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Leiterin des Bereichs Ambulante Versorgung
bei der AOK Nordost — Die Gesundheitskasse

Herzlich Willkommen zu unserer neuesten Ausgabe des Arzneimittel Newsletter aktuell!

In Zeiten von Covid-19 gibt es immer wieder schwierige Situationen zu meistern, wir miissen uns alle
anpassen, vieles bleibt ,ANDERS". Mit dieser Ausgabe mdchten wir Ihnen, auch jenseits von Corona
kleine Impulse fur lhren Arbeitsalltag zu Arzneimittelthemen geben.

Behandlung der Hyperlipidamie: Quo vadis?

Zur Behandlung der Hyperlipidamie ist die
Indikationsstellung schwierig, weil sich das
kardiovaskulare Risiko nicht einfach aus den
Blutfettwerten ablesen ldsst [1]. Hinzu
kommt, dass sich die anzustrebenden
Zielwerte fiir die LDL-Konzentration nach
Patientengruppen unterscheiden. Leitlinien
sind besonders wichtig, um die behandeln-
den Arzte bei therapeutischen Entscheidun-
gen zu unterstiitzen. Dabei miissen Arzte
sich darauf verlassen kdnnen, dass die
Empfehlungen auf objektiv bewerteter
Evidenz beruhen und nicht von Marketingin-
teressen pharmazeutischer Unternehmer
beeinflusst sind. Leitlinien missen metho-
disch hochwertig und transparent entwi-
ckelt werden und zwingend eine Offenle-
gung von Interessenkonflikten, sowie
detaillierte Regeln fir den Umgang mit
diesen enthalten [2].

Die neue europdische Leitlinie zur Behand-

lung der Fettstoffwechselstorungen der

European Society of Cardiology (ESC) und

der European Artherosclerotic Society (EAS)

geht bei den Zielwerten Gber die vor kurzem
publizierte amerikanische Leitlinie deutlich

hinaus und strebt u. a. folgende LDL-

Zielwerte an:

e <55 mg/dl bei Personen mit sehr hohem
kardiovaskularen Grundrisiko — und zwar
inder Sekundéar-undin der Primarpraven-
tion

e < 40 mg/dl bei einem kardiovaskuliren
Ereignis unter addquat dosierter Statin-
therapie

e < 115 mg/dl fur Gesunde mit einem
niedrigen kardiovaskuldren Grundrisiko

Fir diese neuen Grenzwerte gibt es

allerdings — so fuhrt die Leitlinie aus — keine

prospektiv randomisierten Studien, welche

die Empfehlungen stitzen [1].

Weiterhin wird vorgeschlagen, alle Patien-

ten mit Hypertriglyzeridamie von

> 200 mg/dl, alle Patienten mit einge-
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schrankter Nierenfunktion und einer GFR
von < 60 ml/min und auch alle Patienten
Gber 75 Jahren mit hohem kardiovaskuldren
Grundrisiko, mit Statinen zu behandeln.
Patienten mit akutem Koronarsyndrom
sollten generell — unabhdngig vom LDL-
Wert —lipidsenkend behandelt werden. Hier
wird ein Zielbereich fiir die LDL-Kon-
zentrationvon <55 mg/dlgenannt[1].
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Diese Empfehlungen sind aus mehreren
Griunden umstritten! Nicht nur, dass 19 der
21 Leitlinienautoren Interessenkonflikte mit
einem oder mit bis zu 48 pharmazeutischen
Unternehmen angegeben haben, auch 82 %
der Gutachter der Leitlinie haben Gelder von
pharmazeutischen Unternehmen erhalten.
Auch die europaische kardiologische Ge-
sellschaft hat 2018 insgesamt 54 Millionen
Euro — etwa 2/3 ihres Etats — von der
Industrie erhalten. Ein Leitlinienreport, der
den Umgang mit diesen Interessenkonflik-
ten darlegt, fehlt [3]. Dieser wdre umso
wichtiger, da die Leitlinie sowohl die
Indikation zur Statintherapie deutlich
ausweitet, als auch die Therapieziele
erheblich verscharft [4,5].

Was die Umsetzung dieser Empfehlungen in
die Praxis bedeutet, hat eine Studie aus den
Niederlanden auf der Basis der Daten von

7.262 Menschen ohne kardiovaskuldre
Erkrankung im Alter von 45 - 75 Jahren
kalkuliert [4]: Die Ausweitung der Behand-
lungsindikation auf asymptomatische
Patienten mit niedrigem kardiovaskuldren
Risiko flihrte dazu, dass zusatzlich jeder
dritte Mensch zwischen 45 und 55 Jahren
mit einem Statin behandelt werden sollte.
Wiéhrend die Leitlinie 2016 keine Empfeh-
lung zur Behandlung von Patienten liber 65
Jahren gab, wird 2019 empfohlen, 70 % der
liber 65-jahrigen mit Statinen zu behandeln
und bei weiteren 28 % dies in Erwdgung zu
ziehen — also insgesamt bei 98 % der
mindestens 65-jahrigen.

Geblieben ist die Empfehlung, Lebensstilan-
derungen als Basistherapie einzusetzen.
Gewichtsreduktion und Erndhrungsumstel-
lung kdnnen die LDL-Konzentration um 10 -
15 % senken. Bei unzureichender Wirksam-
keit soll eine Statin-Therapie begonnen
werden, die als Hochdosistherapie eine LDL-
Senkung von bis zu 50 % erreichen kann. Ein
Effekt, der friihestens nach 6 Wochen
beurteilt werden kann. Die bei unzureichen-
der Wirksamkeit des Statins dann zusatzlich
empfohlene Gabe von Ezetimib stiitzt sich
auf die damit erreichbare additive LDL-
Senkung. Eine Reduktion der kardiovaskula-
ren Mortalitdt durch Ezetimib konnte bei
Hochrisikopatienten bisher allerdings nicht
gezeigt werden.

Vor dem Hintergrund der deutlich ambitio-
nierteren Therapieziele der Leitlinie aus
2019 im Vergleich zu der aus dem Jahr 2016
ist die Frage interessant, wie gut denn die
friitheren Therapieziele in der Routineversor-
gung erreicht worden sind. Dies untersuchte
2018 eine im Mai diesen Jahres publizierte
Studie in 100 hausarztlichen Praxen in der
Schweiz[6]. =2
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Betrachtet wurden 11.799 mit Statinen
behandelte Patienten. 22 % dieser
Patienten hatten eine kardiovaskulare
Erkrankung, 78 % von ihnen erhielten
Statine zur Primarpravention. Nur die
Halfte aller Patienten erreichte die damals
noch weniger anspruchsvollen Therapie-
ziele gemal der 2016er Leitlinie. Wichtig
zu wissen: Je héher das kardiovaskulare
Gesamtrisiko — desto niedriger war der
Anteil der Patienten, die das Therapieziel
erreichten! Von den 48 % der Patienten
mit sehr hohem kardiovaskuldren Risiko
erreicht nur jeder dritte Patient (35 %) die
angestrebte LDL-Senkung — Maéanner
Uibrigens hdufigerals Frauen.

Dass diese Behandlungsergebnisse durch
Verscharfung der Therapieziele und
Ausweitung der Indikation fir eine
Statintherapie verbessert werden, ist
wenig wahrscheinlich. Der Fokus sollte auf
eine adaquate Therapie der besonders
gefdhrdeten Patienten gelegt werden [7].
Hohes Risiko bedeutet eben auch hoher
Nutzen durch Erreichen der Zielwerte bei
diesen Patienten [8]!

Wie erkennt man Patienten mit hohem
kardiovaskuldaren Grundrisiko?

Von einem grundsatzlich hohen oder sehr
hohen Risiko geht man bei Patienten aus,
die eine manifeste kardiovaskuldre
Erkrankung wie z. B. Zustand nach
Herzinfarkt oder Schlaganfall oder eine

Fettstoffwechselstorungen im ICD-Katalog

Die Stérungen des Fettstoffwechsels werden im ICD-Katalog unter dem Kapitel , Stérungen des Lipoproteinstoffwechsels und sonstige
Lipidamien“klassifiziert. Kann mit einer Gber zwolf Monate dokumentierten maximalen diatetischen und medikamentdsen Therapie das
LDL-Cholesterin bei Hypercholesterinamien nicht ausreichend gesenkt werden, kénnen LDL-Apheresen in Ausnahmefallen bei
therapierefraktdaren Verlaufen eingesetzt werden. Im ICD-Katalog werden Apheresen unter dem Kapitel ,Sonstige medizinische
Behandlung” aufgefiihrt. Die Durchfiihrung und Abrechnung von Apheresen im Rahmen der vertragsarztlichen Versorgung ist durch den
indikationsstellenden Arzt erst nach Erteilung der Genehmigung durch die Kassenarztliche Vereinigung zulassig.

GefaRintervention aufweisen. Aber auch
beim Nachweis von Koronar-Kalk im CT
oder GefdaBverkalkung im Ultraschall,
langjahrigem Diabetes melltitus, familia-
rer Hypercholesterindmie, hohem
Lipoprotein a und chronischer Nierenin-
suffizienz (eGFR < 60 ml/min) wird ein
hohes Risiko angenommen. Im Gegensatz
zur amerikanischen Leitlinie wird damit
die Trennung zwischen Primdar- und
Sekundarpravention aufgehoben.

Die Berechnung des kardiovaskuldren
Grundrisikos wird fiir alle beschwerdefrei-
en Erwachsenen ab 40 Jahren empfohlen.
Hierfir wird das SCORE (Systematic
Coronary Risk Evaluation) System genutzt.

Alter, Geschlecht, systolischer Blutdruck,
Gesamtcholesterin und Raucherstatus
werden hier berlcksichtigt, um Patienten
mit geringem (< 3 %), moderatem (3 -4 %),
hohem (5 - 9 %) und sehr hohem (> 10 %)
10-Jahresrisiko kardiovaskularer Ereignis-
se zu unterscheiden. Da SCORE bei dlteren
Patienten das Risiko kardiovaskularer
Ereignisse eher Uberschatzt, sollte es nur
bis zu einem Alter von 65 Jahren eingesetzt
werden [9].

Autor: Prof. Dr. Daniel Grandt, Chefarzt der
Klinik far Innere Medizin | am Klinikum
Saarbriicken/Koordinator der Leitlinie
Arzneimitteltherapie bei Multimorbiditat
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Therapie der Chronischen Gicht

Ein erhdohter Harnsaurespiegel ohne
Folgeerkrankungen stellt keine Indikation
fur eine medikament6ése Therapie dar.
Arzneimittel zur Harnsduresenkung sind
nur bei Patienten indiziert, die mehr als
zwei Gichtanfdlle pro Jahr, vorhandene
Urolithiasis und Gicht, bekannte Harnséau-
re-Uberproduktion (z. B. unter Chemothe-
rapie) oder bereits vorhandene Tophi
haben.

Chronische Gicht ist durch eine dauerhafte
Gelenkentziindung gekennzeichnet, die zu
Ruhe- und Bewegungsschmerzen fihrt.
Erhohte Harnsaurewerte kdnnen eine Gicht
auslosen, jedoch entwickeln nicht alle
Patienten mit Hyperurikdmie dabei
Symptome. In einer Kohortenstudie kam es
innerhalb von 5 Jahren nur bei 22 % der
Personen mit Harnsaurewerten > 9.0 mg/dl
zu einem Gichtanfall.

Ziel der Therapie ist es, das Fortschreiten
der Gicht sowie neue Gichtanfdlle zu

vermeiden, Uratablagerungen abzubauen
und die Bildung von Tophi rlickgdngig zu
machen.

Mittel der ersten Wahl stellt das Urikostati-
kum Allopurinol dar. Bei nicht ausreichender
Wirkung sind die Urikosurika Benzbromaron
und Probenecid Reservearzneimittel. Nur
bei Unvertraglichkeiten/Kontraindikationen
oder nicht ausreichender Wirksamkeit kann
Febuxostat zum Einsatz kommen. Im
Rahmen der Sicherheitsstudie CARES hat
sich herausgestellt, dass die Behandlung mit
Febuxostat im Vergleich zu Allopurinol mit
einem hoheren Risiko fir Gesamtmortalitat
und kardiovaskuldre Mortalitdt assoziiert
ist. Infolgedessen sollten Patienten mit
bestehender schwerer kardiovaskuldrer
Erkrankung moglichst nicht mit Febuxostat
behandelt werden.

Mit der medikamentdsen Dauertherapie
sollte erst nach vollstandigem Abklingen der
Symptome und frihestens zwei Wochen
nach einem akuten Gichtanfall begonnen

werden. Ein Auslassversuch der Therapie
kann nach mehr als 5 Jahren erfolgreicher
Senkung der Harnsdure erwogen werden.
Eine medikamentdse Therapie ohne
gesicherte Indikation sollte kritisch
hinterfragt und ggf. beendet werden. Es ist
nicht ausreichend belegt, dass die Behand-
lung einer asymptomatischen Hyperurika-
mie die Progression der chronischen
Nierenerkrankung verzogert.

Quellen:

DEGAM S2e-Leitlinie: Haufige Gichtanfalle und chronische
Gicht in der hausarztlichen Versorgung, AWMF Register-
nummer053-032a

DEGAM S3-Leitlinie: Versorgung von Patienten mit nicht-
dialysepflichtiger Niereninsuffizienz in der Hausarztpraxis;
2019; AWMF-Registernummer 053-048

DGRh S2e Leitlinie: Gichtarthritis (facharztlich), AWMF-
Registernummer 060/005
https://www.bfarm.de/SharedDocs/Risikoinformationen/P
harmakovigilanz/DE/RHB/2019/rhb-febuxostat.html
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Die Kombination der lipidsenkenden
Wirkstoffe Bezafibrat und Simvastatin birgt
ein substanzielles Risiko fiir das Auftreten
einer Myopathie und im schlimmsten Fall
einer Rhabdomyolyse. Ist eine gleichzeitige
Einnahme unumganglich, sollte eine
Dosisreduktion von Simvastatin erwogen
werden.

Die statinassoziierte Myopathie ist die
bekannteste unerwiinschte Nebenwirkung
bei einer Therapie mit Statinen. Liegt einer

oder gleich mehrere der folgenden Risiko-
faktoren vor, ist die Wahrscheinlichkeit fir
diese Nebenwirkungerhoht:

e Hohe Statin-Dosis

¢ Hoheres Alter, niedriger BMI

¢ Einschriankung der Nieren- bzw. der
Leberfunktion

¢ Exzessive Muskelarbeit

¢ Hypothyreose, Diabetes mellitus

e Arzneimittelinteraktionen (Statin-
Plasmaspiegel wird erhoht)

Bezafibrat kommt meistens bei Patienten
mit deutlich erhéhten Triglycerid-Spiegeln
zum Einsatz. Auch hier ist die Myopathie
eine mogliche Nebenwirkung. Dadurch ist
die Kombination mit Statinen stark risikobe-
haftet und sollte nur bei Hochrisikopatien-
ten nach griindlicher Abwagung erfolgen.
Die Dosis von Simvastatin sollte moglichst
auf 10 mg reduziert werden. Zusatzlich muss
der Patient griindlich Gber die Symptome
einer Myopathie aufgeklart und Gberwacht
werden. Hierbei ist die laborchemische
Bestimmung der Kreatinkinase vor sowie 4 -
6 Wochen nach Therapiebeginn hilfreich.
Des Weiteren ist eine stabile Nierenfunktion
wichtig, da die Anwendung von retardierten
Bezafibrat-Prdparaten bei einer Kreatinin-
Clearance <60 ml/min kontraindiziertist.

Quellen:

Fachinformation Zocor®/ Zocor® forte, Stand: Juni 2015
Fachinformation Bezafibrat AbZ 400 mg Retardtabletten,
Stand: August 2014

A. Steinmetz, H. Degen, Wenn Statine krank machen. Der
Allgemeinarzt,07/2014
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Management von Arzneimitteln

Bei Multimedikation genauer hinschauen
Woussten Sie, dass mehr als 40 Prozent der
Uber 65-jahrigen Deutschen taglich
mindestens finf Arzneimittel einnehmen?
Bei geriatrischen Patienten sind es hdufig
sogar mehr als zehn Medikamente! Der
Hausarzt ist hier als Koordinator der
Medikation besonders gefragt. Gerade bei
Patientenaufnahmen in der Klinik ist die
Anzahl und Art der bisher eingenommenen
Medikamente unklar: Patienten kdnnen nur
in 36 % der Félle korrekte Angaben zu ihrer
Medikation machen. Vergesslich sind nicht
nur dltere Patienten — auch bei jlingeren
Menschen sind die Medikamentenangaben
bei Aufnahme ins Krankenhaus oft fehler-
haft.

eliSa sorgt fiir Uberblick

Das Versorgungsangebot ,eliSa — electronic
Life Saver” steht fur einen flachendecken-
den und Sektor tbergreifenden Prozess zur
Verbesserung der Arzneimitteltherapiesi-
cherheit auf Basis eines qualitatsgesicher-
ten softwaregestiitzten Medikationsma-
nagements mit integriertem Medikations-
check. Unser Versorgungsangebot hat sich
bereits in allen drei Nordost-Landern
etabliert: Aktuell nehmen weit Uber 400
Arzte und mehr als 7.000 Patienten aus
Mecklenburg-Vorpommern, Brandenburg
und Berlin teil. ,eLiSa“ stellt Arzten (nach
Zustimmung des Versicherten) neben einer
umfassenden Medikationsanamnese
weitere wichtige Informationen zur

Verfligung. Dazu gehdren Diagnosen,
durchgefiihrte Untersuchungen und
Behandlungen, Aufenthalte im Kranken-
haus, Heil- und Hilfsmittelverordnungen
sowie eine Ubersicht aller mitbehandeln-
den Arzte. Der softwarebasierte Medika-
tionscheck ist der Ausgangspunkt fur das
Medikationsmanagement und damit auch,
wenn notwendig, fir die Anpassung der
Therapie.

An elLiSa teilnehmen und die Patientensi-

cherheiterh6hen

Um am Versorgungsangebot ,eliSa

teilnehmen zu kdnnen, haben Sie als Arzt

verschiedene Moglichkeiten zum Beitritt:

¢ Sind Sie in einem an elLiSa teilnehmen-
den Arztnetz organisiert? Dann wenden
Sie sich beziglich lhrer Teilnahme an
Ihren dortigen Ansprechpartner.

e Alternativ konnen Sie sich Uber das
Deutsche Vergabeportal im Internet
unter www.dtvp.de registrieren und
selbst am Zulassungsverfahren teil-
nehmen. In der Bekanntmachung zu
,eLiSa—electronic Life Saver” finden Sie
alle Informationen und Eignungskrite-
rien zur Teilnahme am Zulassungsver-
fahren. Sollten Sie im Zuge des Zulas-
sungsverfahrens Unterstlitzung be-
notigen, sprechen Sieuns gernean!

“

Berliner Arzte haben zusitzlich die Méglich-
keit, am Vertrag nach § 140 a des fiinften
Sozialgesetzbuch (SGB V) zur ,besonde-

EEE——CE N )

ren patientenorientierten ambulanten
medizinischen Versorgung multimorbider
Patienten” teilzunehmen. Bei dem Vertrag
zwischen der Kassenarztlichen Vereinigung
Berlin und der AOK Nordost ist eLiSa ein
obligater Bestandteil. (Weitere Informatio-
nen finden Sie im Internet auf der Seite der
KV Berlin zum Thema ,,Alles fiir den Praxis-
alltag” — Vertrage und Recht — eLiSa)

Haben Sie dazu noch Fragen?
Senden Sie uns gerne eine E-Mail an:
elisa@nordost.aok.de.
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AOK-Gesundheitspartnerportal im neuen Gewand

Neu aufgelegt: Umfangreiches Recherchetool fiir Beschiftigte im Gesundheitswesen

Das AOK-Gesundheitspartnerportal, die
zentrale Plattform der AOKs fir die
Kommunikation mit Vertragspartnern,
Leistungserbringern und Beschéftigten im
Gesundheitswesen, wurde technisch und
optischrunderneuert.

Kontakt

AOK Nordost — Die Gesundheitskasse
Arzneimittelversorgung

14456 Potsdam

Das Recherchetool ist jetzt umfangreicher,
strukturierter und noch regionaler.

Das Portal ist unter der neuen Domain
www.aok.de/gp erreichbar und auf allen
Endgeraten optimal nutzbar.

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

Dies ist eine Information gemaR § 73 Absatz 8 des fiinften Sozialgesetzbuches (SGB V).
Weitere Informationen fiir AOK Vertragspartner finden Sie auch im Internet unter: www.aok.de/gp.

Impressum

Sie finden dort auch alle unsere Ausgaben
des Newsletters Arzneimittel aktuell unter:
www.aok.de/gp/nordost/arzneimittel-
newsletter
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