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Vorwort

Blau!

Zu Blau gibt es viele Assoziationen. Blau steht fir Sehn-
sucht und Ferne, aber auch fir kihle, leidenschaftslose
Tugenden: Mut, Leistung, Konzentration. Es ist damit die
Leitfarbe der Arzte und reprisentiert Klugheit, Wissen-
schaft, Genauigkeit. Mitthin die beste Farbwahl fir unser
neues Verordnungsforum.

Das neue Layout, das wir lhnen mit dieser Ausgabe
des Verordnungsforums prdsentieren, werden Sie wieder-
erkannt haben. Wir haben es in der Broschire Uber die
Praxisbesonderheiten und Langfristverordnungen im letzten
Dezember bereits erstmals umgesetzt.

Doch nicht nur die Gestaltung, auch die Struktur des
Verordnungsforums haben wir verdndert. Dabei wollten wir
vor allem eins: Das Verordnungsforum soll fur Sie, unsere
Leser, Ubersichtlicher und attraktiver werden. Eine wesent-
liche Neuerung ist die Auflosung der friheren Zweiteilung
des Heftes. In der neuen Struktur werden alle Texte in eine
Systematik eingeordnet. Diejenigen Artikel, die in Abstim-
mung mit den Krankenkassen erstellt wurden, sind gekenn-
zeichnet.

So geschehen mit dem Beitrag Uber die Osteopo-
rose-Therapie, fur den wir als Autor Prof. Dr. Dr. Christian
Kasperk gewinnen konnten. Er ist Leiter der Sektion
Osteologie an der Uniklinik Heidelberg und ausgewiesener
Experte auf dem Gebiet des Knochenzellstoffwechsels. Aus
der Zusammenarbeit mit ihm ist ein Text Uber den Behand-
lungsalgorithmus von Osteoporose entstanden, der dem
neuesten wissenschaftlichen Stand entspricht. Wir werden
dieser vorliegenden Version in Kirze eine ausfUhrlichere
Ausarbeitung folgen lassen, die Sie auf www.kvbawue.de
finden kénnen.

Weitere Elemente auf dem Weg zu einer klaren Linie
ist die strikte Einteilung in nur noch funf Hauptrubriken und
der Kennzeichnung aller Artikel mit kleinen Symbolen. Diese
sollen |lhnen eine schnelle Ubersicht verschaffen: Dreht es
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sich im vorliegenden Artikel um einen wissenschaftlich-
pharmakologischen Text oder liefert er in erster Linie
prifungsrelevante Informationen?

Nach wie vor weit entfernt vom verhei3ungsvollen
Blau machen" konzentrieren wir uns immer wieder auf
die , blauen” Facetten unserer Arbeit: Kihl und distanziert,
doch in der Sache leidenschaftlich, haben wir am Ende des
vergangenen Jahres die Verhandlungen mit den Kranken-
kassen geflhrt. Wir haben erreicht, dass die RichtgrofBen
fur 2013 fur die Arzneimittel auf gleichem Niveau bleiben
wie 2012 — und das trotz geringerer Ausgaben im Jahr 2011
und der damit verbundenen Forderung der Krankenkas-
sen, die Richtgréf3en zu senken. Die Verhandlungen Uber
die Heilmittel hingegen waren geprégt durch die Vorgabe
der Bundesebene, Regelungen fir die Praxisbesonderheiten
und Langfristverordnungen zu finden. Dass wir hier duf3erst
erfolgreich waren, konnten Sie der Heilmittel-Broschire
entnehmen.

So begleitet uns das Blau kontinuierlich, auch wenn wir
in unserer Leidenschaft flr unsere Aufgabe oft dem ,,Rot
sehen” viel ndher stehen.

In diesem Sinne wiinsche ich |hnen viel Spal3 und eine
anregende Lektlre lhres neuen Verordnungsforums. Soliten
Sie Anmerkungen oder Kritik haben, dann nutzen Sie die neue
E-Mail-Adresse, die die Redaktion fir Sie eingerichtet hat:
verordnungsforum @kvbawue.de

Mit freundlichen GriBen, herzlichst

L

Dr. Norbert Metke
Vorsitzender des Vorstandes



H Punktlandung:

H Die Arzneimittelvereinbarung 2013

Zielvereinbarungen 2013

Das Ziel der KVBW in den diesjdhrigen Verhandlungen
zu den Zielvereinbarungen war, die aktuellen Ziele beizu-
behalten, die Gesamtzahl nicht zu erhéhen sowie einige
Anpassungen innerhalb bestehender Gruppen vorzuneh-
men, um auf Anderungen im Arzneimittelmarkt zu reagie-
ren. Die Einfihrung neuer Zielgruppen erfolgt nicht. Neu ist,
dass das Erreichen der Ziele in der wirtschaftlichen Prifung
positiv bertcksichtigt wird.

DarUber hinaus konnten weitere Regelungen in die
Zielvereinbarungen aufgenommen werden, welche die drzt-
liche Verordnungsweise besonders bertcksichtigen:

= Verordnung von Wirkstoffen, die medizinisch und
hinsichtlich ihrer Kosten mit den Leitsubstanzen
vergleichbar sind,

= Anderungen in den Empfehlungen nationaler
Versorgungsleitlinien.

Im Folgenden finden Sie Informationen zu denjenigen
Zielen, in denen Wirkstoffe neu aufgenommen oder zusatzli-
che Leitsubstanzen definiert wurden. Zielgruppen, in denen
lediglich der Zielwert angepasst wurde, sind ausschlief3lich
anhand des Fettdrucks in der Tabelle zu erkennen.

=> Fachliche Erlduterungen Uber die 2013 giltigen
Zielvereinbarungen sind auf unserer Homepage

unter www.kvbawue.de » Praxisalltag » Verordnungs-
management » Arzneimittel » Zielvereinbarungen
eingestellt.
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Fettstoffwechselstérungen

In der Gruppe der Statine wird als neue Leitsubstanz
zusdtzlich zu Simvastatin Pravastatin aufgenommen. Hinter-
grund ist das geringere Interaktionspotenzial im Vergleich
zu Simvastatin. Deshalb wurde fir das Jahr 2013 ein neuer
Zielwert (= 92 %) vereinbart.

Osteoporosetherapie

Fur die Indikation ,,Bisphosphonate zur Behandlung der
Osteoporose’ wird als Leitsubstanz zusdtzlich zur Alen-
dronsdure neu Risedronsdure aufgenommen. Der Zielwert
wird deshalb auf = 82 % angepasst. Gleichzeitig flieBen auch
Verordnungen von Zoledronsdure zur Osteoporosetherapie
mit in die Berechnung ein. Zur zweckmaBigen medikamen-
tosen Therapie der Osteoporose beachten Sie bitte auch
unseren Artikel auf Seite 10 in diesem Heft.

Informationen zu den Zielvereinbarungen

Die Frihinformationsstatistik Arzneimittel, die Sie mit
dem Honorarbescheid erhalten, wird an die neuen Zielver-
einbarungen angepasst und liefert weiterhin Auswertungen
zum individuellen Stand. Zusétzlich erhalten Sie ab dem
Quartal 2/2013 Uber lhre Praxis-Software Hinweise zu den
2013 geltenden Regelungen.



Aktuelles ARZNEIMITTEL

Zielvereinbarungen — fachgruppeniibergreifend
Datenbasis: Istwert KVBW 1. Halbjahr 2012

Wirkstoffgruppe Leitsubstanz(en) Istwert Zielwert 2013
DDD-Anteil der DDD-Anteil der
Leitsubstanzen Leitsubstanzen

1 Statine Simvastatin, 91,80% =92,00%

neu: Pravastatin

Atorvastatin, Fluvastatin, Lovastatin, Pitavastatin, Pravastatin, Rosuvastatin, Simvastatin

2 Bisphosphonate zur Behandlung Alendronsdure, 86,88% = 82,00%
der Osteoporose neu: Risedronsdure

Alendronsdure, Etidronsdure, Ibandronsdure, Risedronsdure, Zoledronsdure, — (nur Zulassung Osteoporose)

3 Antidepressiva Citalopram 6711% = 67,00%
Venlafaxin
Mirtazapin

Agomelatin, Bupropion, Citalopram, Duloxetin, Escitalopram, Fluoxetin, Fluvoxamin, Mianserin, Mirtazapin, Moclobemid,
Paroxetin, Sertralin, Tranylcypromin, Trazodon, Venlafaxin, Zimeldin

Wirkstoffgruppe Leitsubstanz(en) Istwert Zielwert 2013
DDD-Anteil DDD-Anteil
4 Renin-Angiotensin-System (RAS) Anteil Sartane und Aliskiren 21,91% < 20,00%
Monopréparate

Benazepril, Captopril, Cilazapril, Delapril, Enalapril, Fosinopril, Imidapril, Lisinopril, Moexipril, Perindopril,
Quinapril, Ramipril, Spirapril, Temocapril, Trandolapril, Zofenopril
Aliskiren, Candesartan, Eprosartan, Irbesartan, Losartan, Olmesartan, Tasosartan, Telmisartan, Valsartan

5 Renin-Angiotensin-System (RAS) Anteil Kombinationen aus: 43,70% = 34,00%
Kombinationen _ Sartan/Diuretikum
_ Sartan/Diuretikum/Ca-Antagonist
_ Sartan/Ca-Antagonist
_ Aliskiren/ Diuretikum
_ Aliskiren/Sartan

Gleiche Wirkstoffe wie unter Monoprdparate: Alle Kombinationen mit anderen Wirkstoffgruppen

6  Ezetimib und Statine Anteil ezetimibhaltiger Arzneimittel 6,17 % =< 6,00%
(inkl. Kombinationen)

Atorvastatin, Fluvastatin, Lovastatin, Pitavastatin, Pravastatin, Rosuvastatin, Simvastatin, Ezetimib (auch Kombinationen)

7 Antidiabetika (exklusive Insulin) Anteil der GLP-1-Analoga 17,59 % =< 17,60%
sowie DPP-4-Hemmer

Acarbose, Exenatid, Glibenclamid, Gliclazid, Glimepirid, Gliquidon, Liraglutid, Metformin, Metformin-Kombinationen, Miglitol,
Nateglinid, Repaglinid, Saxagliptin (inkl. Kombinationen), Sitagliptin (inkl. Kombinationen), Vildagliptin (inkl. Kombinationen)
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Wirkstoffgruppe KenngréBe Istwert Zielwert 2013
DDD-Anteil DDD-Anteil
der KenngroBe der KenngroBe

8 Atypische Neuroleptika Generika-Anteil 56,78% = 57,00%

Amisulprid, Aripiprazol, Asenapin, Clozapin, Olanzapin, Paliperidon, Quetiapin, Risperidon, Sulpirid, Ziprasidon, Zotepin

9  Transdermale Opioide Anteil generischer Pflaster 78,34% >78,50%

BtM-pflichtige Opioide: Buprenorphin, Fentany!

10 Orale Opioide Anteil von generischem, oralem Morphin 20,10% = 25,00%

BtM-pflichtige Opioide: Buprenorphin, Fentanyl, Hydromorphon, Morphin, Oxycodon (inkl. Kombinationen), Pethidin, Tapentadol

Zielvereinbarungen — priifgruppenspezifisch
Datenbasis: Istwert KVBW 1. Halbjahr 2012

Wirkstoffgruppe KenngroBe Istwert Zielwert 2013
DDD-Anteil DDD-Anteil
der KenngroBe der KenngroBe

11 Antiarrhythmika — Héchstquote Anteil Dronedaron 26,65% < 27,00%

Amiodaron, Dronedaron

Wirkstoffgruppe KenngroBe Istwert Zielwert 2013
DDD-Anteil DDD-Anteil
der Kenngrofe der KenngroBe

12 Nichtsteroidale Antirheumatika — Anteil Coxibe 30,48% = 23,00%

Hochstquote

Aceclofenac, Acemetacin, Alclofenac, Bumadizon, Celecoxib, Clofezon, Dexibuprofen, Dexketoprofen, Diclofenac, Etodolac, Etofenamat, Etoricoxib,
Fenbufen, Fenoprofen, Flufenaminsdure, Flurbiprofen, Ibuprofen, Indometacin, Ketoprofen, Ketorolac, Lonazolac, Lornoxicam, Lumiracoxib,
Mefenaminsdure, Meloxicam, Mofebutazon, Nabumeton, Naproxen, Oxaceprol, Oxaprozin, Oxyphenbutazon, Parecoxib, Phenylbutazon,
Piroxicam, Pirprofen, Proglumetacin, Sulindac, Suprofen, Tenoxicam, Tiaprofensdure, Tolfenaminsdure, Tolmetin, Valdecoxib, Zomepirac

Wirkstoffgruppe KenngréBe Istwert Zielwert 2013
DDD-Anteil DDD-Anteil
der KenngrofBe der KenngréBe

13 Interferon beta — Leitsubstanzquote Anteil Interferon beta-1b 32,51% = 37,00%

Interferon beta-1a, Interferon beta-1a,
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Aktuelles

Urologen — Priifgruppen 5610/5611/5650

ARZNEIMITTEL

Wirkstoffgruppe KenngroBe Istwert Zielwert 2013
DDD-Anteil DDD-Anteil
der KenngroBe der KenngroBe
14 Alphablocker — Leitsubstanzquote Anteil Tamsulosin 83,22% > 84,00%
Alfuzosin, Doxazosin, Silodosin, Tamsulosin, Terazosin

15 LH-RH-Analoga bei Prostatakarzinom —  Leuprorelin 72,59% >74,00%
Leitsubstanzquote
Buserelin, Goserelin, Leuprorelin, Triptorelin

16 Urologische Spasmolytika — Oxybutynin, Trospiumchlorid 3918% >42,00%

Leitsubstanzquote

Darifenacin, Fesoterodin, Flavoxat, Oxybutynin, Phenoxybenzamin, Propiverin, Solifenacin, Tolterodin, Trospiumchlorid, auch Kombinationen

Keine Gewdhr auf Vollstindigkeit.

Arzneimittel-Richtgrofien

resultierenden Forderung der Krankenkassen nach Absenkung

Trotz geringerer Ausgaben in 2011 und der daraus

der RichtgroBen konnten diese fir das Jahr 2013 auf dem

Niveau von 2012 beibehalten werden.

Arzneimittel-Richtgréflenwerte KVBW fiir das Jahr 2013 (in EURO)

Bezeichnung RichtgroBengruppe M/F R
2013 2013

FA Anisthesie 5,37 13,79

FA Andsthesie, Teilnahme an der Schmerztherapievereinbarung 103,56 204,27

FA Augenheilkunde 6,19 15,06

FA Chirurgie 7,06 15,77

FA Frauenheilkunde und Geburtshilfe 13,61 33,59

FA Hals-Nasen-Ohrenheilkunde 12,34 5,60

FA Haut- und Geschlechtskrankheiten 20,96 20,30

an der hausdrztlichen Versorgung teilnehmende FA Allgemeinmedizin, praktische 46,55 161,99

Arzte, Arzte und FA Innere Medizin

FA Innere Medizin, fachdrztlich tatig, ohne SP 55,76 89,80

FA Innere Medizin, facharztlich tatig, SP Gastroenterologie

FA Innere Medizin, fachdrztlich tatig, SP Pneumologie und

FA fir Lungenheilkunde

FA Innere Medizin, fachdrztlich tatig, SP Endokrinologie

FA Innere Medizin, fachdrztlich tatig, SP Angiologie

FA Innere Medizin, facharztlich tatig, SP Kardiologie 22,30 2991

FA Innere Medizin, facharztlich tatig, SP Nephrologie 454,04 807,57

FA Innere Medizin, fachdrztlich tatig, SP Himato-/Onkologie 996,42 1.456,81

FA Innere Medizin, fachdrztlich tétig, SP Rheumatologie 498,36 468,37

FA Kinderheilkunde (hausérztlich und facharztlich Tatige) 2212 2212

KVBW Verordnungsforum 25 Februar 2013

Fortsetzung auf Seite 8



Bezeichnung RichtgroBengruppe M/F R
2013 2013

Nervenarzte 166,72 183,16

Neurologen

Psychiater, SP Psychotherapie

Psychiater

FA Kinder- und Jugendpsychiatrie und -psychotherapie 46,53 46,53

Neurochirurgen 27,07 52,38

FA Orthopadie 6,69 1544

FA Urologie 24,37 72,20

Fur Facharztgruppen, fur die keine Richtgrofen verein-
bart wurden, wird die Einhaltung des Wirtschaftlichkeitsge-
botes und der Arzneimittel-Richtlinie durch die in der Prif-
vereinbarung geregelten Prifverfahren gepriift.

FUr Berufsauslbungsgemeinschaften und Medizinische
Versorgungszentren erfolgt die Fallzdhlung zur Ermittlung
des Richtgréf3envolumens auf der Basis der vertretenen
RichtgroBenvergleichsgruppen.

Fir ermichtigte Arzte sind die RichtgréBen der jewei-
ligen Fachgruppe vereinbart.

Wirkstoffe auflerhalb der Richtgrofien

Im Bereich der Arzneimittel konnten mit den Kranken-
kassen auch fur das Jahr 2013 Wirkstoffe vereinbart werden,
deren Kosten nicht in die Berechnung der Richtgré3en
einflieBen und bei indikationsgerechtem Einsatz aus dem
Verordnungsvolumen der Praxis herausgerechnet werden.
Diese Wirkstoffliste gilt fur alle Fachgruppen. Neu auf-
genommen wurde der seit Dezember 2011 als Orphan
Drug zugelassene Wirkstoff Tafamidis zur Behandlung der
Transthyretin-Amyloidose. Zur Behandlung der Hepatitis C
wurden die Wirkstoffe Boceprevir und Telaprevir, zur
Behandlung der Mukoviszidose der Wirkstoff Ivacaftor neu
aufgenommen.
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Anerkennung von Praxisbesonderheiten

Die Praxisbesonderheiten werden von der Prifungs-
stelle bei der Prifung auf wirtschaftliche Verordnungsweise
bericksichtigt: Ist eine Praxisbesonderheit vereinbart,
bedeutet dies, dass die Kosten flr die unter diese Regelung
fallenden Arzneimittel aus den Arzneimittelausgaben der
Praxis herausgerechnet werden. Der indikationsgerechte
Einsatz der Arzneimittel wird von der Priifungsstelle stich-
probenartig Uberprift.

> Alle weiteren Informationen zu den aktuellen Arznei-
mittelvereinbarungen sowie einen umfangreichen Fragen-/
Antwort-Katalog finden Sie unter www.kvbawue.de »
Praxisalltag » Verordnungsmanagement » Arzneimittel

» Zielvereinbarungen.



Aktuelles

ARZNEIMITTEL

Ubersicht der Wirkstoffe, deren Kosten nicht in die Berechnung der RichtgréRen einflieBen und
bei indikationsgerechtem Einsatz aus dem Verordnungsvolumen der Praxis herausgerechnet werden

Wirkstoffe/Wirkstoffgruppen

Mercaptamin

Indikation

Cystinose

Carglumsdure

Hyperammondmie

Betain

Homocystinurie

Enzyme (z.B. Galsulfase, Imiglucerase, Idursulfase, Agalsidase alfa,
Agalsidase beta, Alglucosidase alfa, Velaglucerase alfa)

Enzymmangelerkrankungen

Tafamidis

Transthyretin-Amyloidose

Natriumphenylbutyrat

Stoffwechselstérungen des Harnstoffzyklus

Nitisinon Tyrosindmie Typ 1

Tyrosinamie Typ 1

Zinkacetatdihydrat M. Wilson

Morbus Wilson

Miglustat M. Gaucher

Morbus Gaucher

Sapropterin

Hyperphenylalanindmie

Alfa-1-Antitrypsin

Alpha-1-Proteinaseninhibitormangel

C1-Inhibitor, Icatibant

Hereditdres Angioodem

Mecasermin

primarer IGF1-Mangel

Pegvisomant

Akromegalie

Eculizumab

Paroxysmale ndchtl. Himoglobinurie

Riluzol

ALS

Canakinumab

Cryopyrin-assoziierte periodische Syndrome (CAPS)

Romiplostim, Eltrombopag

chronische immunthrombozytopenische Purpura

Amifampridin

Lambert-Eaton-Myasthenisches Syndrom

Verteporfin, Pegaptanib, Ranibizumab

Altersbedingte Makuladegeneration

Arzneimittel bei Opiatabhdngigkeit

Drogensubstitution

Gerinnungsfaktoren, Fibrinogen (human)

Gerinnungsstérung

Anti-D-Immunglobulin

Rhesus-D-Prophylaxe

Palivizumab RSV-Prophylaxe
Ribavirin, Adefovir, Entecavir; Telbivudin, Telaprevir, Boceprevir Hepatitis
Interferon alfa-2a, Interferon alfa-2b Hepatitis
Peginterferon alfa-2b, Peginterferon alfa-2a Hepatitis
Interferon alfa-2a, Interferon alfa-2b Melanom
Proteasehemmer HIV
rTPase-Inhibitoren (NRTI und NNRT]) HIV
Emtricitabin HIV
Kombinationen aus antiviralen Mitteln HIV
Enfluvirtid, Raltegravir, Maraviroc HIV
Parenterale Rezepturen Virustatika HIV

Tobramycin, Polymyxine, Dornase alfa, Ivacaftor

Mukoviszidose
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Zweckmaflige medikamentose
H Therapie der Osteoporose

Fachgruppen, die viele Osteoporose-Patienten behandeln,
riskieren Regressforderungen, wenn sie unkritisch teure Anti-
osteoporotika verordnen. Der folgende Artikel soll die zweck-
mdBige Auswahl eines geeigneten Arzneimittels und damit eine
wirtschaftliche Therapie unterstiitzen.

Grundsétzlich ist eine frihzeitige Diagnosestellung bei
der Osteoporose wichtig, denn hier werden in der Regel
keine klinischen Beschwerden behandelt. Es wird vielmehr
durch eine zweckmaiBige Arzneimitteltherapie versucht,
klinische Endpunkte (zum Beispiel Wirbelbruch, Femur-
fraktur) zu verhindern.

Basistherapie (Vitamin D plus Kalzium)

Erndhrungsmedizinisch wird im Erwachsenenalter
eine Gesamtaufnahme von 600 bis 1500 mg/d Kalzium
(Uber Erndhrung, Flissigkeitskonsum und Supplementation)
empfohlen [48]. Neuesten Erkenntnissen zufolge ist eine
kalziumreiche Didt nicht mit einem erhdhten kardiovas-
kuldren Risiko assoziiert [9, 10, 37, 39].

Verordnung von Kalzium und Vitamin D

Wenn Kalzium supplementiert werden soll, dann erfolgt
dies immer in Kombination mit Vitamin D. Empfohlen wird
eine Aufnahme von 800 bis 2.000 IE/d Vitamin D [2, 4, 17,
29]. Auch fur die Kombinationsbehandlung mit Kalzium und
Vitamin D gibt es bei Osteoporosepatienten keinen Hinweis
auf eine erhohte Mortalitdt [35, 41].

Bei gravierenden Risikofaktoren und ohne Vorliegen
osteoporotischer Briche ist bei normaler (T-Wert > -1)
oder osteopenischer Knochendichte (T-Wert -1 bis -2,5) eine
Basistherapie mit Kalzium und Vitamin D zweckmaBig [17].

Spezifische medikamentose Therapie

Die Indikation zur Behandlung einer primdren Osteo-
porose mit einem spezifischen Antiosteoporotikum
zusdtzlich zur Basistherapie (siehe oben) wird anhand
des individuellen Risikoprofils unter Bertcksichtigung von
Knochendichte (T-Wert), Alter und Geschlecht gestellt
(Tabelle 1). Bei einem 10-Jahres-Wirbelkorperfrakturrisiko
= 30% liegt eine solche Indikation vor [17].

Die Verordnungsfihigkeit verschreibungsfreier Kalzium- und Vitamin-D-Prdparate ist verbindlich in der
Arzneimittel-Richtlinie Anlage | (OTC-Ausnahmeliste) geregelt.

Kalziumverbindungen (mind. 300 mg Kalzium-lon/Dosiereinheit) und Vitamin D (freie oder fixe Kombination)

sind zulasten der GKV verordnungsfahig:

» zur Behandlung der manifesten Osteoporose (Osteoporose mit Fraktur ohne addquates Trauma),

= zeitgleich zur Glukokortikoid-Therapie bei Erkrankungen, die voraussichtlich einer mindestens sechsmonatigen
Therapie mit mindestens 7,5 mg/d Prednisoloniquivalent bediirfen,

= bei Bisphosphonat-Behandlung gemaB Angabe in der jeweiligen Fachinformation bei zwingender Notwendigkeit.

Eine primarprophylaktische Basistherapie kann auch dann medizinisch sinnvoll sein, wenn keine Leistungspflicht
der GKY besteht, zumal alle zulassungsrelevanten Osteoporosetherapiestudien auf der Basis einer Kalzium-
Vitamin-D-Basistherapie durchgefiihrt wurden.

Hochdosierte, verschreibungspflichtige Vitamin-D-Priparate haben in der Regel bei der Therapie der Osteo-
porose keine Verwendung, sondern sind vorrangig fiir schwere Vitamin-D-Mangelernahrungszustinde als
Initialtherapie zugelassen.
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Tabelle 1: Schwellenwerttabelle der DVO-Leitlinien zur Indikationsstellung fur eine spezifische

medikamentdse Therapie der Osteoporose

Frau Mann -2,0 bis -2,5 -2,5 bis -3,0
50-60 60-70 Nein Nein
60-65 70-75 Nein Nein
65-70 75-80 Nein Nein
70-75 80-85 Nein

>75 >85

Zusitzliche Risikofaktoren (Glukokortikoid-Therapie,
Immobilitdt, Kurzdarmsyndrom) kénnen eine Anhebung
der Therapiegrenze bedingen und somit eine , friihzeitigere"
Therapie begriinden, als es allein aufgrund von Alter und
T-Wert erforderlich wire.

Bei einer oralen Glukokortikoid-Dauerbehandlung
von = 7,5 mg/d Prednisolondquivalent Uber voraussichtlich
mehr als drei Monate ist altersunabhdngig bereits bei einem
T-Wert = -1,5 ein spezifisches Antiosteoporotikum indiziert.

Evidenzbasierte Therapie/Leitlinien

<-4,0

-3,0 bis -3,5 -3,5 bis -4,0

Nein Nein

Nein

Bei T-Werten = -2,0 und osteoporotischen Frakturen
ist von vornherein eine spezifische medikamentdse Therapie
indiziert.

Es stehen folgende Substanzen zur Verfugung, die alle
eine A-Klassifizierung in den gingigen Leitlinien besitzen
(= in randomisierten kontrollierten Studien nachgewiesene
praventive Wirkung zumindest auf Wirbelkdrperfrakturen)
[2,17]:

Eine zweckmaBige medizinische Therapie (und ebenso Diagnostik) ist evidenzbasiert, nachhaltig und wirtschaft-
lich. Jedoch wird nicht jede Patientenkonstellation von der DYO-Leitlinie erfasst (Patienten unter 50 Jahren,
Patienten mit juveniler Osteoporose). In diesen Fillen ist ein begriindetes, risikoadaptiertes Vorgehen zweck-

maBig und mit dem Leistungstrager abzustimmen.

Dariiber hinaus ist zu beachten, dass leitlinienkonforme Therapien nicht automatisch leistungsrechtliche

Relevanz haben.
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Tabelle 2: Dosierungen, Darreichungsformen, zugelassene Indikationen und Jahrestherapiekosten
von Osteoporose-Arzneimitteln mit hohem Evidenzniveau

Alendronsdure Alendronsdure-Generika 10 mg/Tag Tablette u u u 240,41€-290,08 €
Alendronsaure-Generika 70 mg/Woche Tablette L] 151,40€-203,97 €
Tevanate® 10 mg/Tag Tablette u 290,08€
Tevanate® 70 mg/Woche Tablette u 198,84€
Fosamax® 10 mg/Tag Tablette u L] L] 290,08€
Fosamax® 70 mg/Woche Tablette u 290,37 €

Risedronsdure Risedronsdure-Generika 35 mg/Woche Filmtablette L] L] 20811€-328/12€
Risedronsaure-Generika 2 x 75 mg/Monat Filmtablette L] 238,72€-32316€
Actonel® 5 mg/Tag Filmtablette u =1 33152€
Actonel® 35 mg/Woche Filmtablette u " 328/12€
Actonel® 2 x 75 mg/Monat Filmtablette u 32892€

Ibandronsdure Ibandronsdure-Generika 150 mg/Monat Filmtablette 239,20€-384,64€

(Filmtabletten)

Bonviva® 150 mg 150 mg/Monat Filmtablette 32892€
Filmtabletten

Ibandronsdure-Generika 3 mg/Quartal iv.-Injektion - 42348€-479,16€
(Fertigspritzen)
Bonviva® 3 mg 3 mg/Quartal iv.-Injektion - 563,72€
Injektionslésung
Zoledronsdure Aclasta® 5mg 5 mg/Jahr i.v.-Infusion - . . 547,65€
Infusionslésung
Raloxifen Raloxifen HCI Hexal 60 mg/Tag Filmtablette u 504,18 €
Evista® Optruma® 60 mg/Tag Filmtablette = 618,75 €
Strontiumranelat Protelos® 2 g/Tag p.o.-Suspension u u 599,79 €
Denosumab Prolia® 60 mg/Halbjahr s.c.-Injektion u 2 622,82€
Parathormon (PTH 1-84) Preotact® 100 pg/Tag s.c.-Injektion u 7.674,38€
Teriparatid (PTH 1-34) Forsteo® 20 pg/Tag s.c.-Injektion u L] " 8.071,37€

Datengrundlage: Lauer-Taxe (Stand: 01.12.2012), groB3te verflgbare Packung (fur Einzelverordnungen), Originalhersteller (kein Reimporteur)

PMO: Zulassung fur die Behandlung der postmenopausalen Osteoporose
Mann: Zulassung fur die Behandlung der ménnlichen Osteoporose
GIO: Zulassung fir die Behandlung der Glukokortikoid-induzierten Osteoporose bei Frauen und Mannern (sofern nicht anders angegeben)

1 Zulassung nur bei Frauen
2 nur im Zusammenhang mit antiandrogener Therapie bei Patienten mit Prostatakarzinom

Ostrogene haben ebenfalls eine nachgewiesene frak-  Demenz) [30, 42], weshalb sie derzeit nicht zur Osteoporose-
turpraventive Wirkung [31, 51]. Nach heutigem Kenntnis- behandlung eingesetzt werden, sofern nicht gravierende
stand erhdhen sie allerdings das Risiko fUr eine Reihe von  &strogendefizitbedingte Beschwerdebilder im Rahmen der
Erkrankungen (zum Beispiel Thromboembolie, Myokard-  Postmenopause vorliegen (siehe Seite 27).
infarkt, Schlaganfall, Mamma-/Uteruskarzinom, Alzheimer-
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Vom Wirkmechanismus wird unterschieden zwischen
vorwiegend antiresorptiven (Bisphosphonate, Denosumab,
Raloxifen, Ostrogene), anbaustimulierenden (Parathormon-
Priparate) und kombiniert wirkenden Arzneimitteln
(Strontiumranelat).

Die Frage nach der Auswahl des patientenindividuell
,idealen" Antiosteoporotikums wird immer wieder zu Recht
gestellt. Hierzu muss zundchst festgehalten werden, dass
es direkte (Head-to-Head-)Vergleichsstudien zu Osteo-
porosetherapien mit Frakturendpunkten nicht gibt. Ndhe-
rungsweise werden deshalb Wirkstadrkenvergleiche anhand
von Metaanalysen angestrebt [22, 38, 40], die jedoch nicht
immer zu konsistenten Ergebnissen flhren. Eventuelle
Wirkstdrkenunterschiede als Ergebnis von Metaanalysen
sind daher ohne konkurrierende Vergleichsstudien nicht
ausreichend belastbar und damit nicht relevant fur eine
Priorisierung der Substanzverordnung, so dass die Auswahl
eines geeigneten Arzneimittels anhand der individuellen
Patientenkonstellation (Risikoprofil, Kontraindikationen,
Begleiterkrankungen, Unvertrédglichkeiten) und der Kosten
getroffen werden muss [40].

Beginn ciner spezifischen medikamentdsen
Osteoporosetherapie

Die Einleitung einer Antiosteoporosetherapie erfolgt
stets mit einer Basistherapie plus einem oralen Bisphos-
phonat [2]. Hierbei muss Uberprift werden:

= die Vertraglichkeit der Substanz,

= die Einhaltung einer strikt regelmaBigen Einnahme
unter Beachtung des Einnahmemodus (nlchtern,
30 bis 60 Minuten vor dem Frihstlick mit einem
grof3en Glas Wasser in aufrechter Position),

= die Vermeidung einer gleichzeitigen Einnahme von
Kalziumpréparaten (cave: Komplexbildung zwischen
Kalzium und Bisphosphonat).

FUr den Beginn einer gezielten Therapie mit Alendron-
sdure oder Risedronsdure (vergleiche Leitsubstanzen gemal}
der Arzneimittel-Vereinbarung Baden-Wirttemberg 2013,
Seite 4) sprechen das breite zugelassene Indikationsspek-
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trum, die orale Darreichungsform, bekannte Langzeitwir-
kungen und wirtschaftliche Grinde (Kosten, Verfugbarkeit
generischer Prdparate).

Ein intravendses Bisphosphonat ist gerechtfertigt bei

= zeitlich eindeutig assoziierbaren
gastrointestinalen Unvertrdglichkeitsreaktionen
unter oraler Bisphosphonat-Therapie,

= Bettldgerigkeit,

= Malassimilation (zum Beispiel M. Crohn,
Colitis ulcerosa, Pankreasinsuffizienz),

= eingeschrankter Compliance unter oraler
Bisphosphonat-Therapie [46].

Vorhofflimmern ist keine Kontraindikation fir Bisphos-
phonate, ebenso wenig wie eine kirzliche Fraktur, eine
endoprothetische oder erfolgte zahndrztliche Versorgung
[3, 15]. Zahnérztliche Eingriffe, die den Kieferknochen
betreffen (Zahnextraktionen, Wurzelspitzenresektionen,
parodontalchirurgische Malinahmen, Wurzelkanalbehand-
lungen), sollten zuerst durchgeflhrt werden und abheilen,
bevor wenige Wochen spdter mit der Bisphosphonat-
Therapie begonnen wird (eine Basistherapie kann sofort
initiilert werden). Geringflgige zahnirztliche Beschwerden,
die nur eine Behandlung der Zdhne erfordern (Karies-
behandlung, Zahnreinigung), kdnnen jederzeit durchgefihrt
werden, vollig unabhingig von jeder Osteoporosebehandlung.

Bei Bisphosphonat-Unvertréglichkeit oder fragwlrdi-
ger Wirksamkeit (trotz guter Compliance keine Abnahme
der Frakturhdufigkeit in den ersten ein bis zwei Jahren der
Behandlung) kdnnen alternativ bei Frauen Denosumab,
Strontiumranelat, Raloxifen und Parathormon-Prédparate
sowie bei Mannern Strontiumranelat und Teriparatid ein-
gesetzt werden (siehe ,,Substanzwechsel). Denosumab
und 1-84-Parathormon kénnen ebenfalls pharmakologisch
sinnvoll sein, sind bei Madnnern mit primarer Osteoporose
jedoch nicht zugelassen (vergleiche Infobox , Off-Label-Use"™).

Antiosteoporotische Kombinationstherapien (z.B. Bis-
phosphonat plus Parathormon) zusatzlich zur Basistherapie
sind nicht zweckmaiBig, da keine additiven Wirkungen auf
die Senkung des Frakturrisikos belegt sind [5, 19, 20].
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Zweckmifiger Algorithmus zur Einleitung einer
medikamentdsen Therapie der primiren Osteoporose

Unvertraglichkeit, Malassimilation, fragliche Compliance

Unvertraglichkeit, Kreatinin-Clearance <40 ml/min, fragwiirdige oder unbefriedigende
Wirksamkeit nach 1- bis 2-jahriger konsequenter Anwendung eines Bisphosphonats

|
o I
[ e [ e

Strontiumranelat Strontiumranelat
Raloxifen 1-34 Parathormon (Teriparatid)
Denosumab 1-84 Parathormon (off label)
1-84 Parathormon Denosumab (off label)

1-34 Parathormon (Teriparatid)

“ Bitte Hinweise zur Verordnungsfahigkeit von Kalzium- und Vitamin-D-Priparaten zulasten der GKV in Infobox Seite 10 beachten.

Off-Label-Use
Zum Off-Label-Use finden Sie im Verordnungsforum Ausgabe 24 einen ausfiihrlichen Artikel.
Fir eine mogliche Kosteniibernahme durch die Krankenkasse miissen folgende drei Voraussetzungen erfiillt sein:

= Vorliegen einer schwerwiegenden Erkrankung,

= keine Therapiealternativen,

= begriindete Aussicht auf Therapieerfolg.

Die Haftungsproblematik des Off-Label-Use bleibt von einer Kosteniibernahme durch die GKV unberiihrt.
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Substanzwechsel

Die Konstanz der Knochendichte ist ein realistisches
Ziel einer medikamentdsen Osteoporosetherapie (in den
Zulassungsstudien werden in der Regel Knochendichte-
zunahmen zwischen drei und acht Prozent in den ersten
drei Jahren der Behandlung beobachtet). Trotz konstanter
oder sogar leicht abfallender Knochendichte unter einem
Bisphosphonat sinkt das Frakturrisiko Uber den Ublichen
dreijdhrigen Therapiezeitraum [14, 23, 49].

Dennoch ist eine Fraktur trotz Therapie kein zwingen-
der Grund fUr einen Substanzwechsel bei einer neu
initiierten oder erst ein bis zwei Jahre laufenden und gut
vertrdglichen medikamentdsen Osteoporosebehandlung
ohne relevante Abnahme der Knochendichte.

Nimmt die Knochendichte unter einer gut vertraglichen
Behandlung nach ein bis zwei Jahren an der LWS oder im
Gesamtfemurbereich signifikant um mehr als drei Prozent
des DXA-Absolutwerts in g/cm? pro Jahr ab (sogenannte
progrediente Osteoporose) [36, 43] oder treten mindes-
tens zwei Frakturen ohne relevantes Trauma auf, ist zunachst

1. die Zuverldssigkeit der Knochendichteverlaufsmessung
(Gerédtewechsel? Lagerungsfehler?),

2. die Diagnose primdre Osteoporose und

3. auch die Compliance des Patienten zu prifen.

Treten nach (nicht wihrend) 18-monatiger konsequen-
ter Behandlung mit einem Bisphosphonat oder einem ande-
ren Antiosteoporotikum einschlie3lich Basistherapie min-
destens zwei Osteoporose-assoziierte Knochenbriiche auf,
kann nach Uberpriifung (und gegebenenfalls Beseitigung)
eventueller Sturzrisiken (neurologisch bedingte Stirze, Ein-
nahme von Tranquillantien, Sehfehler) ein Substanzwech-
sel zweckmaBig sein. Grundsdtzlich erscheint der Wechsel
auf ein Prdparat mit anderem Wirkmechanismus sinnvoll,
also beispielsweise von Bisphosphonat zu Strontiumranelat
(vgl. Abschnitt ,,Spezifische medikamentdse Therapie™ auf
Seite 10).

Eine Parathormon-Therapie kann insbesondere bei
der Glukokortikoid-induzierten Osteoporose erwogen
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werden, wenn trotz ein- bis zweijdhriger Behandlung
mit einem antiresorptiven Prdparat eine Progredienz der
Osteoporose vorliegt [34].

Spezifische Aspekte der medikamentdsen
Differentialtherapie der Osteoporose

Strontiumionen werden teilweise in das Kristallgitter
der anorganischen Knochensubstanz eingelagert und ver-
ursachen einen um fast 50 Prozent falsch hohen Knochen-
dichtezuwachs (der also nicht neuer Knochensubstanz ent-
spricht), was bei der osteodensitometrischen Einschdtzung
des Therapieerfolges zu beriicksichtigen ist. Bei Patienten,
die schon einmal ein Arzneimittelexanthem hatten oder
eine Hautrotung unter Strontiumranelat bemerken, sollte
dieses Arzneimittel nicht verabreicht werden.

Strontiumranelat und Raloxifen sind bei bereits auf-
getretenen Thromboembolien kontraindiziert. Wegen
der Erhdéhung des Thromboembolie-Risikos sollten diese
Arzneimittel auch nicht bei adipdsen oder Tumor-Patienten
eingesetzt werden. Allerdings kann Raloxifen bei Patientinnen
mit gleichzeitigem &strogenrezeptorpositiven Mammakar
zinom glinstig sein, kann aber andererseits Postmenopause-
Beschwerden ausldsen oder verstdrken.

Denosumab kann bei einer Kreatinin-Clearance
=35ml/min oder bei Bisphosphonat-Unvertriglichkeit ver-
abreicht werden. Bei Patienten mit immunsuppressiver
Therapie oder bei Autoimmunerkrankungen sollte dieser
Antikorper bis zum Vorliegen entsprechender Studien nicht
eingesetzt werden [16, 32].

Der Wechsel auf ein Parathormon-Préaparat kann
sinnvoll sein, wenn trotz ein- bis zweijdhriger konsequenter
Pharmakotherapie einer primdren Osteoporose mehrere
neue Knochen- oder Wirbelbriiche aufgetreten sind (siehe
, Substanzwechsel™) [27]. Bei manifester Glukokortikoid-
induzierter Osteoporose mit mehreren Knochenbriichen
kann auch der primdre Parathormon-Einsatz zweckmaBig
sein, wobei die Therapie immer nach maximal zwei Jahren
beendet und kein zweites Mal durchgeftihrt wird.
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AnschlieBende Therapien mit Bisphosphonaten nach
einer Parathormon-Therapie zeigen positive Wirkungen
auf die Knochendichteverlaufe, ohne dass jedoch eine
weitere Reduktion des Frakturrisikos belegt ist [6, 13].

Gegenlber Bisphosphonaten wurde keine starkere
frakturrisikosenkende Wirkung des rund 35-mal teureren
Teriparatids nachgewiesen [27]. Zu den leistungsrechtlichen
Aspekten einer Teriparatid-Verordnung gibt die Arznei-
mittel-Richtlinie in Anlage IV konkrete Therapiehinweise
[24]. Demnach ist Teriparatid zur Behandlung der manifes-
ten Osteoporose bei postmenopausalen Frauen nur Mittel
der zweiten Wahl. Die Verordnung bleibt folgenden Aus-
nahmefillen vorbehalten:

= nur bei manifester Osteoporose mit mindestens zwei
neuen Frakturen in den letzten 18 Monaten (die bei-
spielsweise nach initialer ein- bis zweijdhriger Bisphos-
phonat-Therapie auftreten)

und

= bei keinem ausreichenden Ansprechen auf eine direkte
und addquate Vorbehandlung Uber mindestens 1 Jahr
(z.B. mit einem Bisphosphonat) oder

= nach Absetzen des Bisphophonats oder anderer Anti-
osteoporotika aufgrund von Unvertraglichkeiten (6so-
phageale Ulcera, Erosionen, Strikturen oder entspre-
chende schwere gastrointestinale Symptome) oder

= bei Kontraindikationen oder Unvertraglichkeiten gegen-
Uber Raloxifen.

Bei malignen Grunderkrankungen, schwerer Nieren-
insuffizienz oder Kindern/Jugendlichen sind Parathormon-
Praparate kontraindiziert.

Wirkdauer der Antiosteoporotika

Bisphosphonate akkumulieren als potente Chelatbildner
mit hoher Affinitdt zur anorganischen Knochensubstanz und
wirken daher hdufig auch noch Jahre nach Absetzen anti-
resorptiv auf den Knochenstoffwechsel [45]. Auch Strontium-
ranelat bleibt nach Therapieende viele Monate im Knochen
gespeichert [21].
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Die Wirkung der Parathormon-Priparate, von Deno-
sumab und von Raloxifen auf die Knochendichte klingen
hingegen innerhalb von wenigen Monaten ab, so dass die in
der Regel nach zwei- oder dreijdhriger Therapie angestie-
gene Knochendichte innerhalb eines Jahres wieder auf das
Ausgangsniveau abfdllt, wobei die Bedeutung dieses Abfalls
nach Therapieende fir das Frakturrisiko unklar ist [6, 11, 32].

Behandlungsdauer, Behandlungspause und
Knochendichteverlaufskontrollen

Die Ubliche Behandlungsdauer mit einem spezifischen
Antiosteoporotikum betrdgt in der Regel drei bis funf Jahre
(Parathormon-Préparate: maximal zwei Jahre); die Basis-
therapie soll danach weitergefihrt werden. Ob antiosteopo-
rotische Therapien Uber funf Jahre hinaus noch den fraktur-
praventiven Nutzen weiter signifikant und klinisch relevant
erhdhen, ist nicht erwiesen [12, 48]. Zudem sind auch mog-
liche Behandlungsrisiken verstdrkt zu bedenken.

Die sehr seltenen Komplikationen wie Kiefernekrosen,
atypische Femurschaftfrakturen oder Osophaguskarzinome
scheinen mit Dauer und Dosis der Therapie assoziiert zu
sein [1, 18, 25, 28, 33, 47, 50, 52]. Allerdings kénnen die
Kiefernekrosen bei entsprechender Risikokonstellation
(Parodontitis, Prothesendruckstellen, Immunsuppression)
auch ohne Bisphosphonat-Therapie auftreten [7]. Bei den
atypischen Femurschaftfrakturen scheint es sich um ein spo-
radisches Ereignis ohne gesicherten pathophysiologischen
Bezug zu einer langjdhrigen Bisphosphonat-Therapie zu han-
deln [8]. Langzeiterfahrungen Uber mehr als 20 Jahre wie
bei den Bisphosphonaten liegen naturgemdl3 fir die neue-
ren Antiosteoporotika noch nicht vor, wobei Kiefernekrosen
unter hochdosiertem Denosumab bisher nur bei onkologi-
schen Patienten beobachtet wurden [26].

Knochendichteverlaufskontrollen zur Therapielber-
wachung erscheinen bei oraler Antiosteoporotikatherapie
alle ein bis zwei Jahre, bei intravendser Therapie alle zwei
Jahre und wahrend einer Therapiepause jahrlich (erstmalig
bereits 9 bis 12 Monate nach Therapieende) sinnvoll.
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Die Wiederaufnahme einer Osteoporosebehandlung sollte
reevaluiert werden

= bei einem neuerlichen signifikanten Knochendichte-
abfall von >3% des DXA-Absolutwerts in g/cm?
pro Jahr (LWS oder Gesamtfemurbereich),

= bei mehr als zwei neuen Frakturen ohne gravierende
Traumata oder

= bei anderen neu oder wieder aufgetretenen
Risikofaktoren (Glukokortikoid-Dauertherapie,
Organtransplantation mit Immunsuppression,
Aromatasehemmer- oder Antiandrogen-Therapie).

KVBW  Verordnungsforum 25 Februar 2013

ARZNEIMITTEL

= Zu dieser Kurzversion mit dem Schwerpunkt Therapie
der Osteoporose wird in Kirze auf www.kvbawue.de
eine Langversion mit zusatzlichen Aspekten zur Diagnostik
sowie zu nicht-medikament&sen (operativen) Therapien
der Osteoporose erscheinen.
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Pharmakologie

Fluch oder Segen?

ARZNEIMITTEL

Benzodiazepine und deren Analoga

Im Jahr 1960 kam das erste Benzodiazepinprdparat mit dem
Wirkstoff Chlordiazepoxid auf den Arzneimittelmarkt, 1963
folgte Diazepam. Seit Anfang der 1990er Jahre sind zusdtzlich
die sogenannten Z-Substanzen (Zopiclon, Zolpidem, Zaleplon),
die wir im Folgenden als Analoga bezeichnen, verfiighar. Wdh-
rend die lbrigen Benzodiazepine sowie Zolpidem nur ab groBe-
ren Wirkstoffmengen der Betdubungsmittel-Verschreibungsver-
ordnung (BtMVYV) unterliegen, unterstehen Zubereitungen mit
Flunitrazepam (z.B. Rohypnol® ) seit dem 1. November 2011
ohne Ausnahme allen betdubungsmittelrechtlichen Vorschriften
(25. BtMAndV).

Wir erldutern die mdglichen Problemfelder beim
Einsatz in der Praxis und geben praktische Tipps fur die

Verordnung.

Benzodiazepine

Wirkung Indikationsgebiet

anxiolytisch, sedierend Angsterkrankungen,
Erregungszustdnde

hypnotisch

Schlafstorungen

muskelrelaxierend

Muskelspasmen

antikonvulsiv

cerebrale Krampfanfille

amnestisch

Pramedikation
fUr operative Eingriffe

Benzodiazepin-Analoga (Z-Wirkstoffe)

Wirkung

Indikationsgebiet

hypnotisch

Schlafstérungen
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Nebenwirkungen

= Bei Dauergebrauch kann es zu mnestischen
Stérungen, psychomotorischer Behinderung
und/oder Affektverflachung kommen.

= Paradoxe Wirkungen sind moglich.

= |n Kombination mit Alkohol kénnen erhebliche
Verhaltensstérungen mit Amnesie fur die
betreffende Zeit ausgeldst werden.

= Benzodiazepine kénnen zu Missbrauch und
Abhiangigkeit fihren [1].

Problemfelder beim Einsatz von
Benzodiazepinen in der Praxis

Oftmals werden die Benzodiazepine auch bei unspe-
zifischen Beschwerden wie chronischen Schlafstérungen,
Niedergeschlagenheit, Unausgeglichenheit, Lustlosigkeit,
bei Angst- und Stresssymptomen verschrieben, wodurch
eine exakte Diagnostik und eine gezielte indikationsgerechte
Therapie verhindert werden. Denn die Einnahme mildert
zundchst den subjektiven Leidensdruck des Patienten. Die
Symptomatik wird gelindert, die zugrunde liegenden Prob-
leme kénnen chronifizieren. Es kann leicht ein Dauerkonsum
entstehen, der Folgen haben kann:

= Einschrdnkung von Gedachtnis- und Merkfihigkeit

= Muskelschwdche und Koordinationsstdrungen

= Geflhlsverflachung

= Zunahme von Angst und Depressionen durch Verlust
der hypnotischen und sedierenden Wirkung (Dauer-
gebrauch).

= Gefahr der Wirkstoffkumulation bei dlteren Menschen
(verzbgerter Abbau).

Die daraus resultierenden Beeintrdchtigungen kdnnen
zu gefahrlichen Sturzverletzungen mit komplizierten Fraktu-
ren (Schenkelhalsbruch) fihren oder das Bild einer,,Schein-
demenz" hervorrufen.

Nach § 2 Abs. 2 Berufsordnung sind Arzte zu einer
gewissenhaften Berufsausiibung verpflichtet. DarUber

hinaus durfen sie nach § 7 Abs. 8 Berufsordnung einer
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missbrauchlichen Anwendung ihrer Verschreibung keinen
Vorschub leisten. Maf3geblich sind auBerdem die Arznei-
mittelrichtlinien, die Fachinformationen und die Richt-
linien der Bundesdrztekammer zur Durchflihrung der
substitutionsgestitzten Behandlung Opiatabhéangiger [1].

Praktische Tipps zur Verordnung

Um die oben genannten potentiellen Auswirkungen
einer Verordnung von Benzodiazepinen zu minimieren, kann
folgende Merkhilfe — die ,,4 K's*“ — den Einsatz klarer und
sicherer gestalten.

Klare Indikation

Die Verordnung von Benzodiazepinen bedarf sowohl
bei Kassen- als auch bei Privatpatienten einer kritisch geprif-
ten Indikation mit klaren Therapiezielen sowie einer regel-
maBigen Uberpriifung. Eine Verordnung nur auf Wunsch des
Patienten ist nicht mdglich.

Bei Befindlichkeitsstérungen und vielen somatischen
Beschwerden sind mogliche zugrunde liegende psychische
Belastungen abzukldren.

Die Therapie mit Benzodiazepinen erfordert eine
genaue Dokumentation, mit der sich die therapeutische
Entscheidung nachvollziehen ldsst.

Korrekte Dosierung

Es ist auf eine korrekte und geringstmdgliche Dosierung
zu achten. Besondere Vorsicht ist bei einer Dosissteigerung

Hypnotika/Hypnogene und Sedativa

geboten. Besondere Gefahr droht bei der Verordnung
durch mehrere Arzte.

Kurze Anwendung

Nach der Arzneimittelrichtlinie ist die Anwendungs-
dauer von Hypnotika grundsatzlich auf vier Wochen
begrenzt, wie schon in der Fachinformation hinterlegt. Von
dieser Regel darf nur in medizinisch begriindeten, dokumen-
tierten Einzelfdllen abgewichen werden. Eine langfristige Ver-
ordnung von Benzodiazepinen beispielsweise bei schweren
psychiatrischen Erkrankungen setzt eine engmaschige, regel-
maBige Uberpriifung des therapeutischen Nutzens und der
aufgetretenen Nebenwirkungen voraus und sollte grund-
satzlich nur nach Einholen einer zweiten Meinung eines in
der Suchtmedizin erfahrenen Arztes oder eines Psychiaters
erfolgen. In diesem Zusammenhang sollte Wiederholungs-
rezepten besondere Beachtung geschenkt werden.

Patienten missen in die Entscheidungen einbezogen
werden sowie Uber die ZweckmaBigkeit der Behandlung,
Uber Wirkungen, Nebenwirkungen und Abhédngigkeitspo-
tentiale genau aufgeklart werden. Das Ziel, eine Langzeit-
verordnung zu vermeiden, kann nur erreicht werden, wenn
der Patient lernt, alternative Methoden der Problembewal-
tigung zu entwickeln.

Kein abruptes Absetzen bei hoher Dosierung und/oder
langerem Gebrauch

Zu diesem Thema und zum Problem der Entwdhnung
werden Sie im ndchsten Verordnungsforum 26 genauere
Informationen finden. Auf3erdem werden wir lhnen ein
Dosis-Titrier-Schema zur Verfigung stellen.

Nach Punkt 32 der Anlage lll der Arzneimittel-Richtlinie sind Hypnotika/Hypnogene oder Sedativa (schlaf-
erzwingende, schlafanstoBende, schlafférdernde oder beruhigende Mittel) zur Behandlung von Schlafstorungen,

nicht verordnungsfahig,

= ausgenommen zur Kurzzeittherapie bis zu vier Wochen,

= ausgenommen fiir eine langer als vier Wochen dauernde Behandlung in medizinisch begriindeten Einzelfallen.

Eine langerfristige Anwendung von Hypnotika/Hypnogenen oder Sedativa ist besonders zu begriinden.
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Unterschied zwischen Benzodiazepinen
und Analoga

Als Schlaf- und Beruhigungsmittel 16sten die Benzo-
diazepine die friher in diesem Indikationsspektrum ver-
wendeten Barbiturate ab. Inzwischen werden sie ihrerseits
wiederum hdufig durch die Benzodiazepin-Analoga mit
Wirkstoffen wie Zolpidem, Zopiclon und Zaleplon ersetzt.

Hinweis

Auch fir die Benzodiazepin-Analoga zeichnet sich ab,  Dieser Text wurde in Abstimmung mit den Landesver-
dass sich die Annahme eines deutlich geringeren Abhdngig- badnden der Krankenkassen und dem Medizinischen Dienst
keitsrisikos moglicherweise nicht aufrechterhalten ldsst:  der Krankenversicherung (MDK) erstellt
Die WHO hat Zolpidem bezlglich des Missbrauchs- und
Abhdngigkeitsrisikos bereits den Benzodiazepinen gleich-
gestellt. Hier wiederholt sich, was bei neuen Arzneimitteln  Literatur
hdufig geschieht: Die Risiken und Nebenwirkungen sind noch

nicht ausreichend bekannt oder werden unterschitzt, [1] [1] Bundesdrztekammer, AkdA (Hrsg). Medikamente — schédlicher Ge-

brauch und Abhéngigkeit. Leitfaden fir die drztliche Praxis. Deutscher
Arzte-Verlag, Ksn 2007

[2] Arzneimittel-Richtlinie Anlage Il Stand 1.10.2011
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Primarprophylaxe und Therapie venoser

Thromboembolien bei

Vendése Thromboembolien (VTE) kommen bei Tumorpatienten
héufig vor. Dazu sowie zu den Hintergriinden der Risikoerho-
hung, dem prddiktiven Wert von Laborparametern und der
Prophylaxe liegt nun eine iiberaus hilfreiche Ubersichtsarbeit
von Professor Hiller vor [1]. Im vorliegenden Artikel soll der
aktuelle Kenntnisstand zur Prophylaxe und Behandlung von
VTE bei Tumorpatienten kurz dargestellt werden. Dazu existie-
ren weitere aktuelle Ubersichtsarbeiten [2-6] sowie Leitlinien-
inhalte [7-8].

Primidrprophylaxe

Das VTE-Risiko ist bei Krebspatienten erhdht. Aller-
dings variieren die Inzidenzraten zwischen unter einem
Prozent und tber 20 Prozent wahrend der 3 bis 6 Monate
nach Diagnosestellung. Die Art des Tumors scheint die
wichtigste Determinante des Risikos zu sein, jedoch sind
weitere Risikofaktoren — wie das Stadium, Biomarker und
Auswirkungen einer antineoplastischen Behandlung — zu
berlcksichtigen [9].

Bei ambulanten Krebspatienten, die keine zusdtzlichen
VTE-Risikofaktoren haben, schldgt die Leitlinienkommission
des American College of Chest Physicians (ACCP) vor, keine
Routineprophylaxe mit niedermolekularem Heparin oder
niedrig dosiertem unfraktioniertem Heparin durchzufihren,
und empfiehlt, keine Prophylaxe mit Vitamin-K-Antagonis-
ten durchzufihren.

Bei ambulanten Patienten mit soliden Tumoren,
die zusdtzliche VTE-Risikofaktoren sowie ein niedriges
Blutungsrisiko haben, schldgt sie niedermolekulares Hepa-
rin in prophylaktischer Dosis oder niedrig dosiertes unfrak-
tioniertes Heparin gegenlber keiner Prophylaxe vor [8].
Zusatzliche VTE-Risikofaktoren bei ambulanten Krebs-
patienten schlieBen dabei ein: vorangegangene Venen-
thrombose, Immobilisierung, Hormontherapie, Angio-
geneseinhibitoren, Thalidomid und Lenalidomid [8].
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Tumorpatienten

Bei Patienten mit hohem VTE-Risiko, die sich einer
abdominalen oder Becken-Operation wegen Krebs unter-
ziehen, und die ansonsten nicht einem hohen Blutungsrisiko
unterliegen, empfiehlt die ACCP-Leitlinienkommission eine
verldngerte Prophylaxe (vier Wochen) mit niedermolekula-

rem Heparin gegeniber einer Prophylaxe von begrenzter
Dauer [8].

= Risikofaktoren fir VTE
= Tumorlokalisation
(zum Beispiel Pankreas, Ovar, Gehirn)
= [mmobilisation
» Operative Eingriffe
= Chemo- und Strahlentherapie

= Vaskuldre Zugdnge
(zentraler Venenkatheter, Portsysteme)

= Frihere Thrombosen
= Bekannte Thrombophilie
= Hoheres Lebensalter

= |nternistische Komplikationen
(Pneumonie, andere Infektionen, Sepsis)

= Adipositas

= Lenalidomid/Thalidomid
= Angiogenesehemmer

» Hormontherapie

= Myeloproliferative Erkrankungen
(essentielle Thrombozythdamie, Polycythaemia vera)
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Legende cerencenienen)

—

Vorschlag

Empfehlung

" Risikofaktoren fiir VTE

Kontraindikation gegen
Antikoagulation oder
Blutungsrisiko hoch

Keine Kontraindikation
gegen Antikoagulation
oder Blutungsrisiko

gering

Blutungsrisiko
gering

Tumoroperation
Abdomen/Becken

Therapie
(Primartherapie und Sekundirprophylaxe)

Die Behandlung der akuten VTE besteht aus Primar-
therapie (1-2 Wochen) und Sekundarprophylaxe [7].

Wirkstoffe

Standard in der Behandlung von Patienten mit neu
diagnostizierter VTE ist die Gabe von parenteralen Anti-
koagulanzien [7], womit niedermolekulare Heparine und
Fondaparinux gemeint sind. Die Onkopedia-Leitlinie fihrt
aus, dass Heparin-Prdparate in der Initialtherapie und in
der Rezidivprophylaxe effektiver als Vitamin-K-Antagonisten
sind. Niedermolekulare Heparine sind den unfraktionier-
ten Heparinen mindestens gleichwertig, in Metaanalysen
wurde eine Uberlegenheit gezeigt. Sie haben ein glinstigeres
Nebenwirkungsprofil und erfordern keine Laborkontrollen
zur optimalen Dosierung. Fondaparinux ist niedermolekula-
rem Heparin in der Gesamtheit aller Patienten mit Venen-
thrombosen gleichwertig, bei Tumorpatienten gibt es keine
speziellen Studien [7]. In Deutschland ist Dalteparin zur
Rezidivprophylaxe von VTE bei onkologischen Patienten
zugelassen, wobei die empfohlene Behandlungsdauer sechs
Monate betrdgt [1].

Vitamin-K-Antagonisten stellen aber eine Alternative
bei Kontraindikationen gegen Heparine dar. Beim Einsatz
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von Vitamin-K-Antagonisten werden diese initial Uberlap-
pend mit Heparinen bis zum Erreichen einer therapeuti-
schen Dosierung nach INR gegeben.

Fur Patienten mit tiefer Beinvenenthrombose und
Krebs schldgt die ACCP-Leitlinienkommission ein niedermo-
lekulares Heparin, bevorzugt gegentiber einem Vitamin-K-
Antagonisten, vor. Fir Patienten mit tiefer Beinvenenthrom-
bose und Krebs, die nicht mit einem niedermolekularen
Heparin behandelt werden, schldgt sie einen Vitamin-K-
Antagonisten, bevorzugt gegenlber Dabigatran oder Riva-
roxaban, zur Langzeittherapie vor. Fir Patienten mit Lungen-
embolie und aktiver Krebserkrankung gibt die Kommission
entsprechende Vorschldage [8].

Dazu gibt die Kommission noch folgende Erlduterun-
gen: In die Auswahl der Behandlung sollte eingehen, ob
und inwieweit der individuelle Patient tdgliche Injektionen
toleriert, die Notwendigkeit von Laborkontrollen sowie die
Behandlungskosten. Niedermolekulare Heparine, Rivaroxa-
ban und Dabigatran werden bei Patienten mit Niereninsuf-
fizienz nicht eingesetzt, wahrend hier bei Vitamin-K-Antago-
nisten keine Sorgen bestehen. Fir die Behandlung einer VTE
mit Dabigatran oder Rivaroxaban kann sich herausstellen,
dass sie mit besseren klinischen Ergebnissen als Vitamin-K-
Antagonisten oder niedermolekularen Heparinen assoziiert
ist. Als diese Leitlinie erstellt wurde (Oktober 2011), waren
Postmarketing-Sicherheitsstudien zu diesen neuen Mitteln
nicht verflgbar. Angesichts des gegenwartigen Mangels an
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Daten und der Aussicht, dass neue Daten rasch zutage
treten, gibt die Kommission eine schwache Empfehlung
zugunsten von Vitamin-K-Antagonisten und niedermole-
kularen Heparinen gegeniber Dabigatran und Rivaroxaban,
und sie gibt keine Empfehlung zugunsten eines der neuen
Mittel gegeniiber dem anderen [8].

Bei hohem Blutungsrisiko (beispielsweise bei ulzerie-
rend oder exophytisch wachsendem Tumor im Gastro-
intestinaltrakt oder in der Harnblase, oder bei einem
Gehirntumor oder Hirnmetastasen) ist die Behandlung an
die jeweilige Situation anzupassen: beispielsweise in der
Akutphase durch Dosisreduktion des niedermolekularen
Heparins auf 50 Prozent der therapeutischen Dosis und
anschlielend auf die fir die Prophylaxe Ubliche Dosie-
rung [1]. In bestimmten akuten Situationen, wie bluten-
den Gehirntumoren oder Hirnmetastasen, verbietet sich
jedoch eine Antikoagulation grundséatzlich; hier kommt
neben physikalischen Mal3nahmen nur ein Vena-cava-Filter
in Betracht [1]. Ein solches Dilemma wird in einem Fallbei-
spiel beschrieben [3].

Dauer der Antikoagulation

FUr Patienten mit tiefer Beinvenenthrombose und akti-
ver Krebserkrankung empfiehlt die ACCP-Leitlinienkom-
mission — wenn das Blutungsrisiko nicht hoch ist — eine
verldngerte Antikoagulationsbehandlung tUber drei Monate
(Empfehlungsgrad 1B). Bei einem hohen Blutungsrisiko dage-
gen ist der Empfehlungsgrad fir eine verlangerte Antikoagu-
lationsbehandlung niedriger (2B). Modifizierte spezifische
Empfehlungen werden bei Thrombosen der oberen Extre-
mitdt gegeben [8].

Fur Patienten mit Lungenembolie und aktiver Krebs-
erkrankung empfiehlt die ACCP-Leitlinienkommission bei
niedrigem oder maBigen Blutungsrisiko eine verlingerte
Antikoagulationsbehandlung Uber drei Monate und — wenn
ein hohes Blutungsrisiko besteht — schldgt sie eine verldn-
gerte Antikoagulationsbehandlung vor. Bei allen Patienten,
die eine verldngerte Antikoagulationsbehandlung erhalten,
sollte in periodischen Abstdnden (jéhrlich) die Fortsetzung
der Behandlung erneut beurteilt werden [8].

Die Onkopedia-Leitlinie gibt fur die Dauer der Sekun-
ddrprophylaxe einen Zeitraum von drei bis sechs Monaten
an. So kann bei Risikopatienten mit fortbestehendem Tumor-
leiden eine Dauer Uber sechs Monate indiziert sein [7].

Legende

VTE Blutungsrisiko

=
R
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Vorschlag — Empfehlungsgrad 2B

Empfehlung — Empfehlungsgrad 1B

VTE Blutungsrisiko
hoch

VTE Blutungsrisiko
gering/maBig

VTE Blutungsrisiko
hoch

" Vendse Thromboembolien/Pulmonale Embolien
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Geeignetes Antidepressivum
bei Tamoxifen-Therapie

Folgende Frage erreichte uns aus der Praxis: ,,Meine Patientin,
die Tamoxifen und Sertralin nimmt, berichtet iiber Odeme im
Bereich der Knéchel, die seit der zusdtzlichen Einnahme von
Sertralin aufgetreten seien. Es stellt sich die Frage, ob es sich
dabei um eine unerwiinschte Arzneimittelwirkung oder Inter-
aktion handelt?“

Die Antwort gibt der Pharmakotherapie-Informations-
dienst in Tibingen

Knochel- oder Unterschenkelddeme sind keine bislang
beschriebenen Nebenwirkungen dieser Arzneimittel. Bei
Tamoxifen werden selten angioneurotische Odeme und bei
Sertralin gelegentlich periorbitale Odeme berichtet [1]. Bei-
des passt nicht zu dem von dieser Patientin berichteten Bild
der Kndchelddeme. Allerdings sind neue (bis dato unbe-
schriebene) Nebenwirkungen grundsdtzlich méglich. Wenn
aufgrund eines engen zeitlichen Zusammenhangs zwischen
Beginn der entsprechenden Therapie und dem Auftreten
der vermuteten Nebenwirkung ein kausaler Zusammen-
hang vermutet wird, kdnnte ein Absetzversuch (,dechal-
lenge") — mit der Frage, ob sich die Odeme bessern — und
gegebenenfalls danach ein Wiederansetzen (,,rechallenge")
— mit der Frage, ob die Odeme wieder auftreten — gemacht
werden. Mdglicherweise ldsst sich hier ein Kausalzusammen-
hang herstellen.

Interaktionen zwischen Tamoxifen und Antidepres-
siva sind aufgrund eines anderen Themas relevant: Es hat
sich gezeigt, dass Paroxetin die Wirkung von Tamoxifen auf
Mammakarzinom-Rezidive beeintrdchtigt [2]. Der Grund
ist offenbar, dass Paroxetin das Enzym CYP2Dé blockiert,
das fur die metabolische Aktivierung von Tamoxifen zu dem
wirksamen Endoxifen verantwortlich ist. Aus demselben
Grund sind auch Paroxetin, Fluoxetin oder Bupropion fur
Tamoxifen-Patientinnen ungeeignet und sollten vermieden
werden. Die Hemmwirkung von Sertralin auf CYP2D6 ist
zwar schwdcher als bei Paroxetin, aber nach In-vitro-Unter-
suchungen noch vorhanden [4]. Somit ist auch Sertralin in
der vorliegenden Konstellation nicht die optimale Wahl.

Was kann als Antidepressivum alternativ in Betracht

kommen? Als frei von relevanter CYP2D6-Hemmung,
zumindest aufgrund von In-vitro-Untersuchungen, sind
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Reboxetin und Mirtazapin anzunehmen [4]. Von dem
dort ebenfalls als frei von relevanter CYP2D6-Hemmung
erwdhnten Escitalopram, fUr das nach den Daten einer Fall-
Kontroll-Studie Tamoxifen-Patientinnen keinem erhdhten
Brustkrebs-Rezidiv unterliegen [3], ist im vorliegenden Fall
jedoch aus einem anderen Grund abzuraten: Tamoxifen
wird als Mittel mit méglichem Risiko fur Torsades-de-Poin-
tes-Arrhythmien eingestuft [5] und ist damit nach aktuellem
Stand kein idealer Kombinationspartner fir Citalopram oder
Escitalopram (siehe Rote-Hand-Briefe vom Herbst 2011
zum Thema QT-Verlangerung).

Literatur

[1] Fachinformationen: www.fachinfo.de

[2] Kelly CM, Juurlink DN, Gomes T, et al.: Selective serotonin reuptake
inhibitors and breast cancer mortality in women receiving tamoxifen:
a population based cohort study. BMJ 2010 Feb 8;340:c693. doi:
10.1136/bmj.c693.

[3] Lash TL, Cronin-Fenton D, Ahern TP, et al.: Breast cancer recurrence
risk related to concurrent use of SSRI antidepressants and tamoxifen.
Acta Oncol 2010; 49; 305-312.

[4] Sideras K, Ingel N, Ames MM et al.: Coprescription of tamoxifen
and medications that inhibit CYP2Dé. | Clin Oncol 2010; 28: 2768-76.
Erratum in J Clin Oncol 2010 Jul 20; 28: 3543

[5] Arizona Center for Education and Research on Therapeutics (AzCERT):
Drugs that prolong the QT Interval and/or induce torsades de pointes.
www.qtdrugs.org



Pharmakologie

ARZNEIMITTEL

Klimakterium — Krankheit

H oder Lebensphase?

In dem Zeitraum zwischen dem 40. und 50. Lebensjahr Idsst
bei Frauen die Produktion der weiblichen Geschlechtshormone
langsam nach und sistiert schlielich ganz. Dieser Zeitraum
wird als Klimakterium bezeichnet. Die letzte Regelblutung,
auch Menopause genannt, liegt bei deutschen Frauen meistens
um das 50. Lebensjahr. Den Folgezeitraum bezeichnet man
als Postmenopause. Die ,,Wechseljahre* werden von Frau zu
Frau sehr unterschiedlich wahrgenommen und erlebt. Eigener
Lebensstil, personliche Umstdnde, Kulturkreis und Herkunfts-
land konnen das subjektive Empfinden beeinflussen.

Valide Symptome des Klimakteriums sind vor allem
vasomotorisch verursachte Beschwerden wie Hitzewal-
lungen und Schweil3ausbriiche sowie vaginale Trockenheit.
Schlafstorungen, Stimmungsschwankungen, Harnwegsbe-
schwerden, Libidomangel oder Dyspareunie werden zwar
ebenfalls hdufig in dieser Lebensphase wahrgenommen. Ob
diese Symptome allerdings auf die hormonellen Verdnderun-
gen zurlckzufiihren sind, ist nicht belegbar. Sie kénnen auch
andere Ursachen haben.

Indikationen fiir die Hormonersatztherapie

In welcher Form eine medikamentdse Intervention
notwendig ist, kann erst nach ausfUhrlicher Differential-
diagnostik und unter Berlcksichtigung der Schwere ein-
zelner Symptome sowie des Lebensumfeldes der Patientin
entschieden werden. Hormontherapien werden nur allzu
oft als harmlose Lifestyle-Therapien zur Verzdgerung von
Alterungsprozessen und zur Verbesserung von Aussehen
und Fitness beschrieben. Nicht selten kommt es deshalb vor,
dass Patientinnen die Verordnung von Hormonen von ihrem
Arzt einfordern, obwohl keine medizinisch behandlungs-
bedurftigen klimakterischen Beschwerden bestehen. Die
Indikationen flr den Hormoneinsatz sollten daher gut
geprift werden. Insbesondere sollte vor einer Therapie
ermittelt werden, ob im Einzelfall bereits kardiovaskuldre
oder karzinogene Risiken vorhanden sind.
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Lange Zeit war die ,,Hormonsubstitution” eine nahezu
regelhaft eingesetzte Standardtherapie bei klimakterischen
Beschwerden. Auch eine angebliche Schutzwirkung gegen
Herzinfarkte bei Frauen oder eine Vorbeugung von Hirnleis-
tungsstérungen wurde flr die Hormonersatztherapie ange-
nommen. Studienergebnisse der letzten Jahre konnten diese
Beobachtungen nicht bestdtigen und flhrten mittlerweile zu
einer wesentlich kritischeren Bewertung dieser Behandlungs-
option. Statt eines positiven Effektes ergaben sich zuneh-
mende Erkenntnisse Uber Risiken des Hormoneinsatzes.

Bereits die Ergebnisse der WHI-Studie aus dem Jahr
2002 [1] zeigten bei Patientinnen, die eine kombinierte Ost-
rogen-Gestagen-Therapie erhielten, ein erhdhtes Risiko fiir
koronare Herzerkrankungen und ischdmischen Schlaganfall.
Besonders dltere oder kardiovaskuldr vorbelastete Frauen
waren von einer initialen Risikosteigerung betroffen. Auch
hinsichtlich vendser Thrombosen und Lungenembolien, ins-
besondere im ersten Behandlungsjahr und bei Vorliegen
von Risikofaktoren (Gerinnungsstorungen), waren negative
Wirkungen festzustellen.

In der drztlichen Praxis stellt sich deshalb die Frage,
ob und nach welchen Kriterien hormonelle Klimakteriums-
therapeutika bei postmenopausalen Symptomen verordnet
werden sollen. Zu Hormontherapien in den Wechseljahren
ist sowohl eine S3-Leitlinie [2] als auch eine Empfehlung
der Arzneimittelkommission der Deutschen Arzteschaft
(AkdA) [3] verflgbar. In leistungsrechtlicher Hinsicht muss
eine Verordnungseinschrankung der Anlage lll der Arznei-
mittel-Richtlinie [4] berlcksichtigt werden. Einige wesent-
liche Aspekte fir eine Verordnungsentscheidung werden
nachfolgend zusammengefasst.
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Therapie

Das Ziel einer Hormontherapie ist die Beseitigung oder
Reduktion von klimakterisch bedingten vasomotorischen
oder urogenitalen Symptomen. Hier ist ein Nutzen der Hor-
montherapie klar belegt.

Keine ausreichenden Daten fiir einen positiven Einfluss
liegen fUr andere Symptome wie

Schlafstérungen,

= Depressionen,

= rezidivierende Harnwegsinfekte,

= Harninkontinenz,

= Abnahme der Kognition oder Demenz,

Hautalterungsprozesse oder
Androgenisierung der Haut vor.

Zur Reduktion eines osteoporosebedingt erhéhten
Frakturrisikos sind Ostrogene eine Therapieoption. Dies
sollte allerdings nur nach besonderer Risikoabwédgung bei
Unvertraglichkeit oder Kontraindikation gegenliber anderen
zur Anwendung bei Osteoporose vorrangig empfohlenen
Arzneimitteln in Betracht gezogen werden. Nur Hormon-
pridparate, die eine Zulassung zur Osteoporosetherapie
haben, kénnen in dieser Indikation verordnet werden
(vgl. den Beitrag zur Osteoporose auf Seite 10).

Auch die Dauer der Therapie sollte immer wieder
Uberpriuft werden. Nach einer Einnahmedauer der Hor-
mone von flnf Jahren ergab sich zusétzlich ein erhdhtes
Brustkrebsrisiko. Durch eine lingere Hormonanwendung
von bis zu zehn Jahren wurde dieses Risiko sogar noch wei-
ter gesteigert. Eine Neuauswertung der WHI-Studie im
Jahre 2010 [5] zeigte hierzu nicht nur eine Zunahme der
Haufigkeit von Brustkrebs durch Hormontherapien, son-
dern auch eine gesteigerte Brustkrebsmortalitdt. Bestdtigt
wurde dieser Zusammenhang mittlerweile auch durch neu-
ere Ergebnisse in der Million Women Study aus dem Jahr
2011 [6]. Daruber hinaus ergab sich ein negativer Effekt
bei Frauen, die bereits vor der Menopause Hormone zur
Schwangerschaftsverhitung eingenommen hatten.
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Diese Erkenntnisse zu den Hormonersatztherapien
fUhrten zu einer Anpassung der Fachinformationen der
betroffenen Arzneimittel:

= Eine genaue patientenindividuelle Nutzen-Risiken-
Bewertung ist danach unerldsslich. Mindestens einmal im
Jahr muss eine Uberpriifung der medizinischen Notwen-
digkeit der begonnen Behandlung durch den behandeln-
den Arzt stattfinden.

= Ebenso sollte die Behandlung mit diesen Préparaten so
niedrig dosiert und so kurz wie moglich erfolgen.

= Bej etlichen Hormonprédparaten weisen die Hersteller
darauf hin, dass weder flr eine Langzeitbehandlung
noch fUr einen Einsatz bei Frauen (dlter als 65 Jahre)
Daten vorliegen.

Bei Frauen mit pramaturer Menopause ist eine Hormon-
behandlung mindestens bis zum durchschnittlichen Meno-
pausealter um das 50. Lebensjahr als sinnvoll anzusehen. Zu
Lasten der GKV kénnen fur diese Patientinnen nur Arznei-
mittel verordnet werden, die auch eine entsprechende arz-
neimittelrechtliche Zulassung besitzen. Die bereits genann-
ten Kriterien zur individuellen Nutzen-Risiken-Bewertung
gelten ebenso.

Wirkstoffe

Zum Einsatz kommen sowohl verschiedene Ostrogene
als auch Ostrogen-Gestagen-Kombinationen sowie Tibolon
als Gestagen mit partiell 6strogener und schwach androge-
ner Wirkung.

Konjugierte equine Ostrogene und Ostradiol sind
gegen Hitzewallungen und Vaginalatrophie wirksam. Die
Applikation kann oral, transdermal oder vaginal erfolgen. Bei
intaktem Uterus muss bei systemischer Ostrogengabe zum
Schutz des Endometriums mit einem Gestagen kombiniert
werden. Besteht ausschlie3lich eine Vaginalatrophie, sollte
ein Ostrogenpriparat zur vaginalen Anwendung bevorzugt
werden. Bei lokaler Ostrioltherapie ist eine Gestagengabe
nicht notwendig.
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Auch Tibolon bewirkt eine Reduktion klimakterischer
Symptome. Da keine Kombination mit einem Gestagen not-
wendig ist, wurde der Wirkstoff urspringlich als vorteilhaft
im Hinblick auf ein potentielles Brustkrebsrisiko bewertet.
In einer britischen Studie [7] erwies sich diese Annahme als
nicht zutreffend, da durch Tibolon gegeniiber einer Ost-
rogenmonotherapie ein erhdhtes Risiko fir Brustkrebs
und Endometriumkarzinom auftrat. Ein entsprechender
Therapiehinweis des G-BA zu Tibolon liegt vor [8].

Hormonersatztherapien
in der drztlichen Verordnung

Nach Anlage Ill der Arzneimittel-Richtlinie dirfen
Klimakteriumstherapeutika zur systemischen und topischen
hormonellen Substitution zu Lasten gesetzlicher Kranken-
kassen verordnet werden. Allerdings ist sowohl fur den
Beginn als auch fur die Fortfihrung einer Behandlung post-
menopausaler Symptome

= nur die niedrigste wirksame Dosis
= fUr die kirzeste mogliche Therapiedauer anzuwenden.
= Risikoaufkldrung sowie Art, Dauer und Ergebnis
des Einsatzes von Klimakteriumstherapeutika mussen
dokumentiert werden.

Sowohl| diese Verordnungseinschrdankung als auch
die Vorgaben der jeweiligen Fachinformationen sind bei
der drztlichen Entscheidung dariber, ob und in welchem
Umfang eine solche Therapie zu Lasten gesetzlicher Kran-
kenkassen verordnet werden kann, zu bertcksichtigen. Eine
Behandlung unspezifischer klimakterischer Symptome muss
ebenso kritisch hinterfragt werden wie eine Langzeitbe-
handlung bei primiarem Therapieerfolg. Bei Beschwerden,
fir die keine Wirksamkeit von Hormonersatztherapien
belegt ist, beispielsweise Schlafstorungen oder Stimmungs-
schwankungen, sollte zunichst eine differentialdiagnostische
Abklarung erfolgen und indikationsgerecht behandelt wer-
den. Gerade bei dlteren Frauen (Uber 60 Jahren) ist eine
besonders strenge Abwagung von Nutzen und mdglichen
Risiken einer Hormontherapie vorzunehmen.
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Auch die Ausstellung einer Privatverordnung — mogli-
cherweise auf Wunsch der Patientin — ist in solchen Féllen

unter haftungsrechtlichen Gesichtspunkten nicht empfeh-
lenswert, da den Risiken einer Hormontherapie kein medi-
zinischer Nutzen gegenibersteht. Es kann in dieser Situation
hilfreich sein, Patientinnen auf neutrale Informationsquellen
hinzuweisen, die Nutzen und Risiken von Hormontherapien
sachlich und differenziert vermitteln.

= Hier finden Sie Patienteninfomaterial zur Hormoner-
satztherapie

Deutsches Krebsforschungsinstitut:
www.krebsinformationdienst.de » Vorbeugung
» Risiken erkennen und vermeiden » Hormone
» Wechseljahre und Hormonersatz

www.kvbawue.de » Blrger »
Patienteninformationen » Wechseljahre
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Hormonersatztherapie
in Zahlen

Bei der Hormonersatztherapie (HET) vollzog sich in den letz-
ten zehn Jahren ein nicht zu vernachldssigender Wandel beziig-
lich der Therapiedauer und dem Anteil behandelter Frauen.
Laut Daten der Technikerkrankenkasse erhielten 2008 nur
noch 11,6 Prozent der Frauen zwischen 45 und 65 eine HET
— im Gegensatz zu 37 Prozent im Jahr 2002. Dies ist einer
neuen Bewertung des Risiko-Nutzen-Verhdltnisses geschuldet.
Wo friiher eine ldngerfristige Therapie auch in Bezug auf die
Osteoporoseprophylaxe Standard war, sollte heute eine The-
rapie im Jahresrhythmus auf ihren Nutzen hin iberpriift oder
bewertet werden.

In die folgende Analyse wurden nur Prdparate
zur systemischen HET einbezogen — lokal applizierte
Hormonpréaparate wie Vaginalgels oder Cremes wurden
nicht bertcksichtigt.

Allgemeine Informationen

Betrachtet man die Zahlen fir Baden-Wirttemberg
von 2009 bis 2011, duBert sich der ricklaufige Trend klar
bei den Kosten und in der Verordnungshdufigkeit. Die
Kosten gingen von Jahr zu Jahr um vier bis acht Prozent
zurlick. Zuletzt beliefen sich die Ausgaben im Jahr auf rund
zwolf Millionen Euro.

Grafik 1: Riicklaufige Entwicklung der Verordnungshaufigkeit
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Zwei Drittel der Verordnungen werden von Frauen-
drzten ausgestellt. Die restlichen Packungen werden nahezu
ausschliefllich von Hausdrzten verordnet. Des Weiteren
werden insgesamt ein Drittel der Packungen in Form von
Pflastern rezeptiert.

Patientinnen

Bei unserer Betrachtung wurde besonderes Augen-
merk auf patientenbezogene Kennzahlen gelegt. Hier ist zu
allererst die Dauer einer HET von Bedeutung. Hier muss
unterschieden werden zwischen Patientinnen, die dauerhaft
eine Verordnung Uber einen gewissen Zeitraum erhalten,
und Patientinnen, die Therapiepausen einlegen.

Grafik 2: Behandlungsdauer, betrachtet iiber zwei Jahre
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In Grafik 2 ist die Gesamtheit aller Patientinnen darge-
stellt, die im ersten Quartal 2010 neu auf HET eingestellt
wurden (9432 Patientinnen). Diese Patientinnen wurden
Uber einen Zeitraum von zwei Jahren bezlglich weiterer
HET-Verordnungen beobachtet. Die Analyse hat ergeben,
dass 37,9 Prozent nur eine Verordnung erhalten haben. Bei
28,1 Prozent wurde innerhalb der individuellen Therapie-
dauer mindestens eine Therapiepause festgestellt. 34 Pro-
zent aller Patientinnen erhielten eine Dauertherapie. Fir
diese Gruppe zeigt Grafik 3, dass ungefdhr 70 Prozent der
Patientinnen die HET ldnger als ein Jahr erhalten haben.
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Grafik 3: Anzahl der Patientinnen mit dauerhafter
HET-Verordnung
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Interpretation

Aufgrund einer zunehmenden Zurickhaltung bei der
Erstverordnung von Hormonersatztherapien gehen die Aus-
gaben splrbar zurtick. Die patientenbezogene Analyse zeigt,
dass die Arzteschaft in Baden-Wiirttemberg fiir einen gro-
Ben Teil der Patientinnen Hormone nur fir einen kurzen
Zeitraum verordnet. Ob dies an der Compliance der Pati-
entinnen oder an der Zuriickhaltung der Arzte liegt, kann
nicht abschlieBend geklart werden.

Patientinnen, die eine Therapie Uber einen ldngeren
Zeitraum verordnet bekommen, scheinen in einem hohen
Umfang Therapiepausen einzulegen. Bei Patientinnen mit
einer identifizierten Dauertherapie belduft sich die mitt-
lere Therapiedauer auf ungefahr 450 Tage. Dies ist ein Indiz
dafiir, dass die Empfehlung einer jahrlichen Uberpriifung der
HET wirklich durchgefihrt wird und der geringere Teil des
Gesamtkollektivs permanent HET ldnger als ein Jahr erhdlt.

Rund 2,6 Prozent der Patientinnen mit HET waren Uber

75 Jahre alt, deutliches Indiz fur die Verordnung von Hormo-
nen als , Lifestyle-Therapie®.
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Aktueller Fall aus der Praxis

Sie begegnen uns immer wieder: die interessanten und beson- Was soll der weiter behandelnde Hausarzt nun tun?

deren Fdlle aus der Praxis rund um Pharmakologie und Ver- Soll er die Verordnungen weiterhin ausstellen oder sollte

ordnungspraxis. Hier stellen wir lhnen einen extremen Fall  er versuchen, Medikamente abzusetzen? Sicher ist das nicht

von Polypharmazie vor.

leicht zu entscheiden. Bei einer solchen Menge von Arznei-
mitteln sind die Wechselwirkungen kaum noch zu tberbli-

Eine weibliche Patientin (53 Jahre) wurde in verschie- cken. Und auch das Absetzen eines Wirkstoffes kann zu

denen Ambulanzen mit einer ganzen Reihe von Diagnosen  unerwarteten Reaktionen fhren.

behandelt: Depression, Hypertonie, Diabetes mellitus Typ

2, Borderline-Personlichkeitsstérung, Psychose, Schlafapnoe- Was wiurden Sie empfehlen? Schreiben Sie uns lhre

syndrom, Hypokalidmie, Asthma bronchiale, Hypercholes- Meinung auf verordnungsforum @ kvbawue.de

terindmie, Hyperurikdmie, Reizblase, Hypothyreose. Das

Ergebnis ist ein Medikamentenplan, der 27 Medikamente
enthilt. Die Patientin schluckt jeden Tag 38 Tabletten —
allein am Morgen sind es 21. Hinzu kommen die Insulin-

injektionen und die Bedarfsmedikamente.

Medikamentenplan Patientin (53 Jahre)

Medikament Wirkstoff(e) morgens mittags abends
Symbicort, TUR320/9UG60E, IHP Budesonid + Formoterol 2 2
LORZAAR Protect 50 mg, FTA Losartan 1
Moxonidin ratiopharm 0,3 mg, FTA Moxonidin 1 1
L-Thyroxin 125 Henning, TAB Levothyroxin 1

ferro sanol duodenal, MR Pellet, KMR Eisen(ll)-glycin-sulfat-Komplex 1

Magnesium Verla N, DRA Magnesium 1 2
Quilonum retard, RET Lithium 1
Abilify 10 mg, TAB Aripiprazol 1

Apsomol N 200 Hub, DOS Salbutamol bei Bedarf

Carmen 10 mg, FTA Lercanidipin 1 1
Omacor, KAP Omega-3-Sdurenethylester 2

Doxazosin ratiopharm 4 mg TAB Doxazosin 1

Furosemid ratiopharm 40 mg TAB Furosemid 2 1

Siofor 500, FTA Metformin 2 2
Actrapid Penfill ZAM Insulin human nach Plan X
Levemir Penfill ZAM Insulin detemir 16 48
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Medikamentenplan Patientin (53 Jahre)
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Medikament Wirkstoff(e) morgens mittags abends
LORZAAR plus 50/12,5 mg, FTA Losartan + Hydrochlorothiazid 1

Loperamid 1A Pharma, KAP Loperamid bei Bedarf

Benzbromaron AL 100, UTA Benzbromaron 1

Triamteren comp. ratiopharm 50/25, FTA Triamteren + Hydrochlorothiazid 1

Kalinor retard P, REK Kalium 1 1 1
Seroquel 25 mg, FTA Quetiapin 1
Melperon 100 1A Pharma, FTA Melperon 1/2
Prednison 5 mg Galen, TAB Prednison 1

Tredaptive 1.000 mg/20 mg TAB Nicotinsdure + Laropiprant 1

Cipralex 20 mg, FTA Escitalopram 1

Vesikur 5 mg, FTA Solifenacin 1
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H Wirtschaftliche Verordnung

von Dronedaron (Multaq

Dronedaron ist zugelassen zum Erhalt des Sinusrhythmus
nach einer erfolgreichen Kardioversion bei erwachsenen, klinisch
stabilen Patienten mit paroxysmalem oder persistierendem Vor-
hofflimmern (VHF). Unter Berlicksichtigung des Sicherheits-
profils sollte Dronedaron nur verschrieben werden, nachdem
alternative Behandlungsoptionen in Erwdgung gezogen wurden.
Dronedaron sollte nicht bei Patienten mit linksventrikuldrer sys-
tolischer Dysfunktion oder bei Patienten mit bestehender oder
in der Vergangenheit aufgetretener Herzinsuffizienz angewen-
det werden. Die Kassendrztliche Bundesvereinigung (KBV) hat
nun in der Ausgabe Wirkstoff AKTUELL vom Oktober 2012
Empfehlungen zur wirtschaftlichen Verordnungsweise gegeben.

= Nach erstmalig durchgefihrter Kardioversion ist eine
Rezidivprophylaxe insbesondere bei Patienten ohne
oder mit nur minimaler struktureller Herzerkrankung
nicht zwingend erforderlich. Bei Fehlen von Kontraindi-
kationen kann eine Frequenzkontrolle mit selektiven
Beta-1-Rezeptorenblockern eingeleitet werden. Eine
weitergehende Rezidivprophylaxe richtet sich nach dem
Vorliegen einer strukturellen Herzkrankheit (koronare
Herzkrankheit, Myokardschaden, Vitien, hypertensive
Herzkrankheit und weitere).

Liegt keine oder nur eine minimale strukturelle Herz-
erkrankung ohne Symptome einer Herzinsuffizienz
(NYHA | = keine Belastungsdyspnoe) vor, kann die
Rezidivprophylaxe (Rhythmuskontrolle) mit einem
Klasse-lc-Antiarrhythmikum (Flecainid, Propafenon) oder
Klasse-IlI-Antiarrhythmikum (Amiodaron, Dronedaron)
durchgefuhrt werden. Die potentiell schwerwiegenden
Nebenwirkungen von Amiodaron und Dronedaron
(Leberversagen, interstitielle Lungenerkrankungen,
Thyreotoxizitdt [Amiodaron]) sind dabei zu beachten.

Das Klasse-llI-Antiarrhythmikum Sotalol sollte aufgrund
der starken proarrhythmischen Wirkung (Torsades de
pointes) nur in Ausnahmefillen Verwendung finden
(beispielsweise bei Therapieversagen, Kontraindikation
oder Nicht-Tolerieren anderer Antiarrhythmika und
gleichzeitig begrindeter Indikation zur Rezidivprophy-
laxe). Dies gilt auch fir Hypertoniker ohne linksventri-
kuldre Hypertrophie.
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= Bei Patienten mit struktureller Herzerkrankung auf der
Basis einer Hypertonie mit linksventrikuldrer Hypertro-
phie oder auf der Basis einer koronaren Herzerkran-
kung sind Amiodaron und Dronedaron als initiales Mit-
tel geeignet — Dronedaron jedoch nur, wenn eine
eingeschrdankte Myokardfunktion und Herzinsuffizienz
ausgeschlossen sind. Die beschriebenen unerwinschten
Wirkungen beider Wirkstoffe und die hdheren Kosten
von Dronedaron sind zu beachten.

Bei Patienten mit einer strukturellen Herzerkrankung
und konsekutiver Herzinsuffizienz ist Amiodaron Mittel
der Wahl. Dronedaron ist bei Patienten mit Herzinsuffi-
zienz kontraindiziert.

= Unter der Therapie mit Dronedaron muss (wie auch

bei anderen antiarrhythmischen Arzneimitteln) regelma-
Big gepriift werden, ob im Verlauf ein permanentes VHF
vorliegt. Bei permanentem VHF ist Dronedaron abzu-
setzen. Auch bei Rezidiven mit VHF sollte ein Absetzen
von Dronedaron erwogen werden. Die Einleitung einer
Therapie mit Dronedaron sollte kardiologisch und rhyth-
mologisch erfahrenen Arzten tberlassen werden.

= Dronedaron sollte nicht als Ersatz bei Patienten mit
Amiodaron-induzierten Nebenwirkungen angewendet
werden, da Dronedaron (thyreotoxische Wirkungen
ausgenommen) dieselben schwerwiegenden Nebenwir-
kungen aufweist.

Im Anschluss daran ist ein Kostenvergleich der Antiar-
rhythmika Klasse Il mit dem Betablocker Metoprolol sowie
den Antiarrhythmika Klasse |c aufgefihrt. Daneben sind
weitergehende ausfihrliche Informationen zu Wirkungs-
weise und Wirksamkeit sowie Nebenwirkungen, Risiken
und VorsichtsmafBnahmen aufgelistet. Die vollstindige Aus-
gabe von Wirkstoff AKTUELL erhalten Sie als Beilage zum
Deutschen Arzteblatt.

Literatur

Wirkstoff AKTUELL Ausgabe 4/2012: Dronedaron; www.kbv.de



Verordnungspraxis, Kurz notiert

ARZNEIMITTEL

H Neues falschungssicheres

Betaubungsmittelrezept

Die Bundesopiumstelle im Bundesinstitut fiir Arzneimittel
und Medizinprodukte (BfArM) wird voraussichtlich im ersten
Quartal 2013 neue fdlschungssichere Betdubungsmittelrezept-
formulare (BtM-Rezepte) herausgeben.

Wichtig!

Die alten BtM-Rezepte behalten bis auf Weiteres ihre
Giiltigkeit. Die alten Rezepte sollen verwendet werden, bis
sie aufgebraucht sind. Bitte bestellen Sie erst dann neue
Rezeptformulare.

Was ist neu?

Die neuen BtM-Rezepte tragen eine deutlich sichtbare,
fortlaufende, neunstellige Rezeptnummer, mit der sie dem
verschreibenden Arzt eindeutig zugeordnet werden kdnnen.
Eine zusétzliche Bedruckung mit der personlich zugeteilten
BtM-Nummer erfolgt in Zukunft nicht mehr. Bei der Aktu-
alisierung der Software ist zu beachten, dass der Rand von
der rechten auf die linke Seite verlegt wurde.

Um den aktuellen Sicherheitsvorkehrungen im BtM-
Verkehr gerecht zu werden, wurden die neuen BtM-
Rezepte mit zusitzlichen Sicherheitsmerkmalen versehen,
die insbesondere bei der Uberpriifung der Echtheit in der
Apotheke wichtig sind. Diese Sicherheitsmerkmale sind im
ersten Blatt integriert:

= Das BtM-Rezept hat einen Farbverlauf von orange Uber
gelb nach orange. Unter UV-A-Licht (wie bei der Geld-
scheinprifung) ist der Farbverlauf fluoreszierend.

= Die auf dem BtM-Rezept schwarz eingedruckte Rezept-
nummer stellt sich unter UV-A-Licht grinlich-fluoreszie-
rend dar.

= Die zu beschriftenden weil3en Felder tragen eine feine,
klare Linienstruktur, die auf einer in Félschungsabsicht
erstellten Fotokopie nicht oder nur unscharf zu sehen ist.

= Die Felder ,Zuzahlung’ und ,Gesamt-Brutto’ tragen in
der roten Umrandung eine (mit der Lupe erkennbare)
Mikroschrift, die auf einer in Falschungsabsicht erstellten
Fotokopie nicht oder nur unscharf zu sehen ist.

= |Im neuen Rezeptvordruck kommen Reagenzstoffe zum
Einsatz, die beim Verfdlschen durch Anlésen mit ent-
sprechenden Chemikalien zum Verlaufen der Druck-
farben fUhren.
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Das Format des BtM-Rezeptes wird grundsédtzlich bei-
behalten. Die zu beschriftenden Felder werden so weit wie
mdglich dem aktuellen Muster 16 angepasst. Wie gewohnt
besteht der Rezeptvordruck aus drei Bldttern, wobei das
zweite Blatt — wie bisher — diinner ist. Auch die Regelungen
zum Awusfilllen von BtM-Rezepten sind von den Anderungen
nicht betroffen.

Weitere Informationen zu den Sicherheitsmerkmalen
sowie eine bildliche Darstellung des Rezeptes kénnen Sie
auf der Homepage des BfArM unter www.bfarm.de/btm-
rezept abrufen.

H Anderung des Kassen-
rezeptes Muster 16

Aufgrund der Umstellung auf die achtstelligen Phar-
mazentralnummern wurde zum 1. Januar 2013 das Arz-
neiverordnungsblatt Muster 16 angepasst. Im Bereich der
Arzneimittel-/Hilfsmittel-Felder entfallen die bisherigen
Feldmarkierungen in Form von kleinen Dreiecken. Dieser
Bereich wird ausschlief3lich in der Apotheke ausgefiillt,

Wichtig fUr die Vertragsarzte: Die alten Kassenrezepte
sollen weiter verwendet werden, bis sie aufgebraucht sind.
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H Heilmittelvereinbarungen 2013

Die Verhandlungen zu den Heilmittelvereinbarungen waren
in Baden-Wiirttemberg in diesem Jahr stark geprdgt von den
Verhandlungsergebnissen der Vertragspartner auf Bundes-
ebene, der Kassendrztlichen Bundesvereinigung und dem GKV-
Spitzenverband. Aufgrund von Anderungen im SGB V war die
Bundesebene gefordert, bundesweit giiltige Praxisbesonder-
heiten zu vereinbaren sowie das Verfahren zum langfristigen
Heilmittelbedarf umzusetzen.

Die Kassenarztliche Vereinigung Baden-Wirttemberg
wurde von der Bundesebene damit betraut, die bundesweit
unterschiedlichen regionalen Bestimmungen zu Praxisbeson-
derheiten in eine bundeseinheitliche Regelung zu Uberfihren.

Die baden-wurttembergischen Verhandlungspartner
haben die auf Bundesebene ausgehandelten Praxisbesonder-
heiten und Indikationen zum langfristigen Heilmittelbedarf
Ubernommen. Somit gehoéren seit dem 1. Januar 2013 die
speziell fir Baden-Wirttemberg mit den Vertragspartnern
vereinbarten Praxisbesonderheiten der Vergangenheit an.

=>» Erlduterungen sowie die Tabellen mit den Diagnosen,
die unter diese Regelungen fallen, finden Sie in der
Broschire ,,Praxisbesonderheiten/Langfristverordnung",
die lhnen mit dem Rundschreiben im Dezember 2012
zugeschickt wurde.

Heilmittel-Richtgroflen

Der Gesetzgeber hat vorgegeben, dass die RichtgréBen
fur das Jahr 2013 um das Volumen der Langfristverordnun-
gen und Praxisbesonderheiten bereinigt werden. Wir haben
mit den Kassen fiir 2013 folgende Heilmittel-RichtgréBen
vereinbart:

Bezeichnung RichtgréBengruppe ;40,/]; 5013
Andsthesisten, Teilnahme an der Schmerztherapievereinbarung 15,99 21,50
FA Chirurgie 10,81 1716
FA Allgemeinmedizin, praktische Arzte, Arzte und FA Innere Medizin 6,97 18,51
FA Innere Medizin, SP Rheumatologie 9,25 15,78
FA Kinderheilkunde (hausarztlich und facharztlich Tatige) 13,52 13,52
Nervendrzte, Neurologen 598 16,94
Psychiater, SP Psychotherapie 497 13,29
Psychiater

Kinder- und Jugendpsychiater 16,59 16,59
Kinder- und Jugendpsychiater, Teilnahme an der Sozialpsychiatrievereinbarung

Neurochirurgen 27,65 34,54
FA Orthopadie 2912 3399
FA Physikalische und Rehabilitative Medizin 45,37 55,28
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Fur Facharztgruppen, fUr die keine Richtgréfen verein-
bart wurden, wird die Einhaltung des Wirtschaftlichkeitsge-
botes und der Heilmittel-Richtlinie durch die in der Prifver-
einbarung geregelten Prifverfahren geprift.

FUr Berufsauslbungsgemeinschaften und Medizinische
Versorgungszentren erfolgt die Fallzdhlung zur Ermittlung
des Richtgrof3envolumens auf der Basis der vertretenen
RichtgréBenvergleichsgruppen.

=> Alle weiteren Informationen zu den aktuellen Heil-
mittelvereinbarungen sowie einen umfangreichen Fragen-/
Antworten-Katalog finden Sie unter www.kvbawue.de »
Praxisalltag » Verordnungsmanagement » Heilmittel
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H Anderungen im
Sprechstundenbedarf

Im Folgenden stellen wir lhnen die Anderungen und
Ergdnzungen der Anlage 1 (Positivliste) der Sprechstunden-
bedarfsvereinbarung zur Verfiigung (Stand 22.11.2012).

Desinfektionsmittel/ Ethanol 70% Externa Nur fiir augen- und HNO- Pro Arzt und Quartal statt
Hautentfettungsmittel arztliche sowie fir mund-, wie bisher: Pro Praxis und
kiefer- und gesichtschirurgi- ~ Quartal
sche Leistungen und nur in
kleinen Mengen, max. 500
ml pro Arzt und Quartal

Diagnostika L-Arginin- Parenteral Nur fir die quantitative Neu aufgenommener
Infusionslésung HCI Bestimmung von HGH/STH ~ Wirkstoff
Fibrinolytika Alteplase Parenteral Nur zur thrombolytischen Neu aufgenommener

Behandlung von verschlosse-  Wirkstoff
nen zentralen Venenkathe-

tern einschlieBlich Himodia-
lysekathetern (z. B. Actilyse

Cathflo 2 mg).

Infusionslésung Ringerlésung Parenteral Nicht im Zusammenhang Anmerkung wurde
mit Arthroskopien (in der neu hinzugefiigt
Leistung enthalten)
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SPRECHSTUNDENBEDARF & SERVICE

Neues auf www.kvbawue.de

Die neuesten Nachrichten Uber Verordnungen und
Vereinbarungen finden Sie tagesaktuell auf unserer Home-
page www.kvbawue.de. Um Sie Uber die wichtigsten Neu-
igkeiten und weitere interessante Web-Angebote auf dem
Laufenden zu halten, geben wir Ihnen hier einen aktuellen
Uberblick.

Nachrichten

Anderung der Verschreibung von Tilidin-haltigen Tropfen

Aufgrund zahlreicher Anfragen médchten wir noch ein-
mal darauf hinweisen, dass Tilidin-haltige Tropfen ab dem
1. Januar 2013 nur noch auf einem Betdubungsmittelrezept
verordnet werden durfen.

BKK Heimbach nimmt ab 2013 nicht mehr an den Schutz-
impfungsvereinbarungen teil

Seit 1. Januar 2013 nimmt die BKK Heimbach nicht
mehr an den Schutzimpfungsvereinbarungen teil. Fir Ver-
sicherte dieser Krankenkasse missen die Impfstoffe auf
Privatrezept verordnet und Impfleistungen privat abgerech-
net werden.

Rubriken

impflineBW

Der Button impflineBW auf der Homepage flhrt
Sie direkt zu der Rubrik ,Praxisalltag » Verordnungsma-
nagement » Schutzimpfungen': Hier finden Sie alle aktu-
ellen Informationen zum Thema Impfen und zu den neuen
Schutzimpfungsvereinbarungen vom 1. September 2012.
Ein Fragen-/Antworten-Katalog sowie viele zusatzliche pdf-
Dokumente mit Impfziffernliste, Vergttungsibersicht und
weiteren relevanten Informationen ergdnzen das Angebot.
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AuBerdem stellen wir lhnen einen ausfthrlichen Fra-
gen-/Antworten-Katalog zur Verfligung, den wir regelmaBig
aktualisieren. Seit Oktober 2012 gab es Anderungen bei
folgenden Fragen:

Frage 1.8: Kann der Impfstoff bei Satzungsleistungen

(Einzelrezept auf Namen des Patienten) aus dem Praxis-
depot entnommen werden?
Ja. Denn nach Aussage der Landesdrztekammer Baden-
Wirttemberg ist das geblndelte nachtragliche Einlésen von
Einzelrezepten zur Beschaffung von Impfstoffen bei einer
Apotheke berufsrechtlich nicht zu beanstanden. Damit ist
die vorgeschriebene getrennte Beschaffung von Impfstoffen
fur Pflicht- und Satzungsleistungen wesentlich vereinfacht
worden.

Frage 1.9: Rabattvertrage fiir FSME-Impfstoffe: Hier

gelten folgende Sonderregelungen

= In Nord- und Stdbaden gilt der Rabattvertrag fir
Encepur® erst ab 1. August 2013. Das bedeutet, dass
bis zum 31. Juli 2013 sowohl Encepur® als auch FSME-
Immun® gleichberechtigt eingesetzt werden kénnen.

= In Nord- und Stdwirttemberg gilt der Rabattvertrag
fiir FSME-Immun® bereits ab 1. Januar 2013. Davon aus-
genommen sind Apothekenlagerbestdnde von
Encepur®. Diese durfen bis zum 31. Juli 2013 eingesetzt
werden.

Frage 1.12: Vorgehensweise bei Lieferengpissen
Hier haben wir folgenden Passus hinzugeflgt:
Die Krankenkassen in Baden-Wirttemberg haben zuge-
sichert, dass sie bei relevanten Lieferengpissen die Ver-
sorgung mit allen indikationsgleichen Impfstoffen freigeben
werden und die KVBW entsprechend informieren werden.
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Flyer-Service der KVBW: Wissenswertes fiir Patienten
Mit der Flyer-Serie unterstitzt die KVBW Sie dabei,

lhren Patienten die rechtlichen Grundlagen fur die Verord-

nungsweise von Arznei- und Heilmitteln ndherzubringen.

Unsere Flyer gibt es zu folgenden Themen
= Aut-idem-Feld auf dem Kassenrezept

= Blutfettsenkende Arzneimittel

= Butzucker-Teststreifen

= Massagetherapie

=> Sie finden die pdf-Dokumente unter Praxisalltag »
Verordnungsmanagement » Wissenswertes fUr Patienten

Frihinformation Arzneimittel

In jedem Quartal erhalten Sie mit Ihrer Honorar-
abrechnung die , Frihinformation Arzneimittel” Darin
finden Sie nach verschiedenen Kriterien aufgeschlisselt ihre
praxisrelevanten Plandaten zum Thema Verordnung. Damit
Sie diese FrUhinformation besser verstehen und fir die
Planung lhres Verordnungsverhaltens noch besser nutzen
kénnen, halten wir auf unserer Website ein pdf-Dokument
zur Erlduterung der Frihinformation bereit.

=> Praxisalltag » Verordnungsmanagement » Arznei-
mittel » Arzneimittelstatistik

Sprechstundenbedarf

Die Verordnungen von Sprechstundenbedarf werfen
immer wieder Fragen auf. Wir stellen Ihnen daher auf der
Website in einer Extra-Rubrik alle Informationen dazu zur
Verfigung. Hier finden die Liste der zuldssigen Mittel sowie
die Anderungstibersicht der Positivliste und eine Ausfillhilfe
fUr das Sprechstundenbedarfsrezept.

=> Praxisalltag » Verordnungsmanagement » Sprechstun-
denbedarf
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Medikation in der
Schwangerschaft: Inter-
net-Portale helfen weiter

Schwangere Frauen oder stillende Miitter medikamentds zu
behandeln, ist nicht immer leicht. Kurzgefasste Mitteilungen in
der Fachinformation oder der Roten Liste vermitteln hdufig den
Eindruck, dass die meisten Arzneimittel in Schwangerschaft
und Stillzeit nicht verwendet werden diirfen. Daher bewegen
sich die behandelnden Arzte oftmals — pharmakologisch und
haftungsrechtlich — in einem Graubereich.

Um hier Unterstitzung anzubieten und Empfehlungen
auszusprechen, ist im Jahr 2008 das Internetprojekt
www.embryotox.de angetreten. Betrieben vom Pharma-
kovigilanz- und Beratungszentrum fur Embryonaltoxikologie
am Institut fUr Klinische Pharmakologie und Toxikologie an
der Charité in Berlin, geférdert vom Bundesministerium fur
Gesundheit bietet das Internetportal — unabhadngig vom Ein-
fluss der Pharmaindustrie oder anderen Interessengruppen
— Aufklarung und Hilfestellung fir die Behandlung Schwan-
gerer oder stillender Mutter. 20 Jahre Erfahrung und das
gesamte Experten-Team des Instituts stehen hinter der
Website, die sich in erster Linie an Arzte und Apotheker
richtet. Die Website ist fir Experten gemacht und spricht
gegenlber Patientinnen eine deutliche Warnung aus: Da
die Beschreibung der Medikamente nur die komprimierte
Darstellung des Wissenstands enthalt, braucht der Nutzer
den fachlichen Hintergrund, um Fehldeutungen zu vermei-
den. Laien sollten die Informationen nicht als Grundlage fir
eigenmdchtige Therapiednderungen verwenden ohne Betei-
ligung ihres betreuenden Arztes.

Die Daten, die auf der Website zur Verflgung gestellt
werden, basieren auf aktuellen wissenschaftlichen Daten. Die
Betreiber weisen ausdricklich darauf hin, dass diese nicht
immer mit den Informationen aus Beipackzettel oder Roter
Liste Ubereinstimmen. Hinter der Website steht eine Daten-
bank, in der nach Medikamenten einerseits und nach Krank-
heiten andererseits gesucht werden kann. Ruft man ein Arz-
neimittel oder einen Wirkstoff auf, erhélt man eine Auflistung
der belegbaren ,,Erfahrungen’ mit dem Arzneimittel, gefolgt
von Empfehlungen, wie damit in Schwangerschaft und Stillzeit
umzugehen ist. Am Ende steht immer eine kurze Zusammen-
fassung mit moglichen Alternativen und die ausdriickliche Ein-
ladung zur individuellen Beratung — tUber Online-Fragebogen
oder telefonisch. Der grof3e Vorteil dieses Angebotes liegt
auf der Hand: Die direkte Verflgbarkeit von Informationen.



Die Rubrik ,,Frauen und Psyche" erganzt das Angebot
mit Informationen zu geschlechtsspezifischen Aspekten psy-
chischer Erkrankungen mit besonderem Augenmerk auf die
Schwangerschaft. AuBBerdem finden sich spezielle Informa-
tionen zu einzelnen Psychopharmaka und deren Risiken im
Verlauf einer Schwangerschaft oder in der Stillzeit.

Die Website stellt nicht nur Informationen zur Verfu-
gung, das verantwortliche Institut nutzt das Online-Portal
auch, um die Datenbank kontinuierlich zu erweitern. Da es
aus ethischen Grinden keine Studien Uber Arzneimittel-
vertraglichkeiten bei schwangeren Frauen geben kann, ist
die Forschung in diesem Bereich ausschlieBlich auf klinische
Erfahrungen angewiesen. Sie fordern daher ihre drztlichen
Nutzer ausdricklich dazu auf, in einem Online-Fragebogen
den individuellen Fall einer Schwangerschaftsbegleitung zu
erfassen und an das Institut weiterzuleiten.

Ein Trdger ganz anderer Art steht hinter der Seite
www.reprotox.de. Die St. Elisabeth-Stiftung in Bad Wald-
see — Mitglied im Stiftungsforum der Didzese Rottenburg-
Stuttgart — grindete das Institut fur Reproduktionstoxi-
kologie, um die langjahrige Arbeit der Beratungsstelle fir
Medikamente in der Schwangerschaft der Universitatsfrau-
enklinik Ulm fortzusetzen. Das Institut steht unter der drzt-
lichen Leitung von Dr. med. Wolfgang E. Paulus, dessen For-
schungsschwerpunkt in den Auswirkungen von potentiell
schddigenden Faktoren auf die Fruchtbarkeit der Eltern und
die Entwicklung des Kindes wéhrend Schwangerschaft und
Stillzeit liegt. Da sich diese im Wesentlichen nur aus Erfah-
rungsberichten von Patientinnen und begleitenden Arzten
ablesen lassen, ist das erste Ziel des Institutes die Erfassung
und Dokumentation méglichst vieler Fille.

Mit Hilfe eines speziellen Datenbanksystems sowie
eines Kommunikationsnetzwerks werden Informationen tber
die Folgen einer Medikamenten- oder Schadstoffexposition
detailliert erfasst und ausgewertet. Dadurch wird es mog-
lich, schnell und umfassend aktuellste Angaben Uber Risi-
komedikamente sowie fruchtschadigende Umweltfaktoren
zu erhalten. Reprotox ist dabei auf moglichst viele, detail-
lierte Arztberichte und Falldokumentationen angewiesen.
Die Seite bietet daher — anders als die Berliner Website —
keinen direkten Zugriff auf das Datenmaterial. Die Betreiber
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bitten den Nutzer, der konkrete Informationen sucht, um
ein ausgefilltes Anfrageformular, das per Fax versendet wird.
Eine Antwort gibt es in der Regel innerhalb von zwdlf Stun-
den. Der Vorteil dieses Verfahrens liegt fir den Arzt in der
genauen schriftlichen Dokumentation seines Falles. AuB3er-
dem folgt jeder Kontaktaufnahme eine individuelle Einzelfall-
betreuung durch die gesamte Schwangerschaft und Stillzeit.
Der Arzt gewinnt durch diese schriftliche Dokumentation
auch ein Stlck Sicherheit: Er kann seine Therapie und Ver-
ordnungen auf der Grundlage dieser umfangreichen Daten-
sammlung begrinden.

Der Vorteil fur das Institut fir Reproduktionstoxiko-
logie und die Arbeit von Dr. Paulus liegt in der Erfassung
immer neuer Daten. Damit wird die Datengrundlage fur die
Anfragen von Arzten, Apothekern und Patientinnen konti-
nuierlich besser.
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ACCP
AkdA
BfArM
BtM
CYP2D6
DRA
DOS
FTA
GKV
HGH/STH
IHP
KAP
KBV
KMR
NYHA
REK
UTA
VHF
VKA
VTE
WHI
ZAM

Glossar der Abkiirzungen

American College of Chest Physicians
Arzneimittelkommission der deutschen Arzteschaft
Bundesinstitut fir Arzneimittel und Medizinprodukte
Betdubungsmittel

Cytochrom P450 2D6

Dragee

Dosieraerosol

Filmtablette

Gesetzliche Krankenversicherung

Human Growth Hormone / Somatotropes Hormon
Pulverinhalator

Kapsel

Kassendrztliche Bundesvereinigung
magensaftresistente Pellets in Kapseln

New York Heart Association

Retardkapsel

Uberzogene Tablette

Vorhofflimmern

Vitamin-K-Antagonist

vendse Thromboembolie

Women's Health Initiative

Zylinderampulle

Erratum

Im vorigen Verordnungsforum 24 hatten wir das MAK-
Seminar ,,Sicher durch den Richtliniendschungel — alles
Wissenwerte bei der Verordnung von Arznei-, Heil- und
Hilfsmitteln und Schutzimpfungen' angekiindigt. Leider ist
uns bei der Terminnennung ein Fehler unterlaufen. Bitte
notieren Sie fiir die Zielgruppe der Arzte folgende Termine:

Stuttgart: 8. Mai 2013
Reutlingen: 18. September 2013
Freiburg: 4. Dezember 2013
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Die Begriffe ,,Arzt" und , Therapeut" im Text stehen immer

sowohl fiir die mannliche als auch die weibliche Berufsbezeichnung.
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