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Liebe Kolleginnen und Kollegen,

die Hitzephase Ende Juni hat wieder einmal deutlich
gemacht, wie sich das Klima in Deutschland verdndert.
Temperaturen iiber 30 oder mehr Grad sind fiir den
Organismus eine Herausforderung, und vor allem
dltere Menschen leiden darunter. In dieser Ausgabe
beschdftigen wir uns unter anderem mit der Frage,
wann Schwitzen zu einer Krankheit wird. Und wir
zeigen anhand der Priscus-Liste, welche Arzneimittel
ab 65 Jahren nicht zu empfehlen sind. Der Bereich
Pharmakologie nimmt in dieser Ausgabe aber auch
noch mit anderen Themen viel Raum ein.

Viel Freude bei der Lektiire wiinscht lhnen

Dr. med. Karsten Braun, LL.M.
Vorstandsvorsitzender der KVBW
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Hinweis:

Die Medizin und das Gesundheitswesen unterliegen einem
fortwdhrenden Entwicklungsprozess, sodass alle Angaben immer
nur dem Wissensstand zum Zeitpunkt der Drucklegung entspre-
chen kénnen. Autorinnen und Autoren sowie die Redaktion haben
die angegebenen Informationen und Empfehlungen sorgfiltig
erarbeitet und geprift.

Der Leser und die Leserin sind aufgefordert, sich tUber den
aktuellen Stand der Wissenschaft in Bezug auf die Thematik

zu informieren, Fachinformationen zur Kontrolle heranzuziehen und
im Zweifelsfall einen Spezialisten zu konsultieren.

Uber die Anwendung auf den Einzelfall entscheidet der
behandelnde Arzt oder die Arztin eigenverantwortlich.



CYP2C19-Genotypisierung:
Klinische Relevanz vor
Therapiebeginn

Wir informieren Uber praxisrelevante Anwen-
dungsbeispiele der CYP2C19-Genotypisierung
im Kontext internationaler Leitlinien.

1 Priscus 2.0: Nutzung poten-
ziell ungeeigneter Arznei-
mittel bei dlteren Patienten

Im Text finden Sie Verordnungszahlen fir
ausgewdhlte Arzneimittel, die bei Patienten
ab 65 Jahren als potenziell inaddquat gelten.

1 8 Antibiotika: Update zur
Wirksamkeit

Multiresistente Keime gefdhrden zunehmend
die Wirksamkeit bewdhrter Antibiotika-Thera-
pien. Ein rationaler, leitliniengestitzter Einsatz
von Antibiotika ist daher unerldsslich.



Grundsitze der wirtschaftlichen Arzneimittelverordnung

Verordnungen von Arzneimitteln zulasten der GKV
mussen ,,ausreichend, zweckmaBig und wirtschaftlich
sein” und ,,durfen das Mal3 des Notwendigen nicht Uber-
schreiten” (Wirtschaftlichkeitsgebot nach § 12 SGB V).
Die drztliche Verordnungsweise kann in Bezug auf Wirt-
schaftlichkeit von den Krankenkassen oder den Gemein-
samen Prifungseinrichtungen geprift und gegebenenfalls
sanktioniert werden (§ 106b SGB V).

Um finanzielle Nachforderungen im Rahmen von
Prifungen zu verhindern, sind bei Verordnungen zulasten
der GKV die Arzneimittel-Richtlinie (AM-RL) sowie wei-
tere gesetzliche Regelungen zu berlcksichtigen.

= Verordnungseinschrankungen und -ausschlUsse fir
Arzneimittel, die nach Anlage Il und Il AM-RL oder
§ 13 AM-RL geregelt sind, beachten

= Apothekenpflichtige, nicht verschreibungspflichtige
Arzneimittel bei Jugendlichen ab 12 Jahren und
Erwachsenen nur in Ausnahmeindikationen gemaf3
Anlage | AM-RL bzw. § 12 Absatz 7 oder 8 AM-RL
verordnen

= Sofern nicht-verschreibungspflichtige Alternativen zur
Verfligung stehen, kann die Verordnung eines verschrei-
bungspflichtigen Arzneimittels unwirtschaftlich sein
(Wirtschaftlichkeitsgebot nach § 12 Absatz 11 AM-RL)

= Arzneimittel nur innerhalb der zugelassenen
Indikation(en) verordnen (Ausnahmen: zuldssiger
Off-Label-Use nach Anlage VI Teil A AM-RL oder
Vorliegen eines durch die zustdndige Krankenkasse
genehmigten Off-Label-Antrags).
Achten Sie grundsitzlich auch auf eine korrekte und
vollstandige Diagnosekodierung.

= Aut-idem-Kreuze nur setzen, wenn medizinisch-thera-
peutische Griinde einen Ausschluss des Austausches
erforderlich machen (vgl. Verordnungsforum 63 und

§ 29 Absatz 2 Satz 2 BMV-A)

- Bei Verordnungen ohne Aut-idem-Kreuz ist der
Apotheker gehalten, ein Rabattarzneimittel abzuge-
ben. Falls fiir den jeweiligen Wirkstoff kein Rabatt-
vertrag existiert, muss eines der vier glinstigsten
Generika abgegeben werden.

= Fir Verordnungen rabattierter Original-Biologicals
und Biosimilars ist die Wirtschaftlichkeit grundsatzlich
durch § 130a Absatz 8 und 8a SGB V sichergestellt

(§ 40a Absatz 2 AM-RL)

= Kontrazeptiva nur bis vor dem 22. Geburtstag verordnen
= Ergebnisse der friihen Nutzenbewertung nach § 35a

SGB V beachten

= Bei Vorliegen mehrerer Therapieoptionen: Wirtschaft-
lichkeit beachten und kostengiinstige Vortherapien
ausschopfen

Unabhéngig davon ist zu beachten, dass die veranlassten
Kosten fiir Arzneimittel, Verbandstoffe” und enterale
Erndhrung” pro Betriebsstitte (bzw. pro Richtwert-
gruppe innerhalb einer Betriebsstatte) das zustehende
Richtwertvolumen nicht oder in nicht-relevantem
Ausmalf (d. h. bis zu maximal 25 %) Uberschreiten.

*Die Angaben fir Verbandstoffe und enterale Erndhrung in der
Frihinformation Arzneimittel sind gegebenenfalls unvollstandig,
da nur Verordnungsdaten aus Apotheken enthalten sind.
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CYP2C19-Genotypisierung:
Klinische Relevanz vor Therapiebeginn

Dieser Artikel gibt eine Ubersicht zu Beispielen einer prdthera-
peutischen CYP2C19-Genotypisierung unter Beriicksichtigung
internationaler Handlungsempfehlungen mit Relevanz fiir die
klinische Praxis.

Die klinische Relevanz einer pratherapeutischen Geno-
typisierung zur Therapieoptimierung verschiedener Medi-
kamente, die Uber das Enzym Cytochrom P450 2C19
(CYP2C19) verstoffwechselt werden, wird vielfach diskutiert.
Mavacamten (Camzyos®) ist der erste Wirkstoff, bei dem
eine CYP2C19-Genotypisierung entsprechend der Zulassung
und Fachinformation verpflichtend vor Therapiebeginn ist.

Einleitung

Der genetische Polymorphismus von CYP2C19, d. h. der
Einfluss erblicher Verdnderungen auf die Funktion dieses
Arzneimittel-metabolisierenden Enzyms, wurde 1994 am
Beispiel der Metabolisierung des Antikonvulsivums Mephe-
nytoin erstmalig beschrieben [1]. Bis heute wurden 39 ver-
schiedene Allele beschrieben, bei denen genetische Varian-
ten die enzymatische Aktivitdt von CYP2C19 verdndern und
damit Konsequenzen fir Wirksamkeit und Sicherheit von
Medikamenten haben kdnnen [2, 3].
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Die pratherapeutische Genotypisierung gewinnt in der
modernen Medizin, insbesondere im Kontext der Prizisions-
medizin, an Bedeutung und rickt sukzessive in den Fokus
klinischer Entscheidungen. Allgemein handelt es sich bei der
pharmakogenetischen Diagnostik (PGx) um die Analyse von
Varianten in Genen, die fUr die Resorption, die Verstoff-
wechselung oder auch die Ausscheidung von Medikamen-
ten Relevanz haben und damit zur Wirksamkeit und/oder
zur Vermeidung unerwinschter Nebenwirkungen beitragen
kdnnen.

Was bedeuten Stern-Allele bei CYP2C19?

Ein Stern-Allel (zum Beispiel CYP2C19%1, *2, *3) ist
Ausdruck einer definierten genetischen Information fiir
das jeweilige Pharmakogen und ist mit funktionellen
Konsequenzen (z. B. fehlende Enzymfunktion) assozi-
iert. Genetische Varianten treten in der Bevolkerung
abhadngig von der ethnischen Herkunft unterschiedlich
hdufig auf. Im Falle von CYP2C19 sind die CYP2C19-
Allele *2 und *3 die wichtigsten Stern-Allele in der
europdischen Bevdlkerung, die beide zu einer signifikant
reduzierten Enzymaktivitdt von CYP2C19 fihren. Das
CYP2C19*17 fihrt zu einer erhohten Enzymaktivitat.

Der Genotyp eines Patienten, d. h. die Kombination
von 2 Allelen, fiihrt zu einem individuellen Phanotyp.
Im Falle von 2 Allelen, die die Enzymfunktion massiv
reduzieren (z. B. CYP2C19*2/*2) handelt es ich um
sehr langsame Metabolisierer (sog. Poor metaboliser;
PM); intermedidre Metabolisierer (IM) tragen in der
Regel nur ein Allel mit eingeschrankter Funktion

(z. B. CYP2C19*1/*%2). Im Falle von CYP2C19 kann das
Vorliegen von 2 Allelen mit erhohter Enzymaktivitdt
(CYP2C19*17/*17) zu einem sehr schnellen Metaboli-
sierer-Phanotyp fihren (sog. Ultra-rapid Metaboli-
sierer, UM).

Der hidufigste Phanotyp ist der normale Metaboli-
sierer-Phanotyp, bei dem keine Genverdnderungen
vorliegen. In Europa ist der CYP2C19-PM-Phanotyp
mit etwa 2-5 % selten, wahrend der CYP2C19-IM-
Phanotyp mit ca. 25 9% hdufig vorkommt. UM sind mit
17 % ebenfalls hdufig.



Pratherapeutische Genotypisierung in der
klinischen Praxis

Eine pratherapeutische Genotypisierung fiir das Enzym
CYP2D#é ist vor Anwendung von Eliglustat (Cerdelga®), einem
Medikament zur Behandlung des Morbus Gaucher Typ 1,
und fir das Enzym CYP2C9 bei Siponimod (Mayzent®),
einem Medikament zur Behandlung der progressiven Multi-
plen Sklerose, im Rahmen der Zulassung und Fachinforma-
tion erforderlich, um die richtige Dosis auszuwéhlen [4]. Seit
wenigen Jahren ist auch vor systemischer antineoplastischer
5-Fluorouracil- bzw. Irinotecan-Therapie eine pratherapeu-
tische Genotypisierung fir die Gene DPYD bzw. UGT1A1
erforderlich, worlber die Rote-Hand-Briefe des Bundesins-
tituts fir Arzneimittel und Medizinprodukte (BfArM) infor-
mieren [5, 6].

Seit Juni 2023 ist der kardiale Myosin-ATPase-Inhibitor
Mavacamten zur Behandlung der symptomatischen hyper-
trophen obstruktiven Kardiomyopathie (NYHA-Klasse I1-I11)
zugelassen, bei dem ebenfalls vor Therapiebeginn eine
pratherapeutische Genotypisierung entsprechend der Fach-
information erforderlich ist [7]. Hier muss auf Varianten des
oben genannten Gens CYP2C19 getestet werden, um die
Dosierung je nach CYP2C19-Metabolisierungstyp anzupas-
sen (zur Abrechnung siehe Infobox).

Hintergrund fir die erforderliche Genotypisierung von
CYP2C19 im Falle von Mavacamten ist, dass beim CYP2C19-
PM-Phinotyp aufgrund einer verminderten CYP2C19-Meta-
bolisierung eine erhdhte Exposition von Mavacamten zu
erwarten ist — mit der Folge eines erhéhten Risikos flr eine
systolische Dysfunktion. Aus diesem Grund, um diesem
Risiko vorzubeugen, muss bei PM-Patienten sowohl eine
niedrigere Anfangsdosis als auch eine reduzierte Maximal-
dosis eingesetzt werden. Falls die Behandlung mit Mava-
camten begonnen wird und das Ergebnis der CYP2C19-
Genotypisierung noch nicht vorliegt, sollten Patienten die
Anfangsdosis erhalten, wie diese fiir CYP2C19-PM-Metabo-
lisierer vorgesehen ist. Bei Vorliegen des CYP2C19-Genotyps
und eines normalen Metabolisierer-Phdanotyps kann dann die
Dosis gesteigert werden.

Abrechnung genetischer Analysen

Fur die Kostenabrechnung der CYP2C19-Genotypisie-
rung (Untersuchung auf das Vorliegen der Allele
CYP2C19*2 und CYP2C19*3) vor der Gabe von
Mavacamten ist die EBM-Ziffer 32869 vorgesehen.
Fur die abrechnenden Arzte ist hierfir die Genehmi-
gung Spezial-Labor erforderlich. AuBerdem muss die
Einverstandniserkldrung des Patienten gemal3 Gen-
diagnostikgesetz (GenDG) vorliegen. Die Testung
kann mittels Sequenzierung oder PCR erfolgen.

Schnelle standardisierte Point-of-Care-Testungen
(mittels PCR) kénnten dazu beitragen, die Geno-
typisierung besser in die klinische Praxis zu integrieren.
Jedoch sind diese Tests hierfur grundsétzlich nicht
berechnungsfahig.

Voraussetzung fiir die Abrechnung gemal3 EBM ist
unter anderem eine Zulassung des Tests fiir den klini-
schen Einsatz.

Internationale evidenzbasierte Handlungs-
empfehlungen zur PGx-Diagnostik bei
CYP2C19 und die klinische Relevanz
anhand ausgewihlter Beispicle

Obwohl es hinreichende Daten flr weitere Beispiele
einer prdtherapeutischen CYP2C19-Genotypisierung gibt,
sind diese Informationen bisher nicht in entsprechende
Fachinformationen aufgenommen worden. Im Verordnungs-
forum 61 vom Mai 2022 (,,Pharmakogenomische Diagnostik
zur Steuerung der Arzneimitteltherapie™) wurde das Beispiel
Voriconazol im Zusammenhang mit einer eingeschrankten
CYP2C19-Metabolisierung aufgegriffen [4]. Beim CYP2C19-
PM-Phénotyp kann es durch erhdhte Voriconazol-Plasma-
konzentrationen und Verwendung der Standarddosierung
zu einem erhdhten Risiko im Sinne einer QT-Zeit-Verlan-
gerung kommen. Internationale PGx-Leitlinien, wie z. B. die
CPIC-Guideline (Clinical Pharmacogenetics Implementation
Consortium), empfehlen daher, eine reduzierte Dosis von
Voriconazol im Falle eines CYP2C19-PM-Phinotyps anzu-
wenden oder ggf. — wenn es die klinische Situation zuldsst —
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ein alternatives nicht-CYP2C19-abhingiges Medikament ein-
zusetzen [8]. Ergdnzend zu den CPIC-Guidelines hat die
Dutch Pharmacogenetics Working Group (DPWG) identi-
sche Empfehlungen erarbeitet [9].

Das Voriconazol-Beispiel zeigt, dass trotz vorliegender
Leitlinienempfehlungen eine Aufnahme solcher Informatio-
nen in die entsprechende Fachinformation des Medikaments
durch die zustandige Zulassungsbehdrde nicht — wie im Falle
von Mavacamten — zwingend erfolgt. So ist in der deutschen
Fachinformation zu Voriconazol der Zusammenhang zwi-
schen dem CYP2C19-PM-Phanotyp und erhdhten Plasma-
spiegeln erwidhnt, eine therapeutische Konsequenz aber nicht
angegeben. Auch sind PGx-Empfehlungen nicht immer in
unabhdngigen weiteren Leitlinien wie z. B. der S1-Leitlinie
Diagnose und Therapie von Candida-Infektionen aufgenom-
men [10].

Ein weiteres Beispiel ist das Medikament Clopidogrel,
bei dem hinsichtlich PGx-Aspekten Unterschiede in
der Beurteilung bei den Zulassungsbehdrden bestehen.
Clopidogrel ist eine klassische Prodrug, d. h. Gber CYP2C19
wird ein aktiver Metabolit gebildet mit plattchenhemmen-
der Wirkung [11]. Die Mechanismen, die zur Variabilitdt des
Ansprechens von Clopidogrel beitragen, sind immer noch
nicht vollstandig geklart und sicher multifaktoriell. Allerdings
ist bekannt, dass langsame CYP2C19-Metabolisierer (PM)
ein erhohtes Risiko fur ein vermindertes Ansprechen haben
kénnen, da bei Clopidogrel-Standard-Dosierung weniger
aktiver Metabolit gebildet wird und damit eine verminderte
Thrombozytenaggregationshemmung zu erwarten ist [12].
Laut deutscher Fachinformation ist die Studienlage nicht
ausreichend, um eine verbindliche CYP2C19-Genotypsisie-
rung zu empfehlen. Arzneimittelbehdrden, wie die FDA fir
Amerika, sehen das anders. Die FDA-zugelassene Arznei-
mittelkennzeichnung fir Clopidogrel empfiehlt bei einem
CYP2C19-PM-Phinotyp, die Verwendung eines anderen
P2Y12-Inhibitors in Betracht zu ziehen (Boxed Warning)
[13]. Eine prdtherapeutische Genotypisierung wird empfoh-
len. Die American Heart Association hat 2024 diesbeziglich
ein Statement verdffentlicht mit dem Hinweis, dass jingste
klinische Studien und Metaanalysen zeigen, dass Patienten
mit einem CYP2C19-PM-Phidnotyp besser Ticagrelor oder
Prasugrel erhalten sollten [14]. Auch die CPIC-Clopidogrel-
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Guideline [12] und die DPWG-Guideline [15] empfehlen
Anpassungen der Dosis von Clopidogrel oder alternative

Thrombozytenaggregationshemmer beim Vorliegen eines
CYP2C19-PM-Phanotyps.

Die klinische Umsetzung einer PGx-Empfehlung in der
klinischen Praxis hdngt von vielen unterschiedlichen Faktoren
ab: von der schnellen Verfligbarkeit des Testergebnisses, der
Bereitstellung klinischer Handlungsempfehlungen bezugneh-
mend auf das Testergebnis sowie der nahtlosen Integration
dieser Information in die klinische Praxis und der Einfihrung
des Konzepts einer praemptiven genetischen Testung [16].

Die offentlich verfiigbare PharmGKB-Webseite anno-
tiert Arzneimittel mit PGx-Informationen und dem Hinweis
auf verschiedene klinische Guidelines [17]. Dabei werden
unterschiedliche Einstufungen hinsichtlich der PGx-Relevanz
unterschieden. Diese Informationen erleichtern die Entschei-
dung, ob ein PGx-Test erforderlich ist oder empfohlen wird.
Handlungsrelevante PGx-Informationen bedeuten, dass die
Kennzeichnung Dosisanpassungen oder Therapiealternati-
ven bezogen auf den jeweiligen Genotyp enthdlt, wenn solch
ein Ergebnis vorliegt, wéhrend Informative PGx-Informationen
lediglich Informationen liefern, ohne eine konkrete Hand-
lungsempfehlung zu geben.

Zusammenfassung

Die prétherapeutische Genotypisierung von CYP2C19
ist, wie am Beispiel von Mavacamten gezeigt, in Deutschland
verbindlich durch die Zulassung des Medikaments, um die
richtige Dosis auszuwdhlen. Fir weitere Medikamente, flr
die das CYP2C19-Enzym eine wichtige Rolle spielt, liegen
zwar PGx-Leitlinien vor, allerdings ist ein genetischer Test
entsprechend der Fachinformation und damit der Zulassung
des Medikaments nicht verbindlich vor Therapie durchzufih-
ren. Neue Entwicklungen, wie schnelle standardisierte Point-
of-Care-Tests, kdnnten dazu beitragen, die Genotypisierung
besser in die klinische Praxis zu integrieren. Dies wird ins-
besondere fir Hochrisikopatienten und bei Medikamenten
mit enger therapeutischer Breite von wachsender Bedeu-
tung sein.
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Kombination serotonerger Arzneistofte

Aus der Praxis erreichte uns die Anfrage zur Kombination von
Mirtazapin mit einem selektiven Serotonin-Riickaufnahme-Inhi-
bitor (SSRI) bzw. einem nichtselektiven Monoamin-Riickauf-
nahme-Inhibitor (NSMRI). Die Antwort gibt der Pharmakothera-
pie-Beratungsdienst des Universitdtsklinikums Heidelberg.

Frage

, Mit welchem SSRI oder NSMRI kann Mirtazapin bei massi-
ver und anhaltender depressiver Antriebsstdrung kombiniert
werden?*

Antwort
Klinisch-pharmakologische Datenlage

Gemal3 Nationaler Versorgungsleitlinie kann, bei nicht
ausreichendem Ansprechen auf eine Monotherapie, unter
anderem eine Kombination von Mirtazapin mit einem SSRI,
einem Serotonin-Noradrenalin-Rickaufnahme-Inhibitor
(SNRI) oder einem tri- bzw. tetrazyklischen Antidepressivum
(TZA) als zweitem Antidepressivum erwogen werden [1].

SSRI erhdhen die zentrale serotonerge Neurotrans-
mission durch selektive Hemmung der Rickaufnahme von
Serotonin aus dem synaptischen Spalt. NSMRI bzw. TZA
bewirken in unterschiedlichem Ausmaf3 eine Hemmung der
Wiederaufnahme von Serotonin und Noradrenalin aus dem
synaptischen Spalt. Mirtazapin gehdrt zu den Alpha-2-Rezep-
tor-Antagonisten, die ebenfalls die intrasynaptische Konzent-
ration von Serotonin und Noradrenalin erhdhen [1].

In einem Review wurde fir die Kombination zweier
Antidepressiva im Vergleich zur Monotherapie eine signifi-
kante Verbesserung der depressiven Symptomatik festge-
stellt. Abbriche aufgrund unerwinschter Ereignisse waren
unter Kombinationstherapie nicht statistisch signifikant hdu-
figer [1-2]. In einer Post-hoc-Analyse verbesserte die Kom-
bination von SSRI, SNRI oder TZA mit Mianserin, Mirtaza-
pin oder Trazodon die depressive Symptomatik starker als
andere Kombinationen [1, 3].
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In seltenen Féllen ist bei Patienten, die serotonerg
wirkende Arzneimittel eingenommen haben, von einem
Serotonin-Syndrom berichtet worden — insbesondere bei
Intoxikationen oder bei Kombination mehrerer Arzneimittel
(z. B. SSRI und Monoaminooxidase-[MAO-]Inhibitor wie
Tranylcypromin, fir deren Kombination eine Gegenanzeige
besteht). Eine Kombination verschiedener Symptome, wie
Agitiertheit, Tremor, Myoklonien und Hyperthermie, kann
auf die Entwicklung dieses schwerwiegenden Syndroms hin-
weisen. Bei dessen Auftreten sollten serotonerge Arzneimit-
tel sofort abgesetzt und eine symptomatische Behandlung
eingeleitet werden [4-6].

Bewertung und Empfehlung

Bei Nichtansprechen auf eine Monotherapie kann
eine Kombination von Mirtazapin mit einem Antidepressi-
vum aus der Gruppe der SSRI, SNRI oder TZA (NSMRI)
erwogen werden. Bei der Auswahl eines spezifischen Anti-
depressivums spielen Nebenwirkungsprofil, Komorbiditaten,
Wechselwirkungen mit der Komedikation, aber auch Verflg-
barkeit sowie Vorerfahrungen eine Rolle.

Eine der zahlreichen Optionen ist Escitalopram, bei dem
die Abbruchraten in Studien [7] gering waren (andere Wirk-
stoffe kommen aber ebenfalls in Frage). Klinisch relevante
Wechselwirkungen sind bei Kombination von Mirtazapin
und Escitalopram in Ublichen Dosierungen unwahrscheinlich.
Trotzdem sollten Patienten Uber das seltene Serotonin-Syn-
drom aufgekldrt werden, welches auch in allen Packungsbei-
lagen genannt wird. Eine solche Aufkldrung kann u. E. unné-
tigen Angsten von Patienten vorbeugen und verdeutlichen,
dass dies ein seltenes Ereignis ist und mit hohen Dosierungen
zusammenhangt.

Beziglich Serotonin-Syndrom ist noch einiges unklar.
Wahrscheinlich gibt es ein Spektrum der Toxizitdt, bei der
Zeichen der Serotonin-Toxizitdt mild sein kénnen und das
Serotonin-Syndrom (,,Serotonin-Krise™) die maximale Aus-
pragung am Ende des Spektrums darstellt [8].
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— Abteilung fur Klinische Pharmakologie und Pharmakoepide-
miologie des Universitdtsklinikums Heidelberg gestellt werden:
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kostenlos. Weitere Informationen finden Sie unter

www.ukhd.de/aid-konsil-kv
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Anmerkung

Dieser Fall wurde ebenfalls im Arzteblatt BW verdffentlicht.
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Pharmakologie

ARZNEIMITTEL

Priscus-Liste 2.0: Verordnungen und

Patientenzahlen

Der folgende Artikel enthdlt Verordnungszahlen fiir ausgewdbhlte
Arzneimittel, die bei Patienten ab 65 Jahren als potenziell
inaddquat gelten. Grundlage ist die im Jahr 2023 erweiterte
Priscus-Liste (2.0).

Die 2010 verdffentlichte und 2023 aktualisierte Priscus-
Liste (2.0) umfasst 187 Wirkstoffe. Sie wurden in die Liste
aufgenommen, da die dazugehorigen Arzneimittel fur édltere
Patienten (ab 65 Jahre) als potenziell inaddquate Medika-
mente (PIM) angesehen werden. Da sie in diesem Kollektiv
ungeeignet sein kdnnen, sind sie nach Moglichkeit zu vermei-
den. Denn durch Anderungen pharmakologischer Variablen
kdnnen PIM im Alter zu unerwinschten Ereignissen flhren,
wie zum Beispiel Blutdruckabfall, Hyponatridmie und erhohte
Sturzgefahr.

Die in der Priscus-Liste (Tabelle 2) genannten Therapie-
alternativen [1] sollen dazu beitragen, die Sicherheit in der
Arzneimitteltherapie zu erhdhen. Auch wenn Alternativen
in der Liste aufgezeigt werden, ist den Herausgebern wichtig,
dass es sich nicht um eine ,allgemeingiltige Negativ- oder
gar Verbotsliste" handelt. Sie soll die Arzte vor allem in der
Therapie der Patienten ab 65 Jahren sensibilisieren. Somit

kann eine patientenindividuelle PIM-Verordnung gegebenen-
falls notwendig sein.

Durch den allgemeinen Rickgang der Verordnungszah-
len der PIM fur Patienten ab 65 Jahren von 24 % (2009)
auf 14,5 % (2019) kann man erste Erfolge in der Umset-
zung verzeichnen [2]. Jedoch gibt es bisher keine systema-
tisch erhobenen Studiendaten zu der Fragestellung, ob die
Verdffentlichung und Anwendung der Priscus-Liste zu einer
nachweisbaren Senkung von unerwlnschten Arzneimittel-
wirkungen gefihrt hat.

Wie hoch sind die Verordnungszahlen in
verschiedenen Wirkstoffgruppen?

Eine aktuelle Auswertung der Arzneimittel-Verord-
nungsdaten von gesetzlich Versicherten in Baden-Wirttem-
berg [3] ergab, dass 2024 eine hohe Anzahl der Patienten
ab 65 Jahren mit potenziell inaddquaten Medikamenten
behandelt wurde (Abbildung 1). In der Abbildung sind bei-
spielhaft haufig verordnete Medikamentengruppen und
die dazugehdrigen Patientenzahlen aufgezeigt (vgl. auch
Tabelle 1).

Abbildung 1: Anzahl von gesetzlich versicherten Patienten, die 65 Jahre oder diter sind und bestimmte Medikamente

aus der Priscus-Liste im Jahre 2024 verordnet bekamen
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Eine genauere Betrachtung der Wirkstoffgruppen zeigt,
warum sich diese in der Priscus-Liste 2.0 wiederfinden. Da
viele Patienten ab 65 Jahren eine Multimorbiditat aufweisen,

ist es umso wichtiger; dass stimmig verordnet wird. Im Fol-
genden werden die Griinde aufgeschlisselt, die zur Aufnahme
der jeweiligen Wirkstoffe in die Priscus-Liste gefihrt haben.

Tabelle 1: Wirkstoffe, die den verschiedenen Wirkstoffgruppen zugeordnet werden, und Zahl der
anwendenden Patienten ab 65 Jahren (2024) in Baden-Wiirttemberg

Patientenzahl

. . o
Wirkstoffgruppe Wirkstoffe (BW 2024) Anteil
NSAR und ASS Diclofenac, Etoricoxib, Acetylsalicylsdure, Ibuprofen, Celecoxib, Naproxen, Meloxicam, 220.325 8 %

Piroxicam, Acemetacin, Dexketoprofen, Indometacin, Ketoprofen, Parecoxib, Aceclofenac,
Proglumetacin, Nabumeton, Phenylbutazon, Kombinationen
Trizyklika Amitriptylin, Opipramol, Trimipramin, Doxepin, Clomipramin, Maprotilin (Tetra), Imipramin, ~ 106.891 39 %
Amitriptylinoxid
Urologika Trospium, Solifenacin, Propiverin, Mirabegron, Oxybutynin, Desfesoterodin, Tolterodin, 80.846 69 %
Darifenacin, Fesoterodin, Flavoxat
Benzodiazepine Lorazepam, Bromazepam, Diazepam, Oxazepam, Alprazolam, Midazolam, Temazepam, 66.309 48 %
Brotizolam, Dikaliumclorazepat, Clobazam, Lormetazepam, Flurazepam, Flunitrazepam,
Nitrazepam, Medazepam, Prazepam
Muskelrelaxanzien Methocarbamol, Pridinol, Baclofen, Tizanidin, Tolperison, Orphenadrin(citrat) 58426 29 %
Metoclopramid 46.394 35%
Analgetika Tramadol, Tapentadol, Codein und Paracetamol, Tramadol und Paracetamol, Levomethadon, 43.490 47 %
Dihydrocodein, Codein und andere nichtopioide Analgetika, Pethidin, Codein und Diclofenac
Sulfonylharnstoffe Glimepirid, Glibenclamid, Gliclazid, Gliquidon 17.388 71 %

“ Anteil der Patienten ab 65 Jahren (3. Spalte) im Verhiltnis zur Gesamt-Patientenzahl

Nichtsteroidale Antiphlogistika und
Antirheumatika (NSAR)

Die schmerzlindernden, entziindungshemmenden und
fiebersenkenden NSAR sind nach Einschatzung von Experten
potenziell inaddquate Medikamente. Dies ist begriindet durch
gastrointestinale Blutungen, Ulzerationen und Perforationen,
die auch einen tddlichen Ausgang haben kénnen. Zusatzlich
kam es unter der gleichzeitigen Einnahme von NSAR und
kardiologischen Arzneimitteln zu einem Anstieg der Morta-
litdt [4].
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Trizyklika

Diese Medikamentengruppe hat ein breites Zulassungs-
spektrum, das neben Depressionen auch Angststorungen
oder posttraumatische Belastungsstdrungen beinhalten kann.
Die Trizyklika wurden in die Priscus-Liste aufgenommen, da
sie neben anticholinergen Nebenwirkungen auch eine Kogni-
tionsverschlechterung, eine orthostatische Hypotonie und ein
erhdhtes Sturzrisiko verursachen kénnen.
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Urologika

Die Urologika werden aufgrund der anticholinergen
Effekte als PIM angesehen, da diese im Alter eine hdhere
Auftretenswahrscheinlichkeit haben. Typische UAW kénnen
Mundtrockenheit, kognitive Beeintrdchtigungen oder Ver-
dnderungen im EKG (z. B. Tachykardien) sein. Daher ist auf
ein gutes Monitoring der mdglichen anticholinergen Neben-
wirkungen zu achten [1].

Benzodiazepine

Von grof3em Stellenwert sind auch die Benzodiazepine
mit circa 66.000 Verordnungspatienten (Abbildung 1). Durch
deren sedierende Wirkung sind nicht nur erhéhte Sturz- und
Frakturrisiken zu verzeichnen, sondern auch die Verschlechte-
rung der Kognition und verlangerte Reaktionszeiten. Zusdtzlich
zu diesem Nebenwirkungsprofil kommt das Abhdngigkeits-
potenzial der Substanzen hinzu. Daher ist eine Verordnung
sorgfiltig abzuwigen gemal3 den Vorgaben der Fachinfor-
mation. Die Arzneimittel-Richtlinie Anlage Il Nr. 32 gibt vor,
dass Hypnotika und Sedativa fir eine Kurzzeittherapie (bis zu
4 Wochen) indiziert sind und eine langere Behandlung medi-
zinisch begriindet werden muss [5].

Muskelrelaxantien

Recht hdufig verordnet werden Muskelrelaxantien wie
zum Beispiel Methocarbamol, Baclofen oder Tizanidin. Die
Wirksamkeit der tolerierten Dosierung ist bei dlteren Patien-
ten jedoch fraglich. Hinzu kommt, dass die Nebenwirkungen
mit anticholinergen Effekten, negativen Wirkungen im zen-
tralen Nervensystem, wie Verwirrung oder Sedierung, und
der orthostatischen Hypotonie nicht unerheblich sind.

Metoclopramid

Dieser Wirkstoff fordert die gastrointestinale Motilitat
und hat antiemetische Eigenschaften. Er ist in der Priscus-Liste
genannt, da es unter der Therapie zu antidopaminergen und
anticholinergen Effekten sowie zu Schlafrigkeit und extra-
pyramidalmotorischen Stérungen kommen kann. Bei dlteren
Patienten sollte der behandelnde Arzt laut Fachinformation
eine Dosisreduktion im Hinblick auf die Nieren- und Leber-
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funktion erwdgen. Auerdem ist eine maximale Behandlungs-
dauer von finf Tagen empfohlen [6].

Analgetika

Analgetika haben ein breites Spektrum an Nebenwirkun-
gen, durch welche sie als potenziell inaddquate Medikamente
eingeordnet sind. Je nach Analgetikum kann es zu Hypo-
tonien, Schwindel und Sedierung bis hin zum Delir kommen,
wodurch die Sturzgefahr erhdht ist. Aber auch Atemdepres-
sion, Serotonin-Syndrom und Effekte aufs zentrale Nerven-
system, wie Verwirrung und Mudigkeit, sind gelistet.

Sulfonylharnstoffe

Bei der Behandlung des Typ-2-Diabetes ist die oberste
Prioritdt, schwere oder chronische Hypoglykdmien zu vermei-
den. Unter Sulfonylharnstoffen haben 30—40 % der dlteren
Patienten mindestens eine meist nicht schwere Unterzucke-
rung pro Jahr [7]. Je nach Schwere der Hypoglykdmie kon-
nen adrenerge Zeichen (Zittern, Schwitzen, Blasse), Benom-
menheit, Krampfanfdlle oder komatdse Zustdnde auftreten.
Bei Menschen ab 65 Jahren unter Sulfonylharnstoff-Therapie
treten im Verhdltnis zum Gesundheitsgewinn mehr negative
Ereignisse auf [8], und deshalb werden diese als potenziell
inadaquate Medikamente eingeordnet.

Die folgende Kurzfassung der Priscus-Liste (Tabelle 2)
bildet Wirkstoffklassen und mégliche Alternativen ab. Diese
Alternativen beruhen auf Expertenmeinungen und wurden
2023 das letzte Mal aktualisiert. Daher sind die empfohlenen
Maoglichkeiten kritisch zu hinterfragen und die Verordnung
zulassungskonform und leitliniengerecht auszustellen.
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Tabelle 2: Kurzfassung der Priscus-Liste 2.0, die Wirkstoffklassen und maogliche Therapiealternativen
je nach Indikation auflistet (Kurzfassung aus [2])

Wirkstoffklasse

Mogliche Alternativen

Mittel bei saurebedingten Erkrankungen

Magnesium-haltige Antazida
> 4 Wochen

Alginat-haltige Antazida,
PPl < 8 Wochen

Wirkstoffklasse

Herztherapie

Mogliche Alternativen

Digoxin und Derivate

z. B. Betablocker, Digitoxin

Aluminium-haltige Verbindungen

Alginat-haltige Antazida,
PPl < 8 Wochen

Lidocain

z. B. Betablocker, ggf. Amiodaron

Cimetidin, Ranitidin’

PPl < 8 Wochen, ggf. Famotidin

Propafenon als Dauermedikation

z. B. Betablocker, ggf. Amiodaron

Protonenpumpenhemmer
> 8 Wochen

PPl < 8 Wochen, ggf. Famotidin

Mittel bei funktionellen gastrointestinalen Storungen

Flecainid

z. B. Betablocker, ggf. Amiodaron

Dronedaron

Antihypertensiva

z. B. Betablocker, ggf. Amiodaron

Mebeverin

z. B. Flohsamen, nichtpharma-
kologisch

Methyldopa, Clonidin, Moxonidin

z. B. ACE-Hemmer,
andere Antihypertensiva

Metoclopramid, Domperidon

z. B. Setrone, pflanzliche
Praparate

Doxazosin

z. B. ACE-Hemmer,
andere Antihypertensiva

Alizaprid

Antiemetika und Mittel gegen Ubelkeit

Terazosin als Antihypertensivum

z. B. ACE-Hemmer,
andere Antihypertensiva

Dimenhydrinat

z. B. Setrone, pflanzliche Prdparate

Dihydralazin, Hydralazin?

z. B. ACE-Hemmer,
andere Antihypertensiva

Scopolamin

Mittel gegen Obstipation

z. B. Kortikosteroide, Setrone

Dickflussiges Paraffin

z. B. Macrogol, Flohsamen

Moxonidin

Kalium-sparende Mittel

z. B. ACE-Hemmer,
andere Antihypertensiva

Sennoside > 1 Woche

z. B. Sennoside < 1 Woche,
Macrogol

Spironolacton > 25 mg/Tag

periphere Vasodilatatoren

z. B. Spironolacton < 5mg/Tag

Natriumpicosulfat > 1 Woche

Motilititshemmer

z. B. Natriumpicosulfat < 1 Woche,

Pentoxifyllin

z. B. Memantin, ASS,
Geddchtnis-/Gehtraining

Loperamid > 3 Tage, > 12 mg/Tag

Antidiabetika

z. B Loperamid < 3 Tage,
<12 mg/Tag

Naftidrofuryl, Cilostazol

Beta-Adrenozeptorantagonisten

z. B. Gehtraining, ASS

Glibenclamid, Gliquidon, Gliclazid,
Glimepirid

z. B. Metformin, DPP-4-Inhibitoren

Pindolol, Propranolol, Sotalol

Kalziumkanalblocker

andere (selektive Betablocker)

Acarbose

z. B. Metformin, DPP-4-Inhibitoren

Pioglitazon

Antithrombotische Mittel

z. B. Metformin, DPP-4-Inhibitoren

nichtretardiertes Nifedipin

z. B. langwirksame Calcium-
antagonisten

Mittel mit Wirkung auf das Renin-Angiotensin-System

Aliskiren

ACE-Hemmer, Sartane

Ticlopidin, Prasugrel

z. B. Clopidogrel, ASS
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Wirkstoffklasse Mégliche Alternativen

Muskelrelaxanzien

Testosteron

Estrogene per os

Urologika

vaginale Ostrogene,
Traubensilberkerze

Flavoxat

z. B. Beckenbodentraining,
Blasentraining

Methocarbamol, z. B. Paracetamol, Tilidin
Orphenadrin(citrat), Baclofen,

Tizanidin

Pridinol

Tolperison Paracetamol, Metamizol

Andere Mittel gegen Storungen des Muskel- und Skelettsystems

Oxybutynin, Propiverin,
Tolterodin, Solifenacin, Trospium,
Darifenacin, Fesoterodin,
Desfesoterodin

nichtpharmakologisch

Chinin z. B. Dehniibungen,

Magnesium < 4 Wochen

Analgetika

Mirabegron

nichtpharmakologisch

Hypophysen- und Hypothalamushormone und Analoga

Dihydrocodein, Codein
als Analgetikum

Desmopressin

Tamsulosin, vaginale Ostrogene

Antibiotika zur systemischen Anwendung

Pethidin, Tapentadol, Tramadol z. B. Tilidin, andere Opioide

Methadon, Levomethadon andere Opioide

Fluorchinolone

Endokrine Therapie

nach Antibiogramm

Acetylsalicylsdure als Analgetikum z. B. Paracetamol

Phenazon, Propyphenazon z. B. Paracetamol

Medroxyprogesteron

Tamoxifen, Fulvestrant,
vaginale Ostrogene

Nichtsteroidale Antiphlogistika und Antirheumatika

Ergotamin Triptane, Paracetamol

Antiepileptika

Phenylbutazon

z. B. Topika, Paracetamol

Indometacin, Diclofenac, Acemeta-
cin, Proglumetacin, Aceclofenac

z. B. Topika, Paracetamol

Phenobarbital, Primidon, Phe-
nytoin, Carbamazepin

z. B. Lamotrigin, Valproat

Antiparkinsonmittel

Piroxicam, Meloxicam

z. B. Topika, Paracetamol

Trihexyphenidyl, Biperiden, Procy- z. B. Levodopa, Ropinirol
clidin, Bornaprin

Ibuprofen > 3 x 400 mg/Tag,
> 1 Woche oder > 3 x 400 mg/
Tag, mit PPl > 8 Wochen

z. B. Ibuprofen < 3 x 400 mg/Tag,
<1 Woche, mit PPl £ 8 Wochen

Naproxen > 2 x 250 mg/Tag,
> 1 Woche oder > 2 x 250 mg/
Tag, mit PPl > 8 Wochen

z. B. Naproxen < 2 x 250 mg/Tag,
<1 Woche, mit PPl < 8 Wochen

Amantadin z. B. Levodopa, Ropinirol
Pramipexol, Piribedil z. B. Levodopa, Ropinirol
dopaminerge Ergotalkaloide z. B. Levodopa, Ropinirol

(z. B. Pergolid)

Ketoprofen, Dexketoprofen

z. B. Topika, Paracetamol

Monoaminoxidase-B-Hemmer
(z. B. Selegilin)

z. B. Levodopa, Ropinirol

Tolcapon Entacapon, ggf. Opicapon

Etofenamat z. B. Topika, Paracetamol
Coxibe z. B. Topika, Paracetamol
Nabumeton z. B. Topika, Paracetamol
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Wirkstoffklasse

Antipsychotika

Mogliche Alternativen

Levomepromazin, Perazin,
Thioridazin, Chlorprothixen,
Zuclopenthixol, Prothipendyl

. B. Risperidon < 6 Wochen

Wirkstoffklasse

Promethazin

Antidepressiva

Mogliche Alternativen

z. B. Melatonin, Mirtazapin, Baldrian

Fluphenazin, Perphenazin,
Haloperidol, Benperidol,

Bromperidol, Flupentixol,
Fluspirilen, Pimozid

. B. Risperidon < 6 Wochen

Trizyklika (z. B. Amitriptylin),
Nortriptylin®

. Citalopram, Mirtazapin

Opipramol

. Citalopram, Mirtazapin

Melperon
> 100 mg/Tag, > 6 Wochen

7Z,

. B. Melperon < 100 mg/Tag,

< 6 Wochen

Doxepin

. Citalopram, Mirtazapin

Maprotilin, Mianserin

. Citalopram, Mirtazapin

Fluoxetin, Paroxetin, Fluvoxamin

. Citalopram, Mirtazapin

Pipamperon z. B. Pipamperon < 120 mg/Tag,
> 120 mg/Tag, > 6 Wochen < 6 Wochen
Ziprasidon, Clozapin, Olanzapin, z. B. Risperidon < 6 Wochen

Sulpirid, Amisulprid, Tiaprid, Aripi-
prazol, Sertindol, Paliperidon,
Cariprazin

Sertralin > 100 mg/Tag

. Sertralin < 100 mg/Tag

Tranylcypromin, Moclobemid

. Citalopram, Mirtazapin

Johanniskraut

. Citalopram, Mirtazapin

Quetiapin
> 100 mg/Tag, > 6 Wochen

Z

. B. Quetiapin < 100 mg/Tag,

< 6 Wochen

Bupropion

. Citalopram, Mirtazapin

Risperidon > 6 Wochen

Anxiolytika, Hypnotika und Sedativa

. B. Risperidon < 6 Wochen

Tianeptin

. Citalopram, Mirtazapin

Hydroxyzin

B. Melatonin, Mirtazapin

Agomelatin

Psychostimulanzien

. Citalopram, Mirtazapin

langwirksame Benzodiazepine
(z. B. Diazepam)

B. Melatonin, Mirtazapin

Methylphenidat

Pyritinol

. Memantin

Lorazepam

B. Melatonin, Mirtazapin, Baldrian

mittellangwirksame Benzodiaze-
pine (z. B. Oxazepam)

B. Melatonin, Mirtazapin, Baldrian

Piracetam

Antidementiva

. Memantin

kurzwirksame Benzodiazepine
(z. B. Triazolam)

B. Melatonin, Mirtazapin, Baldrian

Ginkgo folium

. Memantin

Nicergolin

. Memantin

Chloralhydrat

B. Melatonin, Mirtazapin, Baldrian

Zopiclon, Zolpidem

B. Melatonin, Mirtazapin, Baldrian

Nimodipin

Antivertiginosa

. Memantin, Amlodipin

Clomethiazol

B. Melatonin, Mirtazapin

Betahistin

siehe ausfihrliche Fassung

Doxylamin

B. Melatonin, Mirtazapin, Baldrian
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Cinnarizin*, Flunarizin

siehe ausfuhrliche Fassung

Mittel bei obstruktiven Atemwegserkrankungen

Sympathomimetika zur
systemischen Anwendung, keine
Inhalation (z. B. Salbutamol)

inhalative Sympathomimetika
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Theophyllin, Aminophyllin
ICS

Husten- und Erkaltungsmittel

Salbutamol inhalativ, LABA, LAMA,

Codein, Dihydrocodein
als Antitussivum

z. B. Phytopharmaka, DMP

Antihistaminika zur systemischen Anwendung

1. Generation
Diphenhydramin, Clemastin,
Dimetinden, Cyproheptadin,
Ketotifen

z. B. Cetirizin, Topika

2. Generation z. B. Cetirizin, Loratadin

Ebastin, Rupatadin

ACE, Angiotensinkonversionsenzym; ASS, Acetylsalicylsdure; DMP,
Dextromethorphan; DPP-4, Dipeptidyl-Peptidase-4; ICS, inhalative
Glukokortikoide; LABA, langwirksame Beta-2-Sympathomimetika;
LAMA, langwirksame Muskarinantagonisten; PPI, Protonenpumpen-
inhibitoren

" Ruhen der Zulassung aufgrund von Nitrosamin-Verunreinigung seit
01/2021

2 in Deutschland nur als Kombipriparat mit Atenolol und Chlorthalidon

3 Nortriptylin laut Kommentaren besser vertraglich als tbrige Trizyklika,
daher einzelne Bewertung in der zweiten Delphi-Runde

*in Deutschland nur als Kombipraparat mit Dimenhydrinat
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Update: Rationale Antibiotikatherapie

in der Praxis

Multiresistente Keime gefdhrden zunehmend die Wirksamkeit
bewdhrter Antibiotika-Therapien — sowohl bei akuten Infektio-
nen als auch bei préventiven MaBnahmen. Ein rationaler, leit-
liniengestiitzter Einsatz von Antibiotika ist daher unerldsslich.
Der vorliegende Artikel bietet einen Uberblick iiber die aktuellen
Entwicklungen.

Antibiotikaresistenzen sind ein erhebliches Problem
in der medizinischen Versorgung. Durch immer mehr und
immer weiter verbreitete multiresistente Keime drohen The-
rapien akuter Infektionen zu scheitern. Auch das Infektionsri-
siko bei verschiedenen klinischen Eingriffen, die eine prophy-
laktische Antibiose erfordern, steigt.

Der rationale Einsatz antimikrobieller Substanzen soll
dem entgegenwirken. Dazu gehdrt, Antibiotika grundsatzlich
nur dann einzusetzen, wenn tatsdchlich erforderlich. Aber
auch bei der Auswahl zwischen den verschiedenen Antibio-
tikaklassen und Wirkstoffen ist mit Bedacht vorzugehen, und
Reservewirkstoffe sind gezielt anzuwenden.

Die Prinzipien einer kalkulierten und gezielten Anti-
biotikatherapie, auch ,antibiotic stewardship" genannt, las-
sen sich krankheitsbildspezifisch aus Leitlinien ableiten. Auch
Ubersichtsarbeiten kénnen wertvolle Hinweise liefern und
bericksichtigen im Fall des WirkstoffAktuell der KBV auch
das Wirtschaftlichkeitsgebot. Nachfolgend stellen wir die
Neuerungen in der S3-Leitlinie Harnwegsinfekt und im Wirk-
stoffAktuell zu den Infektionen der oberen Atemwege dar.

Aktualisierte S3-Leitlinie Harnwegsinfekte

Im Jahr 2024 hat die Deutsche Gesellschaft fir Urologie
(DGU) eine aktualisierte S3-Leitlinie ,,Epidemiologie, Dia-
gnostik, Therapie, Pravention und Management unkompli-
zierter, bakterieller, ambulant erworbener Harnwegsinfekti-
onen bei Erwachsenen" vorgestellt [1]. Zu den wesentlichen
Anderungen gehoren:

= Die Empfehlung, nicht indizierte Reserveantibiotika

(insbesondere Fluorchinolone) nur zielgerichtet einzu-
setzen, wurde verstdrkt.
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= Mogliche Kollateralschdden (Auswirkungen auf die indivi-
duelle Resistenzsituation beim Patienten) durch die ver-
schiedenen Antibiotika werden umfangreicher darge-
stellt und in den Empfehlungen explizit berlcksichtigt.

= Die Empfehlung zur nicht-antimikrobiellen Behandlung
unkomplizierter Harnwegsinfektionen wurde auf Basis
neuer Evidenz bestdrkt.

= Der Stellenwert nicht-antibiotischer Ma3nahmen in der
Rezidivprophylaxe wurde systematisch Uberarbeitet.

= Die Bedeutung einer asymptomatischen Bakteriurie bei
Schwangeren konnte durch neue Studien differenzierter
dargestellt werden.

Fur den akuten unkomplizierten Harnwegsinfekt bei
Frauen in der Prdmenopause ohne sonstige Begleiterkran-
kungen gelten die Empfehlungen nach Tabelle 1.

Tabelle 1: Empfohlene Antibiotika-Kurzzeittherapien der
akuten unkomplizierten Harnwegsinfekte bei Frauen in der
Prdmenopause ohne sonstige Begleiterkrankungen

Wirkstoffklasse Dosierung Dauer
Wirkstoffe der 1. Wahl

Fosfomycin-Trometamol 3.000 mg 1x tgl. 1 Tag
Nitrofurantoin 50 mg 4-6x tgl. 7 Tage
Nitrofurantoin in makrokristalliner 100 mg 2-3x tgl. 5 Tage
Form (retardierte Freisetzung)

Nitroxolin 250 mg 3x tgl. 5 Tage
Pivmecillinam 400 mg 2-3x tgl. 3 Tage
Trimethoprim* (nicht Mittel der 1. 200 mg 2x tgl. 3 Tage
Wabhl, wenn lokale Resistenzsituation

E. coli > 20 %)

Wirkstoffe der 2. Wahl

Cefpodoxim-Proxetil 100 mg 2x tgl. 3 Tage
Cotrimoxazol* 160/800 mg 2x tgl. 3 Tage

Reservewirkstoffe

Ciprofloxacin, Levofloxacin, Norfloxacin, Ofloxacin

“ Bei Patientinnen mit rezidivierender Zystitis aufgrund erhdhter
Resistenzsituation nicht geeignet
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Zur Behandlung eines unkomplizierten Harnwegsinfek-
tes finden sich in der Leitlinie auB3erdem fir folgende weitere
Patientengruppen Empfehlungen:

= Schwangere ohne sonstige relevante Begleiterkrankungen

= Frauen in der Postmenopause ohne sonstige relevante
Begleiterkrankungen

= JUngere Manner ohne sonstige relevante Begleit-
erkrankungen

= Ansonsten gesunde Patienten mit Diabetes mellitus
und stabiler Stoffwechsellage ohne sonstige relevante
Begleiterkrankungen

= Geriatrische Patienten mit mehr als zwei behandlungs-
bedurftigen Systemerkrankungen

Sie kdnnen diese und weitere Empfehlungen unter

einsehen.
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WirkstoffAktuell: Infektionen der oberen
Atemwege

Ebenfalls im Jahr 2024 hat die KBV in Zusammenar-
beit mit der Arzneimittelkommission der deutschen Arzte-
schaft das WirkstoffAktuell ,Rationale Antibiotikatherapie
bei Infektionen der oberen Atemwege" aktualisiert [2]. Im
Fokus stehen die Krankheitsbilder akute Tonsillitis, akute
Otitis media und akute Sinusitis. Alle drei Erkrankungen sind
in der Regel selbstlimitierend und erfordern in den meisten
Féllen keine antibiotische Therapie.

Daher ist es besonders wichtig, den Patienten Uber den
natirlichen Verlauf der einzelnen Krankheitsbilder zu infor-
mieren und auch Uber die durchschnittliche Dauer eines
selbstlimitierenden Krankheitsverlaufs aufzuklaren.

Dartber hinaus sollten Patienten direkt auf ihre Erwar-
tungshaltung hinsichtlich der Verordnung von Antibiotika
angesprochen und offene Fragen beantwortet werden. Pati-
enten sollten klare Handlungsempfehlungen an die Hand
bekommen, was bei einer Verschlechterung der Symptome
zu tun ist (Stufenplan). Studien haben gezeigt, dass die Ver-
ordnung eines Antibiotikums nicht die Haufigkeit nachfolgen-
der Arztkonsultationen reduziert.

In einzelnen Fallen kann jedoch eine antibiotische Thera-
pie indiziert sein. Hierflir muss entschieden werden, welche
Patienten zu welchem Zeitpunkt von einer Antibiotika-Gabe
profitieren. Au3erdem muss ein geeignetes Antibiotikum
ausgewdhlt werden. Dabei sollte das Wirkspektrum so
schmal wie mdglich und so breit wie ndtig gewadhlt sein.
Die Verordnung sollte immer mit Angabe von Dosis, Dosie-
rungsintervallen, Einnahmeart und Einnahmedauer erfol-
gen. Tabelle 2 fasst die empfohlenen Wirkstoffe fur die drei
genannten Krankheitsbilder zusammen.
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Tabelle 2: Empfohlene Wirkstoffe zur rationalen Antibiotikatherapie bei Infektionen der oberen Atemwege

Akute Tonsillitis Penicillin V Cephalosporine Gruppe 1 Makrolide
Akute Otitis media Amoxicillin = Orale Cephalosporine Gruppe 1 oder 2 Makrolide
= Amoxicillin/Clavulansdure, bei schwerem
Krankheitsverlauf oder wenn zusatzliches
Erregerspektrum erfasst werden soll
Akute Sinusitis Amoxicillin = Amoxicillin plus Betalaktamaseinhibitor = Makrolide

(bei schwerem Verlauf oder Komplikationen)
= Cephalosporine Gruppe 2

= Doxycyclin
(nicht fur Kinder < 8 Jahre)

Die konkreten Handlungsempfehlungen kénnen dem
WirkstoffAktuell entnommen werden:

www.kbv.de/media/sp/WirkstoffAktu-
ell_3-24_Antibiotika_obere_ Atemwegsin-
fekte.pdf

Neuer Antibiotikabericht fur Hausarzte

Mit einem praxisindividuellen Antibiotikabericht m&ch-
ten wir kinftig hausdrztliche Praxen bei der rationalen
Antibiotikatherapie unterstitzen. Der Bericht zeigt Ihnen
auf, welche Anteile lhrer Antibiotika-Verordnungen auf die
Wirkstoffgruppen Penicilline, Cephalosporine, Makrolide und
Fluorchinolone entfallen. Zusétzlich findet ein Vergleich mit
dem Fachgruppendurchschnitt statt.

Der Bericht wird lhnen quartalsweise im Mitglieder-
portal zur Verfiigung gestellt.

Kinderdrztlichen Praxen stellen wir bereits seit einiger
Zeit im Mitgliederportal einen dhnlichen Antibiotikabericht
bezlglich der Verordnung typischer Antibiotika zur Behand-
lung von Infektionen der oberen Atemwege zur Verflgung.
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Wann ist Schwitzen eine Krankheit?

Gerade jetzt in den Sommermonaten bei heilen Temperaturen
flieBt der Schweif. Schwitzen ist lebensnotwendig, da es sich um
einen wichtigen Mechanismus zur Thermoregulation des Kor-
pers handelt. Die Schwei3produktion wird allerdings nicht nur
von AuBentemperatur und kérperlicher Aktivitdt, sondern auch
von Stress und dem Hormonsystem beeinflusst. Eine patholo-
gisch verstdrkte SchweiBBproduktion, auch Hyperhidrosis oder
Hyperhidrose genannt, kann die Lebensqualitdt fiir die Betrof-
fenen stark einschrdnken. Der folgende Text ist ein Update des
Artikels aus dem Verordnungsforum 39.

Fir die Schwei3produktion sind zwei Arten von
Schweif3drisen verantwortlich. Die ekkrinen Schwei3drisen
sitzen am ganzen Korper, insbesondere an Handflachen, Fuf3-
sohlen, in den Achselhéhlen und auf der Stirn. Sie sind fUr die
Thermoregulation verantwortlich und werden Uber das sym-
pathische Nervensystem gesteuert. Die apokrinen Schweif3-
drisen sind nur im Intimbereich, in den Achselhéhlen und
im Bereich der Brustwarzen vorhanden und entwickeln sich
erst wahrend der Pubertat.

Hyperhidrose

Unter einer Hyperhidrose versteht man eine verstirkte
SchweiBproduktion der ekkrinen Schwei3drisen, die Uber
die notwendige Thermoregulation hinausgeht, verursacht
durch eine sympathische Uberstimulation. Man unterscheidet
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dabei zwischen einer generalisierten Hyperhidrose, die einen
Grofiteil der Kérperoberfliche betrifft, und einer fokalen
Hyperhidrose, bei der nur bis zu drei Kérperregionen betrof-
fen sind. Die hdufigsten fokalen Formen sind das Ubermafige
Schwitzen in den Achselhdhlen (axillire Hyperhidrose, A),
an den Handflachen (palmare Hyperhidrose, P) und an den
FuBsohlen (plantare Hyperhidrose, P) [1].

Primidre Hyperhidrose

Bei der primdren Hyperhidrose ist eine organische
Ursache nicht erkennbar. Ein allgemeingtltiger Labor- oder
Messwert zum Nachweis oder Ausschluss einer Hyper-
hidrose existiert nicht. Die Diagnose wird daher anhand der
Anamnese unter folgenden Angaben nach der Leitlinie der
Deutschen Dermatologischen Gesellschaft (DDG) gestellt:

= Beginn der Symptome im Kindes- oder Jugendalter
(< 25 Jahre),

= Schwitzen ist temperaturunabhingig, unvorhersehbar
und nicht willentlich kontrollierban

= fokales Auftreten an einer oder mehreren Stellen
mit beidseitigem, symmetrischem Befall,

= Auftreten ofter als einmal pro Woche mit
Beeintrdchtigung im Alltag,

= kein vermehrtes Schwitzen wihrend des Schlafes,

= positive Familienanamnese.
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Die Leitlinie unterteilt die priméare Hyperhidrose in drei
Schweregrade unter Berlcksichtigung der Lokalisation (siehe
Tabelle).

Schweregrade der primaren Hyperhidrose

Grad [:
Leichte Hyperhidrose

A+P: Deutlich vermehrte Hautfeuchtigkeit
A: Axillare Schwitzflecke mit 5 bis 10 cm

Durchmesser
Grad I A+P: Bildung von Schweil3perlen
MaBig starke A: Axillare Schwitzflecke mit 10 bis 20 cm
Hyperhidrose Durchmesser

P: Schwitzen auf Palmae und Plantae begrenzt
Grad llI: A+P: Schweil3 tropft ab

A: Axillire Schwitzflecke mit >20 cm Durch-
messer

P: Schwitzen auch an dorsalen Fingern und
Zehen sowie am seitlichen Rand von Hand
und Fuf

Starke Hyperhidrose

A, Hyperhidrosis axillaris; P, Hyperhidrosis palmoplantaris

Es existiert bisher keine einheitliche Abgrenzung zwi-
schen Norm- und Hyperhidrose. Der Minor-Schweif3test
markiert nur die schwei3produzierenden Areale, erlaubt
aber keine quantitative Aussage. Gravimetrische Messun-
gen unterliegen starken Schwankungen durch innere und
duBere Einflisse, und es liegen deshalb keine Normbereiche
vor. Damit kann ausschlief3lich der behandelnde Arzt den
Schweregrad einer primdren Hyperhidrose beurteilen [2, 3].

Die verstarkte Schweil3bildung ist nicht nur im sozialen
und beruflichen Umfeld belastend, sondern fuhrt durch die
stdndige Hautdurchfeuchtung auch zu Folgeerkrankungen
wie FuBpilz, Warzen oder bakteriellen Hauterkrankungen [1].

Die DDG-Leitlinie zeigt unterschiedliche Therapiean-

sdtze auf, wobei nach einem Stufenschema unter Berlcksich-
tigung der Lokalisation vorgegangen wird [2].
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Sekundire Hyperhidrose

Die sekunddre Hyperhidrose tritt infolge einer Grund-
erkrankung auf. Beispiele fir mdogliche Ursachen einer
sekunddren Hyperhidrose sind das Klimakterium, hormo-
nelle Erkrankungen, wie Hyperthyreose oder Diabetes mel-
litus, konsumierende Erkrankungen, wie Infektionen oder
Malignome, verschiedene neurologische bzw. psychische
Erkrankungen oder Adipositas. Auch als Nebenwirkung von
Arzneimitteln (insbesondere Glukokortikoide, Antibiotika,
Antidepressiva) kann eine verstdrkte Schweif3produktion
auftreten. Bei einer sekunddren Hyperhidrose fuhrt in der
Regel die Therapie der Grunderkrankung zu einer Besse-
rung der Symptomatik. Fir die Abgrenzung von einer pri-
maren Hyperhidrose ist eine gezielte Anamneseerhebung
notwendig [1-3].

Topische Therapie

Als First-Line-Therapie bei der axilliren sowie palmaren
und/oder plantaren Hyperhidrose ist eine topische Behand-
lung mit Aluminiumchloridhexahydrat anzusehen. Alumi-
niumsalze fihren durch Ausfédllung zu Aluminium-Mucopo-
lysaccharid-Komplexen und verschlieBen damit durch die
Schéddigung der Epithelzellen die Ausfihrungsgdnge der
Schweif3drisen. Laut Leitlinie soll Aluminiumchloridhexa-
hydrat in Konzentrationen von 10 bis 30 Prozent eingesetzt
werden. Die Aluminiumsalze werden in Deorollern und
Cremes angeboten. Haufig werden in der Apotheke indi-
viduelle Rezepturen hergestellt, wobei das Neue Rezeptur-
Formularium (NRF) hierzu Rezepturen mit Konzentrationen
von 10 bis 20 Prozent als Lésungen oder Gele enthilt.

Alle topischen Prdparate werden jeweils abends vor
dem Schlafengehen aufgetragen, da nachts die Schweil3bil-
dung reduziert ist und so ein sofortiges Ausschwitzen des
Salzes vermieden wird. Ein Behandlungsversuch Gber meh-
rere Wochen wird empfohlen [1, 2]. Irritationen kdnnen hau-
fig auftreten und machen gegebenenfalls eine Reduktion der
Behandlungsfrequenz oder den Einsatz eines milden topi-
schen Kortikoids notwendig.
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In diesem Zusammenhang ist darauf hinzuweisen, dass
die Aluminiumaufnahme durch Antitranspirantien vor allem
gesenkt werden kann, indem diese nicht unmittelbar nach
der Rasur beziehungsweise bei geschddigter Achselhaut
verwendet werden. Ein kausaler Zusammenhang zwischen
der erhdhten Aluminiumaufnahme durch Antitranspirantien
und der Alzheimer-Krankheit beziehungsweise Brustkrebs
konnte trotz einer Reihe entsprechender Studien aufgrund
der inkonsistenten Datenlage wissenschaftlich bisher nicht
belegt werden. Aus Sicht des Bundesinstituts fiir Risikobe-
wertung (BfR) besteht vor allem Forschungsbedarf hinsicht-
lich der tatsdchlichen Aufnahmemenge von Aluminium Uber
die Haut. AuBBerdem fehlen dem BfR Daten fir eine Risiko-
bewertung von Aluminium nach langfristiger dermaler Expo-
sition. Erst mit solchen Informationen kann eine abschlie-
Bende gesundheitliche Risikobewertung zu aluminiumhaltigen
Antitranspirantien vorgenommen werden [4].

Apothekenpflichtig?

Aluminiumchloridhexahydrat ist kein apotheken-
pflichtiger Wirkstoff, sodass Produkte wie Deo-
dorants und Cremes mit Aluminiumsalzen auch
auB3erhalb der Apotheken erhdltlich sind. Die mit
Aluminiumchloridhexahydrat hergestellten Rezeptu-
ren sind allerdings apothekenpflichtige Arzneimittel.
Bei Salbei als Wirkstoff in Sweatosan® handelt es sich
um ein apothekenpflichtiges Arzneimittel.

In der Anlage | der Arzneimittel-Richtlinie ist fir
diese Indikation keine Ausnahmeregelung genannt,
sodass die topische Therapie mit Aluminiumsalzen
und die systemische Anwendung mit Fertigarznei-
mitteln wie Sweatosan® fiir Jugendliche ohne
Entwicklungsstérungen ab 12 Jahren und Erwachsene
keine Leistung der GKV ist [9].

KVBW  Verordnungsforum 74 Juli 2025

ARZNEIMITTEL

Seit 2022 steht eine Creme mit dem anticholinergen
Wirkstoff Glycopyrroniumbromid als verschreibungspflich-
tiges Fertigarzneimitttel zur Verflgung, das fUr die Therapie
der schweren priméren axilliren Hyperhidrose bei Erwach-
senen zugelassen ist [6]. Zu diesem Prdparat liegt eine kli-
nisch kontrollierte Studie gegen Placebo vor, jedoch nicht
gegen beispielsweise Aluminiumchloridhexahydrat oder
Botulinumtoxin A. Im Rahmen der frilhen Nutzenbewertung
wurde vom Gemeinsamen Bundesausschuss als zweckma-
Bige Vergleichstherapie eine Aluminiumchlorid-haltige Rezep-
tur (mind. 15 %) oder eine Leitungswasser-lontophorese
angesehen. Ein Zusatznutzen gegeniber diesen Therapien ist
nicht belegt [7]. Auch Glycopyrroniumbromid sollte abends
aufgetragen werden [2].

Verschreibungsfrei versus
verschreibungspflichtig

Gemadl3 Wirtschaftlichkeitsgebot nach § 12 Absatz 11
der Arzneimittel-Richtlinie [10] ist Folgendes zu
beachten: Die Verordnung eines verschreibungspflich-
tigen Arzneimittels kann unwirtschaftlich sein, wenn
verschreibungsfreie Arzneimittel zur Behandlung der
Erkrankung des Patienten vorliegen, die medizinisch
notwendig, zweckmaBig und ausreichend sind.
Verschreibungsfreie Therapieoptionen sollten daher
vorrangig eingesetzt werden.

Bei der Verordnung verschreibungspflichtiger
Praparate sollte in der Patientenakte dokumentiert
sein, dass verschreibungsfreie Alternativen im Einzel-
fall nicht zum gewtlinschten Therapieerfolg gefiihrt
haben.

Fir die Behandlung der Hyperhidrose stehen die
nachfolgend genannten medikamentdsen Optionen
zur Verfligung:

= Verschreibungsfrei: Aluminiumchloridhexahydrat,
Salbeiblitter-Trockenextrakt (Sweatosan®)

= Verschreibungspflichtig: Glycopyrroniumbromid
(Axhidrox®), Botulinumtoxin A (Botox®),
Bornaprin (Sormodren®), Methantheliniumbromid
(Vagantin® RIEMSER)
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Insbesondere bei der palmaren und plantaren Form
der Hyperhidrose wird die Leitungswasser-lontophorese
empfohlen. Dabei wird schwacher Gleichstrom fir 10 bis
20 Minuten mittels Badern mit reinem Leitungswasser durch
Hande, FiBe oder Achseln geleitet. Der genaue Wirkmecha-
nismus ist allerdings nicht bekannt [2, 3]. Zur Durchfiihrung
der Leitungswasser-lontophorese wird ein lontophoresege-
rat bendtigt. Dabei handelt es sich um ein Hilfsmittel. Dieses
ist im GKV-Hilfsmittelverzeichnis unter der Produktgruppe
09 — Elektrostimulationsgerdte — Haut — Leitungswasser-
lontophoresegerdte gelistet.

Chemische Denervierung

Fur stirkere Formen der axilliren, palmaren und plan-
taren Hyperhidrose ist die chemische Denervierung mit
Botulinumtoxin A eine effektive Therapie. Diese blockiert
reversibel die cholinergen postgangliondren sympathischen
Nervenfasern, so dass Acetylcholin nicht mehr freigesetzt
wird und die Stimulation der Schweil3drisen durch den Sym-
pathikus unterbleibt. Dazu wird das Toxin in den hyperhid-
rotischen Hautbereichen intrakutan injiziert. Die Wirkung
ldsst allerdings nach etwa sechs Monaten wieder nach, so
dass eine Neuinjektion erforderlich ist [1, 2]. Eine Studie mit
83 Patienten zeigte, dass die Wirkdauer mit zunehmender
Zahl von Injektionen im Durchschnitt auf 2,73 Jahre, im Ein-
zelfall auf bis zu 9 Jahre steigt [5]. Die einzige Zulassung fir
die Therapie der Hyperhidrose hat bis jetzt das Prdparat
Botox® fiir die Behandlung der Achselhthlen.

Die lokale Injektion mit Clostridium-botulinum-Toxin
Typ A (Botox®) ist zur Behandlung der starken, fortbeste-
henden primiren Hyperhidrosis axillaris zugelassen, die st6-
rende Auswirkungen auf die Aktivitdten des taglichen Lebens
hat und mit einer topischen Behandlung nicht ausreichend
kontrolliert werden kann [6]. Daher kommt gemal3 Zulas-
sung eine Injektion mit Clostridium-botulinum-Toxin Typ A
erst nach Versagen einer topischen Therapie in Frage. Der
Einsatz an anderen K&rperregionen oder anderer Prdparate
wie Dysport® oder Xeomin® erfolgt im Off-Label-Use [2].
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Off-Label-Use

Arzneimittel, die im Off-Label-Use eingesetzt
werden, unterliegen grundsatzlich nicht der Leistungs-
pflicht der GKV. Dartber hinaus entfdllt die
Herstellerhaftung, sodass eine erweiterte Aufklarung
des Patienten erforderlich ist. Ein detailliertes Merk-
blatt zum Off-Label-Use finden Sie unter

www.kvbawue.de » Praxis » Arzneimittel
» Off-Label-Verordnung

www.kvbawue.de/pdf4667

Zu beachten ist auch, dass Botulinumtoxin A in den
verschiedenen Praparaten in jeweils anderen Komplexen
mit unterschiedlicher Aktivitdt vorliegt. Daher kénnen die
Praparate unabhingig von ihrer Zulassung nicht ohne Dosis-
anpassung gegeneinander ausgetauscht werden. Als Neben-
wirkungen treten produktunabhingig Schmerzen und Unver-
traglichkeitsreaktionen an der Injektionsstelle auf [2]. Selten
sind Antikérperbildungen gegen Botox A mit der Folge eines
Wirkungsverlustes des Prdparates.

Systemische Therapie

Vor allem bei generalisierter Hyperhidrose ist eine sys-
temische Therapie angezeigt, wobei anticholinerge Substan-
zen wie Bornaprin und Methantheliniumbromid nach der
Leitlinie selten Mittel der Wahl sind. Beide Substanzen blo-
ckieren als Antagonisten an peripheren Acetylcholinrezep-
toren die Stimulation der Schweil3drisen durch den Para-
sympathikus. Typische anticholinerge Nebenwirkungen wie
Mundtrockenheit, Akkommodations- oder Miktionsstérun-
gen sind beschrieben [1, 2].

Zugelassen als verschreibungspflichtiges Fertigarznei-
mittel fir diese Indikation ist Bornaprin (Sormodren®). Das
Parasympatholytikum ist ein vorwiegend zentral wirkendes
Anticholinergikum, das kompetitiv an periphere und zen-


http://www.kvbawue.de/pdf4667
http://www.kvbawue.de/pdf4667
http://www.kvbawue.de/pdf4667
http://www.kvbawue.de/pdf4667
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trale muskarinerge Acetylcholin-Rezeptoren bindet. Die
Dauer der Anwendung richtet sich nach Art und Verlauf der
Erkrankung. Bei Hyperhidrose kann auch eine kurzfristige,
situationsbezogene Einnahme sinnvoll sein [6].

Methantheliniumbromid ist ein quaterndres Ammo-
niumderivat mit anticholinerger Wirkung. Es hemmt die
Sekretion der Schwei3drisen durch Blockade der Muskarin-
rezeptoren.

Eine multizentrische, randomisierte Studie mit 339 Pati-
enten mit axilldrer Hyperhidrosis zeigte bei 267 Patienten,
die ausgewertet wurden, Uber einen Zeitraum von 28 Tagen,
dass die Behandlung mit Methantheliniumbromid gegenlber
Placebo zu einer signifikant reduzierten Schweif3bildung sowie
zu einer Verbesserung der Lebensqualitit fuhrte. Methan-
theliniumbromid ist dagegen bei palmarer Hyperhidrose
weniger wirksam [8]. Methantheliniumbromid (Vagantin®
RIEMSER) ist daher als verschreibungspflichtiges Fertigarz-
neimittel nur zugelassen zur Anwendung bei persistenter
exzessiver idiopathischer primdrer Hyperhidrosis axillaris.
Die Dauer der Einnahme richtet sich nach dem klinischen
Bild, wobei zu einer Anwendungsdauer von mehr als vier
Wochen keine Daten vorliegen [6].
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Ebenfalls zu den systemisch angewendeten Antihidrotika
zdhlt Salbei in Form von Tee oder Fertigarzneimitteln wie
beispielsweise Sweatosan®. Der Einsatz beruht auf Erfah-
rungsberichten, meist erfolgt er alternativ oder als adjuvante
Therapie [2].

Chirurgische Therapie

Eine radikale, meist irreversible Therapie der axilliren
Hyperhidrose stellen chirurgische Verfahren dar. Zwar mus-
sen operative Verfahren mit dem Ziel einer dauerhaften
L&sung erwogen und mit den Patienten als Alternativen dis-
kutiert werden. Aufgrund vieler Nachteile wie Bewegungs-
einschrdankungen und starker Narbenbildung ist eine kom-
plette Exzision des schweil3drisentragenden Hautareals in
der Axilla jedoch nur im Einzelfall zu empfehlen.

Gute kosmetische Ergebnisse sind, sofern keine Kompli-
kationen wie Hautnekrosen oder Lymphfisteln und Lymph-
zysten entstehen, mit der subkutanen Kiirettage zu erzielen.
Hierbei wird die Hautschicht, in der die Schwei3drisen loka-
lisiert sind, durch kleine Einschnitte mit einer Kirette oder
mit scharfem Loffel abgetragen. Wiederholungsoperationen
sind hier moglicherweise notwendig.

Eine gewebeschonende Technik mit sehr guten kosme-
tischen Ergebnissen stellt die subkutane Saugkiirettage dar.
Dabei wird in Tumeszenz-Lokalandsthesie Uber drei kleine
Inzisionen das schwei3drisentragende Gewebe mit Kiret-
tage oder scharfem Loffel vom Unterrand der Dermis abge-
tragen und abschlie3end das kirettierte Gewebe mit einer
Saugkantle abgesaugt. Eine Wiederholungsoperation ist auch
hier mdglicherweise erforderlich [2].

Im direkten Vergleich mit einer chirurgischen Therapie
erzielte die Behandlung mit Botulinumtoxin A an 20 Patien-
ten im Zeitraum von drei bis sechs Monaten nach Injektion
eine hohere Wirksamkeit und eine stérkere subjektive Ver-
besserung der Lebensqualitdt der Patienten [11].

Eine endoskopische thorakale Sympathektomie kann
bei palmarer Hyperhidrose durchgefihrt werden. Bei dieser

Methode wird der Nervenstrang des Sympathikus in Hohe
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der Brustwirbelsdule durch Elektrokauterisation oder Clip-
ping unterbrochen. Da schwerwiegende Komplikationen,
wie ein Pneumothorax oder ein Horner-Syndrom, auftreten
kdnnen, wird der Eingriff nur in therapieresistenten Fillen
empfohlen.

Als Nebenwirkung muss vor allem mit kompensatori-
schem Schwitzen in anderen Korperarealen gerechnet wer-
den. Eine gleichzeitige Verbesserung der plantaren Hyper-
hidrose wird bei bis zu 50 Prozent der Behandlungsfélle
berichtet. Daneben kénnen die Ganglien auch durch CT-
gesteuerte Injektion von konzentriertem Alkohol ausgeschal-
tet werden [2]. Die operativen Verfahren haben aufgrund
guter Erfolge der nicht invasiven Verfahren wie Botulinum-

toxin an Bedeutung abgenommen [3].

Die Wirksamkeit einer Lasertherapie bei Hyperhid-
rose wird zurzeit noch kontrovers diskutiert. Einzelne Stu-
dien existieren auch mit Mikrowellentherapie, bei denen die
Schweif3drisen durch Thermolyse langfristig zerstort wer-
den. In einer Studie mit 31 Patienten zeigte sich nach zwdlf
Monaten ein positiver Effekt, wobei Hautverdnderungen und
Rétungen als Nebenwirkungen auftraten. Weitere Studien
sind flr diese Therapieansétze notwendig [12].
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"SSB-Regress? Nein danke!"

In optimierter Version

Wir freuen uns, das bereits bekannte und geschitzte
Onlinetool zum Sprechstundenbedarf ,,SSB-Regress? Nein
danke!" mit weiteren neuen Funktionen anbieten zu dirfen.

Das Onlinetool kann Uber unsere Homepage kvbawue.
de aufgerufen werden, zu finden unter: Praxis » Verordnun-
gen » Sprechstundenbedarf

Mit Hilfe der PZN (Pharmazentralnummer) kann inner-

halb von Sekunden festgestellt werden, ob der gewlinschte
Artikel Uber den Sprechstundenbedarf (SSB) beziehbar ist.
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Neuerungen auf einen Blick

Zusatzlich zu den bisherigen Verordnungssmileys werden
jetzt auch noch die Anmerkungen der Anlage 1, der Liste der
zuldssigen Mittel im Sprechstundenbedarf der Sprechstunden-
bedarfsvereinbarung, angezeigt. Die Auskunft zu den griinen
und gelben Smileys wurde ergdnzt um:

= Mengenbegrenzungen

= Facharztgruppen Einschrdnkungen

= Indikationseinschrankungen

= Anwendungseinschrankungen

= Spezifikationen zu Medizinisch-technische-Mittel zur
Diagnostik und Therapie

= Spezifikationen zu Verbandstoffen


https://www.kvbawue.de/praxis/verordnungen/sprechstundenbedarf/ssb-regress-nein-danke
https://www.kvbawue.de/praxis/verordnungen/sprechstundenbedarf/ssb-regress-nein-danke
https://www.kvbawue.de/praxis/verordnungen/sprechstundenbedarf/ssb-regress-nein-danke

SPRECHSTUNDENBEDARF

Wie funktioniert es?

1. Artikel konnen anhand der PZN in das Online-Tool eingegeben werden.

Abbildung 1 SSB-Tool Eingabefeld

dargestellt. Zusétzlich stehen ggf. in der rechten Spalte ein
Nach der PZN-Eingabe wird durch einen Klick auf ,,Schnell-  oder mehrere Anmerkungen zu diesem Produkt. Ist der
abgleich" das Produkt mit einer Datenbank abgeglichen und  Artikel noch nicht in der Datenbank erfasst worden, so
das Ergebnis in Form von griinen, roten und gelben Smileys  erscheint ein graues Fragezeichen, siehe Abbildung 2.

2. Durch die Smileys wird angezeigt, ob die Artikel iiber SSB bezogen werden konnen.

Abbildung 2 SSB-Tool mit Eingabe von
PZNs und nach dem Klick auf ,,Schnell-
abgleich®
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Was bedeuten die Smileys?

Dieses Mittel dirfen Sie als SSB verordnen. Dieses Mittel ist aktuell kein SSB. Regressgefahr!
Beachten Sie die Einschrankungen der Anlage 1

SpBV (Liste zuldssiger Mittel ) sowie wirtschaftliche Diesen Impfstoff dirfen Sie aktuell nicht Uber den
Mengen/Packungsgrofen. SSB beziehen. Regressgefahr! Prifen Sie den

Impfanspruch des Patienten, ggf. ist ein alternativer
Diesen Impfstoff diirfen Sie Uber den SSB beziehen. Bezugsweg moglich.
Prifen Sie trotzdem den Impfanspruch des Patien-
ten, um Regresse zu vermeiden. Dieses Mittel wurde noch nicht erfasst.

Dieses Mittel darf nur von bestimmten Fachgruppen,

in bestimmten Mengen oder bei ambulanten Opera-
tionen als SSB verordnet werden.

3. Bei Unklarheiten kann uber einen Klick auf ,,zur Riickfrage an KV* die Liste an das Team vom Sprechstundenbedarf
gesendet werden.

Abbildung 4 SSB-Tool, nachdem die
Anfrage an KVBW gesendet wurde
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Mehrwert fiir die Arztpraxen

Die Beachtung der eingeblendeten Anmerkungen
kdnnen noch besser als bisher helfen, Verordnungsfehler
zu vermeiden. Dadurch verringert sich das Risiko fiir Nach-
forderungen von Seiten der Krankenkassen.

Rezepturen sind aufgrund nicht vorhandener PZNs kein
Bestandteil des Onlinetools und kdnnen somit nicht Uber-
prift werden. Um hier ebenfalls Verordnungsfehler zu ver-
meiden, haben wir eine neue FAQ zu Rezepturen flr Sie
zusammengestellt. Auf der Seite des Onlinetools ist eine
direkte Verlinkung eingerichtet.

Bei Fragen stehen wir selbstverstandlich auch weiterhin
personlich zur Verfligung.

KVBW  Verordnungsforum 74 Juli 2025
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Neues auf www.kvbawue.de

Um Sie iiber die wichtigsten Neuerungen auf unserer Home-
page auf dem Laufenden zu halten, geben wir Ihnen hier ei-
nen aktuellen Uberblick. Auf der Homepage finden Sie auch
tagesaktuell die neuesten Nachrichten iiber Verordnungen und
Vereinbarungen (siehe www.kvbawue.de » Praxis » Aktuelles).

Schnellinformation vom 30. April 2025

Priifankiindigung zu verordneten
Cannabismengen

Die AOK Baden-Wirttemberg kiindigt aktuell an, die Plau-
sibilitdt der Verordnungsmengen von Cannabis ab dem Ver-

ordnungsquartal 3/2025 zu Uberprifen.

=>» Nihere Informationen:

www.kvbawue.de/pdf5147
=» Die Schnellinformation finden Sie auch unter

www.kvbawue.de » Praxis » Verordnungen » Arzneimittel
» Vorsicht Nachforderung
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Merkblatt zu Biosimilars aktualisiert

Das Merkblatt , Biosimilars — wirtschaftliche Aspekte und
Austauschbarkeit” (www.kvbawue.de/pdf3592) wurde
aktualisiert.

In der Apotheke darf weiterhin kein Austausch zwischen
wirkstoffgleichen Biologika erfolgen, auch nicht bei Vor-
liegen von Rabattvertrdgen. Aus diesem Grund wird ins-
besondere auch auf ein mogliches Nachforderungsrisiko
hingewiesen, wenn die drztliche Umstellung auf ein preis-
glinstiges Biologikum unterbleibt. Als preisglinstige Bio-
logika gelten vorrangig solche Arzneimittel, fir die ein
Rabattvertrag mit der jeweiligen Krankenkasse des Ver-
sicherten besteht. Demnach werden rabattierte Biosimi-
lars sowie rabattierte Original-Biologika als wirtschaft-
lich angesehen. Im Merkblatt hei3t es zur Umstellung: Der
Vertragsarzt kann zwar aus medizinischen und therapeu-
tischen Grinden unter Wirdigung patientenindividueller
und erkrankungsspezifischer Aspekte im Einzelfall von einer
Umstellung absehen. Biologika und ihre jeweiligen Biosimi-
lars sind jedoch grundsétzlich als therapeutisch gleichwertig
zu sehen. Daher sind die Anforderungen an die Begriindun-
gen und die Dokumentation in der Patientenakte in jedem
Einzelfall sehr hoch. Bei Nichterfillung dieser Anforderun-
gen sind Einzelfallprifungen durch die Krankenkasse mog-
lich. Diese liegen bereits zahlreich vor und wurden zum
grof3en Teil mit Nachforderungen beschieden.

AuBerdem gab es in den Zielvereinbarungen 2025 Ande-
rungen bei den vereinbarten Mindestquoten-Regelungen

far Biosimilars.

=>» Merkblatt: Biosimilars

www.kvbawue.de/pdf3592

=>» Das Merkblatt finden Sie auch unter

www.kvbawue.de » Praxis » Verordnungen » Arzneimittel
» Aufklapptext: Biosimilars: Wirtschaftliche Aspekte und
Austauschbarkeit
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6. Mai 2025

Verordnungen fiir Kriegsversehrte aus der
Ukraine

Deutschland nimmt seit Kriegsbeginn (2022) Verletzte aus
der Ukraine zur Behandlung auf. Kriegsverletzte ukrainische
Soldaten werden Uber das MedEvac-Programm versorgt;
fur zivile Opfer Ubernehmen — je nach individueller Situa-
tion — die gesetzlichen Krankenkassen oder das Sozialamt
die Kosten.

Die meisten evakuierten Patienten mit Kriegsverletzungen
werden in Krankenhdusern behandelt. Es ist jedoch mdglich,

SERVICE

dass Patienten nach Entlassung aus dem Krankenhaus eine
ambulante Weiterbehandlung ben&tigen. Dies kdnnen Heil-
oder Hilfsmittel sein, aber auch Arzneimittel oder Verband-
mittel fUr die Wundversorgung. Die Verordnungen hierfir
werden von niedergelassenen Arzten ausgestellt.

Uberpriifen Sie das Vorliegen eines giltigen Anspruchsnach-
weises und wahlen Sie bei der Verordnung der ben&tigten
Produkte bzw. Leistungen den korrekten Kostentrdger und
das passende Rezeptformular aus. Informationen dazu sowie
zu weiteren Details der Rezeptausstellung finden Sie in der
nachfolgenden Tabelle.

Ubersicht zu Verordnungen von Arznei-, Verband-, Hilfs- und Heilmitteln

Anspruch nach

Militarische Patienten

MedEvac-Programm

Zivile Patienten (GKV)

SGB Il (Birgergeld, Grundsicherung fir
Arbeitsuchende)

Zivile Patienten (Sozialamt)

Asylbewerberleistungsgesetz
(AsylbLG)

Nachweis des

Patienteninformationsschreiben des Bundes-

eGK oder Ersatzbescheinigung einer gesetzli-

Behandlungsausweis der Kom-

Anspruchs amts fiir Bevolkerungsschutz und Katastro- chen Krankenkasse mune
phenhilfe (BBK)
Kostentrager Bundesverwaltungsamt (BVA); Direktabrech-  Gesetzliche Krankenkasse (Blrgergeldemp- Sozialamt (Sozialhilfeempfanger)

nung des Leistungserbringers (Apotheken,
Lieferanten u. a.)

fanger)

Leistungsumfang

nach Bundesbeihilfeverordnung (BBhV)
(weitgehend wie GKV)

wie GKV

nach AsylbLG nur bei akuter
Krankheit, Schwangerschaft und
Geburt

Verordnungs- Privatrezept bzw. BtM-Rezept Kassenrezept (eRezept bzw. Muster 16) bzw.  Kassenrezept (Muster 16) bzw.
vordruck BtM-Rezept, BtM-Rezept,

Muster 13 Muster 13
Zuzahlung Nein Ja Nein
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12. Mai 2025

Nur aus Pankreas gewonnene Verdauungsenyzme
verordnungsfihig

Die Verordnungsfahigkeit von Verdauungsenzymen wurde
auf Prdparate begrenzt, die aus Pankreas gewonnen wer-
den. Dies wurde mit Inkrafttreten zum 9. Mai 2025 vom
Gemeinsamen Bundesausschuss in Anlage | zur Arzneimittel-
Richtlinie klargestellt.

Hingegen koénnen fungale Verdauungsenzyme (aus Pilzen
gewonnen) nicht zulasten der GKV verordnet werden.
Im Wortlaut der Nr. 36 in Anlage |, auch OTC-Ubersicht
genannt, wurde deshalb die Formulierung ,,Pankreasenzyme"
ersetzt durch ,, Aus dem Pankreas gewonnene Enzyme"

Hintergrund dieser Klarstellung ist, dass nationale und inter-
nationale Leitlinien zur Enzymsubstitution bei exokriner Pan-
kreasinsuffizienz einheitlich aus Pankreas gewonnene Enzyme
empfehlen. Dagegen finden sich keine Empfehlungen fir den
Einsatz von fungalen Verdauungsenzymen.

FUr die aus Pankreas gewonnenen Enzyme gilt weiterhin,
dass sie fUr Patienten ab 12 Jahren nur bei chronischer exo-
kriner Pankreasinsuffizienz oder Mukoviszidose sowie bei
funktioneller Pankreasinsuffizienz nach Gastrektomie bei Ste-
atorrhoe zulasten der GKV verordnungsfahig sind.

Zur Klarung der Verordnungsfahigkeit zulasten der GKV

Uberprifen Sie den Ursprung der Enzyme bitte anhand der
jeweiligen Fachinformation der einzelnen Produkte.

34

30. Juni 2025

Erweiterung der Diagnoseliste beim langfristigen
Heilmittelbedarf zum 1. Juli 2025

Zum 1. Juli 2025 wurde die Diagnoseliste zum langfristigen
Heilmittelbedarf (Anlage 2 der Heilmittel-Richtlinie) um eine
Indikation ergédnzt.

Neuer ICD-10-Code: ,G72.3 Periodische Lahmung”

Der Gemeinsame Bundesausschuss (G-BA) hat aufgrund
eines Hinweises des Vereins Mensch und Myotonie die Dia-
gnoseliste des langfristigen Heilmittelbedarfs in der Anlage 2
der Heilmittel-Richtlinie geprift und ergidnzt. In der Folge
wurde die Diagnose ,G72.3 Periodische Lidhmung" aufge-
nommen.

Bei der neu hinzugekommenen Indikation kdnnen Sie von
der geltenden Hochstmenge je Verordnung gemal3 Heilmit-
telkatalog abweichen und die notwendigen Heilmittel aus
den genannten Diagnosegruppen ab der ersten Verordnung
fUr einen Zeitraum von zwdlf Wochen verordnen.

Diagnosegruppen nach Heilmittelkatalog

ICD Diagnose Physiotherapie Ergotherapie
G72.3 Periodische PN/AT EN3/SB3
Lahmung

Der langfristige Heilmittelbedarf ist flr schwerkranke Pati-
enten vorgesehen, die voraussichtlich einen Behandlungsbe-
darf mit Heilmitteln von mindestens einem Jahr haben. Ver-
ordnungen im Rahmen des langfristigen Heilmittelbedarfs
unterliegen nicht der statistischen Wirtschaftlichkeitspriifung
(Heilmittel-Richtwertpriifung). Demnach flieBen die Kosten
dieser Verordnungen nicht in das Verordnungsvolumen der
Praxis ein.

Die KBV hat die Stammdaten fur die Verordnungssoftware
zum 1. Juli 2025 angepasst.
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ACE
AM-RL
AOK
ASS
AsylbLG
ATP
AWMF

BAK
BAnz
BBhV

BBK

BfArM
BfR
BMV-A

BtM

BVA

BW
CPIC

CT
CYP2C9
CYP2C19
CYP2D6
DDG
DGU
DMP

doi

DPD
DPP 4
DPWG
DPYD

E. coli

EBM

eGK

EKG

FAQ

FORTA
G-BA
GenDG
GKV
Hrsg.
ICS

Glossar der Abkiirzungen

Angiotensinkonversionsenzym
Arzneimittel-Richtlinie
Allgemeine Ortskrankenkasse
Acetylsalicylsdure
Asylbewerberleistungsgesetz
Adenosintriphosphat

Arbeitsgemeinschaft der Wissenschaftlichen Medizinischen

Fachgesellschaften

Bundesarztekammer

Bundesanzeiger

Bundesbeihilfeverordnung
Bevolkerungsschutz und Katastrophenhilfe
Bundesinstitut fir Arzneimittel und Medizinprodukte
Bundesinstitut fir Risikobewertung
Bundesmantelvertrag Arzte
Betdubungsmittel

Bundesverwaltungsamt
Baden-Wirttemberg

Clinical Pharmacogenetics Implementation Consortium
Computer-Tomografie

Cytochrom P450 2C9

Cytochrom P450 2C19

Cytochrom P450 2Dé6

Deutsche Dermatologische Gesellschaft
Deutsche Gesellschaft fur Urologie
Dextromethorphan

digital object identifier
Dihydropyrimidin-Dehydrogenase (Enzym)
Dipeptidyl-Peptidase 4

Dutch Pharmacogenetics Working Group
Dihydropyrimidin-Dehydrogenase (codierendes Gen)
Escherichia coli

Einheitlicher Bewertungsmafistab
elektronische Gesundheitskarte
Elektrokardiogramm

frequently asked questions

Fit fOR The Aged

Gemeinsamer Bundesausschuss
Gendiagnostikgesetz

gesetzliche Krankenversicherung
Herausgeber

inhalatives Kortikosteroid
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M
KBV
LABA
LAMA
MAO
MedEvac
NRF
NSAR
NSMRI
NYHA
oTC
PCR
PGx
PharmGKB
PIM
PM
PMID
PPI
PZN
SGB
SNRI
SSB
SSRI
TZA
UAW
UGT
UM

SERVICE

intermediate metaboliser; intermedidrer Metaboliserer
Kassenarztliche Bundesvereinigung

langwirksames Beta-2-Sympathomimetikum
langwirksamer Muskarinantagonist
Monoaminooxidase

medical evacuation

Neues Rezeptur-Formularium

nicht-steroidales Antirheumatikum

nichtselektiver Monoamin-Rickaufnahme-Inhibitor
New York Heart Association

over the counter

Polymerase-Ketten-Reaktion

pharmakogenetische Diagnostik
Pharmacogenomics Knowledge Base

potenziell inaddquates Medikament

poor metaboliser, sehr langsamer Metabolisierer
PubMed identifier

Protonenpumpeninhibitor

Pharmazentralnummer

Sozialgesetzbuch
Serotonin-Noradrenalin-Rickaufnahme-Inhibitor
Sprechstundenbedarf

selektiver Serotonin-Rickaufnahme-Inhibitor
trizyklisches Antidepressivum

unerwlnschte Arzneimittelwirkung
UDP-Glucuronosyltransferase

ultra-rapid metaboliser; sehr schneller Metabolisierer
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Fragen zum Thema Einzelverordnungen

Arzneimittel

Impfungen

Heil- und Hilfsmittel, Sonstiges

Fragen zum Thema Sprechstundenbedarf

Fragen zum Thema Wirtschaftlichkeitspriifung

Klinische Pharmakologie Heidelberg
Klinische Pharmakologie Tiibingen
Pharmakovigilanz- und Beratungszentrum fiir

Embryonaltoxikologie, Charité Berlin

Institut fiir Reproduktionstoxikologie
Universitits-Frauenklinik Ulm

Verordnungsmanagement der KVBW

0711 7875-3663
verordnungsberatung@kvbawue.de

0711 7875-3690
verordnungsberatung@kvbawue.de

0711 7875-3669
verordnungsberatung@kvbawue.de

0711 7875-3660
sprechstundenbedarf@kvbawue.de

0711 7875-3630
pruefverfahren@kvbawue.de

Pharmakotherapie-Beratungsdienste

aid.konsil-kv@med.uni-heidelberg.de
arzneimittelinfo@med.uni-tuebingen.de
Telefon: 030 450525-700

030 450525-902
katarina.dathe@charite.de

Fax:

Telefon: 0731 500-58655
0731 500-58656
paulus@reprotox.de

Fax:
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