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Willkommen zu unserer Jahresendausgabe des Newsletters Arzneimittel aktuell!

bei der AOK Nordost — Die Gesundheitskasse

Inzwischen ist die kalte Jahreszeit eingekehrt und es kommen verstarkt schmerzgeplagte Patienten
in lhre Praxen. In dieser Ausgabe legen wir deshalb den Fokus auf verschiedene Aspekte der medi-
kamentodsen Schmerztherapie. Ein Thema, welches wir auf dem nachsten Arzneimittelkongress mit
Ihnen gemeinsam vertiefen wollen.

Ich wiinsche Ihnen eine besinnliche Weihnachtszeit sowie einen guten Rutsch ins neue Jahr!

e

Susanne Dolfen
Leiterin der Unternehmenseinheit Arzneimittelversorgung

Nichttumorbedingte Schmerzen bei dlteren Patienten — ein therapeutisches Dilemma?

Nichttumorbedingte Schmerzen kommen
bei dlteren Menschen haufig vor, insbeson-
dere vom Bewegungsapparat ausgehend.
Sie beeintrachtigen die Lebensqualitdt und
erfordern medizinische Behandlung. Wie
sollte diese bei den oft multimorbiden
Patienten aussehen und welche Fehler sollte
manvermeiden?

Zunachst einmal die wichtigste, wenn auch
vom Patienten nicht immer wertgeschatzte
Empfehlung: Bewegungstherapie bei chro-
nischen Riickenschmerzen und auch bei
Fibromyalgie-Syndrom ist sehr wirksam und
wird in den Leitlinien stark empfohlen [1, 2].
Sie ist in einigen Fallen allein ausreichend,
aber immer Bestandteil eines biopsycho-
sozialen Gesamtkonzeptes (Entspannungs-
verfahren, Psychotherapie, aktive Bewe-

gung).

Erster Schritt: Realistische Therapieziele
definieren

Schmerzfreiheit ist ein nachvollziehbarer
Patientenwunsch, aber in vielen Fallen kein
erreichbares Ziel. Es wird empfohlen, Thera-
pieziele wie z. B. eine 30 %ige Reduktion der
Schmerzintensitdt mit dem Patienten zu
besprechen, um unrealistischen Erwar-
tungshaltungen vorzubeugen [1]. Bei
alteren Patienten kann es sinnvoll sein, statt
Uber relative Schmerzreduktion Uber die
Wiedererlangung von Alltagsfahigkeiten
(z. B.spazieren gehen) zu sprechen [3].

Zweiter Schritt: Auswahl von Arzneimitteln
nach Wirksamkeit und Komorbiditat

NSAR: Am hdaufigsten — und auch im Rah-
men der Selbstmedikation — werden NSAR
eingesetzt. Bei dlteren Patienten ist zu
beachten, dass NSAR die Nierenfunktion
verschlechtern und ein akutes Nieren-
versagen auslésen kénnen [4]. Diese
Problematik wird durch die Kombination mit
ACE-Hemmern oder Sartanen verstarkt.
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Zudem ist zu beachten, dass NSAR bei
Patienten mit Herzinsuffizienz die Sympto-
matik verstarken und nicht selten zu Kran-
kenhauseinweisungen fihren kénnen [5].
Ibuprofen hebt die Wirkung von ASS in der
Sekundarpravention auf und sollte in dieser
Kombination nicht eingesetzt werden [6].
Das Ulcusrisiko durch NSAR kann bei dlteren
Menschen, abhangig von der Anamnese und
Begleitmedikation, erhoht sein. Die Indi-
kation fiir einen Protonenpumpeninhibitor
istzu priifen.

Die lokale Anwendung von NSAR bei
Arthroseschmerz ist wirksamer und neben-
wirkungsarmer als die orale und hier zu
bevorzugen [7].

Metamizol: Metamizol ist eines der am
haufigsten verordneten Schmerzmittel.
Zugelassen nur fir akute starke Schmerzen,
Koliken und Tumorschmerz wird der
Wirkstoff bei vielen Patienten nicht indi-
kationsgerecht auch zur Behandlung an-
derer nichttumorbedingter Schmerzen ein-
gesetzt. Auf Symptome einer Agranulozyto-
se (z. B. Hals- oder Schluckschmerzen) oder
Veranderungen im Blutbild ist zu achten und
zu reagieren. Diese Nebenwirkung kann sich
zeit- und dosisunabhédngig entwickeln [8, 9].

Achtung: Auch Metamizol kann die throm-
bozytenaggregationshemmende Wirkung
von ASS in der kardiovaskuldren Sekundar-
pravention aufheben [10].

Paracetamol: Paracetamol wird bei akuten
und chronischen Schmerzen des Bewe-
gungsapparates nicht empfohlen [1]. Die
dosisabhéngige Lebertoxizitat insbesondere
bei Untergewicht oder regelméaRigem Al-
koholkonsum machen die langere Einnahme
riskant.

Opioide: Wissenschaftliche Studien recht-
fertigen einen Therapieversuch mit Opi-

oiden bei chronischem Arthrose- und
Riickenschmerz. Eine regelméaRige Reeva-
luation der Behandlung ist essentiell. Bei
funktionellen Stérungen wie dem Fibro-
myalgie-Syndrom sollten Opioide nicht
eingesetzt werden [3]. Besonders die hohe
Sturzgefahr bei der Opioidtherapie ist ein
signifikantes Risiko fiir dltere Patienten.
Ubelkeit, Erbrechen und Obstipation sind
weitere den therapeutischen Einsatz er-
schwerende Nebenwirkungen.

Weitere Analgetika/Co-Analgetika: Haufig
erhalten Schmerzpatienten auch zentral-
wirksame Pharmaka wie Antidepressiva und
Neuroleptika [11]. Hierbei steigen das Sturz-
und Schlaf-Apnoe-Risiko [3].

Dritter Schritt: Wirksamkeit der Therapie
messen

Niemand wirde auf die Idee kommen eine
arterielle Hypertonie zu behandeln, ohne
den Blutdruck zu messen. Schmerzpatienten
sollten initial taglich die Schmerzintensitat
anhand einer Skala beurteilen und doku-
mentieren. Bei vom Bewegungsapparat
ausgehenden Schmerzen macht es Sinn,
zwischen Ruheschmerz und bewegungs-
abhangigen Schmerzen zu unterscheiden.

Vierter Schritt: Arztliches Gesprich als
therapeutisches Element nutzen

Der Arzt ist ein wichtiges ,,Co-Analgetikum®:
50 % der positiven wie auch der negativen
Wirkungen von Schmerzmitteln gehen =
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auf Placebo- und Nocebo-Effekte zuriick
[12]. Bemerkungen wie ,vielleicht hilftja ...”
oder ,wir probieren mal ..“ wirken dem
therapeutischen Effekt entgegen.

Fiinfter Schritt: Risikominimierung und
Monitoring

Blutbildkontrollen unter Metamizol, EKG-
Kontrollen unter Trizyklika und SSRI sowie
ggf. die Kontrolle der Nierenfunktion unter
NSAR sind indiziert.

Mogliche Interaktionen sind ebenfalls zu
beachten: Bei Kombination von SSRI mit
NSAR ist das Risiko gastrointestinaler Blut-
ungen vierfach erhoht. Die Verordnung von
Laxantien, um einer opioidinduzierten
Obstipation entgegen zu wirken, sollte
Therapiestandard sein. Wichtig ist die
Aufklarung des Patienten darlber, dass die
Wirksamkeit zentral wirkender Schmerzmit-
tel erst nach vierwdchiger Therapie be-
urteilt werden kann. Sind Nebenwirkungen
groRer als der therapeutische Effekt oder
wird das therapeutische Ziel innerhalb von
12 Wochen nicht erreicht, sollte das
Schmerzmittel abgesetzt werden.

Cannabishaltige Produkte zur Schmerzthe-
rapie dlterer Patienten?

Enthusiastische Berichterstattung in der
Presse Uber die schmerzlindernden, schlaf-
fordernden und stimmungsaufhellenden
Wirkungen von cannabishaltigen Produkten
kénnen auch bei dlteren Patienten zum
Wunsch der Verordnung von medizinischem
Cannabis fiihren. Die geringe Evidenz fur die
therapeutische Wirksamkeit von Cannabi-
noiden ist fur altere Patienten besonders

eklatant. In praktisch allen Studien zur
Wirkung von Cannabis und cannabishalti-
gen Produkten waren die Patienten jlinger
als60Jahre[13].

Wahrend Belege fir die schmerzlindernde
Wirksamkeit weitgehend fehlen, sind fur
dltere Patienten hoch relevante Nebenwir-
kungen gut belegt: Das Risiko flr Stiirze wird
deutlich erhoht [14], kognitive Funktionen
werden verschlechtert und das Risiko fir
Herzinfarkt und plétzlichen Herztod steigt
[15, 16]. Der Einsatz von cannabishaltigen
Produkten ist allenfalls bei nachgewiesener
unzureichender Wirksamkeit der Erst- und
Zweitlinientherapie im Einzelfall als add-on
in Erwagungzu ziehen.

Orale, standardisierte Darreichungsformen
(wie z. B. Tropfen oder Kapseln) sind den
nicht standardisierten, schnell anflutenden
Bliten vorzuziehen. Genau wie bei anderen
Schmerzmitteln sollte die Startdosis niedrig
gewahlt und langsam gesteigert werden
(,,startlow, go slow”).

Bitte denken Sie daran, vor der ersten
Verordnung eine Genehmigung der gesetz-
lichen Krankenkasse einzuholen. Diese
Notwendigkeit wurde im Sozialgesetzbuch
festgelegt.

Autor: Prof. Dr. Daniel Grandt, Chefarzt der
Klinik fir Innere Medizin | am Klinikum Saar-
briicken/Vorstandsmitglied der Arzneimit-
telkommission der deutschen Arzteschaft
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Chronische Schmerzen im Risikostrukturausgleich (RSA)

Bessere Abbildung der Versorgungsrealitat

Fir die Behandlung von chronischen
Schmerzen kénnen verschiedene Arzneimit-
tel im Rahmen eines Gesamttherapiekon-
zeptes eingesetzt werden. Eine Schmerzthe-
rapie kann somit je nach Schweregrad der
Symptome in ihrer Kostenhéhe sehr stark
variieren. Durch die Dokumentation und
Ubermittlung der behandlungsrelevanten
Schmerzdiagnosen der Arzte sowie der
Erfassung der abgerechneten Arzneimittel
bei den Krankenkassen konnte dieser Um-
stand im Risikostrukturausgleich berick-
sichtigt und im Klassifikationsmodell 2020
weiter verfeinert werden.

Fiir die hierarchisierte Morbiditatsgruppe
,Chronische Schmerzen“ wurde eine mehr-

fache Arzneimitteldifferenzierung einge-
flgt — bislang gab es lediglich eine Unter-
scheidung in ,.chronische Schmerzen mit
und ohne Dauermedikation”. Die neue
mehrfache Arzneimitteldifferenzierung
orientiert sich an der Leitlinie der WHO.
Dabei wird der Einsatz von niedrig- und
hochpotenten Opioiden sowie von nicht-
opioiden Analgetika beim chronischen
Schmerz unterschieden und auch unter-
schiedlich vergitet.

Somit ist es gelungen, im RSA die tatsachli-
che Versorgungsrealitat und Kostenstruktur
bei chronischen Schmerzen besser abzu-
bilden.
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Neue WHO-Leitlinien: Management von Tumorschmerzen

Anfang 2019 hat die WHO die evidenz-
basierten Leitlinien fiir die pharmako-
logische und radiotherapeutische Behand-
lung von Tumorschmerzen bei Heran-
wachsenden und Erwachsenen aktualisiert.
Die Leitlinien sind in drei Schwerpunkte
gegliedert: Analgesie bei Tumorschmerzen,
der Einsatz adjuvanter Arzneimittel gegen
Tumorschmerzen und die Behandlung der
Schmerzen in Zusammenhang mit Knochen-
metastasen.

Der Kernpunkt ist die patientenindividuelle
Schmerzlinderung in allen Stadien einer
Erkrankung, die eine akzeptable Lebens-
qualitat erlaubt. Das bisher gelebte WHO-
Stufenschema riickt bei der Therapie in den
Hintergrund, stattdessen steht der Patient
im Fokus.

Hat ein Patient mittlere oder starke Schmer-
zen, kann direkt ein Opioid zur Anwendung
kommen. Die Leitlinie unterscheidet nicht
mehr zwischen WHO-2- und WHO-3-
Opioiden. Neben Morphin werden Hydro-

morphon und Oxycodon empfohlen. Fiir die
Einstellung der Opioidtherapie kdnnen nicht
retardierte oder retardierte Applikations-
formen gewdhlt werden. Die Dauermedi-
kation sollte unbedingt mit einer schnell-
wirkenden Begleitmedikation erganzt werd-
en.

Zur adjuvanten Therapie kdnnen Steroide,
Antidepressiva und Antikonvulsiva einge-
setzt werden. Bei Schmerzen im Zusammen-
hang mit Knochenmetastasen finden Bis-
phosphonate sowie die Radiotherapie
Anwendung.

Generell sollen zur optimalen Schmerz-
kontrolle bei Tumorpatienten folgende
Grundprinzipien beachtet werden:
,by mouth“ — Die orale Gabe ist zu
bevorzugen.

- ,by the clock” — Die Einnahme der
Basismedikation soll in fixen Zeitinter-
vallen erfolgen.

- for the individual, with attention to
detail“ — Die Auswahl und Dosierung der

Arzneistoffe wird durch die individuelle
Patientencharakteristik bestimmt und in
einem ausfihrlichen Medikationsplan
festgehalten.

Diese drei Vorgaben sind auch auf den
allgemeinen Einsatz von Opioiden anzu-
wenden und tragen zur Arzneimittelthera-
piesicherheit bei.

Fazit: Die aktuelle WHO-Leitlinie zum
Management von Tumorschmerzen
bietet mehr Flexibilitat bei der Medi-
kamentenauswahl und richtet sich
verstarkt nach der Symptomatik der
Patienten.

Quelle:

- WHO guidlines for the pharmacological and radiothera-
peutic management of cancer pain in adults and
adolescents, Stand 31.01.2019
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Das dargestellte Rezept zeigt Ihnen eine
hdufig vorkommende Arzneimittel-
kombination: Ein 67-jahriger Patient erhalt
ein Sartan (Valsartan) und ein Diuretikum
(HCT). Zusatzlich wird ihm ein nicht-
steroidales Antirheumatikum (NSAR,
Diclofenac) verordnet.

Diese drei Wirkstoffgruppen — Sartan oder
ACE-Hemmer, Diuretikum und NSAR -

senken den Filtrationsdruck in der Niere und
kdnnten in der Kombination ein akutes
Nierenversagen auslosen. In der Literatur
wird diese Interaktion als ,Triple Whammy*
beschrieben.

Bei kurzzeitiger Gabe dieser Dreier-
Kombination scheint das Risiko einer
Niereninsuffizienz bei Patienten mit bis
dahin normaler Nierenfunktion gering zu

sein. Bei Patienten mit bereits einge-
schrankter Nierenfunktion (hohes Alter,
Diabetes etc.) steigt das Risiko jedoch
erheblich. Die regelmalige Kontrolle der
Niereist erforderlich.

Die Interaktion kann —wenn das NSAR nicht
vermeidbar ist — durch Wechsel auf ein
anderes Antihypertensivum entscharft
werden. Zumindest wenn das Sartan/der
ACE-Hemmer fiir eine Hypertonie indiziert
ist.

Fazit: Die Dreier-Kombination aus einem
ACE-Hemmer oder Sartan, einem
Diuretikum und einem NSAR kann
potentiell zum akuten Nierenversagen
flilhren. Das NSAR sollte so kurz wie
moglich eingesetzt werden. Achten Sie
auch gezielt auf NSAR in der Selbstmedi-
kation.

Quellen:

- Nygard P, Jansman FG, Kruik-Kolloffel WJ, Barnaart AF,
Brouwers JR. Effects of short-term addition of NSAID to
diuretics and/or RAAS-inhibitors on blood pressure and
renal function. Int J Clin Pharm. 2012;34(3):468-74

- Seelig CB, Maloley PA, Campbell JR. Nephrotoxicity
associated with concomitant ACE inhibitor and NSAID
therapy. South Med J. 1990;83(10):1144-8.
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Wirkstoff im Spotlight: Tapentadol

Das Verordnungsvolumen von Tapentadol
steigt von Jahr zu Jahr, trotz umstrittener
Studienlage. Allein 2018 wurden 12,7 Mio.
definierte Tagesdosen verordnet. Dieser
Trend gibt Anlass, das zentral wirkende
Analgetikum genauer zu betrachten.
Tapentadol steht in Retardform zur Behand-
lung starker chronischer Schmerzen und als
kurzwirksames Praparat bei méaRig starken
bis starken akuten Schmerzen (Durchbruch-
schmerzen) zur Verfugung.

Eigenschaften

Die analgetische Wirkung beruht auf einem
dualen Wirkungsmechanismus. Tapentadol
wirkt einerseits als Opioid am p-Rezeptor
und fungiert andererseits als Noradrenalin-
Wiederaufnahmehemmer. Die Ausbreitung
von Schmerzimpulsen wird unterdriickt.
Tapentadol besitzt — wie alle Opioid-
analgetika — ein starkes Abhangigkeits-
potenzial.

Studienlage

Der Nachweis der Wirksamkeit von Tapenta-
dol bei nichttumorbedingten Schmerzen
beruht auf zwei Phase-IllI-Studien mit
insgesamt 2.011 Patienten, die unter starken
chronischen Rickenschmerzen oder Knie-
gelenkarthrose litten. Getestet wurde gegen
retardiertes Oxycodon und Placebo. Dabei
konnte flr Tapentadol eine mit Oxycodon
vergleichbare Wirkung gezeigt werden.
Zudem wurden zwei Studien mit insgesamt
839 Patienten veroffentlicht, in denen die
Wirksamkeit von Tapentadol bei tumor-
bedingten Schmerzen untersucht wurde. Es
konnte lediglich eine Nichtunterlegenheit

gegenliber Morphin und Oxycodon gezeigt
werden.

Nebenwirkungen

Klassische Opioide und Tapentadol besitzen
eine vergleichbare analgetische Wirk-
samkeit. Das Nebenwirkungsprofil scheint
sich etwas zu unterscheiden. Wahrend
klassische Opioide haufiger die typischen
opioidinduzierten Nebenwirkungen wie
gastrointestinale und zentralnervése Symp-
tome verursachen, fihrt Tapentadol h&uf-
iger zu Mundtrockenheit. Nebenwirkungen
wie z. B. Schwindel, Somnolenz, Kopf-
schmerzen, Ubelkeit und Verstopfung sind
bei der Therapie mit Tapentadol sehr haufig
zuerwarten.

Interaktionen

Eine Kombinationstherapie aus Tapentadol
und Monoaminooxidase-Hemmern sollte
aufgrund additiver Effekte auf den synapti-
schen Noradrenalinspiegel vermieden
werden. Kardiovaskuldare Nebenwirkungen,
wie hypertensive Krisen, kénnen resultieren.
Wird Tapentadol mit anderen Opioiden oder
Benzodiazepinen kombiniert, erhéht sich
das Risiko einer Atemdepression. Bei
gleichzeitiger Anwendung mit anderen auf
das Zentralnervensystem wirkenden Arz-
neimitteln (z. B. Benzodiazepine, Neurolep-
tika, H1-Antihistaminika, Opioide, Alkohol)
kann die sedative Wirkung von Tapentadol
verstarkt werden.

Im zeitlichen Zusammenhang mit serotoner-
gen Arzneimitteln wurde liber ein Serotonin-
syndrom berichtet.

Fazit: Tapentadol ist hinsichtlich seiner
analgetischen Wirksamkeit den klass-
ischen Opioiden nicht tberlegen. Oxy-
odon (5,98 EUR*), Hydromorphon
(5,96 EUR*) und Morphin (3,22 EUR*) in
retardierter Form sind gute Alternati-
ven. Die Studienlage fiir das hochpreisi-
ge Tapentadol (10,85 EUR¥*) ist derzeit
nicht ausreichend. Daher sollte es ledig-
lich als therapeutische Reserve in wenig-
en Indikationen verwendet werden.

* Netto-DDD laut Arzneiverordnungsreport
2019

Quellen:

- KBV Wirkstoff AKTUELL 05/2018 Tapentadol

- arznei-telegramm 2/17 ,Therapiekritik — Neues zu
Tapentadol (Palexia, Yantil)?“vom 17.02.2017

- KVB Arzneimittel im Blickpunkt 35: Tapentadol (Palexia®) -
Ein neues Analgetikum der Klasse ,MOR-NRI“ vom
13.09.2011

- Schwabe, Paffrath, Ludwig, Klauber: Arzneiverordnungs-
Report 2019. Springer-Verlag Berlin Heidelberg 2019,
S.392ff.

SAVE THE DATE | Arzneimittelkongress fiir Arzte im April 2020

,Medikamenttse Schmerztherapie — Sorgfaltige Abwadgung von Nutzen und Risiken”

Ndchstes Jahr laden wir niedergelassene und
angestellte Hausarzte, hausarztlich tatige
Internisten und Orthopdden zu unseren
bereits etablierten Arzneimittelkongressen
fuir Arzte ein. Die industrieunabhéngige Fort-
bildungsveranstaltung der AOK Nordost

Kontakt

AOK Nordost — Die Gesundheitskasse
Arzneimittelversorgung

14456 Potsdam

findet am 1. April 2020 in Schwerin und am Anmeldung Schwerin

29. April 2020 in Berlin statt.

Weitere Informationen finden Sie im Inter-
net unter folgender Adresse:
www.arzneimittelkongress.nordost.aok.de

E-Mail-Service: www.aok.de/nordost/mail
Internet: www.aok.de/nordost
Telefon: 0800 265080-24000 (kostenfrei)

Anmeldung Berlin

Weitere Informationen fiir AOK Vertragspartner finden Sie auch im Internet unter: www.aok-gesundheitspartner.de/nordost.
Mit dieser Information kommt die AOK Nordost — Die Gesundheitskasse ihrer gesetzlichen Informationspflicht nach.
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