neu im Vergleich zum Jahr 2015
sind im Jahr 2017 aber die Wirkstoffe auf den Rangplatzen 5, 7, 8, 16, 17 und 18. Dies
zeigt die Dynamik der Therapie und die rasche Aufnahme neuer Wirkstoffe in die the-
rapeutische Anwendung. Fir alle gelisteten Wirkstoffe werden die Veranderungen im

Vergleich zum Jahr 2013 dargestellt.

Enzalutamid ist mit 31,7 Millionen Euro auf Rang 5 und wird zur antihormonellen Therapie
bei metastasiertem kastrationsresistentem Prostatakarzinom eingesetzt, inzwischen
auch vor einer Chemotherapie. Die frihe Nutzenbewertung durch den Gemeinsamen
Bundesausschuss (G-BA) hat einen Hinweis auf einen betrachtlichen Zusatznutzen
ergeben, da Enzalutamid in einer randomisierten, placebokontrollierten Studie an
1.199 Patienten mit metastasiertem kastrationsresistentem Prostatakarzinom eine
Verlangerung des medianen Gesamtiiberlebens (18,4 Monate gegeniiber 13,6 Monate)
zeigte. In einer weiteren randomisierten, placebokontrollierten Studie (vor Chemotherapie)

wurde nach 22 Monaten eine Senkung des Mortalitatsrisikos um 29 Prozent beobachtet.



Kapitel 1
Analysen zur Arzneimitteltherapie von Versicherten der BARMER

Ruxolitinib befindet sich mit 27 Millionen Euro auf Rang 7. Es ist ein Januskinaseinhibitor,
der im Jahr 2012 als Orphan-Arzneimittel fir die Behandlung bei primarer Myelofibrose
zugelassen wurde und im Jahr 2015 auch fir die Behandlung der Polycythaemia vera bei

Resistenz oder Intoleranz gegen Hydroxycarbamid.

Tabelle 1.40: TOP-20 der umsatzstdrksten onkologischen Arzneimittel im ambulan-
ten Sektor bei BARMER-Versicherten im Jahr 2017 im Vergleich zu 2013

Verdanderung der
Kosten im Jahr 2017 Kosten in Prozent

in Euro Gzl im Vergleich von
b 2013 zu 2017
Rang ATC-Kode Wirkstoff delter

pro Ver- Patien- pro Ver-

Gesamt sic_herten ten Gesamt sic.herten

mit Arz- mit Arz-

neimittel neimittel
1 Loixcoy Bevac- 84040502 24863  3.380 97 36

zumab

2 L01XC03 ILE:\;%_ 74.968.647 23.406 3.203 3,5 -11
3 LO1XCO2  Rituximab 46.799.192 11.243 4162 -1,6 -7,2
4 |02BX03  Abirateron 32.332.669 23193 1.394 -14,3 -30,8
5 LO2BB0O4 Enzalutamid 31.692.995 24.582 1.289 1.446,9 12,4
6 LOTXC13 Pertuzumab 27.343.899 20.999 1.302 651,7 -17,6
7 LOTXE18  Ruxolitinib 27.150.686 31.481 862 196,6 -2,0
8 LOTXEO1 Imatinib 26.124.629 23.464 1113 -32,0 -30,3
9 LO1CDO1  Paclitaxel 24.652.160 3.775 6.531 -01 -31,2
10  LO2AEO2 Leuprorelin 18.229.772 1.408 12.946 4,0 -1,8
11 LO1XX32 Bortezomib 17.729.864 16.986 1.044 -79 -10,9
12 LOTXEO8  Nilotinib 14.848.778 37.564 395 331 9,8
13 LO1BAO4 Pemetrexed 14.409.238 22.717 634 -39 10,6
14 LO2BA03  Fulvestrant 12.804.568 6.936 1.846 43,6 -1,0
15 L01BCO2  Fluorouracil 11.884.435 2.423 4,905 -11,7 6,4
16 LO1TXEO4  Sunitinib 11.813.127 28.296 417 -9,6 8,0
17 LOWXCI4 Zﬁ:;?}zslfnmab 11339643 40517 280 107.6244  669,8
18 LO1XCO06  Cetuximab 10.482.251 18.369 571 -13,8 4,6
19  LO1XEO6  Dasatinib 10.432.798 39.954 261 58,9 0,6
20 LO1BCO7  Azacitidin 10.248.777 24.910 411 40,7 0,5

Quelle: BARMER-Daten 2017; BARMER-Versicherte 2013 n=8.868.121, 2017 n = 8.541.701

Nachfolgend werden fiir die 20 umsatzstarksten onkologischen Wirkstoffe die durch-
schnittlichen Kosten pro Patient wahrend des Betrachtungsjahres 2017 dargestellt und
die Wirkstoffe danach geordnet. Wahrend im Jahr 2015 Nilotinib mit 39.710 Euro auf
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Position 1 lag, ist Nilotinib im Jahr 2017 mit etwas geringeren Kosten pro Patient (34.201
Euro) nur noch auf Position 8 der Rangliste zu finden. Im Jahr 2017 sind flinf onkologische
Arzneimittelwirkstoffe gelistet, deren durchschnittliche Kosten tiber den Kosten des pro
Patienten teuersten Onkologikums aus dem Jahr 2015 liegen. Die TOP-3 liegen ober-
halb von 50.000 Euro pro Patient, das pro Kopf teuerste Onkologikum ist Ipilimumab mit
durchschnittlich 80.400 Euro pro Patient im Jahr 2017.

Tabelle 1.41: TOP-20 der umsatzstdrksten onkologischen Arzneimittel
nach Kosten pro Empféanger im Jahr 2017

Rang ATC-Kode Wirkstoff Kosten pro Empfdnger in Euro
1 LOIXC11  Ipilimumab 80.397
2 LO1IXC12  Brentuximab vedotin 60.169
3 LO1XE15  Vemurafenib 50.343
4 LOIXC10  Ofatumumab 40.469
5 LO1XEO6 Dasatinib 39.735
6 LO1XE16  Crizotinib 39.316
7 LO1MXE12  Vandetanib 37.930
8 LOTXEO8 Nilotinib 34.201
S LOTXEO1 Imatinib 33.651

10 LO2BX03 Abirateron 33.533
11 LOTXE18  Ruxolitinib 32123
12 LO1BCO8 Decitabin 31.745
13 LO1XX43  Vismodegib 30.702
14 LO1XX27  Arsentrioxid 29.810
15  LO1IXE17  Axitinib 27.483
16 LO1IXEO4  Sunitinib 26.206
17 LO1XC13  Pertuzumab 25.496
18  LO1CX01  Trabectedin 25.334
19  LO1XE24  Ponatinib 24.885
20 LO1BCO7  Azacitidin 24,795

Quelle: BARMER-Daten 2017; BARMER-Versicherte 2017 n = 8.541.701
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2 Arzneimitteltherapiesicherheit (AMTS)

2.1 Definition, Einordnung und Relevanz von AMTS

Die Behandlung mit Arzneimitteln ist ein komplexer Prozess, der das koordinierte
Zusammenwirken von Patient, Angehorigen und Heilberuflern erfordert. Eine Abwei-
chung von dem nach dem Stand des medizinischen Wissens angezeigten Gebrauch von
Arzneimitteln kann zu vermeidbaren Risiken und zur Schadigung von Patienten fihren:
Eine systematische Literaturanalyse kommt zu dem Schluss, dass jedes Jahr sieben von
100 ambulant behandelten Patienten eine vermeidbare unerwiinschte Arzneimittelwir-
kung (UAW) erleiden (Thomsen et al. 2007). Bei 35 Prozent der Patienten (iber 65 Jahren
fanden Hanlon und Mitarbeiter eine UAW (Hanlon et al. 1997). Eine weitere Untersu-
chung fand bei 25 Prozent der ambulant behandelten Patienten UAWen, die in 39
Prozent abschwachbar oder vermeidbar gewesen waren (Gandhi et al. 2003). Jede siebte
UAW bei geriatrischen Patienten fiihrte zur stationdaren Aufnahme (Cooper 1999). Den
aktuellen Wissensstand zu vermeidbaren Risiken der Arzneimitteltherapie fasst der

Expertenbeitrag von Frau Professor Thiirmann zusammen.

Arzneimitteltherapiesicherheit (AMTS) bezeichnet die Gesamtheit aller MaBnahmen
zur Gewadhrleistung eines optimalen Medikationsprozesses. Hierdurch soll der Patient
vor vermeidbaren Risiken und Schaden durch Arzneimitteltherapie geschiitzt werden.
Als Medikationsfehler bezeichnet man eine Abweichung von dem fir den Patienten
optimalen Medikationsprozess, die zu einer grundsdtzlich vermeidbaren Schadigung
des Patienten fiihrt oder flihren konnte. Medikationsfehler konnen jeden Schritt des
Medikationsprozesses betreffen und von jedem am Medikationsprozess Beteiligten,
insbesondere von Arzten, Apothekern, anderen Heilberuflern sowie von Patienten,
deren Angehorigen oder von Dritten verursacht werden. Haufig ist nicht der Fehler
eines Einzelnen ursachlich fur einen Medikationsfehler, sondern es sind die ungentgend
abgestimmte Koordination der Handlungen mehrerer Beteiligter oder auch die Rahmen-

bedingungen der Arzneimitteltherapie.
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Arzneimitteltherapiesicherheit fokussiert daher nicht auf einen einzelnen Prozess-
beteiligten oder Prozessschritt, sondern betrachtet den Gesamtprozess der Behandlung
mit Arzneimitteln. Wahrend sich Fehler des Einzelnen nie sicher verhindern lassen, kann
durch eine fehlertolerante Organisation des Prozesses — man spricht von Resilienz —
dafiir Sorge getragen werden, dass Fehler abgefangen werden, bevor sie zur Schadigung
des Patienten fiihren kénnen. Fehlertoleranz oder Resilienz ist das Ergebnis erfolgreicher
Prozessoptimierung und notwendig zum Erreichen von AMTS. In Deutschland fasst
der seit 2007 regelmaRig fortgeschriebene Aktionsplan Arzneimitteltherapiesicherheit
des Bundesministeriums flr Gesundheit Mal’nahmen zur Verbesserung von AMTS
zusammen. Die schrittweise \Verbesserung der AMTS setzt Kenntnis ungentgend kontrol-
lierter Risiken voraus. Die nachfolgend dargestellten Analysen von Daten zu Versicherten

der BARMER helfen, Risiken und ihre Relevanz zu erkennen.

2.2 Multimorbiditat als Trigger fur Polypharmazie

Multimorbiditat bezeichnet das gleichzeitige Vorliegen mehrerer Erkrankungen bei
einem Patienten. Aufgrund unterschiedlicher Definitionen von Multimorbiditat bezuglich
der Anzahl geforderter Erkrankungen als auch durch Betrachtung unterschiedlicher
Altersgruppen sind sehr unterschiedliche Pravalenzen fir Multimorbiditat von drei
Prozent (ber mehr als 50 Prozent bis hin zu 88 Prozent in der Berliner Altersstudie
berichtet worden (Dodel 2014). Eine Untersuchung von 1.937 alteren multimorbiden
Patienten (= 72 Jahre) in Deutschland zeigt, dass jede zusatzliche chronische Erkrankung
die jahrlichen Behandlungskosten um 563 Euro erhdhte, wobei die Arzneimittelkosten fiir

20 Prozent der Gesamtausgaben verantwortlich waren (Nagl et al. 2012).

Zur Beurteilung der Pravalenz von Multimorbiditat bei BARMER-Versicherten wurden
alle Versicherten analysiert, die im Jahr 2016 durchgangig versichert beziehungsweise
bis zu ihrem Tod im Jahr 2016 durchgangig versichert waren. Es wurden die Diagnosen
der Versicherten im Jahr 2016 ausgewertet. Fir die Schatzung der Haufigkeit von
Multimorbiditat wurden zum einen 241 Krankheitsgruppen des ICD-10-Kodes (DIMDI
2017) herangezogen. Hierbei sind dreistellige ICD-Kodes zu sinnvollen Gruppen

zusammengefasst, beispielsweise ICD E10-E14 Diabetes mellitus. Des Weiteren wurden
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die dreistelligen ICD-10-Kodes einzeln ausgewertet. Als chronisch wurde eine Erkrankung
definiert, wenn ein ICD-10-Kode der entsprechenden Krankheitsgruppe beziehungs-
weise ein dreistelliger ICD-10-Kode bei einem Patienten in drei von vier betrachteten
Kalenderquartalen kodiert war. In die Auswertung wurden ambulante Diagnosen mit dem
Zusatz ,gesichert” und Krankenhausentlassungsdiagnosen einbezogen. Die Tabelle 2.1
zeigt die Anzahl chronischer Erkrankungen (ICD-10-Krankheitsgruppen) je Versicherten
im Jahr 2016 nach Alter und Geschlecht.

Tabelle 2.1: Anzahl chronischer Erkrankungen (ICD-10-Krankheitsgruppen)
je BARMER-Versicherten im Jahr 2016 nach Alter und Geschlecht

Anzahl Manner Frauen Gesamt
Altersgruppe chronischer

el Anzahl Prozent  Anzahl Prozent Anzahl Prozent
0 1.566.210 57,7 1.285.878 38,3 2.852.088 47,0
1 295.397 109 431542 12,9 726.939 12,0
2 207.250 7.6 393850 11,7 601.100 9,9
o i 3 153.197 5,6 278.841 83 432.038 71
4 114.869 4,2 211.233 6.3 326.102 5.4
5 87.768 3,2 164.223 4,9 251.991 4,2
6bis 9 187.002 6,9 367.495 11,0 554.497 9.1
10+ 103.353 38 222.648 6,6 326.001 54
0 88.083 14,7 125614 123 213.697 13,2
1 20.300 3.4 35.683 3,5 55.983 3,5
2 26.804 4,5 46.796 4,6 73.600 4,6
== 3 34.078 5,7 59.008 58 93.086 58
4 38.285 6.4 65.066 6,4 103.351 6.4
5 40.910 6.8 69.205 6.8 110.115 6.8
6 bis 9 150.660 25,2 257.420 253 408.080 253
10+ 198550 33,22 358.714 353 557.264 34,5
0 20.602 9,8 39.673 9,1 60.275 9,3
1 2925 1,4 5.554 1.3 8.479 13
2 4.070 1,9 8.789 2,0 12.859 2,0
3 5.999 29 13.327 3,1 19.326 3,0
80+ 4 8.005 3,8 17.996 4,1 26.001 4,0
5 9.668 4,6 21.568 4,9 31.236 4.8
6 bis 9 48.427 231 106.741 24,5 155.168 24,0
10+ 110344 52,5 222218 51,0 332.562 51,5
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Anzahl Manner Frauen Gesamt
Altersgruppe chronischer

Krankheiten Anzahl Prozent Anzahl Prozent Anzahl Prozent
0 1674895 47,5 1.451.165 30,2 3.126.060 37,5
1 318.622 9,0 472.779 9,8 791.401 9,5
2 238.124 6.8 449.435 9,3 687.559 83
Gosamt 3 193.274 55 351.176 7.3 544.450 6,5
4 161.159 4,6 294.295 6,1 455,454 55
5 138.346 39 254.996 53 393.342 4,7
6bis9 386.089 11,0 731656 15,2 1.117.745 13,4
10+ 412.247 11,7 803.580 16,7 1.215.827 14,6

Quelle: BARMER-Daten 2016; Grundgesamtheit GGD _2016, Gesamt n = 8.331.838,
Manner n = 3.522.756, Frauen n = 4.809.082

Wie zu erwarten zeigt sich eine altersabhangige Zunahme der Pravalenz von Multi-
morbiditat und eine Abnahme des Anteils von Versicherten ohne chronische Erkrankung
mit zunehmendem Lebensalter. Ab dem 65. Lebensjahr haben bei beiden Geschlechtern

fast 90 Prozent der Versicherten eine chronische Erkrankung.

Abbildung 2.1: Anzahl BARMER-Versicherter in Abhangigkeit von der Anzahl gleichzeitig
bestehender chronischer Erkrankungen (ICD-10-Krankheitsgruppen) im Jahr 2016

35
3.126.060

30 37,52 %

2726914
32,73 %

N
S

Anzahl Versicherter
in Millionen

791.401 87550
05 9,50 % 8954, 544.450 455454
6,53 % 547 %
0
1 2 3 4

Anzahl chronischer Erkrankungen

Quelle: BARMER-Daten 2016; Grundgesamtheit GGD _2016, Gesamt n = 8.331.838

Insgesamt 9 von 10
Versicherten ab 65 Jahren
haben mindestens eine
chronische Erkrankung.
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Wie die Abbildung 2.1 zeigt, haben 2.726.914 BARMER-Versicherte finf oder mehr
chronische Erkrankungen und 3.726.818 BARMER-Versicherte drei oder mehr chroni-
sche Erkrankungen. Je nachdem, ob man Multimorbiditdt als das gleichzeitige Vorliegen
von drei oder mehr beziehungsweise funf oder mehr Erkrankungen definiert, sind
knapp 45 Prozent beziehungsweise 33 Prozent der BARMER-Versicherten betroffen.
Zwischen Mannern und Frauen gibt es bei den ab 65-Jahrigen diesbezlglich kei-
nen relevanten Unterschied. Jeder dritte BARMER-Versicherte leidet unter mindestens
funf Erkrankungen und ist als multimorbid einzustufen. Unter einer bis maximal vier
chronischen Erkrankungen leiden 2.478.864 BARMER-Versicherte, 3.126.060 BARMER-

Versicherte haben keine chronische Erkrankung.

Tabelle 2.2: Haufigkeit chronischer Erkrankungen (ICD-10-Kodes dreistellig)
je BARMER-Versicherten im Jahr 2016

ICD  ICD-Bezeichnung Patienten
Anzahl Prozent

110 Essentielle (primare) Hypertonie 2.214.604 26,6
M54 Rickenschmerzen 857.156 10,3
E11 l[\#\;;f;_rgiwaébreitnss]linabhéngiger Diabetes mellitus 660.922 79
F32 Depressive Episode 616.385 7.4
EO4  Sonstige nichttoxische Struma 565.133 6,8
E66 Adipositas 511.865 6,1
125 Chronische ischamische Herzkrankheit 470.830 57
M17 Gonarthrose [Arthrose des Kniegelenkes] 449.140 5,4
M47  Spondylose 448,689 54
J45  Asthma bronchiale 415.161 5,0
K21 Gastrodsophageale Refluxkrankheit 415.032 50
F45  Somatoforme Stérungen 400.019 4,8
EO3 Sonstige Hypothyreose 399.393 4,8
183  Varizen der unteren Extremitaten 392.076 4,7
H52  Akkommodationsstérungen und Refraktionsfehler 383.400 4,6
Z30 Kontrazeptive MalRnahmen 373.845 4,5
M51  Sonstige Bandscheibenschaden 362.340 4.3
J30  Vasomotorische und allergische Rhinopathie 345.333 4,1
K76 Sonstige Krankheiten der Leber 324.076 39

Quelle: BARMER-Daten 2016; Grundgesamtheit GGD _2016, Gesamt n = 8.331.838
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Untersucht und in der Tabelle 2.2 dargestellt wurde die Haufigkeit der verschiedenen

chronischen Erkrankungen bei BARMER-Versicherten anhand kodierter Diagnosen. Die

arterielle Hypertonie ist mit 2,2 Millionen Betroffenen dabei die haufigste chronische

Erkrankung, Rickenschmerzen sind bei mehr als 857.000 Versicherten (10,3 Prozent)

als Behandlungsgrund dokumentiert. 7,9 Prozent der Versicherten haben einen Diabetes

mellitus Typ 2, 7,4 Prozent leiden an einer Depression.

Beschrankt man die Analyse auf Patienten mit fiinf und mehr chronischen Erkrankungen,

zeigt sich die nachfolgend dargestellte Verteilung.

Tabelle 2.3: Haufigste chronische Erkrankungen (ICD-10-Kodes dreistellig) bei

multimorbiden BARMER-Versicherten (mind. fiinf chronische Erkrankungen) im Jahr 2016
Versicherte

ICD ICD-Bezeichnung Anzahl Prozent
110 Essentielle (primare) Hypertonie 1.739.191 61,7
£78 Stb'rungen_ des_Li_pgpr_oteinstoffvvechsels 1150489 408
und sonstige Lipidamien
M54 Riickenschmerzen 738.449 26,2
E11 Nicht primér insulinabhangiger Diabetes mellitus 504,898 211
[Typ-2-Diabetes]
F32 Depressive Episode 513.415 18,2
EO4 Sonstige nichttoxische Struma 460.262 16,3
125 Chronische ischamische Herzkrankheit 438.707 15,6
E66 Adipositas 437.105 15,5
M47 Spondylose 421.508 14,9
M17 Gonarthrose [Arthrose des Kniegelenkes] 420.223 14,9
K21 Gastroosophageale Refluxkrankheit 370.936 13,2
F45 Somatoforme Storungen 356.414 12,6
183 Varizen der unteren Extremitaten 352.439 12,5
H52 Akkommodationsst'drungen und 332,563 118
Refraktionsfehler
M51 Sonstige Bandscheibenschaden 322.903 11,4
K76 Sonstige Krankheiten der Leber 300.078 10,6
Stérungen des Purin- und
E79 Pyrirniginstoffwechsels 293717 104
EO3 Sonstige Hypothyreose 290.589 10,3
M81 Osteoporose ohne pathologische Fraktur 285919 101
J45 Asthma bronchiale 284.694 10,1

Quelle: BARMER-Daten 2016; Grundgesamtheit GGD_2016, multimorbide Versicherte (mindestens
fuinf chronische Erkrankungen ICD-10-Kodes dreistellig) n = 2.820.737
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Multimorbiditat ist fir die Betrachtung von Arzneimitteltherapiesicherheit wichtig,
weil sowohl die Anzahl verordneter Arzneimittel als auch die Haufigkeit nicht geplanter
Krankenhausaufenthalte sowie auch der Ressourcenverbrauch mit zunehmender Anzahl
gleichzeitig bestehender Erkrankungen steigen (Payne et al. 2014). Die nachfolgenden
Tabellen zeigen diesen Zusammenhang fir BARMER-Versicherte. Erwartungsgemald
steigt mit der Zahl der Erkrankungen auch der Anteil derer mit Polypharmazie, im
Folgenden definiert als die gleichzeitige Anwendung von fiinf und mehr verschiedenen

Wirkstoffen (siehe dazu auch das Kapitel Methodische Hinweise).

Tabelle 2.4: Anzahl und Prozent der BARMER-Versicherten nach der Anzahl
gleichzeitig angewendeter Wirkstoffe pro Patient in Abhangigkeit von der Anzahl
bestehender chronischer Erkrankungen im Jahr 2016

Anzahl und Prozent der BARMER-Versicherten

L L nach der Anzahl gleichzeitig angewendeter Wirkstoffe

Erkrankungen

0 1 2 B 4 5+
keine 1.531.212 776.171 444,885 211.249 81.093 81.450
49,0 24,8 14,2 6,8 2,6 2,6
113.774 219.299 201.770 136.101 68.438 52.019
! 14,4 27,7 25,5 17,2 8,6 6,6
5 73.289 154.445 169.650 131913 79.239 79.023
10,7 22,5 24,7 19,2 11,5 11,5
3 34.960 99.603 122.979 108.747 75.427 102.734
6.4 18,3 22,6 20,0 139 18,9
19.817 65.300 90.751 88.517 69.668 121.401
“ 4,4 14,3 19,9 19,4 15,3 26,7
54 35.453 146.395 263.968 336.120 355.638 1.589.340
13 5.4 9,7 12,3 13,0 58,3

Quelle: BARMER-Daten 2016; Grundgesamtheit GGD _2016, Versicherte mit chronischen
Erkrankungen (ICD-10-Krankheitsgruppen): keine n = 3.126.060, eine n = 791.401,
zwein = 687.559, drei n = 544.450, vier n = 455.454, finf und mehr n = 2.726.914

Polypharmazie kann nicht unabhangig, sondern nur im Kontext und unter Berlick-
sichtigung bestehender Erkrankungen beurteilt werden. Hieraus folgt auch, dass allein
die Anzahl von Arzneimitteln pro Patient kein geeigneter Parameter fir die Beurteilung
der Qualitat der Arzneimitteltherapie ist. Die Reduktion der durchschnittlichen Anzahl
verordneter Arzneimittel ohne inhaltliche Betrachtung der Arzneimitteltherapie ist folge-
richtig auch kein Qualitatsmerkmal oder sinnvolles Ziel von Interventionen. Nachfolgend
wird der Zusammenhang zwischen der Anzahl bestehender Erkrankungen und den

Ausgaben fur Arzneimittel bei BARMER-Versicherten dargestellt.
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Tabelle 2.5: Durchschnittliche Ausgaben fiir Arzneimittel pro BARMER-Versicherten in
Abhangigkeit von der Anzahl bestehender chronischer Erkrankungen im Jahr 2016
Arzneimittelkosten

Anzahl chronischer Anz.ahl der je Viersicherten pro Jahr
Erkrankungen Versicherten in Euro

keine 3.126.060 55,61

1 791.401 311,76

2 687.559 416,64

3 544.450 566,80

4 455.454 713,79

5+ 2726914 1.372,54

Quelle: BARMER-Daten 2016; Grundgesamtheit GGD _2016, Gesamt n = 8.331.838

Eine weitere Assoziation findet sich fir die Anzahl bestehender Erkrankungen mit der

Haufigkeit und den Kosten stationarer Krankenhausbehandlung.

Tabelle 2.6: Durchschnittliche Anzahl und Ausgaben fiir stationdre Krankenhaus-
behandlung pro BARMER-Versicherten in Abhangigkeit von der Anzahl bestehender
chronischer Erkrankungen im Jahr 2016

. Krankenhauskosten durchschnittliche

Anzahl chronischer Anzahl der . .

Erkrankungen Versicherten je Versicherten Krankenhaus-

pro Jahr in Euro aufenthalte pro Jahr

keine 3.126.060 343,32 0,06

1 791.401 601,58 0,13

2 687.559 682,79 0,15

3 544.450 865,40 0,18

4 455.454 1.056,94 0,20

5+ 2.726.914 2.034,25 0,30

Quelle: BARMER-Daten 2016; Grundgesamtheit GGD _2016, Gesamt n = 8.331.838

Neben der Anzahl der gleichzeitig bestehenden Erkrankungen ist die Art der Erkrankung
eine wichtige Determinante vermeidbarer Risiken der Arzneimitteltherapie. So gibt es
Erkrankungen, die mit ahnlichen Arzneimitteln behandelt werden, wie etwa Herzinsuffi-
zienz und arterielle Hypertonie und andererseits Erkrankungen, deren Arzneitherapie
interagiert oder eine gleichzeitig bestehende andere Erkrankung verschlechtert.
So fanden Dumbreck und Mitarbeiter 133 Arzneimittelwechselwirkungsrisiken fiir
Arzneimittel der in England geltenden Leitlinie fir die Behandlung des Diabetes mellitus
Typ 2 mit Arzneimitteln in Leitlinien fir elf andere chronische Erkrankungen (Dumbreck
etal. 2015).
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2.3 Komplexitat der Arzneimitteltherapie als Ursache
vermeidbarer Risiken

2.3.1 Anzahl gleichzeitig verordneter Arzneimittel

und Wirkstoffe pro Patient

Es wird gezeigt, wie viele Wirkstoffe die Versicherten im Jahr 2016 gleichzeitig anwandten.
Es wurde von der Anwendung einer Tagesdosis (DDD) ab Apothekenabgabedatum
ausgegangen und daraus der Anwendungszeitraum und die Haufigkeit gleichzeitiger
Anwendung ermittelt. Verordnungen, die aus dem Vorjahr in das Jahr 2016 hineinreichen,
wurden dabei berlcksichtigt. Der Anteil von Versicherten mit einer Arzneimittelverord-
nung steigt mit zunehmendem Alter. Von den 65- bis 79-Jahrigen erhalten nur 8 Prozent
keine Verordnung von Arzneimitteln, bei den Uber 80-Jahrigen sind es 3,5 Prozent.
92,0 beziehungsweise 96,5 Prozent dieser Versicherten sind damit potenziell durch

vermeidbare Risiken der Arzneimitteltherapie gefahrdet.

Abbildung 2.2: Anteil BARMER-Versicherter nach Altersgruppen ohne Verordnung und
Abgabe eines erstattungsfahigen Arzneimittels im Jahr 2016

30
25

20

Anteil Versicherter ohne
Arzneimitteltherapie in Prozent

| —

bis 64 Jahre 65 bis 79 Jahre 80+ Jahre

Quelle: BARMER-Daten 2016; Grundgesamtheit GGD _2016, Gesamt n = 8.331.838

Die Risiken der Arzneimitteltherapie steigen mit zunehmender Anzahl eingenommener
Arzneimittelwirkstoffe (Slabaugh et al. 2010). Die nachfolgenden Abbildungen zeigen,
wie viele Arzneimittel pro BARMER-Versicherten im Betrachtungsjahr gleichzeitig zur

Anwendung kamen.
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Abbildung 2.3: Anzahl BARMER-Versicherter nach gleichzeitig verordneten
Wirkstoffen im Jahr 2016
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Quelle: BARMER-Daten 2016; Grundgesamtheit GGD _2016, Gesamt n = 8.331.838; Patienten der
Kategorie 1, 2, 3 und 4 Wirkstoffe hatten im Jahr 2016 an mindestens einem Tag mindestens die
angegebene Anzahl Wirkstoffe gleichzeitig, aber im Jahr 2016 nie mehr als diese Anzahl gleichzeitig.

Abbildung 2.4: Anteil BARMER-Versicherter nach gleichzeitig verordneten Wirkstoffen

im Jahr 2016 45 /u'der BARMER-
Versicherten hatten
25 2016 Anspruch auf den
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Quelle: BARMER-Daten 2016; Grundgesamtheit GGD_2016, Gesamt n = 8.331.838; Patienten der
Kategorie 1, 2, 3 und 4 Wirkstoffe hatten im Jahr 2016 an mindestens einem Tag mindestens die
angegebene Anzahl Wirkstoffe gleichzeitig, aber im Jahr 2016 nie mehr als diese Anzahl gleichzeitig.

Im Jahr 2016 wurden 3.768.117 BARMER-Versicherte mit mindestens drei Arzneimitteln
gleichzeitig behandelt und hatten damit Anspruch auf den bundeseinheitlichen
Medikationsplan (BMP). Dies entspricht 45 Prozent aller Versicherten. Welcher Anteil der
Anspruchsberechtigten einen Medikationsplan erhalten hat, ist nicht zu analysieren, da

die Vergltung fir die Erstellung meist Bestandteil einer Verglitungspauschale ist.
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2.025.967 BARMER-Versicherte wendeten im Jahr 2016 flinf oder mehr verschiedene
Wirkstoffe gleichzeitig an und sind damit als Patienten mit Polypharmazie
(beziehungsweise Multimedikation) zu bezeichnen. Bei Anwendung Uber mindes-
tens ein halbes Jahr lang (= 182 Tage) spricht man von langfristiger Polypharmazie. Die
nachfolgenden Abbildungen zeigen die Ergebnisse fir die Untersuchungen zur Dauer
der gleichzeitigen Behandlung mit mindestens fiinf Arzneimitteln. Rezepte aus dem Jahr

2015, deren Medikation in das Jahr 2016 hineinreichte, wurden berticksichtigt.

Abbildung 2.5: Anzahl BARMER-Versicherter nach Dauer der gleichzeitigen Behandlung
mit mindestens fiinf Arzneimittelwirkstoffen im Jahr 2016
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Quelle: BARMER-Daten 2016; Grundgesamtheit GGD _2016, Gesamt n = 8.331.838

Abbildung 2.6: Anteil BARMER-Versicherter nach Dauer der gleichzeitigen Behandlung
mit mindestens finf Arzneimittelwirkstoffen
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Quelle: BARMER-Daten 2016; Grundgesamtheit GGD _2016, Gesamt n = 8.331.838
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Die Ergebnisse zeigen, dass Polypharmazie keine unumkehrbare Eskalation der
Arzneimitteltherapie darstellt, sondern eine zum Teil voribergehende Intensivierung der
Therapie sein kann. RegelmaRige systematische Uberpriifung verordneter Arzneimittel
und ,de-prescribing” — das Absetzen von nicht mehr erforderlichen Arzneimitteln — sind
als Behandlungsstandard in der Routineversorgung zu implementieren (Scott et al. 2015;

Neuner-Jehle et al. 2014).

2.3.2 Anzahl verordnender Arzte pro Versicherten

mit Polypharmazie

Die zunehmende Spezialisierung hat zur Folge, dass neben dem Hausarzt haufig mehrere
Facharzte den Patienten medikamentds behandeln. Untersucht wurde, von wie vielen

Arzten BARMER-Versicherte mit Polypharmazie Arzneimittelverordnungen erhielten.

Tabelle 2.7: Anzahl Arzneimitteltherapie verordnender Arzte bei jiingeren, dlteren und
hochaltrigen BARMER-Versicherten mit Polypharmazie im Jahr 2016

Anzahl und Prozent der BARMER-Versicherten mit Polypharmazie

AG* nach Anzahl Arzneimittel verordnender Arzte
1 2 3 4 5 6 7 8 9 10+
3 42.216 75665 70.860 49.429 29.157 15184 7635 3778 1840 1812
© 14,2 25,4 238 16,6 9,8 51 2,6 1.3 0,6 0,6
E Q 43610 74.289 72617 53548 33582 19046 9945 5046 2544 2475
:é qu? 138 235 22,9 16,9 10,6 6.0 31 1,6 0,8 0.8
+ 18.491 33.637 34202 25764 16.553 9555 4979 2453 1.196 1.132
8 12,5 22,7 231 17.4 11,2 6.5 3.4 1.7 08 0.8
3 40.334 88560 102.831 85.634 58579 35187 19.517 10273 5203 5.727
© 89 19,6 22,8 19,0 13,0 7.8 4,3 2,3 12 13
é ﬂl 56.378 106.427 113573 91014 60.624 36.989 20.827 11.197 5584 5.788
|_r._‘[-j ) 11,1 20,9 22,3 17,9 11,9 73 4,1 2,2 11 1,1
+ 43382 73360 69.194 49916 31366 17590 9.266 4.832 2375 2200
8 14,3 24,2 22,8 16,4 10,3 58 31 1.6 0.8 0,7
J{% 244411 451938 463.277 355305 229861 133551 72169 37579 18742 19134
é 12,1 22,3 22,9 17,5 11,3 6.6 3,6 1.9 095 0,9

Quelle: BARMER-Daten 2016; Grundgesamtheit GGD _2016, Versicherte mit Polypharmazie 2016,
Gesamt n = 2.025.967, Manner n = 762.240, Frauen n = 1.263.727; auch aus dem Vorjahr in das
Jahr 2016 hineinreichende Verordnungen sind berlcksichtigt. AG* = Altersgruppen
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Zwei Drittel der BARMER-  Die Auswertung in Abbildung 2.7 zeigt, dass nur zwolf Prozent der Versicherten mit
Versicherten mit Poly-

pharmazie wurden in 2016 . .
durch 3 und mehr Arzte von bis zu drei Arzten medikamentds therapiert werden. Drei und mehr Arzte ver-
medikamentds behandelt.

Polypharmazie ihre Verordnungen von nur einem Arzt erhalten und knapp 60 Prozent

ordneten die Medikamente bei 65,6 Prozent der Versicherten mit Polypharmazie. Sechs
und mehr Arzte sind jedoch selten an der Medikation beteiligt, namlich bei 13,9 Prozent

der Versicherten mit Polypharmazie.

Um abzuschatzen, ob es einen Hauptverordner gibt, wurde fir jeden Versicherten
mit Polypharmazie der maximale Anteil der Verordnungen, der von einem Arzt aus-
gestellt wurde, bestimmt. Nur 40 Prozent der Versicherten mit Polypharmazie

erhielten 75 Prozent und mehr ihrer Verordnungen von einem Arzt.

Abbildung 2.7: Anzahl Arzneimitteltherapie verordnender Arzte
bei BARMER-Versicherten mit Polypharmazie im Jahr 2016
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Quelle: BARMER-Daten 2016; Grundgesamtheit GGD_2016, Versicherte mit Polypharmazie 2016,
Gesamt n = 2.025.967; auch aus dem Vorjahr in das Jahr 2016 hineinreichende Verordnungen sind
berticksichtigt.
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Dies verdeutlicht die Notwendigkeit und Bedeutung von Kommunikation und Abstimmung
zwischen den behandelnden Arzten. Diese Koordination ist jedoch, so internationale
Studien, insbesondere in Deutschland schlecht (Schoen et al. 2011). Ein Anteil von
27 Prozent der befragten Patienten gab an, in den letzten zwei Jahren Fehler bei der
Behandlungskoordination erlitten zu haben, 20 Prozent berichteten Medikationsfehler
(Schwappach 2014). Die fehlende Verfligbarkeit prinzipiell vorhandener Daten —
beispielsweise Krankengeschichte und Laborergebnisse — gaben zehn Prozent der
Patienten an, die auch die dadurch bedingte Wiederholung von Untersuchungen
monierten. Informationsdefizite gefahrden Patienten auch bei Aufnahme und Entlassung
aus dem Krankenhaus. Da Krankenkassen nur wenige Informationen zur Arzneimittel-
therapie im Krankenhaus erhalten, kann dieses Problem auf Basis von Routinedaten der

Krankenkassen nicht analysiert werden.

2.3.3 Anzahl versorgender Apotheken pro Versicherten

mit Polypharmazie

Bei Uberlegungen zur Optimierung von AMTS stellt sich die Frage, ob der Apotheker
einen besseren Uberblick (iber die Gesamtmedikation hat als der Arzt. Einen Hinweis dar-
auf, welchen Anteil der Medikation der einzelne Apotheker Uberblickt, liefert die Analyse,
in wie vielen Apotheken BARMER-Versicherte mit Polypharmazie ihre Medikamente

blicherweise beziehen.
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Tabelle 2.8: Anzahl zur Rezepteinlosung aufgesuchter Apotheken bei jiingeren, dlteren
und hochaltrigen BARMER-Versicherten mit Polypharmazie im Jahr 2016

Anzahl und Prozent der BARMER-Versicherten mit Polypharmazie

AG* nach Anzahl zur Rezepteinlosung aufgesuchter Apotheken
1 2 3 4 5 6 7 8 9 10+
3 91.878 86.232 57.629 32180 16.091 7536 3386 1432 646 566
© 30,9 29,0 19,4 10,8 5,4 2,5 1.1 0.5 0,2 0,2
E Q133697 94.074 49.208 23.001 9.885 4146 1612 648 254 177
é @ 42,2 29,7 15,5 7.3 31 1.3 05 0.2 0.1 0.1
+ 61.059 45396 23.889 10.602 4244 1.745 641 237 84 65
8 41,3 30,7 16,1 7.2 2,9 1,2 0,4 0,2 01 0,0
3 113.428 122787 93.779 58781 32682 16510 7657 3382 1500 1.339
© 25,1 27,2 20,8 13,0 7.2 3,7 1.7 0,7 03 03
§ O,T‘ 197.722 150.119 84.911 42371 19.098 8311 3446 1410 561 452
E 8 38,9 29,5 16,7 83 38 1,6 0,7 0.3 0.1 0.1
+ 128244 91465 47.798 21308 8878 3573  1.350 498 232 135
8 42,3 30,1 15,7 7,0 2,9 1,2 0,4 0,2 0,1 0,0
% 726028 590073 357.214 188243 90878 41821 18092 7607 3277 2734
é 35,8 291 17,6 9.3 4,5 21 09 0.4 0.2 0,1

Quelle: BARMER-Daten 2016; Grundgesamtheit GGD _2016, Versicherte mit Polypharmazie 2016,
Gesamt n=2.025.967, Manner n=762.240, Frauen n=1.263.727; auch aus dem Vorjahr in das 2016
hineinreichende Verordnungen sind ber(cksichtigt. AG* = Altersgruppen

Die Untersuchungen in Abbildung 2.8 zeigen, dass es den alleinversorgenden ,Haus-
apotheker” heute genauso wenig gibt wie den alleinverordnenden Hausarzt. Nur
35,8 Prozent der Versicherten mit Polypharmazie Idsten ihre Rezepte nur in einer
Apotheke ein, bei 64,9 Prozent waren es bis zu zwei Apotheken und bei 82,5 Prozent
bis zu drei. Funf und mehr Apotheken wurden nur von 8,2 Prozent der Versicherten mit

Polypharmazie zur Einldsung ihrer Rezepte aufgesucht.

Um abzuschdtzen, ob es eine Hauptapotheke gibt, in der die meisten Rezepte ein-
gelost werden, wurde fir jeden Versicherten mit Polypharmazie der maximale Anteil der
Verordnungen, der in einer Apotheke bezogen wurde, bestimmt. 70 Prozent der Patienten
mit Multimedikation I6sten zumindest drei Viertel ihrer Rezepte in einer Apotheke ein.
Mit zunehmendem Alter stieg der Anteil der Rezepte, der in nur einer Apotheke eingeldst

wurde.
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Abbildung 2.8: Anzahl zur Rezepteinlosung aufgesuchter Apotheken bei BARMER-
Versicherten mit Polypharmazie im Jahr 2016
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Quelle: BARMER-Daten 2016; Grundgesamtheit GGD_2016, Versicherte mit Polypharmazie 2016,
Gesamt n = 2.025.967; auch aus dem Vorjahr in das Jahr 2016 hineinreichende Verordnungen sind
berticksichtigt.

Bei Uberlegungen zur starkeren Einbindung des Apothekers in den Medikationsprozess
ist davon auszugehen, dass es zwar meistens eine hauptversorgende Apotheke gibt, der
einzelne Apotheker aber nicht alle Arzneimittel des Patienten kennt, weil Parallelkdufe in

weiteren Apotheken die Regel sind.

2.3.4 Anzahl verordneter Arzneimittelwirkstoffe

und arztliches VVerordnungsspektrum

Die Komplexitat der Arzneimitteltherapie steigt mit der Anzahl zugelassener und
verordneter Arzneimittelwirkstoffe. Untersucht wurde deshalb, wie viele verschiedene
Wirkstoffe den 8,3 Millionen Versicherten der BARMER im Jahr 2016 verordnet worden
sind. Alle Wirkstoffe wurden nur einmal gezahlt, unabhangig davon, ob sie nur als
Monopraparate oder zusatzlich auch als Bestandteil von Kombipraparaten verordnet

wurden.

97



BARMER-Versicherte
wurden 2016 mit 1.860
verschiedenen Arzneimit-
telwirkstoffen behandelt.

Mit &4 Wirkstoffen wurden
jeweils mehr als 1 Million
BARMER-Versicherte
behandelt.

98

Kapitel 2
Schwerpunktthema: Arzneimitteltherapiesicherheit (AMTS)

BARMER-Versicherte wurden im Jahr 2016 mit 1.860 verschiedenen Arzneimittel-
wirkstoffen behandelt. 70 Arzneimittelwirkstoffe wurden jeweils nur einem Versicherten
verordnet, 564 wurden weniger als 100 Versicherten verordnet, und zwolf Wirkstoffe

wurden bei mehr als 500.000 Versicherten eingesetzt.

Abbildung 2.9: Arzneimittelwirkstoffe nach Anzahl mit ihnen behandelter BARMER-
Versicherter im Jahr 2016
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Quelle: BARMER-Daten 2016; Grundgesamtheit GGD _2016, Gesamt n = 8.331.838

Fehlende Kenntnis von Patientenmerkmalen und Anwendungsregeln der Arzneimittel sind
wichtige Ursachen vermeidbarer Gefahrdung und Schadigung von Patienten. Riskant ist
insbesondere, wenn der Arzt mit Arzneimitteln umgehen muss, die er nicht aus eigener
Anwendungserfahrung kennt. Es wurde daher untersucht, wie viele Arzneimittelwirk-
stoffe ein Arzt normalerweise verordnet. Es wurden praktische Arzte, Facharzte fiir
Allgemeinmedizin und hausarztlich tatige Internisten analysiert, da diese typischer-
weise die Arzneimitteltherapie koordinieren. Untersucht wurden die Verordnungen von
32.444 Arzten, die im Jahr 2016 pro Quartal jeweils mehr als 50 BARMER-Versicherte

mit Arzneimitteln behandelten. Alle im Jahr 2016 verordneten Fertigarzneimittel wurden
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berlicksichtigt. Bei Kombinations-ATC-Kodes wurden die Einzelwirkstoffe berlcksichtigt
(vergleiche ,Methodische Hinweise zu den Arzneimittelanalysen”). Dabei werden
Arzneimittelwirkstoffe, die der Arzt mindestens einmal in jedem Quartal des Jahres 2016
verordnet, und Arzneimittelwirkstoffe, die der Arzt mindestens einmal im Jahr 2016

verordnet hat, unterschieden.

Abbildung 2.10: Anteil der Arzte nach Anzahl von ihnen verordneter
Arzneimittelwirkstoffe fiir BARMER-Versicherte im Jahr 2016
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Quelle: BARMER-Daten 2016; Grundgesamtheit GGD_2016, die Auswertung bezieht sich auf
Hausdrzte mit mehr als 50 mit Arzneimitteln behandelten BARMER-Versicherten in jedem Quartal
des Jahres 2016, n = 32.444; regelmalige Verordnung bedeutet mindestens eine Verordnung

in jedem Quartal des Jahres 2016.
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Abbildung 2.11: Kumulativer Anteil der Arzte nach Anzahl von ihnen verordneter
Arzneimittelwirkstoffe fiir BARMER-Versicherte im Jahr 2016
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Quelle: BARMER-Daten 2016; Grundgesamtheit GGD _2016, die Auswertung bezieht sich auf
Hausdrzte mit mehr als 50 mit Arzneimitteln behandelten BARMER-Versicherten in jedem Quartal

des Jahres 2016 n = 32.444; regelmadlige \Verordnung bedeutet mindestens eine Verordnung
in jedem Quartal des Jahres 2016.

96 Prozent der Hausarzte verordnen bis zu 100 Wirkstoffe regelmdfig. Die meisten

Hausarzte (80,1 Prozent) verordnen zwischen 31 und 80 Wirkstoffe regelmaRig, im Mittel
waren es 57 Wirkstoffe.

Hinzu kommen Wirkstoffe, mit denen der Arzt aufgrund seltenerer Anwendung weniger
therapeutische Erfahrung hat: 88 Prozent der Hausarzte verordnen bis zu 200 Wirk-
stoffe mindestens einmal im Jahr und zw6If Prozent mehr als 200. Am haufigsten wurden
zwischen 111 und 190 Wirkstoffe verordnet (73,1 Prozent der Hausarzte), im Durchschnitt
waren es 155 Wirkstoffe. Im Mittel verordnete der Hausarzt neben den regelmalig ver-

ordneten Wirkstoffen also noch einmal weitere 100 Arzneimittelwirkstoffe.
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Dies deutet darauf hin, dass der Hausarzt zum Teil auch Anschlussverordnungen zu den
von Spezialisten verordneten Arzneimitteln vornimmt. Diese Annahme wird dadurch
unterstiitzt, dass bei Betrachtung des Spektrums hausarztlich verordneter Arzneimittel
festzustellen ist, dass die untersuchten Hausarzte fir BARMER-Versicherte insgesamt
1.632 verschiedene Arzneimittelwirkstoffe verordnet haben. Diese Zahl liegt nur zwolf
Prozent unter der Gesamtzahl verordneter Arzneimittel. Anders ausgedriickt: Nur 228 der
1.860 Arzneimittelwirkstoffe wurden in keinem Fall von einem Hausarzt verordnet. Dies
unterstreicht, dass die Menge des bei der Verordnung zu berticksichtigenden Wissens
zum Arzneimittel auch von erfahrenen Hausarzten nicht ohne elektronische Unterstiitzung
zu beherrschen ist. Ohne elektronische Verordnungsunterstitzung erkennen erfahrene
Facharzte nur 50 Prozent der kontraindizierten Arzneimittel und 50 Prozent der kritischen

Wechselwirkungsrisiken (Glassman et al. 2002; Honey et al. 2015; Simpson et al. 2009).

2.3.5 Aufgetretene Kombinationen von zwei
Arzneimittelwirkstoffen bei BARMER-Versicherten

Die Komplexitat des Verordnungsprozesses wird deutlich, wenn man sich klarmacht, dass
Arzte alle auftretenden Kombinationen dieser 1.860 Arzneimittelwirkstoffe beziiglich
moglicher Risiken bewerten mussen. Dies erkldrt auch, warum die Mehrzahl der zum
Schaden fiihrenden Medikationsfehler ihren Ursprung in einer Verordnungsentscheidung

hat (Bates et al. 1995).

Wie viele Zweierkombinationen konnen sich aus den 1.860 verordneten BARMER-Versicherte
erhielten 454.012
verschiedene Wirkstoff-
GauBschen Summenformel n * (n-1) / 2 berechnen. Bei 1.860 Wirkstoffen ergeben sich  kombinationen im Jahr

2016.

Arzneimittelwirkstoffen ergeben? Die Anzahl mdglicher Paarungen kann man mit der

1.728.870 verschiedene Wirkstoffpaare. Es wurde untersucht, wie viele und welche
dieser theoretisch moglichen Kombinationen von gleichzeitig eingesetzten Wirkstoffenim
Jahr 2016 bei BARMER-Versicherten tatsachlich aufgetreten sind: Insgesamt wurden
454,012 verschiedene Kombinationen von zwei Arzneimittelwirkstoffen — das ent-
spricht 26 Prozent der theoretisch moglichen Kombinationen — BARMER-Versicherten
im Betrachtungsjahr 2016 gleichzeitig verordnet. Das sind 454.012 Kombinationen,
bei denen der Arzt jeweils beurteilen muss, ob sie mit besonderen Risiken verbunden

sind und ob Anwendungseinschrankungen oder risikominimierende MaBnahmen zu
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beachten sind. Das ist definitiv keine Aufgabe, die man ohne elektronische Unterstiitzung
bewaltigen kann. Die nachfolgende Abbildung 2.12 stellt die Haufigkeit dar, mit der diese

Zweierkombinationen verordnet wurden.

Abbildung 2.12: Zweierkombinationen nach Anzahl betroffener BARMER-Versicherter
im Jahr 2016
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Quelle: BARMER-Daten 2016; Grundgesamtheit GGD _2016

Insgesamt 111.402 Kombinationen von zwei Wirkstoffen wurden jeweils nur einem
Patienten verordnet. 76 Kombinationen wurden jeweils mehr als 100.000 Versicherten
verordnet. Die absolut haufigste Kombination von zwei Wirkstoffen war Pantoprazol plus
Ibuprofen mit 315.765 behandelten Versicherten, die zweithaufigste Pantoprazol plus
Metamizol mit 312.007 Versicherten. Diese beiden Kombinationen erhielten 3,8 Prozent

beziehungsweise 3,7 Prozent aller BARMER-Versicherten.

Wahrend der Arzt die Bewertung der haufigsten Kombinationen — insbesondere der
von ihm selbst verordneten Arzneimittel — ohne Hilfsmittel vornehmen kann, ist es
unrealistisch, dies auch fir alle anderen Kombinationen von ihm zu erwarten. Zumindest,
wenn ihm daftr keine addquate elektronische Unterstiitzung zur Verfligung steht (siehe

hierzu auch den Expertenbeitrag von David Bates von der Harvard Medical School).
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2.4 Analysen von Risiken der Arzneimitteltherapie

auf Basis von Routinedaten

Vermeidbare Risiken der Arzneimitteltherapie konnen bei jedem Schritt des Behand-
lungsprozesses entstehen und durch alle Prozessbeteiligten sowie durch Rahmen-
bedingungen des Prozesses verursacht werden. Routinedaten der Krankenkassen lassen
nur in begrenztem Umfang Ruckschlisse auf Behandlungsprozesse zu und erlauben
damit keine reprasentative oder vollumfangliche Beurteilung der (Prozess-)Qualitat der
Arzneimitteltherapie. Sie ermoglichen allerdings die Analyse von verordneten und abge-
gebenen Arzneimitteln im Kontext der behandlungsrelevanten Patientenfaktoren, soweit
diese sich aus Routinedaten der Krankenkasse ableiten lassen. Dokumentiert sind bei-
spielsweise Alter und Geschlecht sowie die Erkrankungen als Diagnosen, nicht enthalten
sind Laborwerte und Symptome. Zwei weitere Einschrankungen muissen beachtet
werden: Erstens ist die Dosierung der Arzneimittel nicht bekannt. Einer der relevantesten
Medikationsfehler, die falsche Dosierung, ist damit nicht analysierbar. Zweitens ist nicht
erkennbar, ob eine Abweichung vom bestimmungsgemalRen Gebrauch bewusst und fiir den
betroffenen Patienten im Sinne einer addaquaten patientenindividuellen Risiko-Nutzen-

Abwdgung erfolgte oder ob es einen Medikationsfehler darstellt.

Nachfolgend werden relevante Risikosignale dargestellt, die durch die Analyse
von Routinedaten der BARMER detektierbar sind. Aufgrund der zuvor diskutierten
Einschrankungen der Aussagefahigkeit von Routinedaten zur Beurteilung von AMTS sind

quantitative Aussagen zu Medikationsfehlern nicht ableitbar.

2.4.1 Risiko der Fortfihrung einer Arzneitherapie

ohne weiterbestehende Indikation

Die arztliche Aus- und Weiterbildung fokussiert auf die richtige Verordnung, nicht aber auf
die strukturierte Prifung bestehender Medikation und die Absetzung von nicht mehr
indizierten Arzneimitteln (Scott und Le Couteur 2015). Die Fortflihrung einer korrekt
begonnenen Therapie nach Wegfall des Behandlungsgrundes ist ein relevantes Problem
(Jureidini und Tonkin 2006; Wehling 2013; Cryer et al. 2016). Obwohl sich flr den Patienten

kein Nutzen mehr aus der Therapie ergeben kann, ist er weiterhin dem Risiko von Neben-

103



104

Kapitel 2
Schwerpunktthema: Arzneimitteltherapiesicherheit (AMTS)

wirkungen ausgesetzt. Die Notwendigkeit der systematischen Priifung der Indikation

verordneter Arzneimittel soll an den nachfolgenden Beispielen verdeutlicht werden.

2.4.1.1 Verordnung von Protonenpumpeninhibitoren

ohne fortbestehende Indikation?

Protonenpumpeninhibitoren (PPI) hemmen die Magensauresekretion und kénnen saure-
bedingte Symptome und Erkrankungen bessern. Sodbrennen, Refluxerkrankung der
Speiserohre und Behandlung von Ulzera in Magen- und Dinndarm sind die klassischen
Indikationen, Verringerung des Risikos einer Magenblutung durch risikobehaftete Arznei-
mittel ein weiterer Einsatzzweck der PPI. Gut symptomatisch wirksam und meist gut
vertraglich sind PPI die Klassiker des (iber das notwendige Mal3 eingesetzten Arznei-
mittels. PPI sind Arzneimittel, die sich — einmal eingenommen — ihre Indikation selbst
schaffen. Wenn symptomfreie Menschen PPI tber vier Wochen einnehmen, kommt es
nach dem Absetzen des PPl zum Auftreten von Sodbrennen aufgrund der reflektorischen
Hypersekretion von Magensdure (Reimer et al. 2009; Lodrup et al. 2013). Dass PPl ohne
arztliche Verordnung zur Selbstmedikation zur Verfugung stehen, ist hier nicht hilfreich.
Studien zeigen, dass 40 bis 60 Prozent der stationar (Nardino et al. 2000; Naunton et al.
2000; Heidelbaugh et al. 2012) und 40 bis 55 Prozent der ambulant erfolgenden PPI-
Behandlungen nicht (mehr) indiziert sind (Heidelbaugh et al. 2010; Batuwitage et al. 2007).

1,63 Millionen BARMER-Versicherte erhielten im Jahr 2016 Verordnungen von Protonen-
pumpeninhibitoren (ATC-Kode A02BC). Selbstmedikation ist hierbei nicht berlcksichtigt.
Nur bei jedem Dritten (39 Prozent), insgesamt also bei 635.427 Versicherten dieses
BARMER-Kollektivs, war eine gastroosophageale Refluxerkrankung (ICD-10-Kode K21)
als Diagnose kodiert. Dies begriindet den Verdacht, dass auch zahlreiche BARMER-

Versicherte von der ungeprtiften Weiterverordnung von PPIs betroffen sind.

Das ist nicht ungefahrlich: PPI kénnen schwerwiegende Nebenwirkungen verursachen:
Eine danische Kohortenstudie zeigte eine erhohte Herzinfarktrate und doppelt so hohe
Sterblichkeit bei Patienten mit kardiovaskularen Vorerkrankungen bei einer Behandlung
mit PPI (Charlot et al. 2010). Dosisabhdngig wurde ein erhohtes Risiko flr einen erst-

maligen ischamischen Schlaganfall beobachtet (Sehested et al. 2018a; Sehested et
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al. 2018b). Sie begiinstigen einen Vitamin-B12-Mangel, der unbehandelt zu Andmie,
neurologischen Symptomen und Demenz fiihren kann. Eine Kohortenstudie mit 43.512
Teilnehmern konnte eine starke Assoziation von PPI-Einnahme und VVitamin-B12-Mangel
zeigen, insbesondere bei jingeren Patienten und bei Therapie Uber zwei Jahre hinaus
(Lam et al. 2013). Es gibt bereits eine offensichtliche hthere Rate von Wirbelkdrper-
und Oberschenkelhalsfrakturen bei kiirzerer PPI-Therapie (Yang et al. 2006). Auch
verursachen PPI eine akute interstitielle Nephritis (Risiko 1:10.000 Patientenjahre)

(Geevasinga et al. 2006).

Eine regelmaRige Uberpriifung der Behandlungsnotwendigkeit ist daher erforderlich
und sollte zu einer deutlichen Einschrankung der Verordnung von PPI und der damit ver-

bundenen Risiken flihren.

2.4.1.2 Verordnung von Allopurinol bei Patienten ohne Gicht?

Allopurinol senkt den Harnsaurespiegel durch Hemmung des Enzyms Xanthinoxidase,
das flr die Harnsaurebildung eine wichtige Rolle spielt. Eine medikamentdse Therapie zur
Senkung des Harnsaurespiegels ist bei wiederholten Gichtanfdllen indiziert. Empfohlen
wird eine medikamentdse Behandlung ab zwei oder mehr Gichtanfallen pro Jahr (Khanna
et al. 2012). Die Behandlung der asymptomatischen Hyperurikdmie ist nicht indiziert und
wegen des nicht unerheblichen Nebenwirkungsrisikos von Allopurinol nicht zu vertreten.
Auch eine sekundare Hyperurikamie beispielsweise durch Behandlung mit Diuretika stellt

keine Therapieindikation dar.

Eine Gicht (ICD-10-Kode M10) ist bei 168.240 BARMER-Versicherten als Diagnose
kodiert. Fast doppelt so viele, 288.086 Versicherte der BARMER, haben im Jahr 2016
eine Behandlung mit Allopurinol (ATC-Kode MO4AAOQ1) erhalten. Auch hier ergibt sich der

Verdacht auf nicht indizierte Therapie.

Mit erheblichen Risiken: Allopurinol ist der haufigste Ausldser von toxischer epidermaler
Nekrolyse und des Steven-Johnson-Hypersensitivitats-Syndroms mit zum Teil todlichem
Ausgang. \lor diesem Hintergrund ist der haufig zu beobachtende Einsatz von Allopurinol

zur Behandlung der asymptomatischen Hyperurikdmie ein inakzeptables Risiko

105



106

Kapitel 2
Schwerpunktthema: Arzneimitteltherapiesicherheit (AMTS)

(Carnovale et al. 2014). Eine strikte Uberpriifung und Beachtung der Indikation kann hier

zur Verbesserung der AMTS beitragen.

2.4.1.3 L-Thyroxin

Da neben der Unterfunktion auch die Uberfunktion der Schilddriise die Sterblichkeit
erhoht, sollte eine Hormonsubstitution nicht ohne zwingende Indikation erfolgen
(Grossman et al. 2016). Der Einsatz von Schilddriisenhormonen zur Behandlung der
pathologischen Schilddrisenvergrof3erung — Struma — war friher gangig. Heute erfolgt
stattdessen die Behandlung des Jodmangels als auslésende Ursache, und erst in zwei-
ter Linie konnen — und das begrenzt auf sehr grof3e Strumen — Schilddriisenhormone
verordnet werden. Und hier — so eine prospektiv randomisierte Studie — ist die Wirkung
der Hormonsubstitution gering (Wesche et al. 2001). Der Einsatzzweck ist damit die

Substitution bei gesicherter Unterfunktion der Schilddriise, bei Hypothyreose.

Bei 607.023 Versicherten der BARMER ist eine Hypothyreose (ICD-10-Kodes EO2 und
EO3) dokumentiert. Insgesamt 1.074.557 BARMER-Versicherte und damit fast dop-
pelt so viele werden mit Schilddriisenhormonen (Levothyroxin, ATC-Kode HO3AAO1)
behandelt. Offensichtlich erfolgt die Verordnung von Schilddrisenhormonen auch Gber

die evidenzbasierte Indikation hinaus.

2.4.2 Therapie trotz dokumentierter Kontraindikationen

Bei wem, wann und wie ein Arzneimittel grundsatzlich angewendet werden darf,
wird bei der Zulassung festgelegt und ist fiir den Arzt in der Fachinformation zum
Arzneimittel zusammengefasst. Hierbei wird auch festgelegt, bei welchen Patienten das
Arzneimittel nicht angewendet werden sollte oder nicht angewendet werden darf. Man
spricht von relativen beziehungsweise absoluten Kontraindikationen. Die Anwendung
gemdl? Fachinformation bezeichnet man als den bestimmungsgemaRen Gebrauch
des Arzneimittels. Der Arzt muss in patientenindividueller Abwdgung von Nutzen und
Risiken die in den Fachinformationen aufgefiihrten Anwendungsbeschrankungen
des Arzneimittels (Kontraindikationen) fiir den jeweiligen Patienten bewerten. Eine
Abweichung vom bestimmungsgemalen Gebrauch ist zulassig, wenn dies nach dem

Stand des medizinischen Wissens flr den Patienten adaquat ist. Die Missachtung von
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Kontraindikationen ist aber dann ein Behandlungsfehler, wenn nach wissenschaftlicher
Erkenntnis diese Abwagungsentscheidung nicht zu rechtfertigen ist, das bedeutet, dass

der mogliche Nutzen in keinem sinnvollen Verhdltnis zu dem mdglichen Schaden steht.

Kontraindizierte, inadaquate Kombinationen von Arzneimitteln kdnnen sowohl durch
Verordnungsfehler eines einzelnen Arztes auftreten als auch durch Verordnungen parallel
behandelnder Arzte, die haufig die Gesamtmedikation des Patienten nicht kennen. Der
Behandlungsfehler ergibt sich hier nicht aus der einzelnen Verordnung, sondern aus der
nicht abgestimmten Therapie, welche ein Organisationsverschulden darstellt und den
Medikationsfehler begriindet. Juristisch spricht man von einem Befunderhebungsmangel:
Der einzelne Arzt hat die Pflicht, vor Verordnung eines Arzneimittels die Gesamt-
medikation zu erheben und behandlungsrelevante Patientenfaktoren zu ermitteln.

Unwissen schiitzt nicht vor dem Behandlungsfehlervorwurf, im Gegenteil!

Nachfolgend wird an zwei Beispielen dargestellt, dass kontraindizierte parallele
Verordnung von zwei Arzneimitteln oder kontraindizierte Verordnung in Anbetracht
behandlungsrelevanter Patientenfaktoren Patienten gefahrden und Gegenstand von

Strategien zur Gewahrleistung von AMTS sein missen.

2.4.2.1 Verordnung von Methotrexat bei

eingeschrankter Nierenfunktion

Methotrexat (MTX) hemmt ein Schitsselenzym der DANN-Synthese und wird hoch-
dosiert in der Onkologie und niedrig dosiert — einmal wdchentlich gegeben — vor allem
bei rheumatischen Erkrankungen eingesetzt. Eine zu hohe Dosis von MTX kann zu
schweren bis hin zu todlichen Nebenwirkungen fihren. Vor allem die Hemmung des
Knochenmarks wird geftrchtet. Auch kann MTX die Nierenfunktion beeintrachtigen. Da
MTX Uber die Nieren ausgeschieden wird, ist eine normale Nierenfunktion Voraussetzung
fur die Anwendung des Arzneimittels. Die niedrig dosierte MTX-Therapie ist daher bei

Patienten mit relevant eingeschrankter Nierenfunktion (GFR < 60 ml/min) kontraindiziert.

Eine Einschrankung der Nierenfunktion erkennt und berechnet der Arzt anhand des

Kreatininwertes im Serum. Da Laborbefunde nicht Bestandteil der Krankenkassendaten
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sind, kdnnen Patienten mit eingeschrankter Nierenfunktion nicht sicher erkannt wer-
den. Nur der Teil der Patienten, bei denen die Nierenfunktionseinschrankung chronisch
und als Diagnose kodiert ist, kann identifiziert werden. N18.3 bezeichnet eine chronische
Nierenkrankheit mit GFR von 30-60 ml/min/1,73 Quadratmeter Korperoberflache; N18.4
wird bei GFR von 15 bis 30 ml/min kodiert.

Die Analysen zeigen, dass insgesamt 49.908 Versicherte der BARMER im Jahr 2016 mit
Methotrexat behandelt worden sind. Hierbei wurden nur die Praparate einbezogen,
die mit dem ATC-Kode MO1CX01 (Rheumamittel) und LO4AX03 (Immunsuppressiva)
verschlisselt sind und nicht Onkologika (ATC-Kode LO1BAO1). Von den mit Methotrexat
behandelten Patienten hatten 1.365 eine Niereninsuffizienz Stadium 3 (N.18.3) und/oder
128 eine Niereninsuffizienz Stadium 4 (N18.4). In diesen Stadien der Niereninsuffizienz
ist die Behandlung mit MTX kontraindiziert. Insgesamt erhielten 1.436 Versicherte, das

bedeutet 2,9 Prozent der MTX-Patienten, diese Therapie trotz Kontraindikationen.

2.4.3 \lerordnung von Arzneimittel-

Kombinationen mit hohem Risiko

Insgesamt sind bei den 8,3 Millionen Versicherten der BARMER 454.012 verschiedene
Kombinationen von zwei Wirkstoffen im Jahr 2016 gleichzeitig angewandt worden.
Untersucht man diese 454.012 Arzneimittelwirkstoffkombinationen daraufhin, ob in den
Fachinformationen oder in wissenschaftlichen Publikationen Hinweise auf eine wechsel-
seitige Beeinflussung zu finden sind, so gibt es flir 29.705 Kombinationen Informationen
zu moglichen Wechselwirkungen. Fir diese 29.705 Kombinationen muss jeweils beurteilt
werden, ob es sich um gewlinschte oder unerwiinschte Wechselwirkungen handelt und
ob dieses Wechselwirkungsrisiko fiir den individuellen Patienten akzeptiert werden kann
oder vermieden werden muss. Unerwiinschte Wechselwirkungen konnen von klinisch

irrelevant bis lebensbedrohlich und von selten bis sicher auftretend reichen.

Fur viele Kombinationen von Arzneimitteln, fir die es Warnungen vor unerwiinschten
Arzneimittelwechselwirkungen gibt, wird der Arzt im Sinne einer individuellen adaqua-
ten Risiko-Nutzen-Abwdgung das Wechselwirkungsrisiko in Kauf nehmen. Bei vielen

Arzneimittelwechselwirkungen sind dabei Patientenfaktoren wie das Alter und die
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Organfunktion insbesondere der Nieren, aber auch die Dosierung der Interaktionspartner
relevant. Dies erklart, warum die Angemessenheit der VVerordnung einer Kombination
von Arzneimitteln in den meisten Fallen auf Basis von Routinedaten von Krankenkassen
nicht beurteilt werden kann. Zum Medikationsfehler wird die Akzeptanz eines
Interaktionsrisikos dann, wenn es nach dem Stand des medizinischen Wissens flir den

betroffenen Patienten keiner adaquaten Risiko-Nutzen-Abwagung entspricht.

Diese ist in den nachfolgend angefiihrten Beispielen nur teilweise beurteilbar. Daher wird
— von explizit benannten Ausnahmen abgesehen — auch nicht von Medikationsfehlern,
sondern von potenziell vermeidbaren Risiken gesprochen. Trotzdem sind die aufgefihrten
Risikosignale wichtig, weil sie die Pravalenz potenziell vermeidbarer Risiken anzeigen und
damit die Notwendigkeit systematischer Risikominimierung und strukturierter Prifung

der Arzneitherapie zur Verbesserung der Arzneimitteltherapiesicherheit unterstreichen.

2.4.3.1 Trimethoprim plus ACE-Hemmer,

AT1-Rezeptorantagonist oder Renin-Inhibitor

Trimethoprim ist ein Antibiotikum, das zur Behandlung bakterieller Infektionen zum
Beispiel der Harnblase oder der Atemwege eingesetzt wird. Im Jahr 2016 erhielten
insgesamt 161.319 Versicherte der BARMER eine antibiotische Behandlung mit
Trimethoprim. Riskant ist die Verordnung von Trimethoprim allerdings, wenn Patienten
zum Beispiel zur Behandlung einer arteriellen Hypertonie oder einer Herzinsuffizienz mit
einem ACE-Hemmer oder AT 1-Rezeptorantagonisten behandelt werden. Studien haben
gezeigt, dass die Behandlung dieser Patienten mit Trimethoprim mit einem siebenfach
hoheren Risiko notfallmaliger Krankenhausaufnahme wegen Hyperkaliamie verbunden
ist (Antoniou et al. 2010). Eine weitere Studie zeigt, dass sich bei Vorbehandlung mit
einem ACE-Hemmer oder AT1-Rezeptorantagonisten die Gabe von Trimethoprim/
Sulfamethoxazol das Risiko fir einen plotzlichen Herztod deutlich erhéht. Die Autoren
vermuten, dass die Ursache auch hier die Hyperkaliamie ist (Fralick et al. 2014). Die
aufgeflihrten Studien zeigten gleichzeitig, dass fir alternativ einsetzbare gleichwertige

Antibiotika dieses erhohte Risiko nicht bestand.
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Insgesamt 46.737 Versicherte, die Trimethoprim (ATC-Kode JO1EAO1) als Antibiotikum
erhielten, wurden gleichzeitig mit einem ACE-Hemmer (ATC-Kode CO9A) oder AT1-
Rezeptorantagonisten (ATC-Kode C09C) oder Renin-Inhibitor (ATC-Kode CO9XA)

behandelt und waren vermeidbar gefahrdet.

Abbildung 2.13: Empfanger von Trimethoprim mit und ohne Verordnung von ACE-
Hemmer beziehungsweise AT1-Rezeptorantagonist oder Renin-Inhibitor

\ Trimethoprim PLUS ACE-/
AT1-/Renin-Inhibitor in Prozent

Trimethoprim ohne ACE-/
AT1-/Renin-Inhibitor in Prozent

Quelle: BARMER-Daten 2016, Grundgesamtheit GGD _2016; Versicherte mit Verordnung von
Trimethoprim (ATC-Kode JO1EA01) n = 161.319

Das Risiko steigt noch erheblich, wenn die Versicherten bei dieser Kombination gleich-
zeitig auch noch eine relevant eingeschrdnkte Nierenfunktion haben (Higashioka et al.

2016).

Tabelle 2.9: Versicherte der BARMER mit Trimethoprim-Verordnung und Komedikation
sowie Niereninsuffizienz

Patientengruppe Anzahl betroffener Anteil betroffener Patienten
grupp Patienten in Prozent

Trimethoprim

+ ACE-/AT1-/Renin-Inhibitor 46.737 100

Trimethoprim + ACE-/AT1-/Renin- 3392 73

Inhibitor + N18.3/N18.4
Quelle: BARMER-Daten 2016; Grundgesamtheit GGD _2016
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Es ist beunruhigend, dass jeder 14. Patient, der diese ungeeignete Kombination
von Trimethoprim mit weiteren Arzneimitteln erhalt, zusatzlich noch eine relevante

Einschrankung der Nierenfunktion aufweist.

2.4.3.2 ,Chemische Nephrektomie” oder ,Tripple Whammy”
Als Triple Whammy — dreifachen Angriff (auf die Nierenfunktion) — bezeichnet man die
Dreifachkombination aus einem Diuretikum, einem nicht steroidalen Antirheumatikum

(NSAR) und einem ACE-Hemmer oder Angiotensin-Rezeptorantagonisten (Sartan).

ACE-Hemmern, AT 1-Rezeptorantagonisten und Renin-Inhibitoren ist gemeinsam, dass
sie Uber eine Reduktion der glomeruldren Filtration die Nierenfunktion verringern. Dies ist
bei zuvor normaler oder wenig eingeschrankter Nierenfunktion in der Regel kein Problem,
zumindest nicht, solange keine weiteren Arzneimittel eingenommen werden, die eben-
falls die Nierenfunktion beeintrachtigen. Diuretika erhohen das Risiko des Nierenversagens
durch den Volumenverlust. Nicht steroidale Antirheumatika wie Ibuprofen oder Diclofenac
verschlechtern Uber die Hemmung der prostaglandinabhangigen Nierendurchblutung
ebenfalls die Nierenfunktion. Die Kombination von Wirkstoffen dieser Gruppen erhoht
damit erheblich das Risiko eines akuten Nierenversagens. Ein akutes Nierenversagen,
definiert als zumindest 50-prozentiger Anstieg des Serums Kreatinin, tritt bei dieser
Arzneimittelkombination innerhalb eines Jahres bei einem von 158 Patienten auf
(Dreischulte et al. 2015).

Im Jahr 2016 wurden 2.026.428 BARMER-Versicherte mit einem ACE-Hemmer, AT1-
Rezeptorantagonisten oder Renin-Inhibitor behandelt. Bei 222.936 dieser Patienten
wurden Diuretika (ATC-Kode (€03, CO2L, CO7B/-C/-D, CO8G) und nicht steroidale
Antiphlogistika (ATC-Kode MO1A und NSAR in anderen ATC-Gruppen) gleichzeitig ver-
ordnet: Tripple Whammy. Praktisch jeder zehnte Patient mit ACE-/AT1-/Renin-Inhibitor

hat dadurch ein relevant erhohtes Risiko fir ein akutes Nierenversagen.

2.4.3.3 Tripple Whammy bei bereits bestehender Niereninsuffizienz
Besonders riskant ist natirlich die Verordnung dieser Kombination bei Patienten, die

bereits eine chronische Einschrankung der Nierenfunktion haben. Es wurde untersucht,
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wie viele der 222.936 betroffenen Patienten bereits die Diagnose N18.3 oder N18.4
als Dokumentation einer eingeschrankten Nierenfunktion mit einer glomeruldren

Filtrationsrate von kleiner 60 ml/min beziehungsweise kleiner 30 ml/min haben.

Tabelle 2.10: Versicherte der BARMER mit Tripple Whammy plus kodierter
Niereninsuffizienz
Patientengruppen Anzahl Anteil in Prozent
ACE-Hemmer/AT1-RA-/

Renin-Inhibitor 2026428 100,00

ACE-Hemmer/AT1-RA-

/Renin-Inhibitor + 222.936 11,00 100,00
Diuretikum + NSAR

+N18.3 14.897 0,74 6,68
+N18.4 3.233 0,16 1,45
+N18.3 oder N18.4 16.750 0,83 7,51

Quelle: BARMER-Daten 2016; Grundgesamtheit GGD _2016

Die Daten zeigen, dass fast 17.000 BARMER-Versicherte — 7,51 Prozent, also jeder
13. der Versicherten — mit ACE-Hemmer, AT 1-Rezeptorantagonist oder Renin-Inhibitor
plus Diuretikum plus NSAR — zusatzlich eine bereits bestehende Niereninsuffizienz hatten

und damit einem noch hoheren Risiko eines akuten Nierenversagens ausgesetzt waren.

2.4.3.4 Azathioprin/6-Mercaptopurin plus Allopurinol

Lebensgefahrlich kann auch die Wechselwirkung zwischen den Immunsuppressiva
Azathioprin oder 6-Mercaptopurin, die Uber die Xanthinoxidase abgebaut werden, und
dem zur Senkung des Harnsaurespiegels eingesetzten Allopurinol sein (Greif und Erdmann
1985; Zazgornik et al. 1981). Allopurinol hemmt die Xanthinoxidase und damit den Abbau
von Azathioprin, sodass vier- bis fiinfmal hthere Medikamentenspiegel im Blut gefunden
werden als ohne diese Kombination (Balis 1986). Die Hemmung der Xanthinoxidase durch

Allopurinol fiihrt hier zu einer potenziell tédlichen Wirkverstarkung.

Im Jahr 2016 wurden insgesamt 15.981 BARMER-Versicherte mit Azathioprin (ATC-Kode
LO4AX01) und 619 mit 6-Mercaptopurin (ATC-Kode LO1BB02) behandelt (n = 16.600
gesamt). Obwohl das Risiko der Kombination lange bekannt ist, wurde 214 beziehungs-

weise elf VVersicherten gleichzeitig Allopurinol (ATC-Kode MO4AAQ1) verordnet (n = 225
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gesamt). Damit besteht flir Patienten mit Azathioprin/6-Mercaptopurin ein Risiko von

1:74 fur die lebensgefahrliche Kombination mit Allopurinol.

2.4.3.5 Plotzlicher Herztod als vermeidbare

Wechselwirkung von Arzneimitteln

Plétzlicher Herztod ist ein meist ohne bekannte kardiale Vorerkrankung auftretender
Sekundentod, an dem jahrlich neun bis zehn von 10.000 Menschen (meist im mittleren
Lebensalter) versterben, so eine Untersuchung aus den Niederlanden (Gorgels et al. 2003).
Das entspricht 40 Todesfallen durch plotzlichen Herztod taglich in den Niederlanden,
einem Land mit einem Fiinftel der Einwohnerzahl Deutschlands (Straus et al. 2004).
Plotzlicher Herztod kann auch durch Arzneimittel verursacht werden, die Veranderungen
der kardialen Erregungsleitung bewirken — erkennbar an der Verlangerung des
QT-Intervalls im EKG (Haverkamp et al. 2002). Bei ihnen besteht das Risiko potenziell
todlicher Herzrhythmusstorungen, sogenannter Torsades-de-Pointes-Arrhythmien. Da
das Risiko durch Kombination mehrerer QT-Intervall verlangernder Arzneimittel noch
gesteigert werden kann, sind solche Kombinationen zu vermeiden und zum Teil explizit
kontraindiziert. So zum Beispiel fir Citalopram und Escitalopram, zwei haufig ein-
gesetzte Antidepressiva (U.S. FDA 2011). Im Jahr 2011 hat der Hersteller in Absprache
mit der Zulassungsbehdrde BfArM in einem ,Rote-Hand-Brief” Arzte auf das Risiko des
plotzlichen Herztodes durch Citalopram aufmerksam gemacht und die Kombination
mit weiteren QT-Intervall verlangernden Arzneimitteln als kontraindiziert eingestuft.
Anfang des Jahres 2012 wurde die Zulassung fir die héchste Einzeldosisstarke von

Citalopram (60 mg) deswegen widerrufen.

Nachfolgend wird flr einige kontraindizierte Kombinationen von Citalopram und Escitalopram
aufgefihrt, wie viele Versicherte der BARMER im Jahr 2016 betroffen waren. Da bei Mani-
festation des Risikos der Patient verstirbt, ist es hier ganz besonders wichtig, die Auflagen
der Zulassungsbehorde und Anwendungseinschrankungen zu beachten. Citalopram und
Escitalopram sowie die aufgeflihrten kontraindizierten Arzneimittelkombinationen sind nur
ein Beispiel, gewissermal3en die Spitze des Eisbergs. Etwa 70 QT-Intervall verlangernde Arz-
neimittel, die mit dem Risiko fur plotzlichen Herztod verbunden sind, wurden beschrieben.

Eine Studie zeigte, dass 39 Prozent der Patienten mit QT-Intervall verlangernden Arznei-

113



114

Kapitel 2
Schwerpunktthema: Arzneimitteltherapiesicherheit (AMTS)

mitteln mehr als eines dieser Arzneimittel gleichzeitig erhielten (Zeltser et al. 2003). Auch
hier zeigt sich, dass ein relevanter Anteil die kontraindizierten Wirkstoffe bei bestehender

Citalopram-/Escitalopram-Therapie erhalten hat (Roden 2004).

Tabelle 2.11: Versicherte der BARMER mit Citalopram/Escitalopram und gleichzeitiger
Verordnung ausgesuchter kontraindizierter Wirkstoffe im Jahr 2016

Wirkstoff 1/ATC-Kode Wirkstoff 2/ATC-Kode Anzahl Versicherte  Anteil in Prozent
Citalopram/NO6ABO4
Escitaﬁ]opram/NOGABm 209.242 100

+ Domperidon/AO3FA03 1827 09

+ Amiodaron/C01BD0O1 863 0,4

+ Azithromycin/JO1FA10 4,357 2.1

+ Clarithromycin/JO1FA09 2.455 1,2

Quelle: BARMER-Daten 2016; Grundgesamtheit GGD _2016

Die ausgewahlten Beispiele zeigen, dass Warnungen zu Arzneimitteln mit dem Risiko
fur plotzlichen Herztod nicht ausreichend berticksichtigt werden. Hier sind dringend
Strategien erforderlich, um Patienten vor vermeidbaren todlichen Nebenwirkungen ihrer

Medikation zu schiitzen.

2.4.4 Unzureichende Beachtung von Warnhinweisen

und Anwendungsbeschrankungen zu Arzneimitteln

Risikosignale, die nach Zulassung eines Arzneimittels entdeckt werden, konnen zu
einem strukturierten Prozess der Uberpriifung des Risiko-Nutzen-Verhaltnisses
von Arzneimitteln durch die Zulassungsbehérden fiihren. Zur Information der Arzte
Uber neu bewertete Risiken und gegebenenfalls eine vorgenommene Anpassung der
Zulassung dient der Rote-Hand-Brief des pharmazeutischen Herstellers. Die im Rote-
Hand-Brief mitgeteilten Auflagen verandern den bestimmungsgemdlRen Gebrauch
des Arzneimittels und sind vom Arzt zu beachten. Untersuchungen legen jedoch nahe,
dass diese Risikowarnungen das Verordnungsverhalten nur geringfligig beein-
flussen (Piening et al. 2012; Ricci et al. 2009). Hierbei werden Dosierungsanderungen
noch starker als Kontraindikationen oder Wechselwirkungswarnungen berlick-
sichtigt (Schachtele et al. 2014). Neben der Wahrnehmung der Information ist die
Risikoeinstellung des Arztes entscheidend (Karpel et al. 2009), siehe hierzu auch den

Expertenbeitrag von Ralph Hertwig im Abschnitt ,Autorenbeitrage” dieses Reportes.
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2.4.4.1 Metamizol

Eine aktuelle Umfrage unter Anasthesisten und Schmerztherapeuten in deutschsprachigen
Landern zeigte, dass Metamizol das bevorzugte nicht opioide Schmerzmedikament der
Befragten ist. Nur drei Prozent gaben an, kein Metamizol einzusetzen, die anderen
nutzten es sowohl zur akuten als auch zur langfristigen Behandlung von Schmerz-
zustanden. Entgegen den Empfehlungen der Fachinformation gaben 60 Prozent der
Befragten an, bei langfristiger Metamizol-Therapie keine Blutbildkontrollen durch-
zufiihren (Reist et al. 2018). 3,5 Prozent der Arzte, die Metamizol zur kurzfristigen
Schmerztherapie einsetzten, hatten bereits eine Agranulozytose unter dieser Medikation
beobachtet. Immer wieder, wie zum Beispiel 2015 im deutschen Arzteblatt, wird auf
dieses Risiko hingewiesen (Stammschulte et al. 2015). Nach einer schwedischen Studie
ist die Einnahme von Metamizol mit dem 25-fachen Risiko flir Agranulozytose im Vergleich
zur Nichtbehandlung verbunden. Eine Steigerung des Risikos mit der Lange der Einnahme
wird beschrieben (Blaser et al. 2015). Besonders stark Risiko erhohend ist die gleichzeitige
Therapie mit Methotrexat. Bereits im Jahr 2009 hat das BfArM auf Risiken von Metamizol
hingewiesen. Das BfArM legte fest:

Metamizol ist ausschliel3lich zur Behandlung von starken Schmerzen zugelassen.
Metamizol darf nicht angewendet werden bei leichten oder mittelstarken Schmerzen
oder zur Therapie von Fieber, wenn nicht vorher andere Antipyretika angewendet

wurden und keine ausreichende Wirksamkeit gezeigt haben.

Das Risiko fur das Auftreten einer Agranulozytose steigt jedoch, falls Metamizol
langer als eine Woche angewendet wird. Das Blutbild einschlieBlich Differentialblutbild

sollte wahrend der Behandlung regelmal3ig kontrolliert werden.

Fir das Jahr 2016 wurde die Verordnung von Metamizol (ATC-Kode NO02BBO02)
untersucht, wabei Verordnungen des Vorjahres, die in das Jahr 2016 hineinreichten,
ebenfalls berticksichtigt wurden. Es wurde ermittelt, wie viele Tage sich der Patient
im Beobachtungszeitraum in Therapie befand. Die Auswertung wird in den folgenden
Tabellen fir alle Patienten mit einer Metamizolverordnung gezeigt sowie fir die Patienten

mit mindestens drei Metamizolverordnungen im Jahr 2016.
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Tabelle 2.12: Metamizolverordnung bei BARMER-Versicherten nach Altersgruppen
und Geschlecht im Jahr 2016

Mittelwerte Metamizol-Empfanger im Jahr 2016
Versicherte mit erste bis

Ge- Alters- Me;amizo(l— ) letzte ilee;;r:lzjcr; 6 Verord- m,;\tnI;‘leLlult
verordnung(en " =
schlecht gruppen Verorti mit Therapie** nungen o e
nung
Anzahl Prozent Tage Tage Anteil Anzahl  Prozent
0-19 12.407 1,9 21 6 15 1,2 9.4
20-39 53.677 6.2 26 8 2.1 1.3 8,4
. 40-59 89.439 9.3 50 14 4,0 1,8 21,4
Manner
60-79 121.382 14,6 74 23 6.2 2,4 335
80+ 55.395 26,4 98 32 87 3,2 39,1
Gesamt  332.300 9S4 62 19 5,2 2.2 26,2
0-19 18.027 29 26 6 1,6 1,2 121
20-39 83.279 8,8 33 8 2,2 13 10,8
40-59 171.900 12,1 55 15 4,0 1,8 21,4
Frauen
60-79 255.949 18,4 82 24 6,5 2,5 28,3
80+ 159.408 36,6 125 42 11,5 4,1 33,0
Gesamt  688.563 14,3 78 23 6.4 2,5 25,1
Gesamt 1.020.863 12,3 73 22 6,0 2.4 25,5

Quelle: BARMER-Daten 2016; Grundgesamtheit GGD_2016 n = 8.331.838, *Zeitraum 1. Verordnung
im Jahr 2016 beziehungsweise 1. Januar bei hineinreichender Therapie aus Vorjahr bis Einnahmeende
(bei Einnahme einer DDD) letzte Verordnung im Jahr 2016; ** Tage mit Therapie und Anteil an 365

Tagen des Jahres mit Therapie bei Einnahme einer DDD ohne Uberlappende Zeitraume; ***(Differen-
tial-)Blutbild durchgefiihrt im Anwendungszeitraum oder innerhalb der vier anschlieRenden Wochen.

Mehr als eine Million Versicherte, das hei3t 12,3 Prozent aller BARMER-Versicherten,
erhielten im Jahr 2016 zumindest eine Verordnung von Metamizol. Im Vergleich zum Jahr
2011 hat der Einsatz von Metamizol erheblich zugenommen: 2011 wurden 748.345
(8,9 Prozent) Versicherte mit Metamizol behandelt. Fiinf Jahre spater waren 1.020.863
oder 12,3 Prozent der Versicherten exponiert. Der Kombination Metamizol/Methotrexat,
die mit einem 25-fach hoheren Risiko einer Agranulozytose verbunden ist, waren im Jahr
2016 insgesamt 9.267 BARMER-Versicherte ausgesetzt.
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Tabelle 2.13: Metamizolverordnung bei BARMER-Versicherten mit mindestens drei
Metamizolverordnungen nach Altersgruppen und Geschlecht im Jahr 2016

Mittelwerte Metamizol-Empfanger im Jahr 2016
Versicherte mit

mindestens Ll Zeitraum Anteil
chlecht guppen“rermeamien) e Imlahrzote (BECT miBlut-
gen " mit Therapie** bild***
nung
Anzahl  Prozent Tage Tage Anteil Anzahl  Prozent
0-19 353 0.1 193 23 6.2 3.7 20,1
20-39 2.536 03 184 36 9,9 4,5 22,0
Manner 40-59 12.549 1,3 210 55 15,0 56 42,5
60-79 29.819 3,6 216 64 17,5 6,2 56,9
80+ 19.269 9,2 223 71 19,6 6,8 60,3
Gesamt 64.526 1.8 215 63 17,2 6,2 53,5
0-19 722 0.1 195 22 6,0 3,7 284
20-39 5.106 05 208 34 S4 4,3 24,7
Frauen 40-59 24.985 1,8 222 52 14,2 54 41,6
60-79 66.625 4,8 227 63 17,3 6,2 48,4
80+ 69.248 15,9 242 82 22,5 7,7 49,1
Gesamt  166.686 35 232 68 18,7 6,7 46,9
Gesamt 231.212 2,8 227 67 18,3 6.5 48,7

Quelle: BARMER-Daten 2016; Grundgesamtheit GGD_2016, n = 8.331.838; *Zeitraum 1. Verordnung
im Jahr 2016 beziehungsweise 1. Januar bei hineinreichender Therapie aus Vorjahr bis Einnahmeende
(bei Einnahme einer DDD) letzte Verordnung im Jahr 2016; ** Tage mit Therapie und Anteil an 365
Tagen des Jahres mit Therapie bei Einnahme einer DDD ohne (berlappende Zeitraume;***(Differen-
tial-)Blutbild durchgefiihrt im Anwendungszeitraum oder innerhalb der vier anschlieRenden Wochen.

Metamizol wird aber nicht nur zur kurzfristigen Therapie eingesetzt. Insgesamt
231.212 Versicherte der BARMER haben im Jahr 2016 mindestens drei VVerordnungen
von Metamizol erhalten. Damit hatten 2,8 Prozent der Versicherten eine langerfristige
Metamizol-Therapie. Dies ist eine deutliche Steigerung im Vergleich zum Jahr 2011. Hier
waren es 142.123 Versicherte, das heiBt 1,7 Prozent aller BARMER-Versicherten, die
Metamizol zumindest dreimal verordnet bekommen hatten. Trotz der Warnungen der

Zulassungsbehdrden nimmt der Einsatz von Metamizol kontinuierlich zu.

Fir das Jahr 2016 wurde ausgewertet, ob bei den Versicherten mit Metamizolverordnung
im Zeitraum von der Einlésung des Rezepts bis vier Wochen nach Ende der Anwendung

ein (Differenzial-)Blutbild gemacht wurde. Die Abrechnung der Durchfiihrung eines
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Blutbilds wurde (iber die EBM-Kodes EBM 32120, EBM 32121, EBM 32122 und EBM
32051 ermittelt.

Die Untersuchungen zeigen, dass bei der Halfte der Patienten, die Metamizol langer-
fristig erhalten haben, keine Kontrollen des Blutbilds erfolgten, obwohl dies gemal
Fachinformationen erforderlich ware. Nicht nur die langerfristige Verordnung, sondern
insbesondere der Verzicht auf die zur Risikominimierung erforderlichen Kontrollen
weisen auf ein inaddquates Risikomanagement der verordnenden Arzte hin. Mogliche

Erklarungen hierf(r liefert der Autorenbeitrag von Ralph Hertwig in diesem Report.

2.4.4.2 NSAR bei Herzinsuffizienz

Die kardiovaskularen Risiken COX-2 selektiver, aber auch nicht selektiver, nicht steroidaler
Antirheumatika (NSAR) sind durch zahlreiche Studien belegt (Schjerning Olsen et al. 2014).
Insbesondere bei Patienten mit Herzinsuffizienz besteht aufgrund der NSAR-bedingten
Flissigkeitsretention ein erhohtes Risiko der Verschlechterung der Symptomatik mit der
Notwendigkeit stationdrer Krankenhausbehandlung. Leitlinien raten daher von dem
Einsatz von NSAR bei Patienten mit Herzinsuffizienz ab. Eine Registerstudie aus Dane-
mark zeigt, dass dennoch jeder dritte Patient mit Herzinsuffizienz NSAR-Verordnungen
erhielt und alle NSAR, insbesondere aber Diclofenac (OR 1,97 — 1,64-2,34; p < 0,001),
das Risiko stationarer Krankenhausbehandlung signifikant erhéhten (Gislason et al. 2009).
Die Risikoerhohung ist dosisabhdngig, setzt aber bereits bei kurzfristiger Therapie ein.
Auch die Mortalitat wird signifikant erhoht, am starksten durch Diclofenac (> 100 mg/d:
OR 14,69 — 10,9-19,7; p < 0,001), aber auch durch Ibuprofen in héherer Dosis (> 1.200 mg/d:
OR 6,43 —5,26-7,86; p < 0,001). NSAR sollten daher nur mit duBerster Zuriickhaltung bei
Patienten mit Herzinsuffizienz eingesetzt werden (Page und Henry 2000). Die Pravalenz
der Behandlung von Patienten mit Herzinsuffizienz (ICD-10 Kode 150) mit ausgesuchten
NSAR (ohne Beriicksichtigung der nicht erfassten Selbstmedikation) wurde mit den
BARMER-Daten untersucht.
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Tabelle 2.14: Versicherte der BARMER mit Herzinsuffizienz und Verordnung
ausgesuchter NSAR im Jahr 2016

Anteil bezogen auf alle

NSAR ATC-Kode Anzahl BARMER-Versicherten mit Herz-
insuffizienz in Prozent

Naproxen MO1AEQ02 4,901 1.4

Diclofenac MO1ABO5 32.340 9,5

Ibuprofen MO1AEO1 64.561 19,0

Quelle: BARMER-Daten 2016; Grundgesamtheit GGD _2016, BARMER-Versicherte mit
Herzinsuffizienz (ICD-10-Kode I150), n = 339.650

Aufgrund der Hinweise auf ein geringeres kardiovaskuldres Risiko flir Naproxen (Bluhm
und Green 2011) und ein besonders hohes Risiko durch Diclofenac ware eine Bevorzugung
von Naproxen bei Patienten mit Herzinsuffizienz zu erwarten. Tatsachlich kommen auf
einen Herzinsuffizienz-Patienten mit Naproxen sieben Patienten mit einer Diclofenac-
Verordnung. Betrachtet man alle BARMER-Versicherten, so kommen auf einen Patienten
mit einer Naproxen-Verordnung neun Patienten mit einer Diclofenac-Verordnung. Dies
zeigt, dass vorliegende Evidenz zu kardiovaskularen Risikounterschieden der NSAR bei

der Behandlung von Patienten mit Herzinsuffizienz nicht ausreichend berticksichtigt wird.

2.5 Verordnung von potenziell ungeeigneten
Arzneimitteln fur altere Patienten

2.5.1 Begriffsklarung: potenziell altersinadaquate Arzneimittel

Fir einige Arzneimittel besteht eine Altersabhangigkeit des Risiko-Nutzen-Verhaltnisses.
Arzneimittel, die bei alteren Patienten einen geringen Nutzen und ein hoheres Risiko als bei
jingeren Patienten aufweisen und als potenziell ungeeignet flir diese Patientengruppe
angesehen werden, fasst fiir Deutschland die PRISCUS-Liste zusammen (Holt et al. 2010).
Diese enthalt 83 Arzneimittelwirkstoffe aus 18 Arzneimittelklassen, welche als potenziell
inadaquat eingestuft worden sind. Es besteht Expertenkonsens in Deutschland, dass in
der im Jahr 2010 publizierten PRISCUS-Liste enthaltene Arzneimittel bei Patienten ab 65
Jahren nach Maglichkeit vermieden werden sollten. Der Begriff ,Potenziell inadaquates
Medikament” (PIM) bedeutet aber, dass hier keine absolute Kontraindikation des Einsatzes

dieser Arzneimittel gesehen wird, sondern eine strenge Nutzen-Risiko-Abwagung im
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Einzelfall und das Bestreben, auf die aufgelisteten Arzneimittel nach Méglichkeit zu ver-
zichten. Dabei ist zu unterscheiden, ob ein Arzneimittel generell als ungeeignet fir dltere
Patienten angesehen werden kann oder aber nur ab einer gewissen Dosierung als
ungeeignet eingestuft wird. Das bedeutet, dass die Verordnung eines Arzneimittels zwar
in einer niedrigen Dosis addquat sein kann, bei Uberschreitung einer in der PRISCUS-Liste

angegebenen Schwellendosis aber als potenziell inadaquat zu bewerten ist.

2.5.2 Patientenrelevanter Schaden durch Behandlung

mit potenziell altersinadaquaten Arzneimitteln

Untersuchungen zeigen, dass die Verordnung von PRISCUS-Arzneimitteln das Risiko von
unerwiinschten Arzneimittelwirkungen (Dormann et al. 2013) und auch das Risiko einer
stationdren Krankenhausbehandlung (Henschel et al. 2015) erhoht. Eine retrospektive
Kohortenstudie aus Deutschland, bei der 3,9 Millionen Patienten ohne Exposition gegen-
uber potenziell inadaquaten Arzneimitteln mit 521.000 exponierten Patienten verglichen
wurden, zeigte, dass die VVerordnung von potenziell inadaguaten Arzneimitteln mit einer
groReren Anzahl von stationdren Behandlungstagen und hoheren durchschnittlichen

Behandlungskosten assoziiert ist (Heider et al. 2017).

Auch eine Studie aus der Schweiz, in der 16.490 dltere Patienten mit potenziell
inadaquater Arzneimitteltherapie mit vergleichbaren Patienten ohne PIM Uber vier Jahre
untersucht wurden, zeigte, dass die Verordnung potenziell inadaquater Arzneimittel mit
einer hoheren Wahrscheinlichkeit stationarer Behandlung assoziiert ist und vor allem,
dass dieses Risiko mit zunehmender Zahl gleichzeitig verordneter potenziell inadaquater
Arzneimittel steigt (Reich et al. 2014).

Potenziell altersinadaquate Arzneimittel nach der PRISCUS-Liste sind in etwa doppelt
so haufig mit unerwiinschten Arzneimittelwirkungen und Medikationsfehlern assoziiert
wie Nicht-PIM (Dormann et al. 2013). Auch die Haufigkeit von Verletzungen durch
Stlirze nimmt dosisabhangig mit der Verordnung von in der PRISCUS-Liste aufgefiihrten
Antidepressiva, Anxiolytika, Hypnotika und Sedativa sowie mit Antiarrhythmika zu (Bauer
etal. 2012).
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2.5.3 Pravalenz der Verordnung von potenziell

inadaquaten Arzneimitteln (PIM)

Storms und Mitarbeiter finden bei vergleichender Beurteilung der Therapie von Patienten
nach unterschiedlichen Listen potenziell inadaquater Arzneimittel deutlich unter-
schiedliche Pravalenzwerte fiir PIM (Storms et al. 2017). Die Pravalenz von potenziell
inadaquater Medikation in 21 Studien lag zwischen 23,7 und 79,8 Prozent. Eine
europaische Studie fand auf Basis eines systematischen Literaturreviews eine durch-
schnittliche Pravalenz fir potenziell inadaquate Arzneimittel bei alteren Patienten von
22,6 Prozent (Tommelein et al. 2015). Basierend auf der deutschen PRISCUS-Liste hat
eine Expertengruppe eine europdische Liste abgeleitet, die EU7-PIM-Liste, welche inter-

nationale Vergleiche zumindest in Europa erleichtern kann (Renom-Guiteras et al. 2018).

Die Untersuchung der Pravalenz potenziell inaddquater Arzneimittel bei dlteren Patienten
in Deutschland auf Basis der PRISCUS-Liste und Krankenkassendaten aus dem Jahr
2010 zeigt flr eine standardisierte Stichprobe alterer Patienten eine Pravalenz von
22 Prozent potenziell altersinadaquater Arzneimittel (Schubert et al. 2013), eine wei-
tere Studie findet eine Pravalenz von 25 Prozent (Amann et al. 2012). Zusammenfassend
kann man feststellen, dass zumindest einer von finf alteren Patienten in Deutschland
ein potenziell fir sein Alter inaddquates Arzneimittel erhdlt. Eine Untersuchung alterer
Patienten bei Aufnahme in einem Universitatsklinikum in Deutschland zeigte, dass
von 200 untersuchten Patienten 176, das heil3t 88 Prozent, zumindest ein potenziell
inaddquates Arzneimittel bei Aufnahme oder Entlassung erhielten (Wickop et al. 2016).
Auch hier wurden je nach genutzter Liste unterschiedliche Pravalenzen gefunden. Die
PIM-Pravalenzen waren nach den Kriterien der FORTA-Liste geringfligig hoher als nach
der PRISCUS-Liste und nach den STOPP-Kriterien am hdchsten. Die Beers-Liste zeigt
die geringste Pravalenz potenziell inaddquater Arzneimittel und sollte, da die dort auf-
geflihrten Wirkstoffe nicht unserem Markt entsprechen, nach Einschatzung von Experten

aus Deutschland daher nicht eingesetzt werden (Siebert et al. 2013).
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2.5.4 Analyse der Arzneitherapie bei Versicherten

der BARMER ab dem 65. Lebensjahr

Nicht alle Versicherten ab dem 65. Lebensjahr erhalten eine Arzneitherapie. Nachfolgend
wird daher dargestellt, wie hoch der Anteil der Versicherten ab dem 65. Lebensjahr mit
einer drztlich verordneten Arzneimitteltherapie ist und welcher Anteil dieser VVersicherten
mit Arzneimitteltherapie wiederum ein potenziell inadaquates Arzneimittel fiir das Alter

erhalt.

Untersucht wurde die Pravalenz der PIM nach der PRISCUS-Liste anhand der ATC-Kodes

fur folgende Kategorien:

1. alle Arzneimittelwirkstoffe der PRISCUS-Liste,
2. unabhangig von der verordneten Dosierung potenziell inadaquate Arzneimittel,

3. ab Schwellendosis potenziell inadaquate Arzneimittel.

Durch folgende Abweichungen zu PRISCUS-Auswertungen der friheren BARMER-

Arzneimittelreporte ergibt sich insgesamt eine haufigere VVerordnung von PIM:

= Bei dem Wirkstoff Nifedipin sind nur die nicht retardierten Anwendungsformen
problematisch, entsprechend wurden nur diese in die Auswertung einbezogen.

» Uber Kombinations-ATCs verschliisselte Wirkstoffe wurden einbezogen.

= Rezepturarzneimittel wurden einbezogen.

= Lokal am Auge oder auf der Haut applizierte Anwendungsformen wurden nicht

einbezogen.

Nur 6,8 Prozent der Versicherten ab 65 Jahren erhalten keine Verordnung von
Arzneimitteln. Jeder vierte Versicherte ab 65 Jahren wurde mit mindestens einem
Arzneimittel der PRISCUS-Liste behandelt (25,9 Prozent). Die Verordnung dosisun-

abhangiger PIM erfolgte fast viermal so haufig wie die Verordnung dosisabhangiger PIM.



Kapitel 2

Schwerpunktthema: Arzneimitteltherapiesicherheit (AMTS)

Tabelle 2.15: Arzneimitteltherapie und Verordnung von Wirkstoffen der PRISCUS-

Liste bei 65 Jahre und dlteren BARMER-Versicherten im Jahr 2016

Gesamt Frauen

Arznei- :

therapie bei Antejl  Anteil Vers. Anteil

Versicherten Anzahl  alleVers. ™t AI’ZI'I.EI- Anzahl alle Vers.

z 65 Jahre Prozent VIETETEE Prozent
Prozent

Versicherte

> 65 Jahre 2.261.082  100,0 1.453.372  100,0

Manner

Anzahl

807.710

Anteil

alle Vers.

Prozent

100,0

Versicherte

= 65 ohne
Arzneimittel-
therapie

154.149 6.8 91517 6,3

62.632

78

Versicherte

> 65 mit
Arzneimittel-
therapie

2.106.933 93,2 100,0 1.361.855 93,7

745.078

92,2

- davon ohne
Verordnung  1.521.801 67,3 72,2 961.330 66,1
eines PIM

560.471

69,4

- davon mit
Verordnung 585.132 25,9 27,8 400.525 27,6
eines PIM

184.607

22,9

- davon mit
Verordnung
dosisunab-
hangiges PIM

507.212 22,4 24,1 342872 23,6

164.340

20,3

- davon mit
Verordnung
dosisab-
hangiges PIM

134.928 6,0 6.4 99.423 6.8

35.505

44

Quelle: BARMER-Daten 2016; Grundgesamtheit GGD_2016

2.5.5 PRISCUS-Arzneimittelwirkstoffe
nach Haufigkeit der Verordnung

Nachfolgend wird die Haufigkeit der Verordnung von potenziell
Arzneimitteln bei Versicherten der BARMER ab dem Alter von 65 Jahren nach

Wirkstoffgruppen ausgewertet. Es zeigt sich, dass die Verordnung von Anticholinergika

und Sedativa/Hypnotika die fiihrenden PIM-Verordnungen sind.

inadaquaten
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Tabelle 2.16: Verordnete Wirkstoffgruppen der PRISCUS-Liste bei 65 Jahre und alteren
BARMER-Versicherten im Jahr 2016

Wirkstoffgruppe Anzahl Anteil in Prozent
Anticholinergika 209.544 35,8
Sedativa, Hypnotika 169.200 289
Antidepressiva 96.348 16,5
Analgetika/Antiphlogistika 79.964 13,7
Antihypertensiva, kardiovaskulare Arzneimittel 47.622 8,1
Antiarrhythmika 32.494 56
Antibiotika 28,548 4,9
Antiemetika 26.825 4,6
Neuroleptika 20.327 3,5
Antidementiva, yasodilatatpren, 9291 16
Durchblutungsfordernde Mittel '
Muskelrelaxantien 7.051 1,2
Antikoagulantien/Thrombozytenaggregationshemmer 3.215 05
Antiepileptika 391 0.1
Laxanzien 242 0,0
Ergotamin und Derivate 160 0,0

Quelle: BARMER-Daten 2016; Grundgesamtheit GGD_2016, Patienten mit PIM n = 585.132

2.5.6 Altersabhangigkeit der VVerordnung
potenziell inadaquater Arzneimittel

PRISCUS-Arzneimittel haben bei dlteren Patienten ein ungtinstigeres Risiko-Nutzen-

Verhaltnis als bei jlingeren Patienten. Es ware daher logisch, dass ihre Anwendung bei

dlteren Patienten seltener ist als bei jlingeren Patienten. Die Verordnungshaufigkeit von

PRISCUS-Arzneimitteln in Abhangigkeit vom Lebensalter wurde flir BARMER-Versicherte

untersucht.

Tabelle 2.17: Haufigkeit der Verordnung von potenziell altersinadaquaten
Arzneimitteln (PIM) der PRISCUS-Liste bei BARMER-Versicherten ab dem Alter

von 50 Jahren im Jahr 2016

Altersklasse

BARMER-Versicherte mit PIM in der jeweiligen Altersklasse

Anzahl Anteil in Prozent
50 bis 54 Jahre 84.973 12,1
55 bis 59 Jahre 99.329 14,9
60 bis 64 Jahre 106.449 17.5
65 bis 69 Jahre 108.412 19,5
70 bis 74 Jahre 115.401 238
75 bis 79 Jahre 154.861 26,9
ab 80 Jahren 206.458 32,0

Quelle: BARMER-Daten 2016; Grundgesamtheit GGD_2016
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Dies bestatigt friihere Untersuchungen aus Deutschland, die ebenfalls zeigen, dass dltere  Potenziell inadaquate
Arzneimittel fir dltere
Patienten werden etwa
als jlingere Patienten (Linder et al. 2014). Beide Geschlechter sind dabei gleichermaBen  doppelt so hiufig bei
Patienten tGiber 80 wie bei
Patienten unter 65 Jahren
verordnet!

Patienten haufiger Verordnungen von potenziell inadaquaten Arzneimitteln erhalten
betroffen, wie die nachfolgende Abbildung 2.14 zeigt.

Abbildung 2.14: Anteil von Versicherten mit Verordnung von Arzneimitteln der
PRISCUS-Liste nach Altersgruppen und Geschlecht bei BARMER-Versicherten
ab dem Alter von 50 Jahren
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Quelle: BARMER-Daten 2016; Grundgesamtheit GGD _2016, Gesamt n = 8.331.838

2.5.7 Verordnung potenziell inadaquater Arzneimittel

im Zeitverlauf: Vergleich 2016 mit 2011

Die Publikation der PRISCUS-Liste erfolgte im Jahr 2010 (Holt et al. 2010). Da es
zuvor keine Empfehlungen fiir die Vermeidung bestimmter Arzneimittelwirkstoffe bei
alteren Patienten in Deutschland gab, wurde erwartet, dass die PRISCUS-Liste zu einer
Veranderung des Verordnungsverhaltens der Arzte bei &lteren Patienten fiihren sollte.
Tatsachlich zeigte eine diesbezlgliche Untersuchung einen geringen Rickgang der
Pravalenz der Verordnung potenziell inadaquater Arzneimittel in den Jahren danach
(Linder et al. 2014). Der Rickgang ist jedoch deutlich hinter den mit der Publikation der
Liste verbundenen Erwartungen zuriickgeblieben. Nachfolgend wird fiir Versicherte
der BARMER untersucht, ob es zu einem Riickgang von inadaquaten Verordnungen
gekommen ist und wenn ja, welche Verordnung und welche Altersgruppen besonders
betroffen sind. Betrachtet werden nachfolgend nur dosisunabhangige PIM, da bei den

anderen bei adaquat niedriger Dosierung die Verordnung nicht zu beanstanden ist.
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Tabelle 2.18: Veranderung des Anteils BARMER-Versicherter mit Verordnung von
Arzneimitteln der PRISCUS-Liste von 2011 bis 2016

Anteil Versicherte ab 65 Jahre mit dosisunab- Veranderung 2011
hangigen PIM gemaR PRISCUS-Liste in Prozent bis 2016 absolut
2011 2016 in Prozent
Manner 233 20,3 -3,0
Frauen 278 23,6 -4,2
Gesamt 26,2 22,4 -38

Quelle: BARMER-Daten 2016; Grundgesamtheit GGD _2011, Versicherte ab 65 Jahre Gesamt
n=2.097.103, Mdnner n = 746.414, Frauen n = 1.350.689; Grundgesamtheit GGD _2016,
Versicherte ab 65 Jahre Gesamt n = 2.261.082, Manner n = 807.710, Frauen n = 1.453.372

In den auf die Publikation der PRISCUS-Liste folgenden sechs Jahren ist die Pravalenz der
Verordnung von PRISCUS-Arzneimitteln bei Versicherten der BARMER von 29,9 Prozent
auf 25,9 Prozent (-4 Prozentpunkte) und die Pravalenz dosisunabhangiger PIM von 26,2

Prozent auf 22,4 Prozent (-3,8 Prozentpunkte) zurlickgegangen.

Die Verordnung von PIM ist auf hohem Niveau stabil: Auch sechs Jahre nach der
Veroffentlichung der PRISCUS-Liste erhalt jeder flinfte Versicherte der BARMER im Alter
von mindestens 65 Jahren ein dosisunabhangig als potenziell inadaquat eingestuftes

Arzneimittel.

2.5.8 Verordnung von mehr als einem potenziell

inadaquaten Arzneimittel pro Patient

Auch bei PIM-Verordnungen kommt es zu Polypharmazie. 5,4 Prozent der BARMER-
Versicherten erhielten gleichzeitig zwei und mehr PIM-Verordnungen; bei 1,3 Prozent
bestand diese Therapie an mindestens 91 Tagen. Drei und mehr PIMs Uber einen langeren

Zeitraum kamen selten vor und betrafen knapp 2.500 Versicherte der BARMER.
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Tabelle 2.19: Haufigkeit (gleichzeitiger) PIM-Verordnungen nach PRISCUS-Liste
bei Versicherten der BARMER ab dem 65. Lebensjahr im Jahr 2016

Anzahl Altersgruppen in Jahren
gleichzeitiger Geschlecht 65 bis 79 80+ Gesamt
PIM-Wirkstoffe Anzahl Prozent Anzahl Prozent Anzahl Prozent
Manner 468960 785 147.390 70,2 616.350 76,3
keine Verordnung  Frauen 755540 74,3 285517 65,5 1.041.057 71,6
Gesamt 1.224500 758 432907 67,0 1.657.407 733
Manner 103.507 17,3 49.507 23,6 153.014 18,9
nur 1 Frauen 210.162 20,7 118.179 271 328.341 22,6
Gesamt 313669 194 167.686 26,0 481.355 213
Manner 25.203 4,2 13.143 6,3 38.346 4,7
Frauen 51.804 51 32.170 7.4 83.974 58
2 oder mehr
Gesamt 77.007 4,8 45313 7.0 122.320 54
Manner 7.554 1,3 3.207 1,5 10.761 1,3
2 oder mehr an Frauen 13.058 1,3 6.525 1,5 19.583 1,3
mind. 91 Tagen Gesamt 20.612 1,3 9.732 1,5 30.344 1.3
Manner 4,412 0,7 2.150 1,0 6.562 08
Frauen 9.081 0,9 5.145 1,2 14.226 1,0
3 oder mehr
Gesamt 13.493 0,8 7.295 1.1 20.788 09
Manner 593 0,1 219 0.1 812 0.1
3 oder mehr an Frauen 1.200 0,1 421 0,1 1.621 0,1
mind. 91 Tagen Gesamt 1.793 0,1 640 0,1 2.433 0.1

Quelle: BARMER-Daten 2016; Grundgesamtheit GGD _2016, Versicherte ab 65 Jahre Gesamt
n=2.261.082, Manner n =807.710, Frauen n = 1.453.372

2.5.9 Regionale Unterschiede der VVerordnung

potenziell inadaquater Arzneimittel

Wahrend 2016 in drei KV-Regionen die Pravalenz weniger als 24 Prozent betrug, lag sie
in zehn KV-Bereichen Uber 25 Prozent. In Brandenburg (-1,4 absolute prozentuale
Veranderung) und Sachsen-Anhalt (-1,5 absolute prozentuale Veranderung) hatte die
Veroffentlichung der PRISCUS-Liste den geringsten Einfluss auf das Verordnungs-
verhalten der genannten Wirkstoffe. Den hochsten Anteil an PRISCUS-Arzneimittel-
Verordnungen findet man im Bereich der KV Westfalen-Lippe mit knapp 29 Prozent

betroffener Patienten der Altersgruppe ab 65 Jahren.
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Tabelle 2.20: Standardisierte regionale Haufigkeit der Verordnung von potenziell
altersinadaquaten Arzneimitteln (PIM) der PRISCUS-Liste bei BARMER-Versicherten
ab dem 65. Lebensjahr in den Jahren 2011 und 2016

2011 2016 MEEITEE
rung
. Anzahl Prozent Anzahl Prozent 2011 bis
R Anzahl Vers. Vers. A\?:fshl Vers. Vers. 2016
Vers. = 65 = 65 = 65 - 65. = 65 = 65 absolut in
mit PIM mit PIM - mit PIM  mitPIM  Prozent
Hessen 140468 38292 27,3 148808 34310 231 42
Schleswig- 70942 20231 285 77307 18093 234 -5
Holstein
Berlin 75974 19670 259 86495 20622 238 -2
Hamburg 36108 9980 276 36242 8744 24,1 35
Sachsen 72211 19316 26,7 74960 18035 24,1 26
Thiringen 41133 11058 26,9 46709 11312 242 2,7
Bayern 209316 61294 293 221260 54360 246 4,7
Bremen 7087 2038 288 7489 1875 250 -38
Niedersachsen 140271 42138 30,0 150.196  37.930 253 4,7
Nordrhein 230085 67015 29,1 238249 60560 254 -37
Baden- 149204 44800 30,0 157.706  40.289 255 45
Wirttemberg
alle KV-
. 1630332 478597 294  1.760.878 448243 255 -39
Regionen
Brandenburg 69.909 18879 27,0 87233 22344 256 EyA
sachsen- 50256 13624 271 56696 14505 256  -15
Anhalt
Rheinland-
Pfaly 86109  27.901 32,4 93961 25583 27,2 -52
Mecklenburg-
41024 12020 29,3 51444 14063 27,3 -2,0
\Vorpommern
Saarland 22186 7203 325 25694 7333 285 4,0
\(\i'ssga'e”‘ 188049 63139 336 200428 58284 29,1 45

Quelle: BARMER-Daten 2016; die Auswertung ist nach Geschlecht und Zehn-Jahres-Altersgruppen
auf die Bevolkerung Deutschlands des Jahres 2016 standardisiert. Nur BARMER-Versicherte

65 Jahre und alter der Grundgesamtheit GGD_2011 und GGD_2016 mit KV-Zuordnung 2011
n=2097.103, 2016 n = 2.261.082
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Abbildung 2.15: Standardisierte regionale Haufigkeit der Verordnung von potenziell
altersinadaquaten Arzneimitteln (PIM) der PRISCUS-Liste bei BARMER-Versicherten

ab dem 65. Lebensjahr im Jahr 2016

bis 24 Prozent

B bis 25 Prozent
Bl bis 26 Prozent
Il iber 26 Prozent

Quelle: BARMER-Daten 2016; Grundgesamtheit GGD_2016
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2.6 Zusammenfassende Beurteilung und Ableitung

von Handlungsempfehlungen

Arzneimitteltherapie ist ein immer komplexer werdender Prozess. Die Verbesserung
der Arzneimitteltherapiesicherheit setzt umfassende Kenntnisse zu Art und
Ursachen vermeidbarer Risiken, die Analyse und fehlertolerante Organisation des
Arzneimitteltherapieprozesses und die Messung von Arzneimitteltherapiesicherheit
voraus. Risikobewusstsein und risikoaddquates Verhalten bei Prozessbeteiligten,
Priorisierung von Arzneimitteltherapiesicherheit als zu gewahrleistende Voraussetzung
der Behandlung und Schaffung notwendiger Rahmenbedingungen auf Systemebene sind

erforderlich, um Arzneimitteltherapiesicherheit zu erreichen.

Bereits bei der Verordnung ist die Menge der zu berlcksichtigenden Informationen
fir den Arzt ohne elektronische Unterstiitzung nicht zu Uberblicken. Die darge-
stellten potenziell vermeidbaren Risiken der Arzneimitteltherapie unterstreichen die
Notwendigkeit von Malinahmen zur Verbesserung der Arzneimitteltherapiesicherheit
auf allen Handlungsebenen. Dies beginnt beim Patienten, der mit dem bundeseinheit-
lichen Medikationsplan heute ein Instrument hat, das fir ihn, aber auch fir seine
Behandler einen Uberblick (iber die verordnete Medikation und die vom Patienten zu
erganzende Selbstmedikation gewdhrleisten kann. Das setzt sich fort beim Arzt, der
sicherstellen muss, dass er alle flr eine sichere Verordnung erforderlichen Informationen
zu Patient und Arzneimittel kennt und mit bestehenden Risiken im Sinne eines an
der Evidenz orientierten Risikomanagements addquat umgeht. Auch der Apotheker
kann als wichtiger Ansprechpartner flir den Patienten relevant zur Verbesserung der
Arzneimitteltherapiesicherheit beitragen, wobei er gerade flr die Selbstmedikation der

vom Patienten gesuchte Ansprechpartner ist.

Wichtige Weichenstellungen missen aber auf Systemebene erfolgen. Nutzen-
stiftende Anwendungen der elektronischen Gesundheitskarte sind immer noch nicht
verfigbar. Insbesondere die fehlende Definition von Standards zur Kodierung
von Arzneimittelwirkstoffen und ihrer Dosierung sowie fehlende Standards zur
maschinenverarbeitbaren Darstellung und Kommunikation von Ergebnissen von

Laboruntersuchungen behindern die Verbesserung der Arzneimitteltherapiesicherheit.
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Die Einflhrung des bundeseinheitlichen Medikationsplans ist ein wichtiger
Schritt in die richtige Richtung, auch wenn er die elektronische Abbildung von
Arzneitherapiedaten noch nicht in adaquater Form beinhaltet. Er ist ein Ergebnis
des Aktionsplans fir Arzneimitteltherapiesicherheit des Bundesministeriums fir
Gesundheit, einem fortgeschriebenen Katalog von MaRnahmen zur Verbesserung der
Arzneimitteltherapiesicherheit, der bereits wichtige Impulse auf Systemebene gesetzt
hat. Der Aktionsplan und die Férderung von Projekten zur Arzneimitteltherapiesicherheit
durch den Innovationsfonds im Gesundheitswesen sind wichtige Instrumente zur

Verbesserung der Arzneimitteltherapiesicherheit.

Notwendig zur Verbesserung der AMTS sind aber vor allem die Entscheidung des Arztes
und die Entscheidung auf Ebene der Behandlungseinrichtung, dass es inakzeptabel ist,
dass Patienten durch vermeidbare Risiken der Arzneimitteltherapie zu Schaden kom-
men. Gesetzlich und aus Sicht der Patienten ist diese Entscheidung langst gefallen. Die

dargestellten Analysen belegen, wie dringlich der Handlungsbedarf an dieser Stelle ist.
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Vermeidbare Risiken der Arzneimitteltherapie

Arzneimittelassoziierte unerwiinschte Ereignisse, oftmals auch als Nebenwirkungen
bezeichnet, beeintrachtigen den Erfolg der Therapie im ambulanten und stationaren
Bereich. Internationale Schatzungen gehen davon aus, dass 21 Prozent der Neben-
wirkungen im ambulanten (Thomsen, Winterstein, Sondergard et al. 2007) und 45 Prozent
der Nebenwirkungen im stationaren Sektor (Hakkarainen, Andersson, Petzold et al. 2012)

vermeidbar sind und somit per definitionem auf Fehlern beruhen.

Ein Medikationsfehler ist ein Abweichen von dem fur den Patienten optimalen
Medikationsprozess, das zu einer grundsatzlich vermeidbaren Schadigung des Patienten
fuhren kann oder tatsachlich fihrt. Medikationsfehler konnen jeden Schritt des
Medikationsprozesses betreffen und von jedem am Medikationsprozess Beteiligten,
insbesondere von Arzten, Apothekern oder anderen Angehérigen eines Gesundheitsberufes

sowie von Patienten, deren Angehdrigen oder Dritten verursacht werden.

Medikationsfehler als relevantes Risiko fur Patienten

Die internationale Literatur zeigt auf, dass Medikationsfehler und arzneimittel-
bezogene Probleme haufig auftreten und eine erhebliche Belastung flr die Patienten
und Gesundheitssysteme darstellen. Untersuchungen aus Finnland, der Schweiz
und Schweden haben ergeben, dass etwa drei bis fiinf Prozent aller Todesfalle in der
Bevdlkerung auf unerwinschte Arzneimittelereignisse (UAE) zurlickzufiihren sind
(Hardmeier, Braunschweig, Cavallaro et al. 2004; Juntti-Patinen und Neuvonen 2002;
Wester, Jonsson, Spigset et al. 2008). In Schweden wurden 14 Prozent dieser Todesfdlle
als vermeidbar eingestuft (Jonsson, Hakkarainen, Spigset et al. 2010). Gemal Studien aus
Deutschland und der Schweiz sind etwa funf Prozent beziehungsweise acht Prozent aller
Patienten wahrend ihres Krankenhausaufenthaltes von einem UAE betroffen (Fattinger,
Roos, Vergeres et al. 2000; Hardmeier, Braunschweig, Cavallaro et al. 2004; Stausberg
und Hasford 2011). Ahnliche oder noch hdhere Raten wurden in Untersuchungen fiir

andere Lander ermittelt (Davies, Green, Taylor et al. 2009; Jha, Larizgoita, Audera-Lopez
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et al. 2013; Lazarou, Pomeranz und Corey 1998). Studien, unter anderem auch aus
Deutschland und der Schweiz, legen zudem den Schluss nahe, dass etwa vier bis sieben
Prozent aller Krankenhausaufnahmen Folge unerwilinschter Arzneimittelereignisse sind
(Hardmeier, Braunschweig, Cavallaro et al. 2004; Stausberg und Hasford 2011; Budnitz,
Pollock, Weidenbach et al. 2006; Dormann, Criegee-Rieck, Neubert et al. 2003; Lepori,
Perren und Marone 1999; Pirmohamed, James, Meakin et al. 2004; Wasserfallen, Livio,
Buclin et al. 2001). Etwa die Halfte der UAE konnten auf Medikationsfehler zuriickgefihrt
werden, waren also insoweit grundsatzlich vermeidbar (Hardmeier, Braunschweig,
Cavallaro et al. 2004; Wasserfallen, Livio, Buclin et al. 2001; Dormann, Criegee-Rieck,
Neubert et al 2003; Hakkarainen, Gyllensten, Jonsson et al. 2014; Klopotowska, Wierenga,

Smorenburg et al. 2013; von Laue, Schwappach und Koeck 2003).

Betrachtlich sind ebenso die finanziellen Auswirkungen: Schneeweiss et al. schatzten die
jahrlich direkt verursachten Kosten fir UAE-bedingte Krankenhausaufnahmen in
Deutschland auf etwa 400 Millionen Euro. Auf der Basis dieser Studie berechneten
Stark etal. die jahrlichen Gesamtkosten, die dem deutschen Gesundheitssystem aufgrund
van UAE entstehen, auf 816 Millionen Euro (Schneeweiss, Hasford, Gottler et al. 2002;
Stark, John und Leidl 2011).

Arzneimitteltherapiesicherheit als nationales Ziel

Dies war im Jahr 2008 der Anlass flir das Bundesministerium flir Gesundheit, den ersten
Aktionsplan zur Arzneimitteltherapiesicherheit zu veroffentlichen, mittlerweile wird der
vierte Aktionsplan fiir die Jahre 2016 bis 2019 umgesetzt. Unter Arzneimitteltherapie-
sicherheit (AMTS) versteht man die Gesamtheit der MaBnahmen zur Gewahrleistung eines
optimalen Medikationsprozesses mit dem Ziel, Medikationsfehler und damit vermeidbare

Risiken fur Patienten bei der Arzneimitteltherapie zu verringern.

Ursachen von Medikationsfehlern

Der Medikationsprozess — ob im ambulanten oder stationdren Bereich — kann grob in
vier Phasen eingeteilt werden: (1) Verordnung, (2) Verteilung/Abgabe, (3) Anwendung
(Applikation/Einnahme) und (4) Monitoring. Diese vier Phasen beinhalten wiederum

einzelne Schritte beziehungsweise Komponenten. Medikationsfehler kénnen bei allen
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Schritten und an allen Schnittstellen des Medikationsprozesses auftreten. Jeder Schritt in
diesem vielschichtigen und von verschiedenen (Fach-)Personen gepragten Prozess birgt
eigene Gefahren. Betrachtet man den Medikationsprozess von der \lerordnung bis hin zur
Anwendung eines Arzneimittels, so ergeben sich vielfaltige potenzielle Fehlerquellen. Man
kann diese Fehlerquellen unter verschiedenen Gesichtspunkten betrachten: nach dem
Schrittin der Prozesskette, nach dem Verursacher des Fehlers, ob es sich um mangelndes
Wissen oder ein Versehen handelt und inwieweit Umgebungsfaktoren eine Rolle spielen
oder Lucken im Prozess vorhanden sind. Wie bereits oben beschrieben, geschehen
zahlreiche Medikationsfehler infolge von Kommunikationsbriichen zwischen den ver-

schiedenen Verordnern im ambulanten Bereich oder besonders beim Sektorenibergang.

Ein erheblicher und klinisch relevanter Teil der Fehler tritt bereits bei der Verordnung
auf. Ursache hierbei ist oftmals mangelndes Wissen, einerseits um den Arzneistoff,
seine Kontraindikationen, Wechselwirkungen oder korrekten Dosierungen, andererseits
aber auch um patientenbezogene Faktoren, wie beispielsweise Laborwerte oder
Begleiterkrankungen (Leape, Bates, Cullen et al. 1995; Tully, Ashcroft, Dornan et al. 2009;
van den Berg, Fiss, Meinke et al. 2009).

Multimorbiditat als Risikofaktor

Uberwiegend élteren, chronisch kranken Patienten wird wegen ihrer verschiedenen
Beschwerden und Krankheiten haufig eine Vielzahl von Medikamenten verordnet.
Ursache hierflr ist die Multimorbiditat, worunter man meist das Zusammentreffen von
drei oder mehr chronischen Erkrankungen versteht. In der Altersgruppe von 65 Jahren
und alter sind etwa 62 Prozent der Deutschen von Multimorbiditat betroffen (Schafer,
Hansen, Schon et al. 2012). Im Deutschen Gesundheitssurvey der Jahre 2008 bis 2011
wurden 8.152 Personen zwischen 18 und 79 Jahren befragt, wie viele und welche
Medikamente sie in den letzten sieben Tagen eingenommen hatten. Ab dem 70. Lebens-
jahr ist knapp die Halfte aller Befragten (Frauen mehr als Manner) von Polypharmazie
betroffen (Knopf und Grams 2013). Bei den (iber 80-J&hrigen sind es schon iber 50 Prozent,
wobei in dieser Altersgruppe durchschnittlich ein Medikament zusatzlich als Selbst-

medikation eingenommen wird.
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Im Allgemeinen stellt die Multimedikation einen Risikofaktor fiir das Auftreten von
Wechsel- und Nebenwirkungen dar, die schlimmstenfalls zu Krankenhausaufnahmen
oder gar Todesfallen fihren. Etwa flnf bis zehn Prozent aller stationaren Aufnahmen
bei Senioren beruhen auf Medikamentennebenwirkungen, wobei etwa die Halfte dieser
medikamentos bedingten Hospitalisierungen durch Wechselwirkungen verursacht wird.
Oftmals flihren additive ungtinstige Effekte zu kognitiven Einschrankungen, Inkontinenz
und Stirzen (Thirmann 2013). Je mehr Medikamente eingenommen werden, desto
hoher ist die Wahrscheinlichkeit der Verschreibung potenziell inadaquater Medikamente
fiir ltere Patienten (Holt, Schmied! und Thiirmann 2010).

Verordnungskaskaden als typische Folgefehler

Nicht selten finden sich in besonders groRen Medikamentencocktails sogenannte
Verordnungskaskaden. Hierbei wird ein Symptom, das eine Nebenwirkung der
bestehenden Therapie war, nicht als solche erkannt, sondern als neue Erkrankung
diagnostiziert. Fir diese neue Erkrankung wird ein weiteres Medikament verordnet, das
im ungunstigsten Fall zu einer weiteren Nebenwirkung flhrt, die auch wieder behandelt
werden muss. Darauf basiert die wichtige Regel, dass ein neues Symptom, besonders
bei multimorbiden, dlteren Patienten, zundchst als Nebenwirkung verdachtigt werden

sollte — bis zum Beweis des Gegenteils.

Potenziell inadaquate Arzneimittel fir altere Patienten

Patienten mit Polypharmazie haben ein deutlich erhéhtes Risiko daflr, dass sich unter
ihren Medikamenten auch ein sogenanntes potenziell inadaquates Medikament (PIM) fiir
altere Menschen verbirgt. Mehrere pharmakoepidemiologische Analysen haben gezeigt,
dass die Einnahme von Medikamenten der PRISCUS-Liste mit einer erhohten Morbiditat
und dem Risiko fiir eine Krankenhausaufnahme assoziiert ist (Henschel, Redaelli, Siegel et
al. 2015; Endres, Kaufmann-Kolle, Steeb et al. 2016; Reich, Rosemann, Rapold et al. 2014).

Der Medikationsplan als Kommunikationstool
Zur \lermeidung von Fehlbehandlung aufgrund fehlender Informationen zum Patienten
kann ein Medikationsplan beitragen, der dem Patienten als Erinnerungsstitze dient, bei

allen Arzten vorgelegt werden kann und bei stationdrer Aufnahme beziehungsweise nach
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der Entlassung eine sichere Ubermittlung der Medikation unterstiitzt (3. Aktionsplan
2013 - 2015 zur Verbesserung der Arzneimitteltherapiesicherheit). Neben einer Papier-
version ist die elektronische Ubermittlung ein wesentlicher Bestandteil dieses Instruments,
das in Modellprojekten tberprift wurde (Korzilius und Osterloh 2018). Jeder GKV-Patient,
der mindestens drei verordnete Medikamente einnimmt, hat in Deutschland seit dem

Jahr 2016 Anspruch auf den bundeseinheitlichen Medikationsplan in Papierform.

Elektronische Verordnungsunterstlitzung

zur Reduktion von Medikationsfehlern

Die aufgefiihrten relevanten Fehler verdeutlichen die Rolle der Informationstechnologie
im Sinne der Bereitstellung von Informationen zum Zeitpunkt der Verordnung. Bereits im
Jahr 1998 belegten Bates und Mitarbeiter mit einer selbst entwickelten Software
(Bates 1998) eine signifikante Verminderung von Medikationsfehlern um 55 Prozent. Auf
Basis bis dato veroffentlichter Studien kam ein DIMDI Health Technology Report
(Sturzlinger, Hiebinger, Pertl et al. 2009) zu dem Schluss, dass die Implementierung von
CPOE/CDSS eine Reduktion von Medikationsfehlern bewirken kann. Diese Systeme
bieten in der Regel einen Arzneimittelinteraktions-Check, eine Dosierungsprifung in
Bezug auf das Alter und die Nierenfunktion und gegebenenfalls einen Abgleich mit
Leitlinien und patientenindividuellen Parametern. Einige Systeme bieten beispielsweise
automatische Signale und Vorschlage bei Arzneistoffen mit einer engen therapeutischen
Breite und der Notwendigkeit einer haufigen Dosisanpassung (beispielsweise orale
Antikoagulanzien, Insulin, Gentamicin, Immunsuppressiva). Die Nutzung dieser Moglich-
keiten flhrt signifikant hadufiger zu einer optimalen Dosierung mit Blutspiegeln im

gewdiinschten Bereich (Gillaizeau, Chan, Trinquart et al. 2013).

Hilfen zur Vermeidung von Medikationsfehlern durch Patienten

Uber die Haufigkeit und Relevanz von Medikationsfehlern durch Patienten ist relativ wenig
bekannt. Zwischen zwalf Prozent und bis zu 75 Prozent der Erwachsenen begehen Fehler
bei der hauslichen Anwendung verordneter Medikation. Die Fehlerrate wird umso grol3er,
je alter die Patienten sind und je mehr Arzneimittel eingenommen werden, auch besteht
ein Zusammenhang mit der kognitiven Funktion. Ein groRer Teil der Medikationsfehler

durch Patienten entsteht durch Non-Adharenz, der das weite Feld vom absichtlichen
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volligen Auslassen der Medikation bis hin zum Verwechseln und gelegentlichen Vergessen
umfasst. Hinzu kommen auch Anwendungsfehler, gerade bei subkutanen Injektionen,
Inhalationen oder auch beim Teilen von Tabletten. Nicht zu unterschatzen ist die in
bis zu 80 Prozent der Falle auftretende inkorrekte Dosierung von Medikamenten, die
Eltern ihren Kindern zu Hause verabreichen. AbschlieBend muss auch das weite Feld
der Selbstmedikation berticksichtigt werden, zum einen die Anwendung frei erhaltlicher
Medikamente und zum anderen die Anwendung vorhandener Restmedikation friiherer
Verschreibungen oder verordneter Medikation von Bekannten oder Familienangehdrigen
(Schmiedl, Rottenkolber, Hasford et al. 2014).

Insgesamt wachst die Evidenz fir den Nutzen von eHealth-Ldsungen zur Ver-
besserung der Adharenz (Vervloet, Linn, van Weert et al. 2002). MaBnahmen zur
Steigerung der Adharenz (und damit Fehlervermeidung) sind jedoch meist nur erfolgreich,
wenn sie multifaktoriell sind und insbesondere patientenorientierte kommunikative
Elemente im Sinne eines ,shared decision making” enthalten (Haynes, McDonald und

Garg 2002; Laufs, Bohm, Kroemer et al. 2011).

RegelmaRige Prifung der Gesamtmedikation erforderlich

Ein Eckpfeiler der sicheren Polypharmakotherapie ist das mindestens einmal jahrlich
stattfindende Medikationsgesprach mit systematischer Prifung der Gesamtmedikation
durch den Arzt. Hierzu bringt der Patient alle seine Medikamente (auch Selbstmedikation)
mit zum Hausarzt (,brown bag approach”), um die Indikation und Notwendigkeit,
Wirkungen und Nebenwirkungen zu besprechen. Hier ergibt sich beispielsweise die
Gelegenheit, Medikamente abzusetzen, die trotz zwischenzeitlichem Wegfall der
Indikation weitergeflihrt werden, wie zum Beispiel Protonenpumpeninhibitoren nach

einer Krankenhausbehandlung (Heidelbaugh, Kim, Chang et al. 2012).

Leitlinien zur Multimorbiditat werden bendtigt

Als besonders schwierig wird die Situation empfunden, wenn bei einem betagten Patienten
die Multimedikation leitliniengerecht erscheint. Allein aus der Addition der Medikation aus
den nationalen Versorgungsleitlinien fiir Diabetes, Herzinsuffizienz und COPD ergeben

sich acht verschiedene Medikamente pro Tag, wobei alterstypische und fiir den Patienten
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hochrelevante Beschwerden wie Arthrose und Prostatahyperplasie oder Depression
noch gar nicht berlicksichtigt sind (Blozik, van den Bussche, Gurtner et al. 2013). Fir den
Hausarzt ist es dann haufig schwierig, die Medikation auf ein vertragliches Gesamtmal3
zusammenzustreichen. Es gibt auf vielen Ebenen Bestrebungen, den Umgang mit
Polypharmazie und das sogenannte De-prescribing mit Evidenz zu belegen (Martinez,
Renom-Guiteras, Reeves et al. 2017; Farrell, Pottie, Rojas-Fernandez et al. 2016).
Hier sind alle Fachgesellschaften aufgerufen, bei der Entwicklung von Leitlinien nicht
nur die Einzelerkrankung, sondern auch die Komplexitat bei hdufigen Komorbiditaten

zu bertcksichtigen.
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Die Bedeutung von beschreibungsbasiertem
versus erfahrungsbasiertem Risikoverhalten

fiir die Arzneimitteltherapiesicherheit

Ralph Hertwig

Wie erfahren wir von Risiken und wie gehen wir mit Risiken um? Vereinfacht gesagt gibt es
mindestens zwei Moglichkeiten: Entweder erfahren wir von Risiken mittels Beschreibung
oder wir schatzen Risiken anhand unserer personlichen Erfahrungen ein. Man spricht von
.beschreibungsbasiertem” versus ,erfahrungsbasiertem” Risikoverhalten, im Englischen

von ,Decisions from Description” beziehungsweise ,Decisions from Experience”

Beschreibungsbasiertes Risikoverhalten liegt dann vor, wenn die Konsequenzen unseres
Verhaltens und die dazugehdrigen Wahrscheinlichkeiten vollstandig oder zumindest,
soweit bekannt, explizit numerisch, symbolisch oder grafisch beschrieben sind. Das ist
zum Beispiel der Fall, wenn eine Patientin den Beipackzettel zu einem Arzneimittel liest,
das sie bisher noch nicht genommen hat. Auch wenn es solche Situationen gibt, in der
Realitat sind sie eher selten. In den meisten alltaglichen Situationen, wie zum Beispiel
dem Uberqueren der StraRe, haben wir keine Statistiken zur Hand, die die Risiken
quantitativ beschreiben. In diesen Situationen verlassen wir uns auf unsere vergangenen
oder unsere Online-Erfahrungen. Wir kdnnen diese Erfahrungen dann heranziehen, umin
der aktuellen Situation eine Entscheidung treffen zu konnen. Als Entscheidungsforscher
interessiert uns die Frage: Treffen Menschen die gleichen Entscheidungen, egal ob sie sich

auf eigene Erfahrungen oder aber auf Beschreibungen verlassen?

Wenn Menschen rein rational entscheiden wirden, misste eine Wahrscheinlichkeit von
beispielsweise 80 Prozent auch ein subjektives Gewicht von 80 Prozent haben. Eine
Wahrscheinlichkeit von 30 Prozent sollte ein subjektives Gewicht von 30 Prozent haben.
Das heil3t, die Gewichtung der Wahrscheinlichkeiten sollte eigentlich linear erfolgen.

Die Realitat beschreibungsbasierter Entscheidungen sieht jedoch anders aus: Seltene
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Ereignisse werden haufig tibergewichtet. Das heil3t sie erfahren mehr Gewicht, als ihnen
eigentlich in Anbetracht der tatsachlichen Wahrscheinlichkeit zukommt. Umgekehrt
kommt es zu einer Untergewichtung haufiger Ereignisse. Sie erfahren weniger Gewicht, als

ihnen eigentlich zukommt. Was aber passiert bei erfahrungsbasierten Entscheidungen?

Bei erfahrungsbasierten Entscheidungen passiert das Gegenteil: Seltene Ereignisse
(beispielsweise Risiken) werden untergewichtet, haufige Risiken werden ibergewichtet.
Mit anderen Worten: Zwischen erfahrungsbasierten und beschreibungsbasierten
Entscheidungen zeichnet sich ceteris paribus eine Umkehr der subjektiven Gewichtung
von (objektiven) Wahrscheinlichkeiten ab. Mithilfe dieser Erkenntnis lassen sich eine

Reihe interessanter und scheinbar widerspriichlicher Verhaltensweisen erklaren.

Zwei Phanomene machen erfahrungsbasiertes Entscheiden aus. Menschen verlassen
sich im Durchschnitt eher auf relativ kleine Stichproben. In kleinen Erfahrungsstichproben
tauchen seltene Ereignisse entweder gar nicht auf — ich weif3 also nicht, dass ein seltenes
Ereignis Uberhaupt maglich ist — oder sie sind unterreprasentiert und moglicherweise
unterschatzt. Unterreprasentiert deshalb, weil bei kleinen Stichproben und kleinen Wahr-
scheinlichkeiten die Schiefe der Binomialverteilung dazu flhrt, dass seltene Ereignisse
unterreprasentiert werden. Aber selbst, wenn man sehr grol3e Stichproben sammelt und
dadurch auch seltene Ereignisse erlebt, kann ein Phdnomen wirksam werden, das wir
.Recency” nennen. Wenn wir uns auf unsere Erfahrung verlassen, tendieren wir dazu, uns
auf aktuelle Erfahrungen aus der letzten Zeit zu konzentrieren. Bei diesem Fokus auf die
aktuellen Erfahrungen kommen seltene Ereignisse in der Regel nicht vor oder sind
unterreprasentiert, eben weil sie ja selten sind. Selbst wenn ich also alle Erfahrungen
der Welt habe, kann es trotzdem sein, dass ich alles auf die begrenzte Stichprobe der
aktuellen Erfahrungen abstitze. Das fuhrt dazu, dass seltene Ereignisse wiederum eher

unterreprasentiert sind und untergewichtet werden.

Ein gutes Beispiel ist das Risiko eines Ausbruchs des Vesuvs. Dieser italienische Vulkan ist
nach Meinung vieler Experten der gefahrlichste Vulkan, den es gegenwartig gibt, weil er
als einziger aktiver Vulkan in unmittelbarer Nahe einer grol3en Metropole liegt. Seit einigen

Jahren warnen Vulkanologen vor einem moglichen Ausbruch. Dieser werde mit Sicherheit
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kommen, so deren Meinung. Und er wirde grol3e Teile der Stadt Neapel zerstéren —
fur viele Jahrhunderte kdnnte niemand mehr dort leben. Alle Versuche der italienischen
Regierung, die Bewohner potenziell besonders gefdhrdeter Gebiete umzusiedeln, sind
bislang erfolglos geblieben. Warum ist das so? Warum ziehen die Menschen nicht von
dort weg? Eine mogliche Antwort, die auf der Unterscheidung zwischen erfahrungs-
basiertem und beschreibungsbasiertem Erlernen von Risiken basiert, ist die Folgende: Die
Bewohner von Neapel haben zwei Arten von Informationen zur Verfligung. Sie verfligen
uber die Information des Experten, der sagt: ,Der Vesuv wird ausbrechen — demnachst
oder vielleicht auch erst in ein paar Jahrhunderten!” Sie haben aber auch ihre eigene
Erfahrung: Die tagliche, wochentliche, monatliche oder jahrliche Erfahrung, die zeigt, dass
eigentlich gar nichts passiert. Der letzte groBere Ausbruch war im Jahr 1944. Warum
also sollten die Menschen umziehen? Die betroffenen Menschen konnen sowohl anhand
der Expertenbeschreibung als auch anhand ihrer Erfahrung entscheiden. Experimentelle
Studien zeigen: Wenn Erfahrung und Beschreibung in einem Widerspruch stehen, dann
entscheiden Menschen meistens anhand ihrer Erfahrung. Die subjektive Erfahrung hat

also im Durchschnitt eine grof3ere Autoritat tber unser Handeln als die Beschreibung.

Das Beispiel zeigt, dass man mit der Unterscheidung von ,beschreibungsbasiertem”
versus ,erfahrungsbasiertem” Risikoverhalten, der Uber-/Untergewichtung von seltenen
Ereignissen und dem Phanomen ,Recency” ein Verhalten erklaren kann, das ansonsten
paradox und unverstandlich erscheint. Mit der Unterscheidung von Deskription und
Erfahrung erschlief3t sich auch, warum die Kommunikation zwischen den sogenannten

Experten und den Laien nicht funktioniert oder manchmal nicht funktionieren kann.

Ahnliche Phanomene sind auch bei der Beurteilung von Impfungen zu beobachten. Eltern
beziehen ihr Wissen zunachst aus Informationsmaterialien, die in groBer Detailtiefe
auf zahlreiche Nebenwirkungen hinweisen. Dort finden die Eltern zum Beispiel die
Information, dass bei einer bestimmten Impfung bei einem von 3.500 Kindern schwere
Nebenwirkungen und in Einzelféllen der Tod eintreten kdnnen. Die Ubergewichtung
seltener Ereignisse in beschreibungsbasierten Entscheidungen lasst vermuten, dass die
seltenen Nebenwirkungen ibergewichtet werden. Die beschriebenen entscheidungs-

psychologischen Phanomene verdeutlichen, warum Eltern oft eine ganz andere
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Bewertung der Risiken vornehmen als Arzte, die diese Impfung jeden Tag durchfiihren

und die Seltenheit bestimmter Risiken dadurch erfahren.

Bei potenziellen Meinungsunterschieden zwischen Experten und Laien kann man grob
vier epistemische Zustande unterscheiden. Es gibt Situationen, in denen Experten nur
Beschreibung, nur Erfahrung, beide Elemente oder keines der Elemente zur Verfligung
stehen. Dies gilt genauso fir den Laien. Vollig unterschiedliche Sichtweisen auf Risiken
konnten dann entstehen, wenn diese epistemischen Zustande auseinanderklaffen —
zum Beispiel wie im Fall der Impfung, bei der die Experten ber die Beschreibung und die
Erfahrung verflgen, wohingegen die Laien zum Beispiel nur Uber die Beschreibung
verfligen. Dies fiihrt zu interessanten Fragen: Wer ist eigentlich der Experte? Die
Bewohner von Neapel oder die Vulkanologen? Oder: Wie kann man diese Erfahrungs-

diskrepanzen berbriicken?

Fir den Umgang mit den Risiken der Arzneimitteltherapie und der Arzneimittel-
therapiesicherheit haben diese entscheidungspsychologischen Mechanismen potenziell
eine grol3e Bedeutung. Vioxx wurde vom Markt genommen, weil Warnungen vor einem
Herzinfarktrisiko bei langfristiger Einnahme praktisch keinen Einfluss auf die Anwendung
von Vioxx hatten. Selbst nachdem Vioxx wegen des kardialen Risikos vom Markt
genommen wurde, setzten etwa 2,25 Millionen Menschen die Einnahme bis zur letzten
Tablette fort. Hier hat vermutlich das erfahrungsbasierte Wissen das beschreibungs-
basierte Wissen klar dominiert. Studien zeigen, dass Warnungen — beschreibungsbasierte
Risikoinformationen — eine groRere Wirkung haben, wenn sie erfolgen, bevor persdnliche
Erfahrungen Uber das Risiko gewonnen wurden. Warnungen konnten also unter einem
derartigen Erfahrungsvakuum groRe Wirksamkeit entfalten. Eine im Jahr 1993 von der
amerikanischen Zulassungsbehorde ausgesprochene Warnung vor dem inzwischen
wegen des Risikos fir plotzlichen Herztod vom Markt genommenen Prokinetikums
Cisaprid hat bei erstmaligen Nutzern die Einnahme um 17 Prozent vermindert, wahrend
sie bei Patienten mit bereits langerfristiger Einnahme von Cisaprid um zwei Prozent
zunahm. Es gibt also die Tendenz, die von der eigenen Einschatzung abweichende Evidenz
flir unzuverlassig und falsch zu halten. Eine initiale Einschatzung kann nur schwer durch

neue Evidenz geandert werden.
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Die haufige Verordnung von Arzneimitteln, die wegen schwerwiegender seltener
Nebenwirkungen bei objektiver Betrachtung nur in seltenen Fallen eingesetzt werden
sollten, ist also ein entscheidungspsychologisch erklarbares Phanomen. Auch die
hartnackige Persistenz inadaquaten Risikoverhaltens bestatigt die Ergebnisse
entscheidungspsychologischer Studien. Inadaquates Risikoverhalten findet sich — wie

dargestellt — gleichermaRen bei Patienten und Arzten.

Wie kann man Patienten und Arzte dabei unterstiitzen, eine adiquate Risikoeinschitzung
zu entwickeln? Sowohl eine Unterschdtzung seltener Risiken durch den Arzt aufgrund
seines Erfahrungswissens als auch eine Uberschitzung seltener Risiken durch den
Patienten aufgrund seines Beschreibungswissens stehen einer adaquaten und sicheren

Therapie entgegen.

Arzte kénnten moglichst friihzeitig in entsprechend konzipierten Fortbildungen anhand
von Fallbeispielen (experiential sampling) seltene Risiken erleben. Bei der Aufklarung des
Patienten muss der Arzt sich dartiber bewusst sein, dass die Art und Weise, wie Risiken
kommuniziert werden, einen erheblichen Einfluss auf die Risikowahrnehmung des
Patienten hat. Fur die Arzneimitteltherapiesicherheit lasst sich zusammenfassend fest-
stellen, dass die entscheidungspsychologischen Mechanismen erfahrungsbasierten und
beschreibungsbasierten Risikoverhaltens zunehmend bekannt sind und berticksichtigt
werden mussen, um einen adaquaten Umgang mit Risiken sowohl beim Arzt als auch

beim Patienten zu erreichen.
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Erfolgskritische Faktoren fiir die Verbesserung

der Arzneimitteltherapiesicherheit durch eHealth

Der Verlust eines geliebten Menschen kann verheerend sein. Das Wissen, dass der Tod
hdtte verhindert werden kdnnen, macht es noch schwieriger. Medikationsfehler kdnnen
zu bleibenden Schaden oder zum Tod von Patienten fiihren und sind vermeidbar. Studien
zeigen, dass mithilfe von Informationstechnologie die Haufigkeit von Fehlern unter-
schiedlicher Art reduziert und wahrscheinlich auch die Haufigkeit von Nebenwirkungen
verringert werden kann (Bates und Gawande 2003). Zu den wichtigsten Strategien zur
VVermeidung von Fehlern und unerwtinschten Ereignissen durch eHealth gehort der
Einsatz von Anwendungen, die die Kommunikation verbessern, behandlungsrelevantes
Wissen leichter zugdnglich machen, die Verflgbarkeit notwendiger Informationen
sicherstellen, Berechnungen durchfiihren, Priifungen in Echtzeit ermdglichen und

Entscheidungen sowie Monitoring unterstitzen.

Obwohl die meisten Medikationsfehler nicht zu einer Schadigung des Patienten fiihren, ist
die Wahrscheinlichkeit héher, wenn Fehler bei der Verschreibung auftreten. Die Mehrzahl
vermeidbarer Schaden (56 Prozent) geht auf inadaquate Verordnungen zuriick (Bates,
Cullen, Laird et al. 1995). Es folgen Schaden durch Fehler beim Monitoring der Therapie.
Die beiden haufigsten Fehler, die bei der Uberwachung auftraten, waren ,Nichtbeachtung
der verfligbaren Laborergebnisse” und ,unzureichende Laborlberwachung der
Arzneimitteltherapie” Auch arztliche Merkmale sind mit Medikamentenfehlern assoziiert,
so die therapeutische Ausbildung der Verschreiber, das Wissens (ber und die Erfahrung
mit dem Einsatz von Medikamenten, die Kenntnis behandlungsrelevanter Faktoren des

Patienten und die Risikowahrnehmung und Risikoeinstellung des Arztes (Bates 2000).
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Wie kann Informationstechnologie Fehler reduzieren?
\Verbesserung der Kommunikation

Kommunikationsmangel, insbesondere solche, die auf unzureichende Ubergaben
zwischen behandelnden Arzten zuriickzufiihren sind, gehdren nach wie vor zu den
haufigsten Faktoren, die zum Auftreten unerwiinschter Ereignisse beitragen (Schmidt
und Svarstad 2002). In einer Studie war der Wechsel des behandelnden Arztes bei
stationdren internistischen Patienten mit einem Anstieg des Risikos eines unerwtiinschten
Ereignisses um den Faktor 5,2 assoziiert (Petersen, Brennan, O'Neil et al. 1994).
Computergestiitzte Systeme zur Unterstlitzung der Informationsweitergabe zwischen
Arzten, tragbare personliche digitale Assistenten und der drahtlose Zugang zu elektro-
nischen Patientenakten kénnen den Informationsaustausch verbessern, insbesondere
wenn Interoperabilitat zwischen verschiedenen Anwendungen und einer gemeinsamen
klinischen Datenbank besteht, da viele Fehler auf einen unzureichenden Zugang zu
klinischen Daten zurtickzufihren sind. In der oben erwahnten Studie wurde durch die
Implementierung einer Patientenlibergabe-Anwendung, die den Informationsaustausch
zwischen den Arzten standardisierte, die Risikoerhthung durch Behandlerwechsel

eliminiert (Petersen, Orav, Teich et al. 1998).

Verfugbarkeit behandlungsrelevanter Informationen sicherstellen
Fast die Halfte der schwerwiegenden Medikationsfehler ist auf die Tatsache zurtick-
zufiihren, dass Kliniker nur unzureichende Informationen Uber den Patienten und das
Medikament haben. Altere Patienten und Patienten mit Polypharmazie kdnnen oft die
Medikamente nicht benennen, die sie einnehmen. Hierdurch wird das Risiko inaddquater
medikamentoser Therapie und der Unterbrechung einer notwendigen Therapie erhoht
(Hellstrom, Bondesson, Hoglund et al. 2012; Roane, Patel, Hardin et al. 2014). Eine
elektronische Gesundheitsakte, auf die im Behandlungsfall digital zugegriffen werden
kann und die Krankheiten, Medikamente, Laborwerte sowie Informationen Uber fri-
here Behandlungen enthalt, kann die Arzneimitteltherapiesicherheit relevant verbessern
(Phansalkar, Her, Tucker et al. 2015).
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Vollstandigkeit von Angaben erzwingen und

Unterstitzung bei Berechnungen bieten

Einer der Vorteile des Einsatzes von Computern flr klinische Aufgaben besteht
darin, dass es moglich ist, Eingaben in bestimmten Datenfeldern zu erzwingen und
Eingabemaglichkeiten auf sinnvolle Optionen zu beschranken. Beispielsweise kann bei
Rezepten, die elektronisch erstellt werden, bewirkt werden, dass alle erforderlichen
Angaben enthalten sind — lesbar ist das Rezept natirlich auch. Ebenso kdnnen
Anwendungen bei potenziell gefahrlichen Medikamenten die Eingabe des Arztes
hinsichtlich der Dosis oder des Verabreichungsweges einschranken. So wird eine Dosis,
die zehnmal so hoch ist wie sie sein sollte, viel seltener verordnet, wenn sie nicht als
Option angeboten wird. Tatsachlich hat sich herausgestellt, dass ,Force-Functions”
eine der wichtigsten Strategien sind, mit der eine computergestitzte Verordnung die
Fehlerquote reduziert (Sittig und Stead 1994). Auch notwendige Begleitverordnungen —
von Overhage et al. als ,corollary orders” bezeichnet (Overhage et al. 1997) — kdnnen
sichergestellt werden. Beispielsweise kann die Verschreibung von Bettruhe fiir einen
Patienten den Vorschlag auslosen, dass der Arzt die Indikation und Verordnung einer
Prophylaxe gegen tiefe Beinvenenthrombosen priift. In einer Studie hat dieser Ansatz,
der im Wesentlichen auf Fehler der Unterlassung abzielt, zu einer Verhaltensanderung in
46 Prozent der Falle in der Interventionsgruppe gefiihrt, verglichen mit 22 Prozent
der Félle in der Kontrollgruppe (Overhage, Tierney, Zhou et al. 1997). Der Einsatz von
Computern kann auch die Haufigkeit von Rechenfehlern reduzieren, ein haufiges mensch-

liches Versagen (Bates, Cullen, Laird et al. 1995).

Elektronische Entscheidungsunterstitzung

Die Implementierung computergestiitzter Verordnung fiir Arzte (CPOE, Computerized
Physician Order Entry) in Verbindung mit klinischer Entscheidungsunterstiitzung (CDS,
Clinical Decision Support) ist die effektivste Fehlerverhiitungsstrategie zur Vermeidung
von Verordnungsfehlern. Fehler werden reduziert, indem das System den Arzten
Dosierungsvorschlage zur Verfiigung stellt, sie bei der Berechnung und Uberwachung
unterstutzt, sie auf schadliche Wechselwirkungen zwischen Medikamenten,
zwischen Medikamenten und Erkrankungen und auf Medikamentenallergien oder

Unvertraglichkeiten hinweist (Rind, Safran, Phillips et al. 1994; Tate, Gardner und
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Weaver 1990; Shabot, Lobue, und Chen 2000). Shamliyan und Mitarbeiter fanden
heraus, dass die Verwendung von CPOE/CDS-Systemen mit einer 66-prozentigen
Reduktion der Medikationsfehler bei Erwachsenen (OR: 0,34) verbunden war und mit
einem ahnlichen Effekt bei Kindern (Shamliyan, Duval, Du et al. 2008). Diese CPOE/
CDS-Systeme trugen auch zu einer statistisch signifikanten Reduktion der Anzahl
unerwinschter Arzneimittelereignisse in finf Studien bei (Wolfstadt, Gurwitz, Field
et al. 2008). In einer weiteren Studie, die serielle Verbesserungen der elektronischen
Verordnungsunterstitzung durch Hinzufligung hoherer Unterstitzungsniveaus fir
klinische Entscheidungen evaluierte (beispielsweise umfassendere Uberpriifung auf
Arzneimittelallergien und Arzneimittelwechselwirkungen), konnte die Gesamtrate
der Medikationsfehler um 83 Prozent gesenkt werden (Forster, Murff, Peterson et al.
2003). Der Einsatz von Entscheidungshilfen fur klinische Entscheidungen kann auch zu
einer erheblichen Verringerung der Komplikationsrate der Antibiotikatherapie fihren
und die Rate nosokomialer Infektionen und die Kosten der Therapie senken (Bates,
Miller, Cullen et al. 1999). Eigenschaften des Systems und kontextuelle Faktoren sind
fur die Wirksamkeit von CPOE mit CDS relevant und die Evaluierung, insbesondere zum
Erkennen unerwarteter unerwiinschter Effekte, die system-, implementierungs — und

nutzerbedingt sein kdnnen, ist von entscheidender Bedeutung.

Uberwachung der Therapie

Die liickenlose und fehlerfreie Uberwachung von Prozessen ist keine menschliche Starke,
daher werden hierzuin der Industrie in der Regel Computer eingesetzt. Auch in der Medizin
ergibt das Sinn, denn es werden so viele Daten generiert, dass es dem Arzt manchmal
unmoglich ist, sie zu screenen, um Probleme rechtzeitig zu erkennen. Schwerwiegende
Veranderungen von Laborwerten — zum Beispiel Hypokalidmie und abnehmender
Hamatokrit —, die dringend Interventionen erfordern, kénnen unter weniger kritischen
Daten begraben und deshalb vom Arzt tibersehen werden. Informationssysteme kdnnen
derartige Probleme automatisch und sicher identifizieren und ohne Zeitverzug an den Arzt
weiterleiten (Tate, Gardner und Weaver 1990; Rind, Safran, Phillips et al. 1994; Shabaot,
Lobue und Chen 2000). In einer kontrollierten Studie verkiirzte dieser Ansatz die Zeit bis
zur Verabreichung einer geeigneten Behandlung um elf Prozent und reduzierte die Dauer

gefdhrlicher Zustande bei Patienten um 29 Prozent (Kuperman, Teich, Tanasijevic et al.
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1999). Wenn die Uberwachung von Informationen computergestiitzt erfolgt, kdnnen
Anwendungen auch nach Zusammenhangen und Trends suchen und diese hervorheben,

sodass Kliniker eingreifen kdnnen, bevor ein Schaden eintritt.

Schnelles Erkennen und Reagieren auf unerwinschte Ereignisse

Elektronische Werkzeuge zum Erkennen einer breiten Palette von unerwinschten
Ereignissen, die in der klinischen Routineversorgung nicht regelmaRig erkannt werden,
scheinen vielversprechend zu sein (Bates, Evans, Murff et al. 2003). Solche Instrumente
konnen sowohl flr die Verbesserung der VVersorgung als auch fir die Forschung niitzlich
sein. Oftmals erlauben detektierte Signale eine frithere Intervention. So fanden Raschke
et al. zum Beispiel heraus, dass 44 Prozent der Alarme, die durch ein von ihnen entwickeltes
Tool generiert wurden, nicht vom Team der behandelnden Kliniker wahrgenommen wurden
(Raschke, Gollihare, Wunderlich et al. 1998). Computergestiitzte Werkzeuge kdnnen auch
mit elektronischen Krankenakten kombiniert werden, um unerwiinschte Ereignisse zu
identifizieren, frihzeitig einzugreifen und deren Haufigkeit zu verfolgen — eine grof3e Liicke

im aktuellen sicherheitsrelevanten Ristzeug.

Funf Faktoren, die verhindern konnen, dass eHealth-Losungen
AMTS verbessern:

1. Fehlen von Standards flir die Darstellung wichtiger klinischer
Daten und Medikamente

Damit eHealth-Losungen Arzneimitteltherapiesicherheit verbessern konnen, sind
nationale Standards zur Darstellung aller relevanten Typen klinischer Schliisseldaten,
insbesondere fur die Abbildung von Medikamenten, von Arzneimittelwirkstoffen,
Dosierungen inklusive komplexer Dosierungsschemata und Labordaten notwendig, in
Deutschland jedoch nicht vorhanden. Das Ergebnis ist, dass die meisten Anwendungen
nicht gut kommunizieren, auch nicht innerhalb von Organisationen, und Schnittstellen
entweder nicht maglich oder die Kosten fir Schnittstellen hoch sind. Wahrend in
Deutschland Standards fiir die Kodierung von Krankheiten (ICD-10) und Verfahren (OPS)

etabliert sind, fehlen solche Standards fir die Darstellung von Arzneimittelwirkstoffen,
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Dosierungsschemata und Labordaten. Damit eHealth-Ldsungen zur Verbesserung der
Arzneimittelsicherheitbeitragenkonnen, istesunerlasslich, dass Arzneimittel, Arzneistoffe
und ihre Derivate sowie Dosierungen einschlieBlich komplexer Dosierungsschemata
elektronisch dargestellt werden konnen. Internationale Standards fiir die Darstellung der
Dosierung von Medikamenten (HL7 CDA) und Laborwerten (LOINC) sind vorhanden und

wirden Interoperabilitat auch international ermaglichen.

2. Mangelndes Verstandnis notwendiger Schritte und
Rahmenbedingungen fur die erfolgreiche Implementierung

von eHealth-L6sungen

eHealth-Losungen sind keine Plug-and-Play-Produkte, sondern Werkzeuge und
notwendige Komponenten komplexer Interventionen zur Optimierung des Versorgungs-
prozesses. Komplexe Interventionen funktionieren am besten (oder manchmal auch
nur), wenn sie auf den lokalen Kontext adaptiert werden. Die Entwicklung komplexer
Interventionen ist ein iterativer Prozess, der das Verstandnis der Prozesse und Probleme
voraussetzt. Die Implementierung erfordert eine sorgfaltige Bewertung der Auswirkungen
der Intervention und die Messung der gewlnschten und unerwinschten Wirkungen
(Craig, Dieppe, Macintyre et al. 2008). Das Verstdndnis der Kontextfaktoren, die mit der
Variation der Ergebnisse verbunden sind, ist wichtig und Pilotierung und Tests sind daher

notwendige Komponenten fir die Entwicklung von eHealth-Losungen.

3. Fehlen finanzieller Anreize zur Verbesserung

der Arzneimitteltherapiesicherheit

Finanzielle Anreize konnen einen wichtigen Unterschied machen. Um die Einflhrung
von nutzenstiftenden eHealth-Losungen zu beschleunigen, wurde im US-Senat ein
Gesetz beschlossen, das Krankenhausern und Pflegeeinrichtungen, die Technologien
zur Verbesserung der AMTS einflihren, Uber einen Zeitraum von zehn Jahren fast eine
Milliarde US-Dollar zur Verfigung stellt. Solange Strategien zur Verbesserung der
Arzneimitteltherapiesicherheit durch den Einsatz von eHealth-Losungen nur die Kosten
erhéhen, aber nicht die Einnahmen von Gesundheitsdienstleistern und Organisationen,
wird die Entwicklung, Erprobung und Einflihrung von Informationstechnologie begrenzt
bleiben und das Potenzial zur Verbesserung der Patientensicherheit nicht gehoben

werden.

165



166

Kapitel 3
Verbesserung der Arzneimitteltherapiesicherheit durch eHealth

4. Messung von Arzneimitteltherapiesicherheit ist

bisher kein Bestandteil der Qualitatssicherung

Die Arzneimitteltherapiesicherheit und Medikationsfehler werden im Gesundheitswesen
nicht routinemaRig gemessen. Messung ist aber eine notwendige Voraussetzung fur die
Verbesserung von Qualitat. Fehler in der Medikation — auch solche, die zu Schaden
fihren — werden oft nicht erkannt und nicht systematisch vermieden. Es ist unerlasslich,
Qualitatsindikatoren fir die Arzneimitteltherapiesicherheit zu definieren und Risiken und
Schaden in der Routineversorgung im Rahmen der Qualitatssicherung kontinuierlich und

flachendeckend in allen Sektoren zu messen.

5. Falsche Prioritaten bei Heilberuflern,

Gesundheitsorganisationen und im Gesundheitssystem

Der Patient hat einen gesetzlich verbrieften Anspruch auf Schutz vor vermeidbaren
Schaden durch medizinische Behandlung. Um diesen Anspruch zu gewahrleisten, muss
der Schutz des Patienten bei Entscheidungen aller Handelnden und fiir die Behandlung
Verantwortlichen Prioritat haben. Der Schutz der Patienten vor vermeidbaren Schaden
erfordert die Bereitstellung von Ressourcen, beispielsweise flir die Analyse von
Versorgungsprozessen und ihre Optimierung zum Erreichen von Resilienz. Von Resilienz
spricht man, wenn ein Prozess so organisiert ist, dass auftretende Fehler abgefangen
werden, bevor sie zu einem Schaden fuhren. Wenn die Arzneimitteltherapiesicherheit
nicht als oberste Prioritat eingestuft wird, sondern nur als eine von mehreren Prioritaten,
ist es wahrscheinlich, dass die Steigerung von Einnahmen und Rentabilitat als wichti-
ger erachtet werden, sodass vermeidbare Risiken fortbestehen. Fir unsere Angehorigen
und fur uns als Patienten wirden wir auf jeden Fall verlangen, dass alle zumutbaren
MaBnahmen ergriffen werden, um Arzneimitteltherapiesicherheit zu gewahrleisten.
Das ist es, was alle Patienten erwarten diirfen und was fiir Arzte und Entscheider auf

Systemebene oberste Prioritdt haben sollte.
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AdAM: Projekt zur Verbesserung
von Behandlungskoordination und

Arzneimitteltherapiesicherheit multimorbider

Patienten mit Polypharmazie

Frank Meyer und Thomas Muller

Invielen Bereichen des taglichen Lebens haben digitale Innovationen ihren festen Platz: Im
Auto schiitzen uns ABS, Abstands — und Totwinkelwarner vor Gefahren, serviceorientierte
Prozesse wie beispielsweise Paketversand werden in Echtzeit online berwacht und die
private Kommunikation hat sich durch soziale Netzwerke und Messenger-Dienste stark
verandert. Wenn es aber um lebenswichtige Dinge wie die Arzneimitteltherapie geht, sind
technische Unterstiitzungssysteme nicht sehr weit entwickelt und die Moglichkeiten der
Digitalisierung sind noch nicht in der taglichen (Arzt-)Praxis angekommen. Insbesondere
bei alteren Patienten mit mehreren Erkrankungen und Multimedikation kann dies zu
vermeidbaren Krankenhausaufenthalten und anderen vermeidbaren unerwiinschten

Ergebnissen fuhren.

Polypharmazie als Risiko fiir Patienten

Studien berichten, dass nur 30 Prozent der Patienten mit bis zu acht Arzneimitteln
vollstandige Angaben zur ihrer Medikation machen konnen, bei neun und mehr Wirkstoffen
sinkt die Zahl sogar auf nur zehn Prozent der Patienten mit korrektem Uberblick zur
aktuellen Medikation (Leal et al. 2004). Auch die Medikationspldane der Patienten sind
haufig unvollstandig oder nicht aktuell (Green et al. 2010; Balon und Thomas 2011).
Nichtverfligbarkeit behandlungsrelevanter Informationen ist eine wichtige Ursache
vermeidbarer Risiken und Fehlbehandlung. Insbesondere bei Behandlung durch mehrere
Arzte werden Doppelverordnungen und andere Risiken aufgrund der fehlenden

Transparenz gar nicht oder zu spat erkannt (Hajjar et al. 2005; Mevyer et al. 2012).
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Das Fehlen einer systematischen, regelmaBigen Prifung der Gesamtmedikation
bei Multimedikation ist ein weiteres grofes Problem: Verordnungsfehler gerade bei
Polypharmazie sind haufig (Koper et al. 2013; Panesar et al. 2015; Abramson et al.
2012) und Polypharmazie fihrt zu vermeidbaren Nebenwirkungen und stationaren Auf-
nahmen (Slabaugh et al. 2010; Thomsen et al. 2007). Eine aktuelle Studie aus Osterreich
beschreibt, dass 56 Prozent der untersuchten Patienten mit Polypharmazie von einem
Dosierungsfehler betroffen waren, 37 Prozent ein potenziell inadaquates Arzneimittel
gemaf PRISCUS-Liste erhielten und 58 Prozent ein klinisch relevantes Interaktionsrisiko
ihrer Arzneimittel aufwiesen und im Durchschnitt 2,7 nicht indizierte Arzneimittel
erhielten (Koper et al. 2013). Arzneimittelkombinationen mit vermeidbaren Risiken stehen
in ursachlichem Zusammenhang mit erhdhter Mortalitat (Pasina et al. 2013; Oertle 2012;

Espinosa-Bosch et al. 2012).

Innovative neue Versorgungsform AdAM

Vor diesem Hintergrund haben die BARMER als Konsortialfliherin und die Kassenarztliche
Vereinigung Westfalen-Lippe ein Projekt gestartet, das wegen seines Potenzials zur
Verbesserung der Regelversorgung Uber drei Jahre im Innovationsfonds gefordert wird:
AdAM: Anwendung fir ein digital unterstitztes Arzneimitteltherapie-Management.
Geplant ist der Einschluss von bis zu 1.000 hausdrztlichen Praxen und iber 30.000
bei der BARMER versicherten Patienten mit mindestens funf zeitgleich verordneten
Arzneimitteln. Das Projekt wurde im Jahr 2017 initiiert, Mitte Marz 2018 final bewilligt
und ist seitdem bereits in mehreren hundert hausarztlichen Praxen im Echtbetrieb.
Technologiepartner im Projekt ist die RpDoc® Solutions GmbH, Saarbriicken, welche die

Software und AMTS-Prifung beisteuert.

AdAM enthalt mehrere innovative Elemente, die erstmals in Deutschland in die ambu-

lante Versorgung eingeflihrt werden:

1. Nutzung von Krankenkassendaten zur
Unterstltzung des Behandlungsprozesses
Erstmalig werden dem niedergelassenen Arzt mit Einverstandnis der Patienten

elektronisch behandlungsrelevante medizinische Informationen verflgbar gemacht, die
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durch Extraktion und Aggregation aus den ohnehin vorhandenen Abrechnungsdaten nach
§§ 295, 300, 301 und 302 SGB V (sogenannte Routinedaten der Krankenkasse) gewonnen
werden. Der Arzt erhilt damit ohne Zeitaufwand einen Uberblick iiber alle verordneten
und in der Apotheke abgegebenen Arzneimittel, alle mitbehandelnden Arzte inklusive der
von ihnen dokumentierten Behandlungsdiagnosen, bisherige Krankenhausbehandlungen
und die Inanspruchnahme von Heil- und Hilfsmitteln. Informationsdefizite als Ursache

von Behandlungsfehlern sollen damit ausgeschaltet werden.

2. Elektronische Unterstutzung der
Arzneitherapiesicherheitspriifung des Arztes

Bei komplexem Therapieregimen kann ohne Ubersicht (iber die Gesamtmedikation
und ohne elektronische Unterstitzung nur ein unzureichender Teil bestehender ver-
ordnungsbedingter Risiken erkannt werden (Glassman et al. 2002; Vessal 2010;
Falconnier et al. 2001). Daher ist das zentrale Element des Projektes die inhaltliche
Prifung der Arzneitherapieverordnungen von Patienten mit Polypharmazie durch den
behandelnden Hausarzt. Hierbei wird die inhaltliche Prifung der Therapie durch den Arzt
im Projekt elektronisch durch patientenspezifische Hinweise auf mogliche Risiken und
Medikationsfehler unterstiitzt. Dabei werden relevante Informationen wie Nierenfunktion,

vorliegende Allergien oder Kontraindikationen berticksichtigt.

3. AMTS-Hinweise zusatzlich zum

bundeseinheitlichen Medikationsplan

Eingeschlossene Patienten erhalten den bundeseinheitlichen Medikationsplan in
deutscher Sprache, fir Patienten mit Migrationshintergrund optional auch in englischer,
spanischer, franzdsischer, russischer oder arabischer Sprache. Durch die im Projekt
eingesetzte Software kann der Arzt zur Erstellung des Medikationsplans die im System
vorhandenen Informationen zu abgerechneten Arzneimitteln abrufen. Dies reduziert den
Aufwand fiir die Medikationsanamnese erheblich und reduziert Fehler (Glintborg et al.
2010; Fitzgerald 2009; Allin et al. 2013). Die Medikationsliste ist durch Befragung des
Patienten zu prifen und gegebenenfalls um verschreibungsfreie Praparate zu erganzen.

Fur die Risikoanalyse ist die Dosierung der Arzneimittel (iber das AdAM Web-Interface zu
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erfassen. Flr den Patienten werden die vom Arzt dokumentierten Behandlungsgriinde

von der Software in Laiensprache tUbersetzt.

Automatisch werden weitere Angaben wie Einnahmehinweise, Hinweise auf potenziell
ungeeignete Selbstmedikation, Hinweise auf Arzneimittel, die wegen damit verbundener
Risiken nicht plotzlich abgesetzt oder pausiert werden durfen, et cetera als ,Therapie-

unterstiitzende Hinweise" in einem Dokument fiir den Patienten zusammengefasst.

4. Patientenubergreifendes Risikomanagement auf Praxisebene

Zur Qualitatssicherung seiner Therapie und zur Verbesserung der AMTS ermdglicht
AdAM dem Hausarzt die patienteniibergreifende Analyse flr alle eingeschriebenen
Patienten auf vermeidbare Risiken der Arzneimitteltherapie. Von Angaben zum gesamten
Patientenkollektiv ist ein ,drill-down” zu den jeweils betroffenen und zu einzelnen
Patienten moglich. Dies ermoglicht es dem Arzt sukzessive von ihm ausgewahlte Risiken
zu betrachten, zu analysieren und zu minimieren. Fiir den Arzt abrufbare Kennzahlen zur
Arzneimitteltherapie und AMTS fir das Patientenkollektiv seiner Praxis unterstiitzen ihn

bei der Therapiesteuerung.

5. Alarmfunktion fir Warnung bei neu auftretenden Risiken

Neu beschriebene oder in ihrer Relevanz hochgestufte Risiken werden Arzten
in Deutschland durch sogenannte Rote-Hand-Briefe der Arzneimittelhersteller
bekannt gemacht. Zudem kdnnen sich Arzte (iber sogenannte Drug-Safety-Mails
der Arzneimittelkommission der deutschen Arzteschaft (iber aktuelle AMTS-Risiken
informieren. Bisher ist nicht sichergestellt, dass Arzte, die das von der Risikowarnung
betroffene Arzneimittel einsetzen, den Rote-Hand-Brief auch erhalten. Und der
Hausarzt — selbst wenn er den Rote-Hand-Brief bekommt — weif3 nicht, welcher seiner
Patienten von anderen Arzten mit dem Arzneimittel behandelt wird. Die in Deutschland
gelebte Praxis zu Risikowarnungen hat daher bisher nur unzureichende Wirkung (Singh
und Nayak 2015; Desai et al. 2012). Im Projekt AdAM ist daher vorgesehen, dass alle
teilnehmenden Arzte, die von neuen Risikowarnungen betroffene Arzneimittel verordnen,
diese Warnungen uber die Software einfach und sicher kommuniziert werden. Es kdnnen

von den teilnehmenden AdAM-Arzten alle eingeschriebenen Patienten, die aktuell mit
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diesen Arzneimitteln behandelt werden, gefiltert werden, um eine zeitnahe Risikoprifung

und gegebenenfalls Therapieanpassung zu ermoglichen.

6. Pharmakotherapie-Beratungsangebot durch Experten der KVWL

Fir die Unterstlitzung des Arztes bei der Losung komplexer arzneitherapeutischer
Probleme bei Polypharmazie wird eine Experten-Hotline durch die KVWL aufgebaut. Der
Arzt kann gezielt fiir einen eingeschriebenen Patienten bei den Beratungsapothekern der
KVWL eine pharmakologische Beratung anfragen. Die Anfragen konnen anschliel3end in
Form von anonymisierten Fallinformationen gesammelt und kategorisiert aufbereitet
werden. Diese Informationen kdnnen im Projekt bei der Festlegung von thematischen
Schwerpunkten fir die Verbesserung der AMTS berlcksichtigt werden. Unterstitzt wird
die KVWL hier durch eine Arbeitsgruppe der Fachgesellschaften, die unter Koordination
der Deutschen Gesellschaft fir Innere Medizin (DGIM) Handlungsempfehlungen fir

Patienten mit Polypharmazie beisteuert.

Erwartete Effekte

Es wird erwartet, dass das Projekt die Qualitat der Information insbesondere
beziiglich der ambulanten Arzneitherapie verbessert (Tompson et al. 2012; Salemi
und Singleton 2007). Elektronische Unterstiitzung der drztlichen Priifung der
Arzneimitteltherapiesicherheit hat das Potenzial, Medikationsfehler und daraus resul-
tierende Schadigung von Patienten zu verringern (Wolfstadt et al. 2008). Es wird daher
erwartet, dassdie Intervention die Pravalenz von Medikationsfehlernund von daraus resul-
tierenden unerwiinschten Wirkungen inklusive vermeidbarer Krankenhauseinweisungen
signifikant und relevant reduziert (Ashcroft et al. 2015; Dean et al. 2002). Die auto-
matisierte und patientenspezifische Information behandelnder Arzte iiber neu identi-
fizierte Risiken wird die Zeit zwischen Risikodetektion und Prifung der Therapie
betroffener Patienten deutlich verkiirzen kdnnen und damit die AMTS signifikant ver-
bessern. Bessere Information von Patienten Uber Therapie und Therapieanderung kann
die Therapieadharenz relevant verbessern und damit das Risiko von Nebenwirkungen
aufgrund unbeabsichtigter Therapieabweichungen reduzieren (Bilotta et al. 2011). Kurz

gesagt: AdAM unterstitzt den Hausarzt und ist gut flr die Patienten!
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Empfehlung zur Sicherstellung von Qualitat
und Sicherheit der Arzneimitteltherapie

bei Patienten in stationarer Pflege

Dirk Jesinghaus und Josef Mischo

Die Arzneimitteltherapie ist ein komplexer Prozess, bei dem Arzte, Apotheker und
examinierte Pflege- und Hilfskrafte mit Patienten und Angehorigen interagieren, um
eine adaquate, dem aktuellen Stand der medizinischen Erkenntnis entsprechende, die
Ziele und Praferenzen des Patienten bertcksichtigende und von vermeidbaren Risiken
freie, kosteneffiziente Arzneimitteltherapie zu bewirken. Patienten in stationdrer Pflege
sind aufgrund der hohen Pravalenz von Multimorbiditat, ihrer eingeschrankten Fahigkeit
zum Selbstmanagement der Therapie und der haufig durch mehrere Arzte erfolgenden
Behandlung besonders gefahrdet, durch vermeidbare Risiken der Arzneimitteltherapie
geschadigt zu werden. Sie bedlrfen daher besonderer Manahmen zur Sicherstellung
von Qualitat und Sicherheit ihrer Arzneimitteltherapie. Diese betreffen neben Verordnung,
Applikation und Kontrolle der Wirksamkeit und Vertraglichkeit der Arzneimittel auch die
Organisation des Behandlungsprozesses und hier insbesondere die Kommunikation und

Abstimmung zwischen den am Behandlungsprozess Beteiligten.

Qualitatsindikatoren, die alle relevanten Dimensionen der Arzneimitteltherapie von
Patienten in stationdrer Pflege abbilden, sind in Deutschland nicht etabliert, aber erforderlich,
um vermeidbare Risiken erkennen und beseitigen zu kdnnen und Arzneimitteltherapie-
sicherheit flr Patienten in stationarer Pflege zu gewahrleisten. Ziel des Ausschusses fiir
Qualitatssicherung der Arztekammer des Saarlandes war es daher, zusammen mit der
Apothekerkammer des Saarlandes und dem Pflegebeauftragten der saarlandischen
Landesregierung Kriterien zu definieren, welche die Beurteilung von Qualitat und Sicherheit

der Arzneimitteltherapie bei Patienten in stationdrer Pflege ermoglichen.
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Vorschlage fir derartige Kriterien sind durchaus vorhanden: Ein systematischer Review
identifizierte 2015 insgesamt 25 verschiedene Indikatorsets, die zumindest einen
Indikator zur Arzneimitteltherapie in stationdren Pflegeheimen enthalten (Hillen et al.
2015). Fir 16 dieser Indikatorsets sind Validierungsstudien publiziert. 13 Indikatorsets
fokussieren ausschlieBlich auf die Qualitat der Verordnung von Arzneimitteln. Nur
vier dieser Indikatorsets betrachten alle Teilprozesse der Arzneimitteltherapie. Die
ausfihrlichste Betrachtung des Arzneimitteltherapieprozesses erfolgt durch die
JAssessing Care of Vulnerable Elders” — Version 3 — Kriterien (ACOVE-3) (Bulloch und
Olin 2014; Wenger et al. 2007). Insgesamt 98 von 392 Indikatoren betreffen hier die
Arzneimitteltherapie. Es fehlen aber grundsatzlich Indikatoren zur Berucksichtigung
von Patientenpraferenzen bei der Therapie, Indikatoren fiir die Arzneimitteltherapie am
Lebensende und Indikatoren zur Erfassung von unerwiinschten Arzneimittelwirkungen
neben Sturz und Krankenhauseinweisung. Aus den publizierten Indikatoren haben
Hillen und Mitarbeiter ein Kernset von 22 Indikatoren abgeleitet (Hillen, Vitry und
Caughey 2015).

Ausgehend von den publizierten Indikatoren fir Qualitdit und Sicherheit der
Arzneimitteltherapie bei Patienten in stationarer Pflege wurde im Rahmen eines
anderthalbjahrigen Diskussionsprozesses unter Einbeziehung heimversorgender Arzte
und Apotheker das nachfolgend dargestellte Set von Indikatoren konsentiert. Es ist aus
Sicht der Autoren geeignet, alle relevanten Aspekte des Arzneimitteltherapieprozesses
in stationdrer Pflege abzubilden und qualitatssichernde und -verbessernde Malinahmen

zu unterstiitzen.

Ziel der vorliegenden Empfehlung ist es, die am Behandlungsprozess Beteiligten dabei zu
unterstitzen, eine adaquate Sicherheit und Qualitat der Arzneimitteltherapie fir Patienten
in stationarer Pflege zu gewahrleisten. Anhand der nachfolgend aufgefiihrten Kriterien kann
fur den einzelnen Patienten, aber auch fir organisatorische Behandlungseinheiten, die
Arzneimitteltherapie beurteilt werden, um ungeniigend kontrollierte Risiken zu erkennen
und gegebenenfalls notwendige MalRnahmen zur Gewahrleistung von Sicherheit und

Qualitat der Arzneimitteltherapie zu ergreifen.
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Aufgabenverteilung und Verantwortlichkeiten ergeben sich durch gesetzliche
Regelungen: Verantwortlich fur die Arzneimitteltherapie ist der verordnende
Arzt, dem damit die Gewadhrleistung der Arzneimitteltherapiesicherheit obliegt.
Verantwortlich fir die Arzneimittelversorgung von Patienten in stationarer Pflege ist
der das Heim versorgende Apotheker. Pflegekrafte im Heim tbernehmen Teilaufgaben
des Arzneimitteltherapieprozesses auf Anweisung und unter Uberwachung und
Verantwortung des Arztes. Der Patient hat den Anspruch auf eine adaquate, dem Stand
der medizinischen Wissenschaft entsprechende und von vermeidbaren Risiken und
Fehlern freie Therapie, aber auch die Freiheit, sich gegen eine medizinisch indizierte

Behandlung zu entscheiden.

Qualitatskriterien fir die Arzneimitteltherapie im Pflegeheim

1. Informationen zu Patient und Arzneimitteltherapie

1.1 Ein vollstandiger Medikationsplan wird angelegt und regelmafig aktualisiert.
Alle Patienten in stationdrer Pflege mit Dauermedikation sollten einen Medikationsplan
haben, der neben den verordneten Arzneimitteln auch die Selbstmedikation umfasst.

Verordner, Indikation und geplante Therapiedauer sind fiir jedes Arzneimittel anzugeben.

1.2 Vollstandige Angaben zur Bedarfsmedikation liegen vor.
Fur die Bedarfsmedikation sind bei der Verordnung der Bedarfsgrund und alle
notwendigen Angaben zu Dosis, Dosissteigerung und Dosierungsgrenzen anzugeben.

Die Gabe im Bedarfsfall ist zu dokumentieren. (Demuth, Grandt und Radecke 2017).

1.3 Eine Liste der behandelnden Arzte wird gefiihrt.
Fiir jeden Patienten muss eine Liste der behandelnden Arzte (mit Kontaktdetails) und

der durch diese verordneten Arzneimittel gefiihrt werden.
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1.4 Eine vollstandige Liste relevanter Diagnosen wird gefthrt.
Fur jeden Patienten ist eine Liste bestehender Erkrankungen und — soweit fiir

therapeutische Entscheidungen relevant — friherer Erkrankungen zu fihren.

1.5 Unvertraglichkeiten und Allergien (mit erlauternden Anmerkungen soweit erforderlich)
beziehungsweise das Nichtvorhandsein von Allergien werden dokumentiert.

Das Vorliegen oder Nichtvorliegen von Arzneimittelallergien und — unvertrdglichkeiten
ist zu dokumentieren. Hierbei sind die Schwere und die Art der aufgetretenen un-

erwlinschten Wirkung zu spezifizieren.

1.6 Der Patientenwille wird dokumentiert.
Der Patientenwille bezuiglich der Therapie und gegebenenfalls der Therapiebegrenzung

ist zu dokumentieren (vorausschauende Behandlungsplanung).

1.7 Ergebnisse von Laboruntersuchungen sind fiir alle behandelnden Arzte zuganglich.
Die Ergebnisse aller Laboruntersuchungen des Patienten sind fiir alle Arzte zugénglich,
in der Pflegeeinrichtung verfligbar, und werden bei Behandlungsentscheidungen

berticksichtigt.

1.8 Informationen Uber stationare Krankenhausaufenthalte sind fur alle behandelnden
Arzte zuganglich.

Die Informationen Uber Zeitpunkt, Anlass und den Inhalt stationarer Behandlung sind im
Pflegeheim vorzuhalten, beispielsweise durch eine Kopie des endgliltigen Entlassbriefes

des Krankenhauses.

1.9 Ein praxistauglicher Zugang zu allen behandlungsrelevanten Informationen fir alle
behandelnden Arzte und Apotheker unter Beriicksichtigung datenschutzrechtlicher
Begrenzungen besteht

Die behandelnden Arzte miissen sowohl fiir den Behandlungsfall im Pflegeheim als auch
im Fall der telefonischen Stellungnahme bei Kontaktierung durch das Heim alle fur die

Behandlung relevanten Informationen einsehen kdnnen.
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1.10 Therapieempfehlungen bei Entlassung aus dem Krankenhaus enthalten Begriindung
von vorgeschlagenen Veranderungen der Arzneimitteltherapie.

Empfehlungen zur Arzneimitteltherapie nach der Krankenhausentlassung entsprechen den
Anforderungen der Checkliste fiir Schnittstellenmanagement der Bundesarztekammer

und der Kassenarztlichen Bundesvereinigung und § 39 SGB V.

2. Durchfihrung der Arzneimitteltherapie

2.1 Bei Behandlung durch mehrere Arzte findet eine Abstimmung der therapeutischen
Konzepte unter Berucksichtigung des Patientenwillens statt, deren Ergebnis dokumen-
tiert wird.

Eine Abstimmung zwischen den behandelnden Arzten erfolgt, insbesondere bei
potenziell wechselwirkender Arzneimitteltherapie oder bei Inkaufnahme potenziell

vermeidbarer Risiken, ihr Ergebnis wird dokumentiert.

2.2 Ein Handlungskanzept flir vorhersehbare medizinische Notfalle, das den Patienten-
wunsch berlcksichtigt, wird konsentiert und schriftlich fixiert.

Eine vorausschauende Behandlungsplanung erfolgt und wird dokumentiert.

2.3 Risikominimierende MalRnahmen zur Vermeidung von Stell- und Applikationsfehlern
werden durchgefuhrt.
Die Verwechslung von Patienten und Fehler beim Stellen und Applizieren von Arzneimitteln

werden durch ein vorausschauendes Fehlermanagement vermieden.

2.4 Patienten werden bezlglich ihrer Fahigkeit zur eigenstandigen Einnahme/Anwendung
von Arzneimitteln regelmal3ig Uberprift und erhalten gegebenenfalls notwendige Unter-
stltzung.

Die Fahigkeit zur eigenstandigen Einnahme beziehungsweise Anwendung insbesondere

zum Schlucken fester Oralia wird tberpriift, dokumentiert und berlcksichtigt.
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2.5 Patienten mit kognitiver oder karperlicher Einschrankung erhalten individuelle
Unterstutzung bei der Arzneimitteltherapie.
Patienten mit kognitiver oder kdrperlicher Einschrankung erhalten Hilfestellung bei der

Einnahme/Anwendung von Arzneimitteln.

3. Uberpriifung der Arzneimitteltherapie

3.1 Eine patientenspezifische Liste zu priifender Nebenwirkungen wird gefihrt.
Eine Liste haufig auftretender sowie besonders relevanter unerwiinschter Neben-
wirkungen, die flr die vom Patienten eingenommenen Arzneimittel beschrieben sind,

wird gefuhrt, um die Beurteilung der Vertraglichkeit der Therapie zu unterstitzen.

3.2 Die Uberpriifung von Wirksamkeit und Vertraglichkeit der Arzneimitteltherapie
erfolgt regelmaRig. Das Ergebnis der Prifung wird dokumentiert.

Das Auftreten von Nebenwirkungen wird gepruft, dokumentiert und gegebenenfalls die
Arzneimitteltherapie angepasst oder beendet. Auch eine fehlende therapeutische

Wirkung (beispielsweise von Schmerzmedikation) wird erfasst und berticksichtigt.

3.3 Eine regelmafige AMTS-Prifung erfolgt und wird dokumentiert.

Die gesamte verordnete und die im Rahmen der Selbstmedikation angewandte
Arzneimitteltherapie wird regelmalig — zumindest einmal jahrlich — systematisch unter
Berticksichtigung patientenindividueller Faktoren wie Erkrankungs- und Symptomkons-
tellation sowie Patientenwunsch auf Notwendigkeit, Angemessenheit und vermeidbare

Risiken Uberprift, um die AMTS zu gewahrleisten.
Hierbei wird insbesondere gepriift:

= Das Fortbestehen der Indikation verordneter Arzneimittel und Selbstmedikation,
= das Vorliegen zu beachtender Kontraindikationen,
= die Angemessenheit der Auswahl der verordneten Arzneimittel/

Arzneimittelwirkstoffe, insbesondere unter Berlcksichtigung von Alter,
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Begleiterkrankungen und maglichen Nebenwirkungen der Therapie,

= die Wahl von Applikationsweg und Darreichungsform der Arzneimittel,

= die Angemessenheit der Dosierung, insbesondere unter Berticksichtigung von Alter,
Organfunktionen — insbesondere der Nieren — und Erkrankungen,

= die Kombination von Arzneimitteln, insbesondere unter Berticksichtigung maglicher

Risiken fur unerwinschte Wechselwirkungen zwischen Arzneimitteln.

Zur Kontrolle der Arzneimitteltherapie gehort auch die Prifung auf indizierte, aber nicht
erfolgende Therapie. Fir die Indikationsstellung sind neben Leitlinien zu Erkrankungen
des Patienten auch Begleiterkrankungen, Organfunktionen und Patientenwunsch

ausschlaggebend.

3.4 Zur Kontrolle von Wirksamkeit, Vertraglichkeit und Sicherheit der Arzneimitteltherapie
indizierte klinische und apparativ-diagnostische Kontrollen der Arzneimitteltherapie

werden geplant, durchgeflihrt und ihre Ergebnisse berlcksichtigt.

Eine notwendige klinische und apparative Diagnostik zum Monitoring der Therapie
wird durchgefihrt, beispielsweise die Prifung der Nierenfunktion mit Berechnung der
glomeruldren Filtrationsrate bei Behandlung mit nierenfunktionsabhdngig zu dosie-
renden Arzneimitteln, die Kontrolle des EKG mit Bestimmung des QT-Intervalls bei
Behandlung mit Arzneimitteln, die das Risiko flr Torsade-de-Pointes-Arrhythmien und
plotzlichen Herztod erhdhen oder die Kontrolle von Laborwerten, die die typischerweise

durch die verordneten Arzneimittel verandert werden konnen.

Checkliste zur Beurteilung der AMTS bei

Patienten in stationarer Pflege

Die aufgefiihrten Indikatoren ermdglichen die systematische Analyse des Arzneimittel-
therapieprozesses auf vermeidbare Risiken, Fehler und Schaden und dienen der
Unterstltzung der Optimierung des Behandlungsprozesses und der AMTS. Um eine
Messung der AMTS und ihrer Veranderung bei Patienten in stationarer Pflege zu
ermoglichen, ist die nachfolgend dargestellte Checkliste konsentiert worden, welche die
Ermittlung eines Punkte-Scores von null bis zehn Punkten flir AMTS bei Patienten in

stationarer Pflege ermoglicht.
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Zehn-Punkte-Checkliste zur Beurteilung der AMTS bei Patienten
in stationarer Pflege

1.

10.

Behandlungsrelevante Unterlagen sind fiir alle, auch fir die im Notfall hinzu-
gezogenen Arzte, vollstandig und in praxistauglicher Form verfiigbar.

Ein aktueller, vollstandiger Medikationsplan inklusive der Selbstmedikation liegt vor.
Behandlungsindikation und geplante Therapiedauer sind fur alle Arzneimittel
angegeben.

Die Verordnung von Bedarfsmedikation enthalt alle erforderlichen Angaben.
Eine regelmadlige (zumindest jahrliche) systematische Priifung von Indikation,
Auswahl, Dosierung und Kombination von Arzneimitteln erfolgt und ihr Ergebnis
ist dokumentiert.

Die glomerulare Filtrationsrate bei Patienten mit nierenfunktionsabhangigem
Arzneimittel wird zumindest jahrlich bestimmt, dokumentiert und bei der
Arzneimitteltherapie bertcksichtigt.

Malnahmen zur Vermeidung von Stell — und Applikationsfehlern erfolgen.

Die Gabe von Bedarfsmedikation wird mit Bedarfsgrund und Wirksamkeit
dokumentiert.

Eine regelmaRige Prifung der Wirksamkeit und Vertraglichkeit der
Arzneimitteltherapie erfolgt und ihr Ergebnis ist dokumentiert.

Eine den Patientenwillen berlcksichtigende vorausschauende

Behandlungsplanung liegt vor.

Ein Punkt wird bei Erflllung jedes einzelnen Kriterium vergeben, die maximale Punktzahl

betragt zehn Punkte.

Der bei Beachtung der aufgeflhrten Kriterien resultierende Arzneimitteltherapieprozess

unterstiitzt den bestimmungsgemafen Gebrauch von Arzneimitteln und schiitzt damit

den Patienten vor relevanten, haufig ungenugend kontrollierten und vermeidbaren

Risiken der Arzneimitteltherapie. Die Autoren sind sich bewusst, dass eine formale

Validierung des Indikatorsets erfolgen sollte, die erforderlich ist, um zu belegen, dass die

bessere Beachtung der aufgeflihrten Kriterien zu patientenrelevantem Zusatznutzen

beziehungsweise zur \lerringerung von patientenrelevantem Schaden fihrt.
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Viele der aufgefiihrten Qualitatskriterien sind aber aus den Anforderungen fiir den
bestimmungsgemafen GebrauchvonArzneimittelnabgeleitet, sodass die Nichtbeachtung
durch den Arzt zum Unterschreiten des mit der Zulassung des Arzneimittels definier-
ten Behandlungsstandards flhrt. Fir einen Teil der Kriterien liegen zudem umfangreiche
Daten aus klinischen Studien vor, die ihre Bedeutung fiir die Arzneimitteltherapiesicherheit
belegen. Die Autoren halten es daher fir legitim und wichtig, den konsentierten
Kriterienkatalog zur Beurteilung und Optimierung der Arzneimitteltherapie von Patienten

in stationarer Pflege einzusetzen.

Fiir den Ausschuss fiir Qualititssicherung der Arztekammer des Saarlandes in
Zusammenarbeit mit der Apothekerkammer des Saarlandes und dem Pflegebeauftragten

der saarlandischen Landesregierung:

Dr. med. Dirk Jesinghaus, Vorsitzender des Ausschusses Qualitatssicherung der

Arztekammer des Saarlandes, KaiserstraRe 1, 66111 Saarbriicken

San.-Rat Dr. med. Josef Mischo, Prasident der Arztekammer des Saarlandes,

Faktoreistral3e 4, 66111 Saarbriicken
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Methodische Hinweise zu den Arzneimittelanalysen

Im vorliegenden Report werden die bei der BARMER vorhandenen Abrechnungsdaten zu
den verordneten Arzneimitteln, Diagnosen und ambulant erbrachten Leistungen der
Versicherten herangezogen, um den Umfang und die Art des Arzneimittelverbrauchs
sowie die Erkrankungshaufigkeiten bei BARMER-Versicherten zu beschreiben. Diese
Daten wurden urspriinglich zu anderen Zwecken — vor allem zu Abrechnungszwecken —
erhoben und werden in sekundarer Nutzung fiir wissenschaftliche Analysen herangezogen.
Wie auch bei Studien mit Primardaten (Befragungen oder Patientenuntersuchungen) gelten
besondere Regeln und Empfehlungen, die bei der Datennutzung und Interpretation der
Ergebnisse zu berlcksichtigen und auch bei den hier durchgefiihrten Analysen zur Anwen-
dung gekommen sind. Eine ausfiihrliche Beschreibung der vorhandenen Datenquellen
und Anwendungsmaglichkeiten findet sich im Handbuch Routinedaten im Gesundheits-
wesen (Swart et al. 2014). Hinweise zum Umgang mit Routinedaten gibt die Leitlinie
.Gute Praxis Sekundardatenanalyse” (AGENS 2012).

Fir die hier durchgefiihrten Analysen werden entsprechend den Datenschutzbestim-
mungen pseudonymisierte Daten genutzt, das bedeutet, dass der einzelne Versicherte
nicht identifizierbar ist, aber verschiedene Informationen zum Versicherten, wie etwa die
Diagnosen oder ambulanten Leistungen und die Verordnungen, mittels einer Pseudo-
Versichertennummer zusammengefihrt werden konnen. Somit kann der Umfang des
Arzneimittelverbrauchs in Relation zur Haufigkeit von Erkrankungen gesetzt werden und die

Versorgung der Versicherten im Spiegel der Krankenkassendaten nachgezeichnet werden.

Nachstehend werden einige allgemeine Informationen zu den Daten und ihrer Nutzung
gegeben. Wichtige Details, die nur auf spezielle Analysen zutreffen, sind bei den jeweiligen

Auswertungen vermerkt.
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Grundgesamtheit

Die Grundgesamtheit eines Jahres sind die Versicherten der BARMER. Hierzu zahlen die
Mitglieder (pflicht- und freiwillig versichert), die mitversicherten Familienangehdrigen
sowie Rentner, die im jeweiligen Beobachtungsjahr bei der BARMER mindestens einen
Tag versichert waren. In den bisherigen Arzneimittelreporten waren die ,mindestens
einen Tag Versicherten” Grundlage der Versichertenzahlen und Berechnungen. Mit diesem
Arzneimittelreport wird, wie nachstehend erldautert, auf ,Versicherte gewichtet mit ihrer
Versicherungszeit” umgestellt, um Effekten, die durch nicht ganzjahrige Versicherung

entstehen, Rechnung zu tragen.

Da Versicherte durch Ein- und Austritte, Geburt und Tod nicht immer das ganze Jahr der
Krankenkasse angehaoren, wird bei den Berechnungen der Versichertenzahlen oder der Zahl
der Inanspruchnehmer jeder Versicherte nur mit dem Anteil berlicksichtigt, zu dem er im
jeweilig betrachteten Jahr versichert war. War er beispielsweise 183 Tage von 366 Tagen
im Jahr 2016 versichert, flie3t er nur als ,0,5 Versicherter” in die Berechnung ein. Er wird
also mit dem Anteil seiner Versicherungstage pro Jahr gewichtet, der zwischen 1/365 und

365/365 beziehungsweise bei Schaltjahren 1/366 und 366/366 liegen kann.

Versicherte konnen nur wahrend ihrer Versicherungszeit Leistungen in Anspruch nehmen.
Wenn Kosten oder Leistungen pro Empfanger berechnet werden, beispielsweise verordnete
Tagesdosen (DDD) eines Arzneimittels, wird deswegen jeder Empfanger nur gewichtet
mit dem Anteil seiner Versicherungstage berlcksichtigt. Haben beispielsweise zehn
Versicherte, die jeweils nur ein halbes Jahr versichert waren, zusammen 100 DDD eines
Arzneimittels erhalten, wird die DDD pro Empfdnger folgendermalien berechnet: 100

DDD /10 * 0,5. Das entspricht 20 DDD pro Empfanger.

Zu den Versicherten standen Informationen zu Alter, Geschlecht, Versichertenzeiten und

KV-Regionen des Wohnortes (Stammdaten) zur Verfligung.
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Arzneimittelverordnungen
Ausgewertet werden Abrechnungsdaten der BARMER zu verordneten Arzneimitteln der
Jahre 2010 bis 2017, um den Arzneimittelverbrauch in Menge und Kosten (ber die Zeit

darzustellen.

Die in diesem Report ausgewiesenen Arzneimittelverordnungen umfassen nur die
Arzneimittel, die von der gesetzlichen Krankenkasse erstattet werden, das bedeutet
verschreibungspflichtige Arzneimittel, die einem Versicherten verordnet und an ihn oder
an den Arzt zur Applikation abgegeben worden sind. Apothekenpflichtige (auer bei
Kindern bis zwdIf Jahre oder bei Erstattung aufgrund der Regelungen der Arzneimittel-
richtlinie) sowie freiverkaufliche Arzneimittel bleiben unberiicksichtigt. Hierunter fallt
auch die Selbstmedikation (OTC = Over-the-counter-Praparate), die ebenfalls nicht in die
Analysen einbezogen werden kann. Sprechstundenbedarf und Impfstoffe werden nur

dann einbezogen, wenn sie versichertenbezogen abgerechnet wurden.

Jedes Fertigarzneimittel ist anhand einer bundeseinheitlichen Nummer, der sogenannten
Pharmazentralnummer (PZN), erkennbar. Uber die Stammdatei des Wissenschaftlichen
Instituts der AOK (WIdO) wird fir die Analyse ein aus Zahlen und Buchstaben bestehender
Kode, die Anatomisch-Therapeutisch-Chemische Klassifikation (ATC-Kode) zugeordnet
sowie die fiir den ATC-Kode definierten Tagesdosen (DDD) (WIDO 2018). Dadurch sind der
Wirkstoff und die Verordnungsmenge in DDD erkennbar. Beim Vergleich mehrerer Jahre
wird die aktuellste WIdO-Stammdatei fur alle Auswertungsjahre verwendet. Fir das
Schwerpunktthema ,Arzneimitteltherapiesicherheit (AMTS)” wird die Datei mit Stand
vom Februar 2017, fir die anderen Analysen die Datei mit Stand vom Februar 2018

herangezogen.

Einige therapeutische Gruppen, die insbesondere fiir die Ubersichten zum Gesamtmarkt
in diesem Report nicht von Interesse sind, werden ausgeschlossen. Das betrifft folgende
ATC-Gruppen: Diagnostika (V04), allgemeine Didtetika (V06), alle tibrigen nicht therapeu-
tischen Mittel (VO7), Radiodiagnostika (V09), Wundverbande (V20), Homdopathika und
Anthroposophika (V60), Rezepturen (V70) und Sondergruppen (V90). Stationar angewandte
Arzneimittel werden Uberwiegend uber Pauschalen abgerechnet und sind damit, von

Ausnahmen abgesehen, nicht in den Daten abgebildet und einer Analyse zuganglich.
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Neben Fertigarzneimitteln kommen individuell fiir den Patienten hergestellte parenterale
Spezialrezepturen zum Einsatz. Diese spielen beispielsweise bei der onkologischen
Therapie und bei Biologika eine grol3e Rolle. Im ambulanten Sektor sind die eingesetzten
Rezepturen durch eine Sonder-Pharmazentralnummer gekennzeichnet. Fir diese Rezep-
turen erfolgt laut 15. Novelle AMG eine zusatzliche Datenlieferung an die Krankenkasse
mit den in der Rezeptur verarbeiteten Fertigarzneimitteln, sodass — wie bei den Fertig-
arzneimitteln — die verarbeiteten Wirkstoffe und die verordneten Tagesdosen erkennbar
sind. Ebenso liegen damit auch Angaben zum Verwurf vor, das bedeutet zur Menge, die
aus der zur Herstellung der Rezeptur angebrochenen Packung Gbrigbleibt und gegebenen-
falls ,verworfen’, also entsorgt werden muss. Dieser Anteil, der nicht zur Anwendung
kommt, muss ebenfalls erstattet werden. Der Verwurf wird bei den Angaben zu Verord-
nungsmenge und Kosten bei den allgemeinen Analysen einbezogen, nicht jedoch beim
Schwerpunktthema ,Arzneimitteltherapiesicherheit (AMTS)", da hier der Fokus auf den
vom Patienten angewendeten Arzneimitteln liegt und nicht auf zulasten der Krankenkasse

abgerechneten Arzneimitteln.

Bei der jahresweisen Betrachtung werden die im jeweiligen Jahr abgerechneten Verord-
nungen herangezogen. Das Ausstellungsdatum der Verordnung kann in einzelnen Fallen

im Vorjahr liegen.

Im Report wird als Kennzahl fir den Arzneimittelverbrauch die Anzahl an verordneten
Tagesdosen ausgewiesen. Bei der Berechnung der in einer Packung enthaltenen Tages-
dosen wird die international flr jeden Arzneimittelwirkstoff definierte Tagesdosis (defined
daily dose, DDD) verwendet. Aus der in der Packung enthaltenen Wirkstoffmenge kann
damit die enthaltene Anzahl an Tagesdosen errechnet werden. Die DDD bezieht sich auf
die Erhaltungsdosis in der Hauptindikation. Methodische Grenzen findet dieses Verfahren
dort, wo die Dosierung des Arzneimittelwirkstoffes erhebliche Unterschiede bei der
Behandlung von unterschiedlichen Indikationen aufweist (beispielsweise wie bei
Spironolacton), oder wenn sich die Dosierung mit dem Vorliegen einer Organfunktions-

einschrankung, zum Beispiel der Nieren, relevant andert.
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Arzneimittelausgaben

Arzneimittelausgaben werden auf Basis des Apothekenabgabepreises in Euro und pro
Versicherten gewichtet mit seiner Versichertenzeit ausgewiesen. Bei Rezepturen wird der
Apothekenabgabepreis flir die komplette Rezeptur einschliel3lich der Kosten flr weitere
Rezepturbestandteile, beispielsweise Tragerlosungen und die Kosten fir die Anfertigung
der Rezeptur, herangezogen. Zuzahlungen der Versicherten und Kosteneinsparungen

durch Rabattvertrage werden hierbei nicht berticksichtigt.

Auswertungen differenziert nach Region

Regionale Varianz zeigt sich in vielen Analysen zur Inanspruchnahme von medizinischen
Leistungen wie beispielsweise in den verschiedenen BARMER-Reporten dargestellt oder
wie flr operative Eingriffe im Versorgungsatlas des Zentralinstituts flr die Kassenarztliche
Versorgung (www.versorgungsatlas.de). Im vorliegenden Report wird das Verordnungs-
verhalten in Bezug auf verordnete Arzneimittel nach den Regionen der Kassenarztlichen
Vereinigungen untersucht. Um einen direkten Vergleich der Regionen zu ermdglichen, der
nicht von einer unterschiedlichen Zusammensetzung der Population beeinflusst wird,
werden bei diesen Analysen nicht die ermittelten Behandlungshaufigkeiten bei BARMER-
Versicherten ausgewiesen, sondern die Ergebnisse auf die bundesdeutsche Bevolkerung
zum Stichtag 31. Dezember 2016 standardisiert (Statistisches Bundesamt 2018).
Bei dem als direkte Standardisierung (RKI GBE-Glossar) bezeichneten Verfahren erfolgt
die Standardisierung auf Zehn-Jahres-Altersgruppen und Geschlecht. Bei den Analyse-
ergebnissen handelt es sich somit um die Werte, die sich ergeben wirden, wenn die
BARMER-Versicherten in diesen Regionen die Alters- und Geschlechtsverteilung der
Bevolkerung der Bundesrepublik Deutschland (gesamt, nicht nur der gesetzlich Kranken-

versicherten) aufweisen wiirden.
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Schwerpunktthema ,Arzneimitteltherapiesicherheit (AMTS)"

Grundgesamtheit der Versicherten

Den Auswertungen des Schwerpunktthemas ,Arzneimitteltherapiesicherheit (AMTS)"
wird abweichend vom Ubrigen Report eine Population aus den im Beobachtungsjahr
durchgangig \ersicherten beziehungsweise bis zu ihrem Tod durchgangig versicherten
Verstorbenen zugrunde gelegt, da es hier wichtig ist, die Inanspruchnahme ohne Versiche-
rungslicken abbilden zu konnen. Diese Grundgesamtheit der durchgangig Versicherten
(GGD) wird durch das Kiirzel GGD _Jahr gekennzeichnet.

Berlcksichtigte ATC-Gruppen

Von den Auswertungen flr das Schwerpunktthema ,Arzneimitteltherapiesicherheit
(AMTS)" werden Arzneimittel der ATC-Gruppe ,Dermatika” (ATC-Kode D) ausgeschlossen,
die nicht systemisch angewendet werden. Von der Gruppe ,Varia” (ATC-Kode V) wird nur
die Untergruppe VO3 ,Alle tibrigen therapeutischen Mittel” ohne Gewebekleber, Mittel zur
Embolisation, medizinische Gase und Ethanol einbezogen. Bei als Rezeptur verordneten
Infusionslosungen wird nur der ATC-Kode des Wirkstoffs und nicht der weiterer parenteraler

Losungen der ATC-Gruppe BO5, wie beispielsweise Glucose, Elektrolyte, berticksichtigt.

ATC-Kodes von Kombinationsarzneimitteln

Die siebenstelligen ATC-Kodes beschreiben Wirkstoffe oder Kombinationen von Wirk-
stoffen. Da fir die Auswertungen interessant ist, wie viele verschiedene Wirkstoffe
eingesetzt werden, werden ATC-Kodes, die Kombinationen beschreiben, in die ATC-Kodes
der Einzelwirkstoffe aufgespalten. Konnen alle namentlich genannten Wirkstoffe eines
Kombinations-ATC-Kodes durch die ATC-Kodes der Einzelwirkstoffe verschlisselt
werden, wird der Kombinations-ATC-Kode nicht mehr in der Auswertung berlcksichtigt.
Das gilt auch, wenn neben den namentlich genannten Einzelwirkstoffen noch die Angabe
.Kombinationen” angegeben ist. Kann nur ein Teil der namentlich genannten Einzelwirk-
stoffe verschliisselt werden, bleibt zusatzlich der Kombinations-ATC-Kode in der Aus-
wertung. Die Berticksichtigung der verschiedenen Wirkstoffe in Kombinations-ATC-Kodes
ergibt im Vergleich zu Auswertungen, die diese Wirkstoffe nicht berlcksichtigen, héhere

Verordnungspravalenzen.
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Definition des Anwendungszeitraums

Bei den Auswertungen zur Polypharmazie ist von Interesse zu bestimmen, wie viele
Wirkstoffe ein Patient gleichzeitig einnimmt. Ob und wann die verordneten Medikamente
vom Patienten angewendet werden, lasst sich aus den Routinedaten nicht ableiten.
Dass der Patient das Rezept in der Apotheke einldst, spricht dafir, dass er beabsichtigt,
das Medikament einzunehmen. Um die Dauer der Anwendung zu bestimmen, mlssen
Annahmen getroffen werden: Fiir den Beginn der Anwendung wird das Apothekenabgabe-
datum zugrunde gelegt, um dem Anwendungszeitpunkt moglichst nahe zu kommen. Die
Einschatzung, wie lange ein Medikament und wie viele Wirkstoffe (ATC-Kode siebenstellig)
gleichzeitig eingenommen werden, basiert auf den verordneten Tagesdosen. Ab dem
Abgabedatum des Medikaments in der Apotheke wird angenommen, dass das Medikament
mit einer definierten Tagesdosis (DDD) eingenommen wird, bis die Packung aufgebraucht
ist beziehungsweise die nachste Verordnung erfolgt. Bei der Betrachtung eines Kalender-
jahres werden Verordnungen des Vorjahres, die in das Auswertungsjahr hineinreichen,
berticksichtigt und Tagesdosen von Verordnungen, die iber das Jahresende hinausreichen,
nur bis zum 31. Dezember des jeweiligen Jahres in die Berechnungen einbezogen. Der
tatsachliche Anwendungszeitraum kann von dem definitionsgemaRen abweichen, wenn der
Patient eine von der DDD abweichende Dosis anwendet. Ebenso kann das Arzneimittel
nicht direkt nach der Einldsung des Rezeptes beziehungsweise teilweise oder gar nicht

angewendet werden.

Verordnende Arzte und rezeptbeliefernde Apotheken

Bei den Auswertungen zur Anzahl der rezeptausstellenden Arzte beziehungsweise der
rezeptbeliefernden Apotheken werden die Arzte (iber die pseudonymisierte lebenslange
Arztnummer (LANR) und die Apotheken tiber das pseudonymisierte Institutskennzeichen

differenziert.

Hausarzte sind in diesem Report Allgemeinmediziner, praktische Arzte/Arzte und haus-
arztlich tatige Internisten, die tiber die Berufsfachgruppennummern 01, 02 und 03 in die

Auswertung einbezogen werden.



Kapitel |
Anhang

Literatur

Arbeitsgruppe Erhebung und Nutzung von Sekunddrdaten (AGENS) der Deutschen
Gesellschaft fur Sozialmedizin und Pravention (DGSMP) und der Deutschen Gesell-
schaft fiir Epidemiologie (DGEpi). Gute Praxis Sekundardatenanalyse (GPS) (2012):
Leitlinien und Empfehlungen (3. Fassung).

RKI: GBE-Glossar-Standardisierung: www.rki.de/DE/Content/Gesundheitsmonitoring/
Gesundheitsberichterstattung/Glossar/gbe _glossar_cataloghtml;jsessionid=638
39F7D509977F45FC96C2CBBEDC3BB.2_cid390?nn=2370676&cms_Iv2=36 86306

Statistisches Bundesamt (2018): Bevdlkerung Deutschland zum Stichtag 31.12.2016,
Fortschreibung des Bevdlkerungsstandes auf Grundlage des Zensus 2011,
https://www-genesis.destatis.de/genesis/online Tabellen-Code 12411-0006

Swart, E., Ihle, P, Gothe, H., Matusiewicz, D. (Hrsg.) (2014): Routinedaten im Gesundheits-
wesen. Handbuch Sekundardatenanalyse: Grundlagen, Methoden und Perspektiven.
2. vollstandig Uberarbeitete Auflage. Bern.

WIDO, Wissenschaftliches Institut der AOK (2018): ATC/DDD-Klassifikation. Amtlicher

ATC-Code. www.wido.de/amtl_atc-code.html

197



198

Kapitel |
Anhang

Einteilung der Facharztgruppen

Facharztgruppe Fachgebiet

Einteilung durch BARMER

It. LANR
00 unbekannt unbekannt
01 Allgemeinmediziner (Hausarzt) Hausarzt (inklusive Internisten)
02 Arzt/Praktischer Arzt (Hausarzt) Hausarzt (inklusive Internisten)
03 Internist (Hausarzt) Hausarzt (inklusive Internisten)
04 Anasthesiologie sonstige Arzte
05 Augenheilkunde Augenheilkunde
06 Chirurgie/Rheumatologie sonstige Arzte
07 GefaBchirurgie sonstige Arzte
08 Viszeralchirurgie sonstige Arzte
09 Kinderchirurgie sonstige Arzte
10 Orthopadie Orthopadie
1 Unfallchirurgie sonstige Arzte
12 Chirurgie/Rheumatologie sonstige Arzte
13 Plastische Chirurgie sonstige Arzte
14 Thoraxchirurgie sonstige Arzte
15 Frauenheilkunde Gynakologen
B ORI et
17 Gynakologische Onkologie Hamatologie und Onkologie
18 spezielle Geburtshilfe und Perinatalmedizin ~ sonstige Arzte
19 Hals- Nasen- Ohrenheilkunde Hals- Nasen- Ohrenarzt
20 Phoniatrie sonstige Arzte
21 Haut- und Geschlechtskrankheiten Hautarzt
22 sonstige sonstige Arzte
23 Internist (FA) sonstige Arzte
24 Angiologie sonstige Arzte
25 Endokrinologie und Diabetologie Endokrinologie und Diabetologie
26 Gastroenterologie Gastroenterologie
27 Hamatologie und Onkologie Hamatologie und Onkologie
28 Kardiologie Kardiologie
29 Nephrologie Nephrologie
30 Pneumologie Pneumologie
31 Innere Medizin/Rheumatologie Rheumatologie
32 Geriatrie Geriatrie
33 Infektiologie sonstige Arzte
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Einteilung durch BARMER

It. LANR

34 Kinderarzt (Hausarzt) Kinderarzt

35 Kinder-Hamatologie und -Onkologie Kinderarzt
(Hausarzt)

36 Kinder-Kardiologie (Hausarzt) Kinderarzt

37 Neonatologie (Hausarzt) Kinderarzt

38 Neuropadiatrie (Hausarzt) Kinderarzt

39 Kinder-Pneumologie (Hausarzt) Kinderarzt

40 Kinderarzt (Facharzt) Kinderarzt

41 Eggi;:jmanﬂogeund—Onkdogm Hamatologie und Onkologie

42 Kinder-Kardiologie (Facharzt) Kardiologie

43 Neonatologie (Facharzt) sonstige Arzte

L4 Neuropadiatrie (Facharzt) sonstige Arzte

45 Kinder-Pneumologie (Facharzt) Pneumologie

46 Kinder- und Juggndrﬁedizin (Teilnahme an Kinderarzt
haus- und facharztlicher Versorgung)

47 izt;;;:::;indpSvChlatrle und Psychiatrie und Psychotherapie

48 Laboratoriumsmedizin sonstige Arzte

49 Mikropiologig \/irglogig und sonstige Arzte
Infektionsepidemiologie

50 Mund- Kiefer- Gesichtschirurgie sonstige Arzte

51 Nervenheilkunde Neurologie - Nervenheilkunde

52 Neurochirurgie sonstige Arzte

53 Neurologie Neurologie - Nervenheilkunde

54 Nuklearmedizin sonstige Arzte

55 Neuropathologie sonstige Arzte

56 Pathologie sonstige Arzte

57 Physikalische und Rehabilitative Medizin sonstige Arzte

58 Psychiatrie und Psychotherapie Psychiatrie und Psychotherapie

59 Forensische Psychiatrie Psychiatrie und Psychotherapie

60 Psychosomatilsche Medizin und sonstige Arzte
Psychotherapie

61 Psychotherapeutisch tatiger Arzt sonstige Arzte

62 Radiologie sonstige Arzte

63 Kinderradiologie sonstige Arzte

64 Neuroradiologie sonstige Arzte
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Facharztgruppe Fachgebiet

Einteilung durch BARMER

It. LANR

65 Strahlentherapie sonstige Arzte

66 Transfusionsmedizin sonstige Arzte

67 Urologie Urologie

68 Psychologischer Psychotherapeut Psychiatrie und Psychotherapie

69 Kinder- und Jugendlichen-Psychotherapeut  Psychiatrie und Psychotherapie
70-98 zur freien Verfligung der KVen sonstige Arzte

99 sonstige Arzte sonstige Arzte

z Zahnérzte sonstige Arzte
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Il Verzeichnisse

Abkulrzungsverzeichnis

ACE Hemmstoff, Angiotensin Converting Enzyme

AlS Arzneimittelinformationssystem

AkdA Arzneimittelkommission der deutschen Arzteschaft

AMG Arzneimittelgesetz (15. Novelle)

AMTS  Arzneimitteltherapiesicherheit

AMVSG GKV Arzneimittelversorgungsstarkungsgesetz

ASS Acetylsalicylsaure

ATC anatomisch, therapeutisch, chemische Klassifikation

BMG Bundesgesundheitsministerium

BMP bundeseinheitlicher Medikationsplan

CED chronisch-entzindliche Darmerkrankungen

CDSS clinical decision support system

CPOE computerized physician order entry

DDD englisch defined daily dose (deutsch: angenommene mittlere Tagesdosis)

EBM Einheitlicher BewertungsmafRstab

FDA Food and Drug Administration

G-BA Gemeinsamer Bundesausschuss

GKV Gesetzliche Krankenversicherung

GKV-SV  GKV-Spitzenverband

HA-Int.  hausarztlich tatiger Internist

ICD International Statistical Classification of Diseases
and Related Health Problems

IQWIG  Institut fir Qualitat und Wirtschaftlichkeit im Gesundheitswesen

KV Kassenarztliche Vereinigung

NSAR  nicht steroidale Antirheumatika
PIM potenziell inadaquates Medikament
PPI Protonenpumpeninhibitoren

SGB Sozialgesetzbuch
UAW unerwiinschte Arzneimittelwirkung

WHO Weltgesundheitsorganisation (World Health Organization)
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Anteil BARMER-Versicherter nach Dauer der gleichzeitigen Behand-
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BARMER-Versicherte mit Arzneimitteltherapie durch mehr als
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Ungenutztes Einsparpotenzial in Euro durch Behandlung mit
Referenzarzneimittel statt Biosimilar nach Wirkstoff und KV-Region
im Jahr 2017

Kennzahlen zur Verordnung von Onkologika im ambulanten Sektor
in den Jahren 2013 bis 2017

TOP-20 der umsatzstdrksten onkologischen Arzneimittel

im ambulanten Sektor bei BARMER-Versicherten im Jahr 2017

im Vergleich zu 2013
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TOP-20 der umsatzstadrksten onkologischen Arzneimittel

nach Kosten pro Empfanger im Jahr 2017

Anzahl chronischer Erkrankungen (ICD-10-Krankheitsgruppen)

je BARMER-Versicherten im Jahr 2016 nach Alter und Geschlecht
Haufigkeit chronischer Erkrankungen (ICD-10-Kodes dreistellig)

je BARMER-Versicherten im Jahr 2016

Haufigste chronische Erkrankungen (ICD-10-Kodes dreistellig)

bei multimorbiden BARMER-Versicherten (mindestens finf
chronische Erkrankungen) im Jahr 2016 ...
Anzahl und Prozent der BARMER-Versicherten nach der Anzahl
gleichzeitig angewendeter Wirkstoffe pro Patient in Abhangigkeit von
der Anzahl bestehender chronischer Erkrankungen im Jahr 2016
Durchschnittliche Ausgaben fiir Arzneimittel pro BARMER-
Versicherten in Abhangigkeit von der Anzahl bestehender chronischer
Erkrankungen im Jahr 2016

Durchschnittliche Anzahl und Ausgaben fur stationare Krankenhaus-
behandlung pro BARMER-Versicherten in Abhangigkeit von der
Anzahl bestehender chronischer Erkrankungen im Jahr 2016
Anzahl Arzneimitteltherapie verordnender Arzte bei jiingeren,
alteren und hochaltrigen BARMER-Versicherten mit Polypharmazie
im Jahr 2016

Anzahl zur Rezepteinlosung aufgesuchter Apotheken bei jlingeren,
dlteren und hochaltrigen BARMER-Versicherten mit Polypharmazie
im Jahr 2016

Versicherte der BARMER mit Trimethoprim-Verordnung

und Komedikation sowie Niereninsuffizienz

Versicherte der BARMER mit Tripple Whammy plus kodierter
NIereniNSUFFIZIENZ ...
Versicherte der BARMER mit Citalopram/Escitalopram und
gleichzeitiger Verordnung ausgesuchter kontraindizierter Wirkstoffe
im Jahr 2016
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Metamizolverordnung bei BARMER-Versicherten nach Alters-
gruppen und Geschlechtim Jahr 2016

Metamizolverordnung bei BARMER-Versicherten mit mindestens
drei Metamizolverordnungen nach Altersgruppen und Geschlecht
im Jahr 2016

Versicherte der BARMER mit Herzinsuffizienz und Verordnung
ausgesuchter NSAR im Jahr 2016

Arzneimitteltherapie und Verordnung von Wirkstoffen der
PRISCUS-Liste bei 65 Jahre und alteren BARMER-Versicherten
im Jahr 2016

Verordnete Wirkstoffgruppen der PRISCUS-Liste bei 65 Jahre
und alteren BARMER-Versicherten im Jahr 2016

Haufigkeit der Verordnung von potenziell altersinaddaquaten
Arzneimitteln (PIM) der PRISCUS-Liste bei BARMER-Versicherten
ab dem Alter von 50 Jahren im Jahr 2016

Veranderung des Anteils BARMER-Versicherter mit Verordnung
von Arzneimitteln der PRISCUS-Liste von 2011 bis 2016
Haufigkeit (gleichzeitiger) PIM-Verordnungen nach PRISCUS-Liste
bei Versicherten der BARMER ab dem 65. Lebensjahr im Jahr 2016
Standardisierte regionale Haufigkeit der Verordnung von potenziell
altersinadaquaten Arzneimitteln (PIM) der PRISCUS-Liste bei
BARMER-Versicherten ab dem 65. Lebensjahr in den Jahren

2011 und 2016
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, Professor of Medicine Harvard Medical School, Professor of Health Policy
and Management Harvard T.H. Chan School of Public Health, Chief of the Division of
General Internal Medicine and Primary Care in the Department of Medicine at Brig-
ham and Women's Hospital, Medical Director of Clinical and Quality Analysis for

Information Systems at Partners HealthCare, Boston.
, Prof. Dr.med., Chefarzt Klinik fir Innere Medizin I, Klinikum Saarbriicken
gGmbH, Mitglied im Vorstand der Arzneimittelkommission der deutschen Arzte-

schaft (AkdA).

, Prof. Dr. rer. soc,, Direktor am Max-Planck-Institut fir Bildungs-

forschung, Berlin.

, Leitung IT und Datenmanagement, PMV forschungsgruppe, Universitat zu

Kaln.

, Dr.med., Facharzt fr Innere Medizin und Kardiologie, Saarbrtcken.

, Dr. sc. hum., MPH, wissenschaftliche Mitarbeiterin, PMV

forschungsgruppe, Universitdt zu Koln.

, Dr. rer. hum. biol, MPH, wissenschaftliche Mitarbeiterin, PMV

forschungsgruppe, Universitat zu Koln.

. MPH, Apotheker, Zentralstab Unternehmensentwicklung, Kassen-

arztliche Vereinigung Westfalen-Lippe.

, Sanitdtsrat, Dr. med., Prasident der Arztekammer des Saarlandes,

Facharzt fur Chirurgie und Unfallchirurgie, Marienhausklinik Ottweiler.

212



Kapitel Il
Verzeichnisse

, Vorstandsmitglied der Kassendrztlichen Vereinigung Westfalen-Lippe.

, Dr.rer. soc., Leiterin der PMV forschungsgruppe, Universitat zu Koln.

, Prof. Dr. med., Facharztin fir Klinische Pharmakologie, Direktorin
des Philipp-Klee-Instituts fur Klinische Pharmakologie am HELIOS Klinikum Wup-
pertal, Arztliche Direktorin des Helios Universitatsklinikums Wuppertal, Mitglied
des Sachverstandigenrats des Bundesgesundheitsministerium zur Begutachtung

der Entwicklung im Gesundheitswesen.
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Deutschland nach KV-17
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Baden-Wirttemberg — KV 52
Bayern — KV 71

Berlin — KV 72

Bremen - KV 3

Brandenburg — KV 83
Hamburg — KV 2

Hessen — KV 46
Schleswig-Holstein — KV 1
Mecklenburg-Vorpommern - KV 78
Niedersachsen — KV 17
Nordrhein — KV 38
Rheinland-Pfalz — KV 51
Saarland - KV 73

Sachsen — KV 98
Sachsen-Anhalt — KV 88
Thiringen — KV 93
Westfalen-Lippe — KV 20
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