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1. Zusammenfassung

1.1 Hintergrund

In Deutschland sind 1,4 bis 2,3 Millionen Menschen von Medikamenten abhéngig. Beim weit Gberwiegenden Teil
sind Benzodiazepine [BZD] bzw. Z-Substanzen [ZS] oder Opioid-Analgetika [OA] beteiligt [1]. Probleme mit BZD/ZS
finden sich insbesondere in den hoheren Alterskohorten, wobei ein erheblicher Anteil dieser Personen diese Medi-
kamente in geringen Dosen Uber viele Jahre einnimmt [2]. Bei OA stellen insbesondere Patientinnen und Patienten
mit chronischen Schmerzen eine Risikogruppe dar. Allerdings werden diese Medikamente auch von (jingeren)
Personen missbrauchlich konsumiert, um euphorische Rauschzusténde zu erzielen. Laut Arzneiverordnungsreport
sind die verschriebenen Tagesdosen von Antidepressiva [AD] in den zuriickliegenden Jahren stetig gestiegen [3].
Gleiches gilt fir die Pravalenz der Einnahme dieser Medikamente. Zu den Ursachen des als epidemisch zu be-
zeichnenden Gebrauchs von Antidepressiva liegen bisher keine belastbaren Befunde vor.

1.2 Methodik

Auf Basis der Daten des Norddeutschen Apothekenrechenzentrums (NARZ/AVN), welches eine Abdeckungsquote
von Uber 80% aller Apotheken in Norddeutschland erreicht, werden die auf Kassenrezepten dokumentierten Ver-
schreibungen von BZD, ZS, OA und AD personenbezogen ausgewertet. Es wird die Pravalenz des Gebrauchs
sowie der Langzeiteinnahme dieser Medikamente in der Bevolkerung bestimmt und Befunde zu spezifischen Risi-
kogruppen dargestellt.

1.3 Ergebnisse

Die Pravalenz der Einnahme von (kassenarztlich verschriebenen) BZD und ZS nimmt zwischen 2011 und 2015
stetig leicht ab. Auch hinsichtlich der durchschnittlichen Dauer der Einnahme und der eingenommenen Wirkstoff-
menge ist eine Verringerung erkennbar. Frauen nehmen anteilsbezogen diese beiden Medikamente deutlich hau-
figer ein als Méanner. Die Dauer der Einnahme wie auch die Wirkstoffmenge ist bei den &lteren Patientinnen und
Patienten am hdchsten. Gleichzeitig zeigt sich fiir diese Patientengruppe eine tiberdurchschnittliche Reduktion von
Einnahmedauer und -menge. In 2015 erhielten jeweils nahezu ein Finftel der Personen, die mit BZD bzw. ZS
behandelt wurden, diese Medikamente (mindestens) ganzjahrig. Der Anteil an Patientinnen und Patienten mit leit-
liniengerechten Verschreibungen (unter 2 Monaten) von BZD oder ZS ist aber im zeitlichen Verlauf steigend. Prob-
lematische Verschreibungsmuster, die auf Missbrauch oder Abhangigkeit deuten, gehen dementsprechend zurtick
(2011: 30,0%; 2015: 27,1%). Ein Teil der Patientinnen und Patienten praktiziert sogenanntes ,Arztehopping*, d.h.,
sie lassen sich innerhalb eines Beobachtungsjahres von mindestens drei verschiedenen Arzten Medikamente mit
dem jeweils zu untersuchenden Wirkstoff verschreiben. Mit Blick auf die BZD-/ZS-Patienten lasst sich ein solches
Verhalten insbesondere bei der Hochrisikogruppe (>6 Monate Dauer & >1 DDD/pro Tag) feststellen.

Die Zahl der Personen, die zwischen 2011 bis 2016 ein OA verschrieben bekamen, steigt leicht an (2011: 4,5%;
2016: 4,9%). Die Pravalenz erhoht sich mit dem Alter der Patientinnen und Patienten stetig. Bei den Alteren ist
sowohl die mittlere Einnahmedauer als auch die eingenommene Wirkstoffmenge erhdht. Im Finf-Jahres-Verlauf
sind diesbeziiglich nur geringfiigige Veranderungen festzustellen. Die liberwiegende Mehrzahl der Erstverordnun-
gen von OA an Nicht-Tumorschmerzpatienten geht auf die schwécher wirkenden Medikamente der WHO-Stufe I
zurlick. Bemerkenswert ist, dass ein Funftel der Schmerzpatienten ihre Behandlung mit einem stark wirksamen
Stufe-lll-Medikament beginnt. ,Arztehopping” war bzgl. der OA insbesondere unter den Langzeiteinnehmern mit
Tagesdosen von mehr als 1 DDD zu finden.

Die Pravalenz der Patientinnen und Patienten, die AD verschrieben bekommen haben, steigt zwischen 2011 und
2012 von 7,5% auf 8,0% an und stagniert in den nachfolgenden Jahren bei 8,0%. Etwas mehr als doppelt so viele
Frauen wie Manner erhielten in dem untersuchten Zeitraum AD. Auch beziglich dieses Medikamentes zeigt sich
ein bedeutsamer Zusammenhang zwischen Pravalenz und Alter. Die durchschnittliche Einnahmedauer sowie die
eingenommene Wirkstoffmenge nehmen seit 2012 stetig zu.

1.4 Diskussion

Hinsichtlich des immer noch haufig vorzufindenden Langzeitgebrauchs von BZD bedarf es weiterer Aufklarung —
insb. der alteren Patientinnen und Patienten — hinsichtlich der Risiken und alternativer Behandlungsformen sowie
Schulungen des Personals in medizinischen und geriatrischen Einrichtungen. Mit Blick auf die vorliegenden Stu-
dienergebnisse zu den OA lasst sich festhalten, dass ein epidemischer Gebrauch in Deutschland aktuell nicht zu
erkennen ist. Aufmerken lasst dennoch die Zunahme der OA-Langzeitverschreibungen. Wahrend solche langen
Behandlungszeitraume bei Tumorpatienten in der Regel notwendig sein dirften, besteht nur bei wenigen anderen
Erkrankungen eine Indikation fur Behandlungen, die Uber ein halbes Jahr hinausgehen. Bzgl. der AD konnte die
Annahme, dass die Steigerungen der Pravalenz und der Dosis z.T. durch eine Substitutionsfunktion der AD (als
Ersatz fir Schlaf-/Beruhigungs- oder Schmerzmittel) erklarbar seien, mittels der durchgefiihrten Analysen nicht
bestatigt werden. Somit bleibt weiterhin unklar, worauf diese Zuwéchse zuriickzufiihren sind.
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2. Beteiligte Projektpartner

Die Aufbereitung, Extraktion und der Export der zu analysierenden Daten erfolgte durch das Apothekenrechenzent-
rum NARZ/AVN. Diese Tatigkeiten wurden federfiihrend von Dipl.-Inf. Ommo Meiners durchgefiihrt. Die Kollegin-
nen und Kollegen vom IMBE unterstiitzen bei der Projektplanung, einzelnen Analysen und Publikationen.

Dipl. Inf. Ommo Meiners

Norddeutsches Apotheken-Rechenzentrum (NARZ/AVN)
Tel: 0421 5762 114

Fax: 0421 5762 234

Email: o.meiners@narz-avn.de

Anne Daubmann, Prof. Dr. Karl Wegscheider
Universitatsklinikum Hamburg-Eppendorf

Institut fur Medizinische Biometrie und Epidemiologie (IMBE)
Tel: 040 7410 59195 oder 56110

Fax: 040 7410 57789

Email: a.daubman@uke.de oder k.wegscheider@uke.de

Fachlicher Ansprechpartner nach Projektende:

Dr. Uwe Verthein

Zentrum fur Interdisziplindre Suchtforschung der Universitat Hamburg (ZIS)
Universitatsklinikum Hamburg-Eppendorf, Klinik fiir Psychiatrie

Tel: 040 7410 57901

Fax: 040 7410 58351

Email: u.verthein@uke.de

3. Einleitung

3.1 Ausgangslage des Projekts

Nach Schéatzungen sind in Deutschland 1,4 bis 2,3 Millionen Menschen von Medikamenten abhéngig. Beim weit
Uiberwiegenden Teil sind Benzodiazepine (BZD) bzw. Z-Substanzen (ZS) oder Opioid-Analgetika (OA) beteiligt [1].
Probleme mit BZD/ZS finden sich insbesondere in den héheren Alterskohorten, wobei ein erheblicher Anteil dieser
Patienten die Medikamente in geringen Dosen Uber viele Jahre einnimmt [2]. Bei OA stellen insbesondere Patienten
mit chronischen Schmerzen eine Risikogruppe dar. Allerdings werden diese Medikamente auch von (jiingeren)
Personen missbrauchlich konsumiert, um euphorische Rauschzustédnde zu erzielen. Die pro Jahr verabreichten
Tagesdosen von OA sind in der Bundesrepublik seit Jahren ansteigend, ohne das bisher untersucht wurde, welche
Bevdlkerungsgruppen hiervon aus welchem Grund (Schmerzbehandlung vs. Missbrauch/Abhangigkeit) Giberpro-
portional betroffen sind. Antidepressiva (AD) gelten nach derzeitigem Stand nicht als suchtinduzierend. Es gibt
jedoch Befunde (meist Kasuistiken), die auf einen zumindest missbrauchlichen Gebrauch schlieBen lassen. Hier-
zulande sind fur die zurtickliegenden Jahre erhebliche, kontinuierliche Steigerungsraten der verabreichten Tages-
dosen dieser Medikamente festzustellen [3].

Um eine zielgruppenspezifischere Versorgung von Patienten mit Medikamentenmissbrauch oder -abhangigkeit zu
ermdoglichen, ist die Identifizierung von Risikogruppen unerlasslich. GKV-Rezeptdaten eignen sich hierfiir in beson-
derem Mal3e, da sie die Bevdlkerung in ihrer Ganzheit einschlieBen (mit Ausnahme der Privatversicherten) und
aufgrund der hohen Fallzahl auch valide und differenzierte Analysen von anteilsbezogen kleineren Subgruppen
ermoglichen.

3.2 Ziele und Erwartungen des Projekts

Ubergeordnetes Ziel ist die Gewinnung neuer, umfassender und reprasentativer Erkenntnisse zur Verbreitung und
zu Entwicklungstendenzen von Langzeitverordnungen sowie ggf. leitlinienabweichendem Verschreibungsverhalten
bei Medikamenten mit Abh&ngigkeitspotenzial sowie Antidepressiva unter GKV-versicherten Patienten. Ferner geht
es um die ldentifizierung von Risikogruppen mit auffalligen und riskanten Verschreibungsmustern dieser Medika-
mente. Neben der langzeitepidemiologischen Analyse sollen im Besonderen die versorgungsrelevanten Phano-
mene der Niedrigdosisabhangigkeit von BZD/ZS, die missbrauchliche Einnahme von OA sowie die seit vielen Jah-
ren kontinuierliche Ausweitung des AD-Gebrauchs untersucht werden.

3.3 Projektstruktur

Bei dem vorliegenden Projekt handelt es sich um eine differenzierte Analyse von Sekundardaten aus eingeldsten
Rezepten von GKV-Patientinnen und Patienten der vier norddeutschen Bundeslander Schleswig-Holstein, Ham-
burg, Niedersachsen und Bremen. Der anonymisierte Datenexport erfolgte durch das Norddeutsche Apothekenre-
chenzentrum (NARZ/AVN) in Bremen, das die Rezepte von iber 80% aller in den vier Bundeslandern ansassigen
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Apotheken dokumentiert und mit den entsprechenden Krankenkassen abrechnet. Die Datenaufbereitung sowie die
verschiedenen Auswertungen wurden von Mitarbeitern des ZIS durchgefiihrt, nachdem zuvor ein spezieller, fur die
Analyse solche gro3en Datenmengen geeigneter PC angeschafft wurde. Die Projektleitung hatte Herr PD Dr. Uwe
Verthein, Geschéftsfuhrer des ZIS und seit 29 Jahren in der Suchtforschung tétig. Fiir die Datenextraktion und den
Export vonseiten des NARZ/AVN war Herr Ommo Meiners zustandig.

3.4 Zusammenarbeit mit den Konsortialpartnern sowie den ggf. beteiligten Kooperationspartnern
Die Zusammenarbeit mit dem NARZ/AVN sowie den Kolleginnen und Kollegen des IMBE verlief stets konstruktiv,
freundlich und letztendlich erfolgreich.

4. Projektdurchfuhrung

Die Verschreibungen von Medikamenten mit Abhangigkeitspotenzial wie Benzodiazepine (BZD), Z-Substanzen
(ZS), Opioid-Analgetika (OA) sowie Antidepressiva (AD) werden Uber einen 5-Jahres-Zeitraum (2011-2015) analy-
siert, um neue umfassende und reprasentative Erkenntnisse zur Verbreitung und zu Entwicklungstendenzen tber
Langzeitverordnungen sowie ggf. leitlinienabweichendem Verschreibungsverhalten bei diesen Medikamentengrup-
pen unter kassenarztlich versicherten Patientinnen und Patienten zu gewinnen. (Fir ausgewahlte Analysen — wie
z.B. solchen zur Pravalenz des Gebrauchs der Medikamente — kommen auch langere Analysezeitraume von 2006-
2016 infrage.) Neben den langzeitepidemiologischen Analysen geht es im Besonderen um die Untersuchung der
versorgungsrelevanten Phanomene der Niedrigdosisabhangigkeit von BZD/ZS, der missbrauchlichen Einnahme
von OA sowie der kontinuierlichen Ausweitung des AD-Gebrauchs.

Die Studie beinhaltet Querschnitts- und Langsschnittanalysen von kassenérztlichen Verschreibungsdaten in 4 Mo-
dulen: Modul 1: Verschreibungen von BZD, ZS, OA und AD in den Jahren 2011-2016; Modul 2: Langzeitgebrauch
und Abhéangigkeitsmuster von BZD und ZS; Modul 3: Missbrauchliche Einnahme von Opioid-Analgetika; Modul 4:
+Epidemischer* Gebrauch von Antidepressiva.

Der vom NARZ/AVN-Rechenzentrum Ubermittelte Datensatz bedurfte einer nachtréglichen Bearbeitung, da einige
der fur die Auswertungen relevanten Variablen nur unvollstéandig tibergeben werden konnten. So fehlten zu vielen
Patientinnen und Patienten die entsprechende Angabe des Geschlechts. In diesen Fallen ist versucht worden, die
Missingwerte nachtraglich noch etwas aufzufiillen. Hierzu wurde zum einen der Versichertenstatus ausgewertet,
sofern dieser vorlag. Zudem ist Patienten, die laut Datensatz mehrere Male eine Gynékologin bzw. einen Gynéko-
logen aufsuchten, das weibliche Geschlecht zugeordnet worden. Von den Patienten sind des Weiteren nur die
letzten zwei Stellen des Geburtsjahres libergeben worden. Problematisch sind in diesem Zusammenhang Eintrage
der Form ,,00“ bis ,,16“, da nicht deutlich wird, ob es sich hier um sehr alte Menschen (z.B. Geburtsjahr 1915) oder
um Kinder oder Jugendliche handelt (z. B. Geburtsjahr 2015). Auch bzgl. dieser Problematik konnte anhand des
Versichertenstatus bei einigen Personen eine Datenbereinigung vorgenommen werden. Zudem wurden fragliche
Falle den jungen Patientinnen und Patienten zugeordnet, wenn mehrere Besuche bei einer Kinderarztin bzw. einem
Kinderarzt dokumentiert waren.

Die Zuordnung der in den einzelnen Verschreibungen enthaltenen Wirkstoffe zu untersuchten Stoffgruppen (BzZD,
ZS, OA, AD) erfolgte anhand des sogenannten ATC-Codes, einer international glltigen Klassifikation von Arz-
neistoffen. Der vom wissenschaftlichen Institut der AOK herausgegebene ATC-Index fur Deutschland enthélt neben
einer Zuordnung der ATC-Codes zu verschiedenen anatomischen Gruppen auch eine Angabe zur angenommenen
mittleren Tagesdosis fiir die Hauptindikation der entsprechenden Medikamente [4]. Mithilfe dieser Angaben sind im
NARZ/AVN-Datensatz die pro Verschreibung an den Patienten abgegebenen definierten Tagesdosen bestimmt
worden. Diese bilden die Grundlage der spateren Analysen zur Wirkstoffmenge und zur Risikoklassifikation.

Die fur den Gesamtzeitraum vorhandenen Daten (2011-2016) wurden in eine zeitliche Abfolge gebracht. Fir die
jeweiligen Auswertungs- bzw. Patientenjahre (siehe Abschnitt 5: Methodik) wurden Menge und Dauer der Ver-
schreibungen ermittelt sowie spezifische Verschreibungsprofile bzw. Konsummuster und -verlaufe nach Ge-
schlecht, Alter und Begleitmedikation identifiziert und deskriptiv ausgewertet. Pravalenzergebnisse werden vor-
nehmlich anhand von relativen Haufigkeiten, kontinuierlich verteilte Daten (Dauer, Mengen) mithilfe der Mittelwerte
dargestellt.

5. Methodik

Es handelt sich um einen innovativen epidemiologischen Analyseansatz personenbezogener Registerdaten, der
langfristige und aufgrund der fast vollstandigen Abdeckung des norddeutschen Raumes (Hamburg, Schleswig-
Holstein, Niedersachsen, Bremen), objektive, umfassende und damit reprasentative Erkenntnisse zur Verschrei-
bung von Medikamenten mit Abhangigkeitspotenzial (Benzodiazepin [BZD], Z-Substanzen [ZS], Opioid-analgetika
[A]) sowie Antidepressiva [AD] ermdglicht. Die Studie beinhaltet Querschnitts- und Langsschnittanalysen von kas-
senéarztlichen Verschreibungsdaten in 4 Modulen.

Modul 1: Verschreibungen von BZD, ZS, OA und AD in den Jahren 2006-2016: Trendbetrachtungen und ldentifi-
zierung von Risikogruppen.
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Modul 2: Langzeitgebrauch und Abh&ngigkeitsmuster von BZD und ZS: Pravalenz und Risikofaktoren der verschie-
denen Formen der dauerhaften Einnahme.

Modul 3: Missbrauchliche Einnahme von Opioid-Analgetika: Entwicklung eines Analyseverfahrens zur Identifizie-
rung von Patienten mit einer nicht-bestimmungsgemafien Einnahme von OA und Risikofaktoren fiir missbrauchli-
chen Konsum; Vormedikation von spéateren Opioid-Analgetika-Missbrauchern.

Modul 4: ,Epidemischer* Gebrauch von Antidepressiva: Untersuchung mdglicher Ursachen und Vormedikationen
sowie Analysen zur Entwicklung der Bedeutung verschiedener AD-Typen.

Die Basis der durchgefiihrten Analysen bilden die in den Jahren 2011 bis 2016 von gesetzlich versicherten Patien-
ten der Bundeslander Schleswig-Holstein, Hamburg, Bremen und Niedersachsen in Apotheken eingeltsten Re-
zepte. Die Datenextraktion ist vom Norddeutschen Apotheken-Rechenzentrum (NARZ/AVN) vorgenommen wor-
den, bei welchem zwischen 65% und 91% der Apotheken dieser Bundeslander die Rezepte zwecks Abrechnung
mit den Krankenkassen bearbeiten lassen. Fir die Auswertungen sind diese unterschiedlichen Abdeckungsquoten
durch eine Gewichtung pro Jahr und Bundesland korrigiert worden. Die sich daraus ergebenen (gewichteten) Fall-
zahlen wurden dann jeweils auf die Gesamtzahl der Versicherten in den genannten Bundesléndern (ca. 11 Millio-
nen) bezogen [5].

Der im Folgenden haufiger verwendete Begriff des Patientenjahres gibt den Zeitraum von zwolf Monaten ab der
ersten Verschreibung des zu untersuchenden Wirkstoffes im jeweiligen Kalenderjahr an, was somit einem (pro-
spektiven) Beobachtungsjahr pro Patienten entspricht. Personen mit Langzeitverschreibungen sind Patienten, die
in jedem Quartal eines solchen Patientenjahres mindestens eine Verschreibung des jeweils zu untersuchenden
Wirkstoffes erhielten.

Die Dauer der Medikamenteneinnahme ergibt sich aus dem zeitlichen Abstand zwischen dem ersten und letzten
eingeldsten Rezept einer Analysegruppe innerhalb eines Patientenjahres plus der anzunehmenden Einnahme-
dauer des zuletzt verordneten Medikaments. Aus dem Quotienten von pro Patientenjahr verordneter Dosis (nach
defined daily doses, DDD) und Dauer ist die durchschnittliche tagliche Dosis berechnet worden.

Die in den verschriebenen Medikamenten enthaltenen Wirkstoffe wurden unter Anwendung des anatomischen-
therapeutischen-chemischen Klassifikationssystems (ATC) der WHO den vier hier untersuchten Substanzgruppen
zugeordnet [4].

Als Benzodiazepine wurden solche Medikamente klassifiziert, welche Wirkstoffe der ATC-Code-Gruppe NO5AB
und NO5CD sowie NO3AEO1 enthielten. Das in friilheren Jahren haufig verschriebene Tetrazepam (MO3BXO07) ist
seit August 2013 nicht mehr verkehrsfahig und deshalb aus allen Analysen ausgeschlossen worden. Unter Ein-
schluss von Tetrazepam wiirden die Pravalenzwerte fuir Benzodiazepine in 2011 und 2012 deutlich héher ausfallen.
Als Z-Substanzen gelten Medikamente, denen Wirkstoffe der ATC-Codes NO5CF01, NO5CF02 oder NO5CF03 zu-
grunde liegen. Opioide sind in einer Vielzahl von verschiedenen Medikamentengruppen enthalten (Analgetika, An-
asthetika, Substitutionsmittel und Antitussiva). In die Analysen zu dieser Studie wurden ausschlief3lich die Opioid-
Analgetika (ATC-Gruppe NO2A) einbezogen. Zu beachten ist jedoch, dass die Auswertungen — analog zur Studie
von Schubert und Kollegen (13) — unter Ausschluss der Codeinpréparate erfolgten. Dihydrocodeinmedikamente
(NO2AA08) haben nur dann Eingang in die Analyse gefunden, wenn deren Hauptindikation die Schmerzlinderung
darstellte. Als AD gelten Wirkstoffe, die der ATC-Gruppe ,NO6A" zugeordnet sind.

Der fur Deutschland giltige ATC-Index enthélt des Weiteren eine Angabe zur angenommene mittleren Tagesdosis
fur die Hauptindikation (DDD) der entsprechenden Medikamente. Auf Basis dieser DDDs lassen sich die pro Pati-
enten und Patientenjahr verschriebenen Wirkstoffmengen in standardisierter Form — d.h. ohne die komplexe und
fehleranfallige Berechnung von Aquivalenzdosen (z.B. Diazepam- oder Morphin-Aquivalente) — ermitteln.

Neben dem Datum der Abgabe des Medikamentes an den Patienten und medikamentenbezogenen Informationen
(PZN, ATC-Code, Inhaltsstoffe, Wirkstoffmenge) sind das Geburtsjahr und das Geschlecht (sofern identifizierbar)
in den Datensatz integriert worden. Letzteres wird auf den Rezepten leider nicht direkt erfasst. Um dennoch ge-
schlechtsspezifische Auswertungen vornehmen zu kdnnen, hat das NARZ/AVN eine Zuweisung Uber den Vorna-
men vorgenommen. Dies war jedoch nicht immer mdoglich — zum Beispiel, weil Vornamen fur beide Geschlechter
gebrauchlich sind —, sodass eine nicht unerhebliche Anzahl an Patienten, je nach Jahr zwischen 5% und 12%, in
die geschlechtsspezifischen Analysen nicht einbezogen werden konnte.

Innerhalb des Datensatzes erfolgt die Zuordnung der einzelnen Rezepte zu Personen lber einen eindeutigen, ano-
nymisierten Patientencode, der nicht rickfiihrbar ist. Die Gewichtung und deskriptive Auswertung der Daten ist mit
dem Statistikprogramm SPSS, Version 25 vorgenommen worden [6].

Die Ergebnisse der Module wurden im Rahmen eines Experten-Workshops, der im Februar 2019 stattfand, vorge-
stellt und diskutiert. Durchfuhrung und Auswertung des Workshops folgten dabei keiner expliziten qualitativen For-
schungsmethodik, sondern es wurde themenbezogen entlang der Modulbereiche diskutiert. Die Diskussion wurde
anhand von Leitfragen/Thesen entlang der einzelnen Themenbldcke moderiert (siehe unten).
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6. Wesentliche Projektergebnisse und Schlussfolgerungen

6.1 Ergebnisse zu Modul 1

Trendbetrachtungen

Im Folgenden werden die Trends (Prévalenz, Dauer und Dosis der Einnahme) der Verschreibung von BZD, ZS,
OA und AD beschrieben. Die konkreten Befunde (Anteile bzw. Mittelwerte) lassen sich den Tabellen 1 und 2 ent-
nehmen.

Benzodiazepine: Die Pravalenz der Einnahme von (kassenarztlich verschriebenen) Benzodiazepinen nimmt zwi-
schen 2011 und 2015 stetig leicht ab. Auch die durchschnittliche Dauer der Einnahme sowie die pro Patientenjahr
eingenommene Wirkstoffmenge verringern sich kontinuierlich. Frauen nehmen anteilsbezogen die Benzodiazepine
deutlich haufiger ein als Manner. Die Dauer der Einnahme wie auch die Wirkstoffmenge ist bei den alteren Patienten
am hochsten. Gleichzeitig fallen im Funf-Jahres-Verlauf in dieser Gruppe die Durchschnittswerte bzgl. Einnahme-
dauer und Wirkstoffmenge besonders stark.

Z-Substanzen: Die absolute Zahl der Patienten, die diese Medikamente verschrieben bekamen (ca. 1% aller Kas-
senpatienten), hat zwischen 2011 und 2016 leicht abgenommen. Auch in Bezug auf die durchschnittliche Dauer
der Einnahme und die eingenommene Wirkstoffmenge ist eine Verringerung erkennbar. Anteilsbezogen mehr
Frauen als Manner erhalten solche Medikamente. In den héheren Altersgruppen zeigt sich eine tberdurchschnitt-
liche Reduktion von Einnahmedauer und -menge.

Opioide: Die Zahl der Patienten, die zwischen 2011 bis 2016 ein OA verschrieben bekamen, steigt leicht an (2011:
4,5%; 2016: 4,9%). Die Pravalenz erhoht sich mit dem Alter der Patienten stetig. Mit Blick auf das Geschlecht lasst
sich festhalten, dass Frauen eine hohere Pravalenz aufweisen als Manner.

Wahrend die mittlere Einnahmedauer innerhalb des Zeitraumes 2011-2015 nahezu konstant bleibt, ist in Bezug auf
die durchschnittliche Wirkstoffmenge ein leicht abnehmender Trend zu erkennen. Wohl aufgrund zeitlich intensive-
rer Schmerzbehandlungen ist bei den &lteren Patienten sowohl die mittlere Einnahmedauer als auch die eingenom-
mene Wirkstoffmenge (jeweils pro Patientenjahr) erhéht. Im Finf-Jahres-Verlauf sind diesbeziglich nur geringfi-
gige Veranderungen festzustellen.

Antidepressiva: Die Pravalenz der Patienten, die Antidepressiva verschrieben bekommen haben, steigt zwischen
2011 und 2012 von 7,5% auf 8,0% an und stagniert in den nachfolgenden Jahren bei 8,0%. Etwas mehr als doppelt
so viele Frauen wie Manner erhielten in dem untersuchten Zeitraum Antidepressiva. Auch beziiglich dieses Medi-
kamentes zeigt sich ein bedeutsamer Zusammenhang zwischen Pravalenz und Alter. So weisen die Uber 74-Jéh-
rigen einen doppelt so hohen Anteilswert auf (14%-15%) wie die Gruppe der 30-44-Jahrigen (7%-8%). Nennens-
werte Veranderungen im Zeitverlauf sind aber bei keiner der betrachteten Altersgruppen zu erkennen.

Die durchschnittliche Einnahmedauer sowie die eingenommene Wirkstoffmenge nehmen seit 2012 stetig zu. Dies
gilt sowohl fir Manner wie fiir Frauen als auch fur die verschiedenen Altersgruppen. Die Einnahmedauer unter-
scheidet sich zwischen den Geschlechtern kaum. Manner werden jedoch etwas héher dosiert als Frauen.

Wahrend die Dauer der Einnahme mit dem Alter stetig steigt, trifft dies fur die Dosis nur fir den Altersbereich bis
59 Jahre zu. Ab 60 Jahre sinkt die verschriebene Dosis von AD dann wieder.
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Tabelle 1: Pravalenz der Verordnungen von Medikamenten mit Abh&ngigkeitspotenzial in den Jahren 2011 bis 2016
nach Geschlecht und Altersgruppen

Geschlecht Alter Gesamt
Manner Frauen <29 30-44 45-59 60-74 275 % N
2011 1,8% 3,3% 0,6% 1,6% 2,6% 4,4% 7,9% 2,6% 293.771
_OC_) 2012 1,8% 3,1% 0,5% 1,5% 2,4% 4,2% 7,4% 2,5% 278.745
o
§ 2013 1,7% 3,0% 0,6% 1,5% 2,3% 3,9% 6,8% 2,4% 268.726
E 2014 1,7% 2,8% 0,6% 1,5% 2,3% 3, 7% 6,3% 2,3% 259.427
é 2015 1,6% 2, 7% 0,6% 1,4% 2,2% 3,4% 6,0% 2,2% 247.817
2016 1,5% 2,5% 0,5% 1,3% 2,0% 3,2% 5,6% 2,0% 233.637
2011 0,7% 1,3% 0,1% 0,7% 1,2% 1,9% 2,8% 1,0% 115.639
s |2012| 07% | 12% | 01% 0,6% 1,1% | 1,8% 2.7% 1,0% | 110.897
N
§ [2013| 07% | 12% | 01% 0,6% 1,1% | 1,7% 2,5% 1,0% | 107.250
(%]
S [2014| 07% | 12% | 0,1% 0,6% 1,0% | 1,6% 2.4% 0,9% | 104.202
(7]
Noo| 2015 06% | 1,1% | 01% 0,6% 1,0% | 1,5% 2,3% 0,9% | 100.203
2016 | 0,6% | 1,0% | 0,1% 0,5% 0,9% | 1,4% 2,2% 0,8% 95.151
s | 2011 | 35% | 54% | 04% 23% | 45% | 7.9% | 157% 45% | 506.806
4
T |2012] 37% | 56% | 04% 24% | 46% | 81% | 16,3% 47% | 530.549
o
© [2013] 37% | 56% | 05% 24% | 45% | 7.9% | 158% 47% | 524.106
< |2014| 37% | 57% | o5% 24% | 46% | 80% | 159% 4,8% | 540.303
2 |2015| 38% | 58% | 05% 2,4% 47% | 7.9% | 16,1% 4,8% | 549.658
O |2016]| 38% | 58% | 05% 24% | 48% | 7.9% | 16,1% 4,9% | 560.920
2011 | 49% | 9.8% | 1,9% 71% | 10,0% | 10,7% | 14,5% 75% | 840.022
o]
> |2012| 53% | 105% | 21% 7.6% | 10,7% | 11,3% | 15,1% 8,0% | 901.837
8 |2013| 53% | 104% | 2,1% 7.6% | 10,6% | 11,2% | 14,7% 8,0% | 899.852
o
o 2014 | 53% | 104% [ 2.2% 75% | 10,6% | 11,2% | 14,5% 8,0% | 905.972
£ [2015| 54% | 104% [ 2,2% 7.4% | 10,6% | 11,2% | 14,7% 8,0% | 912.509
2016 | 53% | 10,3% | 2.2% 7.2% | 10,6% | 11,1% | 14,5% 8,0% | 913.158
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Tabelle 2: Dauer der Verschreibungen (in Tagen) und Dosis (in DDDs) von Medikamenten mit Abhangigkeitspotenzial in den Jahren 2011 bis 2015 nach Geschlecht und Altersgrup-
pen

Geschlecht Alter Gesamt
Manner Frauen <29 30-44 45-59 60-74 275
Tage DDD Tage DDD Tage DDD Tage DDD Tage DDD Tage DDD Tage DDD Tage DDD

© | 2011 | 1138 | 893 | 1131 | 776 | 446 35,9 75,4 69,5 97,3 81,4 | 1209 | 864 | 1410 | 871 | 1140 | 77,3
S| 2012 | 1107 | 870 | 1096 | 752 | 456 35,3 76,0 69,8 95,7 80,1 | 1176 | 848 | 1336 | 823 | 1107 | 747
;E 2013 | 1065 | 832 | 1073 | 730 | 425 32,3 73,5 66,1 93,5 780 | 1165 | 836 | 1310 | 798 | 1102 | 74,0
R [ 2014 | 1041 | 805 | 1040 | 706 | 449 33,9 70,0 61,8 90,7 748 | 1146 | 822 | 1273 | 773 | 1001 | 729
@ | 2015 | 1037 | 806 | 1032 | 702 | 456 34,2 72,8 64,9 92,1 76,6 | 1134 | 81,6 | 1236 | 748 | 1086 | 728
_ | 2011 | 1002 | 76,7 | 1189 | 791 | 456 33,7 69,6 49,8 93,8 64,2 | 1286 | 855 | 1465 | 988 | 111,3 | 80,1
N | 2012 | 1069 | 744 | 1149 | 764 | 433 32,0 69,9 49,9 91,4 62,1 | 1245 | 826 | 1400 | 942 | 1081 | 77,9
§ 2013 | 1062 | 736 | 1146 | 757 | 420 31,2 71,2 51,4 89,9 60,7 | 1233 | 81,8 | 1408 | 935 | 1052 | 753
@ | 2014 | 1045 | 722 | 1138 | 748 | 425 30,6 71,2 51,0 90,2 604 | 1208 | 79,9 | 1394 | 922 | 1023 | 729
N

2015 105,2 73,1 112,8 | 74,1 42,8 311 73,4 52,1 91,1 61,6 120,2 79,8 135,3 89,3 1015 72,6
2011 131,4 109,5 | 1515 | 110,21 44,4 37,3 85,6 77,1 120,9 107,0 145,6 114,4 169,6 113,4 139,5 | 106,4
2012 130,2 108,1 | 149,8 | 108,0 44,4 38,1 84,6 76,0 119,4 105,5 145,0 113,8 166,5 110,1 138,2 | 104,7
2013 132,7 107,8 | 153,5 | 108,3 45,2 37,5 84,2 73,3 121,7 105,5 148,8 114,8 170,5 110,4 141,3 | 104,7
2014 132,2 105,6 | 153,1 | 106,7 45,6 36,9 82,3 70,8 120,3 103,1 148,5 113,8 1716 109,4 1411 | 103,2
2015 132,7 105,2 | 153,4 | 105,4 46,3 37,2 82,3 71,6 121,2 102,7 147,9 112,6 171,4 107,8 141,4 | 102,3

2011 172,1 222,4 | 173,0 | 208,8 | 135,8 182,3 159,2 217,7 171,6 225,8 176,5 204,5 187,2 199,5 170,8 | 210,6
2012 169,3 220,7 | 170,0 | 207,8 | 1331 179,7 157,4 217,2 169,7 226,5 173,7 204,5 182,1 194,9 167,9 | 209,6
2013 172,8 226,2 | 173,8 | 214,4 | 135,2 183,4 161,2 223,5 1741 234,0 178,5 212,2 184,2 198,4 171,6 | 215,8
2014 174,3 230,1 | 175,2 | 218,12 | 137,2 187,2 162,5 227,8 175,6 239,0 180,1 216,5 185,1 200,3 173,1 | 219,7
2015 177,3 237,6 | 177,2 | 224,0 | 1429 197,9 166,1 237,3 178,4 246,1 181,7 2223 184.,8 202,3 175,4 | 226,0

Antidepressiva |Opioid-Analgetika

Geftrdert durch:
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Potenzielle Risikogruppen: Langzeiteinnehmer

Als potenzielle Risikogruppen werden bzgl. der Auswertungen fur Modul 1 die sogenannten Langzeiteinnehmer
definiert. Hierunter werden Personen subsumiert, die im Laufe eines Patientenjahres mindestens einmal pro Quar-
tal ein Rezept des jeweils untersuchten Wirkstoffes erhielten. Die Identifizierung und Beschreibung weiterer Risiko-
gruppen ist Inhalt der nachfolgenden Module.

Benzodiazepine: Etwa ein Funftel der weiblichen wie ménnlichen Benzodiazepin-Patienten erhielt in 2011 durch-
gehend solche Medikamente. Es sind vor allem die alteren Patienten, die hohe Raten der Langzeitverschreibungen
aufweisen (2011: =75 Jahre: 28%), welche in den nachfolgenden Jahren leicht zurlickgehen (Tabelle 3).

Z-Substanzen: Im Jahr 2011 erhielten etwas mehr als ein Finftel aller Patienten mit ZS-Verschreibungen diese
Medikamente ganzjéhrig (21%). In den nachfolgenden vier Jahren sinkt dieser Anteil leicht um einen Prozentpunkt.
Die Anteile von Mannern und Frauen unterscheiden sich nur geringfiigig. Deutlich gré3ere Unterschiede sind bei
den verschiedenen Altersgruppen festzustellen. So erhielten im Jahr 2011 10% der 30-44-J&hrigen aber 29% der
Uber 74-jahrigen Patienten diese Medikamente Uber einen Zeitraum von mindestens vier Quartalen verschrieben.
In den nachfolgenden Jahren sinkt dieser Anteil in beiden Gruppen jeweils leicht.

Opioide: Bei den OA ist hingegen keine nennenswerte Veranderung des Anteils an Langzeitverschreibungen im
Untersuchungszeitraum zu erkennen. Etwa ein Viertel der ménnlichen OA-Patienten und drei von zehn Frauen
erhielten zwischen 2011 und 2015 diese Medikamente ganzjahrig. Altere Patienten sind von dauerhaften OA-Ver-
ordnungen haufiger betroffen als jungere. Aufgrund der Zunahme von Krebserkrankungen im Alter liegen diese
Unterschiede aber im erwartbaren Bereich.

Antidepressiva: Der Anteil der Patienten mit AD-Verschreibungen, die diese Medikamente ganzjahrig verschrieben
bekommen haben, stagniert zwischen 2011 und 2015 bei ca. 26%. Wéahrend sich die entsprechenden Werte fiir
Manner und Frauen nur geringfugig unterscheiden, erhielten die &lteren AD-Patienten diese Medikamente zu ho-
heren Anteilen ganzjahrig.

Tabelle 3: Pravalenz der Langzeiteinnahme von Medikamenten mit Abhangigkeitspotenzial unter allen Patienten
mit Verordnungen dieser Wirkstoffe in den Jahren 2011 bis 2015 nach Geschlecht und Altersgruppen

Geschlecht Alter Gesamt
Manner Frauen <29 30-44 45-59 60-74 275

e 2011 20,7% 21,2% 5,8% 12,7% 18,1% 23,1% 27,8% 21,0%
E’J‘ 2012 19,6% 19,9% 6,0% 12,6% 17,2% 22,0% 25,3% 19,8%
% 2013 19,3% 19,9% 5,9% 12,1% 17,0% 22,4% 25,5% 19,7%
E 2014 18,8% 19,2% 6,2% 11,5% 16,6% 22,0% 24,6% 19,1%
@ 2015 18,6% 19,1% 6,6% 12,1% 17,0% 21,6% 23,7% 18,9%
c 2011 18,9% 21,9% 4,9% 10,0% 15,8% 24,8% 28,6% 20,9%
% 2012 18,0% 20,6% 4,1% 10,1% 15,0% 23,4% 26,4% 19,7%
g 2013 18,5% 21,2% 4,4% 10,7% 15,2% 23,7% 27,5% 20,3%
5 2014 18,0% 21,0% 4,4% 10,9% 15,2% 23,0% 27,1% 20,0%
N 2015 18,0% 20,5% 4,6% 11,2% 15,1% 22,8% 25,9% 19,6%
__Sc: 2011 24,9% 30,5% 6,3% 15,8% 24,3% 29,7% 35,4% 28,4%
%’ 2012 24,3% 29,5% 6,0% 15,4% 23,4% 29,2% 34,0% 27,6%
<‘I: 2013 25,3% 31,1% 6,4% 15,5% 24,5% 30,7% 35,8% 29,0%
:g 2014 25,2% 30,9% 6,5% 14,9% 24,2% 30,5% 35,9% 28,8%
8 2015 25,4% 31,2% 6,6% 15,0% 24,4% 30,6% 36,0% 29,0%
s | 2011 24,9% 30,5% 6,3% 15,8% 24,3% 29,7% 35,4% 25,98%
§ 2012 24,3% 29,5% 6,0% 15,4% 23,4% 29,2% 34,0% 24,47%
2 2013 25,3% 31,1% 6,4% 15,5% 24,5% 30,7% 35,8% 25,86%
E 2014 25,2% 30,9% 6,5% 14,9% 24,2% 30,5% 35,9% 26,18%
< 2015 25,4% 31,2% 6,6% 15,0% 24,4% 30,6% 36,0% 26,39%
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6.2 Ergebnisse zu Modul 2

Methodische Anmerkungen

Auf Basis von Verschreibungsdaten kénnen keine Missbrauchs- oder Abh&angigkeitsdiagnosen gestellt werden.
Deshalb werden in Modul 2 problematische oder kritische Verschreibungs- bzw. Einnahmemuster anhand der ver-
schriebenen Gesamtdosis und Verordnungsdauer dargestellt. Zur Veranschaulichung riskanter, leitlinienabwei-
chender Verschreibungsmuster wurde das bereits in vorangegangenen Studien genutzte farbcodierte Schema ei-
ner 3x3-Matrix aus Dosierung (DDD) und Verschreibungsdauer verwendet [7], aus dem sich vier Risikostufen er-
geben (Abbildung 1).

Abbildung 1: Risiko-Klassifikation von BZD- bzw. Z-Substanz-Verschreibungen anhand Tagesdosis (DDD) und Ver-
schreibungsdauer

Risikoklassifikation der Verschreibungen bezogen auf 1 Beobachtungsjahr

Grin leitliniengerecht, héchstens 2 Monate (60 Tage)
Gelb zwischen 2 und 6 Monate, hochstens 1 DDD pro Tag
Rot zwischen 2 und 6 Monate, mehr als 1 DDD pro Tag oder

langer als 6 Monate, hochstens 1 DDD pro Tag

Schwarz langer als 6 Monate, mehr als 1 DDD pro Tag

In der als ,leitlinienkonform* definierten griinen Stufe werden Patienten zusammengefasst, die unabhéngig von der
Dosis maximal zwei Monate BZD oder ZS innerhalb eines Jahres verschrieben bekamen. Die gelbe Stufe be-
schreibt die Einnahme zwischen zwei und sechs Monaten im unteren Dosisbereich (bis zu 1 DDD), womit die
zeitliche Vorgabe der Leitlinien deutlich Gberschritten ist. Patienten der roten Stufe erhalten mindestens tber zwei
bis zu sechs Monate mehr als eine DDD oder langer als sechs Monate Dosierungen bis zu einer DDD. Das letzt-
genannte Einnahmeverhalten entspricht dem Kriterium einer Niedrigdosisabhangigkeit. Patienten, die hiervon be-
troffen sind, dominieren die rote Gruppe. Ihr Anteil betragt in jedem der betrachteten Patientenjahre mehr als 90%
der in die Risikogruppe rot eingestuften Patienten. Patienten der schwarzen Gruppe wird (iber sechs Monate hinaus
mehr als eine DDD pro Tag verschrieben. Aufgrund der dauerhaften Einnahme von BZD/ZS Uber sehr lange Zeit-
rdume, ist davon auszugehen, dass in dieser Gruppe die Patienten mit einer Hochdosis-Abh&ngigkeit vertreten
sind.

Mitunter finden sich unter der Patientenschaft Personen, deren Einnahmeverhalten von intermittierenden Verlaufen
— Zeiten mit intensiver Einnahme wechseln sich mit Abstinenzphasen bzw. Phasen geringeren Gebrauchs ab —
gekennzeichnet ist. lhr Anteil an allen BZD/ZS-Patienten ist aber sehr gering (<1%), sodass sie letztlich nicht als
eigene Gruppe in die Analysen eingingen.

Ergebnisse

In 2011 werden mehr als die Hélfte der Benzodiazepin- bzw. Z-Substanzen-Patienten dem ,griinen Bereich® zuge-
ordnet (57%). Dieser Anteil steigt in den nachfolgenden vier Jahren leicht auf 60% (Tabelle 4). Werden die Kate-
gorien Rot und Schwarz im Sinne eines bzgl. Missbrauch und Abhé&ngigkeit problematischen bzw. riskanten Ver-
schreibungsmusters zusammengefasst, verringert sich deren Anteil von 30% in 2011 auf 27% im Jahr 2015. Bezieht
man Personen mit ein, die der gelben Klasse zugeordnet werden — also jene, die im Niedrigdosisbereich die 2-
Monats-Grenze uberschreiten —, sind es in 2015 immer noch zwei Fiunftel der Patienten mit BZD-/ZS-Verschrei-
bungen, deren Verordnungen leitlinienabweichend erfolgen.

Nachfolgend werden die Ergebnisse zu den Risikogruppen fiir die Jahre 2011 und 2015 berichtet. Auf diese Weise
lassen sich Entwicklungen im Zeitverlauf beschreiben, ohne die Befunde fir alle untersuchten Patientenjahre ex-
plizit darzulegen. Die Kriterien flr die Gruppenbildung werden durch die mittlere Verschreibungsdauer sowie die
Dosishdéhe anhand DDDs abgebildet. So erhielten in beiden betrachteten Patientenjahren die Patienten der griinen
Gruppe ihre Medikamente im Durchschnitt fir einen zweieinhalbwdchigen Zeitraum. Entsprechend ergibt sich eine
mittlere Dosierung von 18 DDDs. Die durchschnittliche Verschreibungsdauer der gelben Gruppe liegt bei etwa
dreieinhalb Monaten, wobei die Patienten eine mittlere Dosis von etwas mehr als 60 DDDs erhielten. Als rot klas-
sifizierte Patienten erhielten in 2011 ihre Medikation im Durchschnitt Uber zehn Monate mit einer mittleren Dosis
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von 151 DDDs. Auch hier zeigen sich Uber die Jahre annahernd konstante Werte hinsichtlich der Verschreibungs-
dauer und der Durchschnittsdosis. Patienten, die der schwarzen Gruppe zuzuordnen sind, kamen sowohl in 2011
als auch in 2015 auf eine (nahezu durchgangige) mittlere Verschreibungsdauer von elf Monaten. Die durchschnitt-
liche Tagesdosis verringerte sich innerhalb des Untersuchungszeitraumes kaum.

Tabelle 4: Risikoklassifikation von Benzodiazepin/Z-Substanz-Verschreibungen in 2011 und 2015, durchschnittli-
che Verschreibungsdauer und Tagesdosis (DDD) innerhalb eines Beobachtungsjahres sowie Anzahl Patienten

2011 2015
BZD-/Z-Substanz- Dauer Dauer
Verschreibungen Gesamt (Tage) DDD N Gesamt (Tage) DDD N
<2 Monate 56,9% 18,4 18,0 |220.579 | 60,2% 18,0 17,7 | 199.258

2-6 Monate, <1 DDD 13,2% 106,1 62,1 51.207 | 12,7% 105,5 61,4 42.203

24, 7% 301,1 151,4 95.612 | 22,5% 299,1 148,5 74.388

>6 Monate, >1 DDD 5,2% | 336,2 528,0 20.343 | 4,6% | 3365 533,2 15.198

Gesamt 100% 116,1 83,4 |387.741 | 100% 106,9 76,3 | 331.047

Zwei Drittel der Verordnungen gingen 2011 an Frauen. Dieser Anteil verringerte sich in den nachfolgenden vier
Jahren leicht auf 65%. Diese Abnahme findet sich in allen Risikogruppen, wobei der Frauenanteil unter den schwarz
klassifizierten Patienten mit knapp 62% in 2011 und etwa 59% in 2015 am geringsten ist. Auch das Durchschnitts-
alter (bei erster BZD-Verschreibung im jeweiligen Patientenjahr) aller Patienten mit BZD-/ZS-Verschreibungen
nimmt im Funf-Jahres-Verlauf leicht ab. Hier zeigt sich, dass diese Abnahme vornehmlich auf Patienten der roten
und schwarzen Gruppe beruht. Bei Patienten, die der griinen und gelben Gruppe zugeordnet sind, verringert sich
das durchschnittliche Alter nur wenig. In beiden der in Tabelle 5 betrachteten Patientenjahre ist das mittlere Alter
unter den leitliniengerecht Behandelten (griine Gruppe) am niedrigsten und unter den Patienten der roten Gruppe
am hoéchsten. Es besteht entlang der Risikoklassifikation somit keine Alterslinearitét; die schwarze Gruppe ist in
beiden Jahren im Durchschnitt die Zweitjiingste. Betrachtet man den Anteil der Uiber Sechzigjahrigen, ergibt sich
ein analoges Bild. Im Zeitverlauf verringert sich dieser Anteil insgesamt von 59% auf 57%. Uber die Risikogruppen
hinweg nimmt ihr Anteil von Griin nach Rot deutlich zu; in der schwarzen Gruppe wiederum liegt der Anteil von
Patienten Giber 60 Jahre zwischen dem der griinen und der gelben Gruppe.

Tabelle 5: Risikoklassifikation von Benzodiazepin/Z-Substanz-Verschreibungen in 2011 und 2015, Anteil Frauen,
Durchschnittsalter bei erster Verschreibung und Anteil Patienten 260 Jahre

2011 2015
BZD-/Z-Substanz- Gesamt Anteil Alter, 1. | Anteil Gesamt Anteil Alter, 1. | Anteil
Verschreibungen weiblich | Verschr.| 260 J. weiblich | Verschr. | 260 J.
<2 Monate 56,9% | 67,0% 58,9 50,8% | 60,2% | 64,8% 59,1 50,4%
2-6 Monate, <1 DDD 13,2% 66,7% 66,1 67,0% 12,7% 64,9% 65,8 65,0%

24, 7% 68,2% 69,0 73,3% 22,5% 66,0% 68,2 70,3%

>6 Monate, >1 DDD 5,2% 61,9% 64,9 62,6% 4,6% | 59,3% 63,8 58,8%

Gesamt 100% 67,0% 63,1 59,1% 100% 64,8% 62,2 57,2%

Insbesondere im Zusammenhang mit den beiden Risikogruppen rot und schwarz stellt sich die Frage, ob die Be-
troffenen die innerhalb eines Patientenjahres verschriebenen Medikamente von einem einzelnen oder von ver-
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schiedenen Arzten erhalten. Bei diesem sogenannten ,Arztehopping* liegt die Unterstellung eines Medikamenten-
missbrauchs nahe, da auf diese Weise leitlinienabweichende oder mégliche riskante Verschreibungen vom Patien-
ten verdeckt gehalten werden kénnen. Die Inanspruchnahme verschiedener Arzte pro Kalenderjahr variiert zwi-
schen den Risikogruppen erheblich: Der Anteil an Patienten des Jahres 2015 mit Verschreibungen von mehr als
einem Arzt erhoht sich pro Risikostufe (von Griin bis Schwarz) kontinuierlich (Tabelle 6). Mit 95,0% erhielten fast
alle Patienten der griinen Gruppe ihre BZD- oder ZS-Verordnungen von ein und demselben Arzt. In der gelben
Gruppe, also jenen mit langer andauernden Verschreibungen bei niedriger Dosierung, ist es gut ein Finftel, das
innerhalb eines Jahres zwei oder mehr Arzte aufsuchte. In der roten Gruppe liegt dieser Anteil bei 28%. Die Pati-
enten der schwarzen Gruppe suchten fur BZD/ZS-Verschreibungen innerhalb eines Jahres (in 2015) sogar zu fast
38% mehrere Arzte auf. Gegeniiber den Anteilen fiir das Patientenjahr 2011 zeigen sich somit keine relevanten
Veranderungen.

Tabelle 6: Inanspruchnahme mehrerer verschreibender Arzte innerhalb eines Beobachtungsjahres (,Arztehop-
ping“) nach Risikoklassifikation von Benzodiazepin/Z-Substanz-Verschreibungen in 2011 und 2015

2011 2015

BZD-/Z-Substanz- ein Arzt 2 Arzte 23 Arzte ein Arzt 2 Arzte 23 Arzte
Verschreibungen
<2 Monate 95,0% 4,8% 0,2% 95,0% 4,8% 0,2%
2-6 Monate, <1 DDD 79,2% 18,4% 2,2% 78,4% 19,1% 2,5%

71,9% 22,5% 5,6% 71,6% 22, 7% 5,8%
>6 Monate, >1 DDD 62,2% 25,6% 12,2% 62,4% 26,2% 11,4%
Gesamt 85,4% 12,1% 2,5% 86,1% 11,6% 2,3%

6.3 Ergebnisse zu Modul 3

Methodische Anmerkungen

Wahrend lange Zeitrdume einer Opioid-Analgetika-Medikation in héheren Dosen bei Tumorpatienten haufig not-
wendig sein durften, besteht nur bei wenigen anderen Erkrankungen eine Indikation fiir Behandlungen, die tber
ein halbes Jahr hinausgehen (z.B. Arthrose, diabetischer Polyneuropathie oder Postzosterneuralgie) [8]. Fur Ana-
lysen zum Missbrauch von Opioiden ist es daher notwendig, die Tumorpatienten mdéglichst vorab zu identifizieren
und aus den Berechnungen auszuschlieen (bzw. separat auszuwerten). Da der vorliegende Datensatz keine Di-
agnosen enthdlt, wurde ein Patient der Gruppe der Tumorkranken zugeordnet, wenn mindestens eines der nach-
folgenden drei Merkmale im Laufe des gesamten Untersuchungszeitraums ein- oder mehrmals zutraf:

e Patient erhielt Krebsmedikament

0 Zytostatika: Mittel der ATC-Gruppen ,L01" und ,L02",

0 Zytostatika-Zubereitungen [PZN=09999092]),

o andere Mittel mit Indikation fur Krebs- bzw. Tumorerkrankungen,
e Patient erhielt Medikamente gegen Ubelkeit (Mittel der ATC-Gruppe ,A04%),
e Patient suchte einen Onkologen auf.

Etwa 15% aller Opioid-Patienten konnten auf diesem Wege als Tumorpatient identifiziert werden.

Ahnlich der Klassifikation zu den Benzodiazepinen in Modul 2 ist auch fiir den Opioid-Gebrauch eine Einteilung der
Patienten in Abhéngigkeit von Verschreibungsdauer und Dosis der verschriebenen Medikamente vorgenommen
worden:

<3 Monate,

3-9 Monate,

=9 Monate, <1 DDD/Tag,

=29 Monate, >1 DDD/Tag & < 2DDD/Tag,
=9 Monate, >2 DDD/Tag.

Die nachfolgenden Ausfiihrungen beziehen sich ausschlielich auf die Gruppe der Nicht-Tumorschmerzpatienten
(NTS). Zu Vergleichszwecken sind in der Tabelle 7, die eine Ubersicht fiir die Jahre 2011 bis 2015 enthélt, die
Anteile der Risikogruppen fur die (identifizierten) Tumorschmerzpatienten (TS) dennoch mit abgebildet.
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Ergebnisse

Mehr als die Halfte der NTS-Patienten nimmt OA maximal drei Monate ein und 16%-17% zwischen drei und neun
Monaten. Etwas mehr als ein Fiinftel erhalt Opioid-Analgetika langer als neun Monate in einer Dosis, die im Mittel
maximal einer DDD entspricht. Einem kleinen Teil der Patienten (6%-7%) wurden Uber lange Zeitraume entspre-
chende Rezepte ausgestellt, die Wirkstoffdosen von mehr als einer DDD pro Tag beinhalteten. Nennenswerte Ver-
anderungen im 5-Jahres-Zeitverlauf sind nicht zu erkennen.

Tabelle 7: Risikogruppen der OA-Patienten differenziert nach Status einer Krebserkrankung, 2011 bis 2015

2011 2012 2013 2014 2015
NTS TS NTS TS NTS TS NTS TS NTS TS

<90 Tage 56,3% | 49,9% | 56,6% | 49,5% | 55,9% | 48,2% | 55.8% | 48,3% | 55,8% | 48,4%
91-274 Tage 16,0% | 20,9% | 16,5% | 21,3% | 16,1% | 21,3% | 16,1% | 21,6% | 15,9% | 21,7%
>

;fﬁ;&gég‘ 21,0% | 21,4% | 20,5% | 21,7% | 21,7% | 22,9% | 21,9% | 22,8% | 22,3% | 23,0%
2275 Tage & 0, 0, 0, 0, 0, 0, 0, 0, 0, 0,
S1bis 2 bbDrTag | 3% | 61% | 50% | 59% | 51% | 59% | 49% | 57% | 48% | 54%
>

;27553%25‘ 14% | 1,8% | 13% | 1.7% | 1,3% | 1,7% | 1.3% | 1,6% | 12% | 1,5%
Gesamt-N 427635 | 75.880 | 448.914 | 78.268 | 443370 | 77.357 | 457.792 | 79.140 | 466.908 | 79.228

NTS=Nicht-Tumorschmerzpatienten; TS=Tumorschmerzpatienten

Im Jahr 2015 waren 63% der NTS-Patienten mit OA-Verschreibungen weiblich. Hohere Anteile mannlicher Patien-
ten zeigen sich in der Gruppe mit Kurzzeitverschreibungen (<90 Tage) sowie v.a. unter jenen mit Langzeitverschrei-
bungen von mehr als 9 Monaten und héheren Dosierungen als 2 DDD (Tabelle 8). Das Durchschnittsalter der NTS-
Patienten lag bei 66 Jahren, wobei 53% mindestens 60 Jahre alt waren und 38% sogar mindestens 75 Jahre alt.
Mit zunehmendem Alter erhéht sich der Anteil an Langzeitverschreibungen, allerdings nur im Niedrigdosisbereich
unterhalb einer DDD. Langzeitverordnungen im Hochdosisbereich (>2 DDD) sind unter den drei mittleren Alters-
gruppen am starksten vertreten.

Mehr als drei Viertel bekommen ihre OA innerhalb eines Jahres nur von einem Arzt verschrieben, knapp 17% von
zwei behandelnden Arzten. Nur eine Minderheit (4,3%) sucht fiir inre OA-Verschreibungen drei oder mehr Arzte
auf. Hier zeigt sich der erwartete Zusammenhang, dass mit zunehmender Verschreibungsdauer und Dosishéhe
mehr Arzte konsultiert werden. Unter den Langzeiteinnehmern mit sehr hoher Dosis (>2 DDD) bekommt fast die
Halfte ihre OA von mindesten zwei Arzten verschrieben. Mit zwei Dritteln werden dem GroRteil der Patienten die
OA von Allgemeinmedizinern verordnet, gut ein Viertel bekommt die Medikamente von Internisten. Im Vergleich
der Gruppen zeigt sich, dass unter den Kurzzeitpatienten (<90 Tage) der Anteil an verschreibenden Allgemeinarz-
ten und Anéasthesiologen am geringsten und der an Orthopaden mit 12,1% am hdchsten ist. Unter den Langzeitpa-
tienten mit héherer OA Dosis (>1 DDD) ist der Anteil an Internisten und Anasthesiologen besonders hoch.

Neben den bereits beschriebenen Risikofaktoren ist des Weiteren untersucht worden, ob sich das Wohlstandsni-
veau einer Region auf den (potenziell) riskanten bis missbrauchlichen Gebrauch von OA auswirkt. Die so genann-
ten Thunen-Typen, welche Regionen hinsichtlich ihrer ,Landlichkeit* und sozio6konomischen Lage unterscheiden?,
kénnen diesbeziiglich als ein erster Indikator herangezogen werden.? Der Tabelle 8 lasst sich entnehmen, dass
sich die Anteile der verschiedenen OA-Gruppen zwischen den Thinen-Typen nur geringfiigig unterscheiden. Den-
noch ist zu erkennen, dass die Landkreise, deren soziodkonomische Lage als weniger gut eingestuft wird, leicht
héhere Anteile des Langzeitgebrauchs von OA von mehr als einer DDD/Tag aufweisen. Zu einem ahnlichen Er-
gebnis kommt man, wenn der Fokus auf die kommunale Steuerkraft (steuerliche Einnahmen pro Jahr je Einwohner)

1 Die Typisierung landlicher Raume erfolgt im ersten Schritt nach dem Merkmal ,Landlichkeit‘. Es werden nicht-landliche und
landliche Raume unterschieden. Die landlichen Rdume werden weiter unterschieden nach eher landlichen und sehr landlichen
Raumen. Im zweiten Schritt werden die landlichen Raume anhand des Merkmals ,soziobkonomische Lage" in solche mit guten
und weniger guten sozialen und wirtschaftlichen Bedingungen unterteilt. Durch die Kombination der beiden Merkmale mit ihren
Unterteilungen  werden  die  nicht-landlichen ~ R&ume  sowie vier Typen landlicher R&ume  gebildet.”
www.landatlas.de/laendlich/typologie.html

2 Hier gilt zu beachten, dass die Zuordnung zu den Thiinen-Typen (wie auch zur Arbeitslosenquote und zur Steuerkraft) zwar fiir
jeden Patienten einzeln vorgenommen wurde, die zugewiesenen Werte jedoch notwendigerweise fir alle Personen eines Kreises
identisch waren. Die Auswertungen zu diesen Wohlstandsindikatoren erfolgten somit auf einer anderen Aggregationsebene. Im
Rahmen einer spéateren Publikation soll dieser Einschrankung mittels Anwendung eines statistischen Multi-Level-Ansatzes Rech-
nung getragen werden.
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gelegt wird®. Diese ist in der Gruppe ,2275 Tage & >2 DDD/Tag" am geringsten. Insgesamt sind die Unterschiede
zwischen den OA-Gruppen jedoch als eher gering zu erachten. Gleiches gilt hinsichtlich der Arbeitslosenquote, bei
der sich ebenfalls keine nennenswerten Differenzen zwischen den Untersuchungsgruppen zeigen.

Tabelle 8: Geschlecht und Alter der NTS-Patienten, Anzahl der verschreibenden Arzte und arztliche Fachgruppe
sowie Thinen-Typen, kommunale Steuerkraft und Arbeitslosenquote der von den Patienten bewohnten Regionen
nach OA-Risikogruppen, 2015

- >
<90 3714 2275 Tage & >'12Ei53T;gD%g/ 2275 Tage & | Gesamt- | Gesamt-
Tage <1 DDD/Tag >2 DDD/Tag % N
Tage Tag
Geschlecht mannlich 40,0% | 35,5% 30,5% 37,0% 45,8% 37,0% | 161.524
eschnliec
weiblich 60,0% | 64,5% 69,5% 63,0% 54,2% 63,0% | 275.586
<29 Jahre 51% | 1,5% 0,6% 0,9% 1,5% 3,3% 15.335
30-44 Jahre 13,3% | 6,6% 4,2% 6,2% 9,5% 9,8% 45.568
Alt 45-59 Jahre 27,0% | 20,1% 17,5% 25,2% 34,4% 23,8% |110.943
er
60-74 Jahre 24,1% | 25,8% 25,6% 30,1% 30,9% 25,1% | 116.894
275 Jahre 30,5% | 46,0% 52,1% 37,6% 23,7% 38,0% | 177.294
Alter in Jahren 62,2 | 69,7 72,4 67,9 62,9 66,0 |466.035
1 Arzt 90,6% | 65,5% 64,9% 59,7% 51,2% 78,8% | 366.496
Anza*;]' d,ebr g 2 Arzte 8,7% | 27,1% 26,6% 28,8% 30,5% 16,9% | 78.565
verscnreipenaen .
Arzte 3 Arzte 0,7% | 6,1% 6,7% 8,4% 10,8% 3,4% 15.782
24 Arzte 0,0% | 1,3% 1,7% 3,0% 7,6% 0,9% 4.012
Hausérzte 59,3% | 71,7% 76,5% 77,1% 76,6% 66,3% | 304.082
Internisten 21,4% | 30,8% 34,2% 34,4% 37,2% 26,6% | 122.222
ﬁthr']'Che Chirurgen 6,3% | 5,0% 3,5% 3,8% 4,5% 53% | 24.369
ac ru e
arupp Orthopaden 12,5% | 9,4% 6,0% 5,6% 6,1% 10,1% | 46.546
(Mehrfachangabe)
Anasthesisten 1,7% | 4,8% 6,0% 10,5% 14,6% 3,8% 17.349
andere 51% | 6,7% 6,4% 8,3% 10,9% 5,9% 27.022
sehr landlich/
weniger gute 53,7% | 15,8% 24,0% 5,1% 1,3% 36,6% | 163.686
soziodkon. Lage
sehr landlich/ gute | 5, 700 | 16 006 | 23,6% 4,6% 1,0% 6,0% | 26.785
soziodkon. Lage
Thinen-Typen | eher landlich/ gute | 55 co0 | 15 805 | 22 60 4,8% 1,1% 71% | 31.439
soziodkon. Lage
eher landlich/
weniger gute 54,4% | 16,2% 23,0% 5,1% 1,3% 18,0 80.161
soziodkon. Lage
Nicht-landlich 56,5% | 16,8% 20,9% 4,6% 1,2% 32,0 |142.222
Q&%fgj'ose”' in Prozent 6,1% | 6,2% 6,1% 6,2% 6,3% 6,2% | 382.341
Kommunale in Euro pro
Steuerkraft * Einwohner (MW) 671 | 667 663 665 658 668 | 382.341

3 Bei der Berechnung der Mittelwerte von Arbeitslosenquote und Steuerkraft der Kommune pro Einwohner sind die beiden Stadt-
staaten Bremen und Hamburg nicht einbezogen worden, da von ihnen keine Informationen auf Stadtteilebene vorlagen.

Tabelle 9 hat die Betrachtung der Vormedikation der Opioid-Analgetika-Patienten zum Inhalt. Hierzu wurde von
Nicht-Tumorschmerzpatienten, die 2015 ein problematisches OA-Einnahmemuster entwickelten (und vorher davon
nicht betroffen waren)?, die Medikamenteneinnahme in den drei Jahren zuvor (2012-2014) eingehender analysiert.
Zum Vergleich sind auch die OA-Patienten in die Analysen aufgenommen worden, die noch nie von einem Problem
mit OA betroffen waren.

8 ,Die kommunale Steuerkraft ist ein MaRstab zur Beurteilung der wirtschaftlichen bzw. finanziellen Leistungsfahigkeit von Kreisen
und Gemeinden. lhre H6he wird hier je Einwohner angegeben.“ www.landatlas.de/finanzen/steuern.html

4 Da sich bei diesen Analysen die Fallzahlen deutlich reduzieren, sind die beiden Risikogruppen ,2275 Tage & >1 bis 2 DDD/Tag"
und 2275 Tage & >2 DDD/Tag" zusammengefasst worden.
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Als potenzielle ,Einstiegsmedikamente® in den OA-Missbrauch sind die opioidhaltigen Antitussiva und die Nicht-
Opioid-Analgetika einer genaueren Betrachtung unterzogen worden. Der Tabelle 9 lasst sich enthehmen, dass
unabhangig von der jeweiligen OA-Risikogruppe zwischen 5% und 6% der Patienten in den 12 Monaten vor der
ersten OA-Einnahme in 2015 auch ein opioidhaltiges Antitussivum verschrieben bekamen. Zwischen 1% und 2%
der OA-Patienten erhielten diese Medikamente auch schon im zweiten Jahr vor der ersten OA-Einnahme in 2015,
d.h., sie nahmen diese Medikamente somit in beiden zuriickliegenden Jahren ein. Der Anteil der Patienten, der
opioidhaltige Antitussiva in jedem der drei Jahre vor der ersten OA-Einnahme in 2015 einnahm, halbiert sich dann
etwa nochmals. Die Unterschiede zwischen den Problemgruppen sind gering. Gleiches gilt fiir die Dosis der im
ersten Jahr vor der OA-Einnahme in 2015 eingenommen opioidhaltigen Antitussiva. Der sehr geringe absolute Wert
der verschriebenen DDDs pro OA-Risikogruppe deutet darauf hin, dass diese Medikamente nur sporadisch ver-
schrieben wurden.

Deutlich haufiger wurden Nicht-Opioid-Analgetika (NOA) fir die hier betrachteten OA-Patienten des Jahres 2015
verschrieben. Die entsprechenden Anteile variieren mit Bezug auf die ersten 12 Monate vor der OA-Erstverschrei-
bung zwischen 61% und 75%. Die Hochrisikogruppe (Patienten mit 2275 Tagen & >1 DDD/Tag) weist diesbezliglich
bemerkenswert geringere Anteile auf als beispielsweise die beiden mittleren Problemgruppen. Dies gilt auch hin-
sichtlich der Anteile derer, die NOA in jedem der zuriickliegenden zwei bzw. drei Jahre erhielten. Dass NOA den-
noch mit der Entwicklung eines OA-Problems in Zusammenhang stehen kdnnten, zeigen die verschriebenen Dosen
der jeweiligen Problemgruppen, steigen diese mit Dauer und Dosis der OA-Einnahme in 2015 stetig an. Nicht aus-
zuschlieBen ist aber, dass sich hierin die unterschiedliche gesundheitliche Beeintrachtigung der Gruppen abbildet,
welche den intensiveren Gebrauch von Analgetika insgesamt notwendig machte.

Tabelle 9: Vormedikation (Antitussiva und Nicht-Opioid-Analgetika, NOA) tber 3 Jahre von Nicht-Tumorschmerz-
patienten des Jahres 2015, die zwischen 2011-2014 keine OA verschrieben bekamen

<90 Tage 91-274 | 2275 Tage & | 2275 Tage & >1 | Gesamt-
= 9€¢ | Tage | <1DDDI/Tag DDD/Tag N
Im Jahrvor der OA- | g g0 | g 195 5,6% 4,6%
Erstmedikation
Antitussiva: Beide Jahre vor OA- o o o o
Pravalenz Erstmedikation 1.3% L7% 1.4% 1.0% 314.765
Alle 3 Ja.hre.vor OA- 0.6% 0.8% 0.7% 0.4%
Erstmedikation
Antitussiva: Im Jahr vor der OA-
Dosis in DDD Erstmedikation 52 6.5 6.4 75 17.850
Im Jahrvor der OA- | g4 900 | 72704 74.8% 60,9%
. . Erstmedikation
Nicht-Opioid- Beide Jahre vor OA-
Analgetika: . 35,8% 48,7% 52,9% 40,6% 314.765
. Erstmedikation
Pravalenz Alle 3 Jahre vor OA-
e 23,6% 35,3% 39,6% 28,4%
Erstmedikation
Nicht-Opioid-
Analgetika: Dosis | M Jahr vor derOA- | ) 4 93,5 110,9 122,9 203.093
. Erstmedikation
in DDD
N-Patienten 241.168 | 44.307 26.778 2.513 314.765

Datengrundlage: Alle NTS-OA-Patienten des Jahres 2015, die vor 2015 kein Opioid-Analgetika-Problem aufwiesen.
Lesebeispiel: 40,6% der Patienten der Gruppe ,2275 Tage & >1 DDD/Tag" erhielten innerhalb von 2 Jahren vor ihrer ersten OA-
Verschreibung in 2015 mindestens eine Nicht-Opioid-Analgetika-Verschreibung pro Jahr. Die durchschnittliche Dosis NOA dieser
Gruppe fur die zurtickliegenden letzten 12 Monate betrug 122,9 DDDs.

Im Folgenden soll untersucht werden, mit welchem OA die Nicht-Tumorschmerzpatienten ihre Schmerztherapie
begannen, und ob sich diesbezliglich Veranderungen im Laufe der Jahre aufzeigen lassen. Die einzelnen OA-
Wirkstoffe sind fur diese Analysen analog zu den WHO-Stufen in die schwach wirksamen (WHO |I, insb. Tilidin und
Tramadol) und stark wirksamen (WHO IIl, insh. Morphin, Hydromorphon, Fentanyl, Oxycodon) OA unterteilt wor-
den.

Die Mehrheit der Nicht-Tumorschmerzpatienten bekommt bei ihrer ersten Verschreibung eines opioidhaltigen
Schmerzmittels ein Medikament nach WHO-Stufe Il verordnet. Dieser Anteil liegt in allen finf Jahren um 80% (Ta-
belle 10). Fir jedes dieser Jahre gilt, dass der Anteil an Nicht-Tumorschmerzpatienten mit Medikamenten nach
Stufe Ill mit zunehmender Dauer und steigender Dosierung zunimmt. Langzeitverschreibungen, insbesondere in
héheren Dosierungen, werden haufiger mit héher potenten OA-Medikamenten begonnen. Dabei fallt aber auf, dass
sich das Verhéltnis von Stufe II- zu Stufe lll-Medikamenten zwischen 2012 und 2015 unter den Langzeitbehandel-
ten mit mehr als einer DDD taglich zugunsten der schwécher wirksameren Stufe II-Arzneimittel entwickelte. Bei den
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kurzzeitig mit OA behandelten Nicht-Tumorschmerzpatienten (<90 Tage) trifft dies (bezogen auf deren erste Ver-
schreibung) nicht zu. Hier bleiben die Anteile von Stufe II- und Stufe IlI-Medikamenten tber finf Jahre stabil.

Tabelle 10: Anteil der NTS-Patienten, die bei erstmaliger Opioidverschreibung ein WHO-II- bzw. ein WHO-III-Me-
dikament erhielten nach Patientenjahr und Problemgruppe

<90 Tage 91-274 Tage Z?SJSIQTeag 2>217SJS?Tea§ Geusna(;n I:I-%

WHO-II 82,0% 75,3% 66,6% 71,2% 80,2%
2011 | WHO-III 18,0% 24, 7% 33,4% 28,8% 19,8%
Anzahl 149.102 19.162 12.009 1.326 181.598
WHO-II 80,8% 72,4% 64,3% 63,9% 78,5%
2012 | WHO-III 19,2% 27,6% 35,7% 36,1% 21,5%
Anzahl 156.519 21.450 13.956 2.060 193.984
WHO-II 80,6% 72,1% 64,2% 64,1% 78,4%
2013 | WHO-III 19,4% 27,9% 35,8% 35,9% 21,6%
Anzahl 153.307 20.473 13.185 1.682 188.647
WHO-II 81,1% 72,7% 64,1% 68,7% 79,0%
2014 | WHO-lII 18,9% 27,3% 35,9% 31,3% 21,0%
Anzahl 153.829 19.321 12.130 1.229 186.509
WHO-II 80,5% 72,6% 61,9% 71,0% 78,4%
2015 | WHO-III 19,5% 27,4% 38,1% 29,0% 21,6%
Anzahl 150.817 18.334 11.521 1.095 181.767

Lesebeispiel: 36,1% der Patientengruppe “=275 Tage & >1 DDD/Tage” mit einer erstmaligen OA-Verschreibung in 2012, sind mit
einem WHO-Stufe-llI-Medikament behandelt worden.

6.4 Ergebnisse zu Modul 4

Methodische Anmerkungen

Laut Arzneimittelverordnungsreport sind die verschriebenen Tagesdosen von Antidepressiva in den zuriickliegen-
den 10 Jahren insgesamt stetig gestiegen. Zu den Ursachen des als epidemisch zu bezeichnenden Gebrauchs von
Antidepressiva liegen bisher keine belastbaren Befunde vor. Ein méglicher Grund fiir die Zunahme kdnnte in der
Substitution von anderen Medikamenten (z.B. Beruhigungsmittel, Schlafmittel oder Schmerzmittel) liegen. Um
diese Frage untersuchen zu kdnnen, wurden pro Jahr jeweils alle Patienten mit einer erstmaligen AD-Verschrei-
bung aus dem Datensatz herausgesucht und bei diesen untersucht, ob sie innerhalb von 12 Monaten davor bzw.
danach auch BZD oder OA erhielten.

Ergebnisse

Die Ergebnisse der vorgenommenen Analysen sind in den Abbildungen 2 und 3 wiedergegeben. Es wird deutlich,
dass die Verschreibung von Opioid-Analgetika bzw. Benzodiazepinen 12 Monate vor bzw. nach der Erstverschrei-
bung von Antidepressiva die Ausnahme darstellt — je nach Jahr und Wirkstoff zwischen 10% und 19%. Eine mogli-
che Substitution von OA durch AD (OA->AD->kein OA) findet sich bei 4% bis 5% der AD-Ersteinnehmer. Bei den
BZD ist dieser Anteil nur unwesentlich héher, verringert sich im Laufe der untersuchten 5 Jahre zudem kontinuierlich
(2011: 7%; 2015: 3%). Die eingenommen Wirkstoffmengen der Patienten dieser Gruppe sind sowohl bzgl. OA wie
auch BZD gering — in 2015 im Mittel 25 DDDs fiir OA und 22 DDDs fiir BZD.

Geferdert durch:

Ergebnisbericht 17 Gemeinsamer

Bundesausschuss



Akronym: ProMeKa,
Forderkennzeichen: 01VSF16049

Abbildung 2: Verschreibungen von Opioid-Analgetika 12 Monate vor und nach der erstmaligen Verordnung von
Antidepressiva, 2011-2015

M ausschlieflich AD B OA -> AD -> kein OA B OA->AD->0A M kein OA -> AD -> OA
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Lesebeispiel: In 2015 erhielten 83% der erstmalig mit AD behandelten Patienten ausschlief3lich AD. 4% sind in den 12 Monaten
vor der ersten AD-Verschreibung mit OA behandelt worden, erhielten in den 12 Monaten danach jedoch keine OA mehr. 6% der
erstmaligen AD-Patienten erhielten 12 Monate vor und nach der erstmaligen AD-Verschreibung ein OA. Und weiteren 6% wurden
im Jahr nach der erstmaligen AD-Verschreibung ein OA verschrieben, erhielten im Jahr vor der erstmaligen AD-Einnahme aber
kein solches Medikament.

Abbildung 3: Verschreibungen von Benzodiazepinen 12 Monate vor und nach der erstmaligen Verordnung von
Antidepressiva, 2011-2015
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Im Folgenden soll untersucht werden, ob Patienten der Gruppe ,OA -> AD -> kein OA" andere AD-Wirkstoffe ver-
schrieben bekamen als die restlichen untersuchten AD-Gruppen. Aus Tabelle 11 wird deutlich, dass etwas mehr
als die Halfte dieser Patienten in 2015 trizyklische Antidepressiva erhielten, etwa ein Drittel selektive Wiederauf-
nahmehemmer und ein Viertel tetrazyklische Antidepressiva (Verschreibungen verschiedener AD-Wirkstoffe pro
Person mdoglich). Die Unterschiede in den Anteilswerten im Vergleich zu den anderen Gruppen mit OA-Gebrauch
sind gering. Lediglich die Gruppe der Patienten, die 2014 bzw. 2016 keine OA verschrieben bekamen, zeigen eine
leicht abweichende Medikation. So liegt der Anteil der selektiven Wiederaufnahmehemmer zwischen acht und zehn
Prozentpunkte Uber dem der anderen Untersuchungsgruppen. Entsprechend wurden trizyklische und tetrazyklische
Antidepressiva in der reinen AD-Gruppe zu geringeren Anteilen verordnet.
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Wird der Fokus auf die BZD-Verordnungen von AD-Patienten gelegt, so lassen sich keine nennenswerten Unter-
schiede zwischen den Gruppen erkennen (Tabelle 12). Einzig der Anteil der tetrazyklischen Antidepressiva ist in
der reinen AD-Gruppe mit 21,2% bemerkenswert geringer als in den anderen Gruppen.

Tabelle 11: Verschreibungen von Opioid-Analgetika 12 Monate vor und nach der erstmaligen Verordnung von An-
tidepressiva nach AD-Wirkstofftypen (Mehrfachangaben mdglich), 2015

Jkaemflc?rAum OA->AD- | OA->AD- | keinOA-> |
> kein OA > 0A AD -> OA
nach 2015
% % % % %

Trizyklische Antidepressiva 43,6% 51,6% 54,9% 50,2% 45,1%
Tetrazyklische Antidepressiva 21,5% 24,4% 25,6% 26,6% 22,2%
Selektive Wiederaufnahmehemmer 47,5% 37,6% 34,2% 39,5% 45,7%
Monoaminoxidasehemmer (MAO- 0.2% 0.2% 0.1% 0.1% 0.2%
Hemmer)
sonstige Antidepressiva 3,1% 2,3% 1,3% 2,1% 2,9%
Gesamt 100,0% 100,0% 100,0% 100,0% 100,0%

Erlauterung zur Gruppenbezeichnung: ,OA->* = OA-Verschreibung in den 12 Monaten vor der ersten AD-Verschreibung; ,->
OA"“=0OA-Verschreibung in den 12 Monaten nach der ersten AD-Verschreibung

Tabelle 12: Verschreibungen von Benzodiazepinen 12 Monate vor und nach der erstmaligen Verordnung von An-
tidepressiva nach AD-Wirkstofftypen (Mehrfachangaben mdglich), 2015

keine BZD

im Jahrvor | BZD->AD- | BZD ->AD - | kein BZD -> Gesamt

und nach > kein BZD >BZD AD ->BZD

2015
% % % % %

Trizyklische Antidepressiva 45,3% 44.2% 41,9% 43,1% 45,1%
Tetrazyklische Antidepressiva 21,2% 29,7% 32,3% 31,1% 22,2%
Selektive Wiederaufnahmehemmer 45,4% 41,4% 45,4% 54,3% 45,7%
Monoaminoxidasehemmer (MAO- 0.2% 0.1% 0.2% 0.4% 0.2%
Hemmer)
sonstige Antidepressiva 2,9% 2,8% 3,0% 3, 7% 2,9%
Gesamt 100,0% 100,0% 100,0% 100,0% 100,0%

Erlauterung zur Gruppenbezeichnung: ,BZD->" = BZD-Verschreibung in den 12 Monaten vor der ersten AD-Verschreibung; ,->
BzZD“= BZD -Verschreibung in den 12 Monaten nach der ersten AD-Verschreibung

Zum Abschluss der Auswertungen zu den Antidepressiva soll untersucht werden, ob sich Trends hinsichtlich der
Bedeutung der verschiedenen AD-Wirkstoffklassen erkennen lassen. Tabelle 13 Iasst sich entnehmen, dass im
funfjahrigen Untersuchungszeitraum der Anteil der Patienten, die trizyklische Antidepressiva erhielten, um etwa
neun Prozentpunkte abgenommen hat. Hingegen sind die Anteile der selektiven Wiederaufnahmehemmer und der
tetrazyklischen Antidepressiva von Jahr zu Jahr jeweils etwas gestiegen. Hinsichtlich der Wirkstoffmenge ist insbhe-
sondere bei den selektiven Wiederaufnahmehemmern ein Trend zur Verschreibung héherer Dosen pro Jahr zu
erkennen (2011: 265 DDD; 2015: 279). Die durchschnittliche Dosis bei tetrazyklischen Antidepressiva nimmt hin-
gegen zwischen 2011 und 2015 leicht ab.
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Tabelle 13: Pravalenz und Daosis der verschiedenen Antidepressiva-Wirkstoffklassen, 2011-2015

2011 2012 2013 2014 2015

% DDD % DDD % DDD % DDD % DDD

X”Z.yk“s‘:he. 50,5% | 101,6 | 47,6% | 100,4 | 457% | 101,1 | 44,0% | 100,9 | 41,9% | 102,3
ntidepressiva

Tetrazyklische o o o o o
Antidepressiva 16,9% | 164,7 | 17,2% | 162,0 | 18,1% | 161,1 | 18,7% | 158,9 | 19,2% | 159,2
Selektive Wieder-
irahmehemmer 475% | 2654 | 48,9% | 2615 | 50,0% | 267,7 | 50,6% | 273,3 | 51,7% | 279,3
Monoaminoxidase- 0,5% | 253,7 0,4% | 244,9 0,4% | 248,2 0,4% | 255,9 0,4% | 256,6
hemmer (MAO-Hemmer)
sonstige Antidepressiva 2,2% | 185,7 2,5% | 196,2 2,8% | 199,7 3,0% | 209,4 3,2% | 218,4
Gesamt (N/MW) 840.022 | 210,6 | 901.837 | 209,6 | 899.852 | 215,8 | 905.972 | 219,7 | 912.509 | 226,0

6.5 Workshop

Nachdem zu Beginn des Jahres 2019 die Ergebnisse zu den Hauptanalysen der vier Untersuchungsmodule vorla-
gen, wurden diese im Rahmen eines viereinhalbstiindigen Workshops, welcher am 27.2.2019 stattfand, ausge-
suchten Experten vorgestellt.

Ziele
Priméres Ziel des Workshops war die Diskussion der zu diesem Zeitpunkt vorliegenden Ergebnisse hinsichtlich

e der Plausibilitat der berichteten Befunde und Trends,
e der Versorgungsrelevanz,
e der weiteren Analysemdglichkeiten bzw. -notwendigkeiten,

¢ notwendiger Korrekturen der Methodik (z.B. andere Schwellenwerte fur riskanten Medikamentenkonsum)
und

e der Formulierung von Schlussfolgerungen und Empfehlungen

mit Vertretern der Berufsgruppen, die Medikamente mit Abhangigkeitspotential verordnen, abgeben oder verabrei-
chen sowie weiteren in der Versorgung tatigen Fachkraften.

Methodik

Zu dem Workshop wurden neben den vier Referenten (drei Suchtforscher und ein Suchtmediziner) Vertreter unter-
schiedlicher medizinischer Fachdisziplinen sowie weiterer Versorgungsbereiche eingeladen. Vierzehn Personen,
die unterschiedlichen Professionen angehoéren, haben teilgenommen: ein Schlafmediziner, eine Schmerzmedizine-
rin, zwei Psychiater, ein substituierender Arzt/Suchtmediziner, zwei Hausarzte, eine Facharztin fir Geriatrie, eine
Apothekerin, zwei Vertreter der Arztekammer (u.a. Patientenberatung), eine Vertreterin der Hamburger Fachstelle
fir Suchtfragen sowie zwei Wissenschaftler.

Die Rekrutierung der Workshopteilnehmerinnen und -teilnehmer erfolgte mittels

e Dbereits bestehender Kontakte der Referenten zu einzelnen Expertinnen und Experten,

e Vermittlung durch Interessen-/Fachverbénde und die zustandigen Kammern (z.B. Hausérzteverband,
Arzte- und Apothekenkammer),

e Anschreiben spezifischer Professionen per E-Mail,

¢  Multiplikatoren bzw. Personen, die die Workshop-Informationen weitergaben.

Eine Vergiitung fiir die Teilnahme am Workshop war nicht vorgesehen. Durch die Fortbildungsakademie der Arz-
tekammer Hamburg wurden den teilnehmenden Arztinnen und Arzten 5 CME Fortbildungspunkte zuerkannt. Der
Workshop beinhaltete zwei Themenblocke: 1. Epidemiologie: Status und Trends sowie 2. Identifizierung von Prob-
lemgruppen und Behandlungsoptionen.

Die Diskussionsbeitrage sind weder aufgezeichnet noch durchgehend protokolliert worden. Vielmehr wurden Hin-
weise, kritische Anmerkungen und Anregungen, die von den Moderatoren des Workshops (Dr. Uwe Verthein im 1.
Teil, Dr. Silke Kuhn im 2. Teil) als substantiell fir die ProMeKa-Studie angesehen wurden, schriftlich festgehalten.
Eine qualitative Inhaltsanalyse unter Anwendung darauf spezialisierter Programme (z.B. MAXQDA) ist nicht erfolgt.
Angedacht war, die Erkenntnisse des Workshops fiir die Bewertung der Projektmodule (auch zu Analysen und
geplanten Publikationen fiir die noch nicht abgeschlossenen Module 3 und 4) sowie fiir die Erstellung der Ab-
schlussberichte (hier insbesondere hinsichtlich der Formulierung von Schlussfolgerungen) zu beriicksichtigen.

Ablauf und Inhalte des Workshops

Um den Workshopteilnehmerinnen und -teilnehmern die Moglichkeit zu geben, sich inhaltlich auf den Workshop
einzustellen und ggf. vorzubereiten, sind ihnen bereits einige Zeit vor Beginn der Veranstaltung Leitfragen zuge-
gangen, welche auf die wesentlichen Befunde der Studie unmittelbar Bezug nehmen. Diese Leitfragen sollten den
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Rahmen der Diskussionen zu den einzelnen Prasentationen der beiden Themenblécke vorgeben. Im Einzelnen
handelte es sich hierbei um folgende Fragestellungen®:

o Wie gestaltet sich die aktuelle Verschreibungspraxis von Medikamenten mit Abhangigkeitspotenzial?

e Wie hoch ist das Problemausmal unter den Patientinnen und Patienten und wie ist mit ,,Problem-Fallen“
umzugehen?

e Gibt es auch in Deutschland Anzeichen einer Opioidkrise?

e  Welche Bedeutung hat das ,Arztehopping” unter Patientinnen und Patienten mit problematischem Medi-
kamentengebrauch?

e  Wie ist mit der Niedrigdosisabhangigkeit bei den oftmals alten Benzodiazepin-Patientinnen und Patien-
ten umzugehen, die ein solches Einnahmeverhalten schon ber sehr lange Zeitrdume zeigen?

e  Wie ist der epidemische Gebrauch von Antidepressiva zu bewerten. Lasst sich dieser mit neuen Indikati-
onen fur diese Medikamente erklaren?

¢ Welche Behandlungsstrategien und -alternativen gibt es bei (Verdacht auf) Bestehen einer Medikamen-
tenabhéngigkeit bzw. vorsorglicher Vermeidung von Missbrauchsrisiken?

Entlang der Fragen und dem Feedback zu den einfuhrenden Vortrdgen entwickelten sich bereits Diskussionen, die
sich den vorgegebenen Leitfragen teilweise zuordnen lieRen. Schwerpunktmafig wurden allerdings zahlreiche kon-
krete, aus dem Behandlungsalltag bekannte Sachverhalte und Probleme angesprochen, wobei zwar immer wieder
(auch von Moderatorenseite) auf die Struktur der Leitfragen Bezug genommen wurde, die konkreten Beispiele je-
doch im Mittelpunkt standen. Somit dienten diese Leitfragen eher einer globalen Skizzierung des mit der Verschrei-
bung von Medikamenten mit Missbrauchs- und Abhangigkeitspotenzials verbundenen Diskussionsrahmens als ei-
ner Themenliste, die es im Rahmen des Workshops abzuarbeiten galt.

Im ersten — epidemiologisch gepragten — Block stellten die am Projekt beteiligten Mitarbeiter zunachst die Trends
der Verschreibungen von Medikamenten mit Abhangigkeitspotenzial vor. Prof. Dr. Ludwig Kraus hielt im Anschluss
einen Vortrag mit dem Titel: ,Medikamentengebrauch und Gebrauchsstérungen unter Beriicksichtigung arztlicher
Verschreibung®, in welchem er aktuelle, zu diesem Zeitpunkt noch unverdéffentlichte Analyseergebnisse des Epide-
miologischen Suchtsurvey 2018 (reprasentative Bevolkerungsumfrage zum Gebrauch psychoaktiver Substanzen)
prasentierte.

Im Wesentlichen wurden von den teilnehmenden Expertinnen und Experten die berichteten Analyseergebnisse als
plausibel erachtet. Angeregt wurden aber zuklinftige Schwerpunktuntersuchungen zu jungen Opioid-Analgetika-
Einnehmerinnen und Einnehmern und zum problematischen Gebrauch von Pregabalin (Lyrica). Ferner ist deutlich
geworden, dass nach wie vor ein gro3er Forschungsbedarf zu individuellen Problemen und Bedarfen unter Medi-
kamentenabhéngigen besteht. Diese Patientinnen und Patienten suchen in den Einrichtungen der Suchthilfe kaum
(noch) um Hilfe nach. Die Diskussion des Stellenwerts medikamentéser Behandlungen im Vergleich zu nicht me-
dikamentdsen Alternativen werde, wenn Uberhaupt, nur auf akademischem Niveau gefuhrt, ist in der Versorgungs-
praxis aber kaum verankert. Ferner sei zu bedenken, dass ein GrofRteil der Behandlungen bei Alteren haufig palliativ
erfolgt. Auch Multimorbiditaten seien starker verbreitet, sodass sich wirkliche Alternativen zu medikamentésen Dau-
erbehandlungen nur selten béten.

Im zweiten Block des Workshops wurden von den Mitarbeitern des Projektteams zunéchst Ergebnisse von Analy-
sen zu Patientinnen und Patienten mit einem riskanten/problematischen Gebrauch von Schlaf- und Beruhigungs-
mitteln bzw. Opioid-Analgetika vorgestellt. Ein besonderer Fokus wurde in diesem Zusammenhang auf die M&g-
lichkeiten zur Identifizierung der Problemgruppen wie auch anderer relevanter Patientengruppen (zwecks Abgren-
zung, z.B. Patientinnen und Patienten mit einer Krebs-/Tumorerkrankung) gelegt. Der zweite Vortrag dieses The-
menblocks wurde von Dr. Rudiger Holzbach gehalten. Es wurden die méglichen Indikationen fiir eine Benzodiaze-
pinverschreibung und Risiken des unsachgemafRen Gebrauchs erlautert sowie Méglichkeiten des Absetzens/des
Entzugs dieser Medikamente vorgestellt.

Einige Teilnehmer merkten an, dass Arzte haufig in groRen Gemeinschaftspraxen unter jeweils eigener Betriebs-
stattennummer arbeiten wirden. Patienten innerhalb solcher grof3en Praxen wirden strukturbedingt haufig von
verschiedenen Arzten behandelt. Bei der datenanalytisch vorzunehmenden Identifizierung der Patienten, die zum
Zweck der Rezepterschleichung bewusst ,Arztehopping” betreiben, sei dies zu beriicksichtigen, damit es nicht zu
einer Uberschéatzung dieser Problemgruppe kame. Einigkeit unter den Expertinnen und Experten herrschte in der
Frage, dass Schlafstérungen per se keine Indikation zur Verordnung von BZD seien (bei Z-Substanzen wurde dies
differenzierter gesehen). Dies sei allerdings immer noch weit verbreitet und Behandlungsalternativen, wie z.B. die
LVverordnung“ bzw. Empfehlung schlafhygienischer Mal3nahmen, wiirden nicht systematisch angewandt (u.a. aus
zeit- und organisatorischen Griinden). Auch wiirden die Patienten selbst immer noch zu wenig in die Behandlungs-
entscheidungen einbezogen (z.B. im Rahmen partizipativer Entscheidungsfindung). Hier wurde nach wie vor gro3er

5 In der Einladung, welche an die Workshopteilnehmerinnen und -teilnehmer verschickt wurde, waren die Leitfragen in gekurzter
Form wiedergegeben.
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Fortbildungsbedarf gesehen. In der Diskussion zum Stellenwert von Antidepressiva als Ausweichmedikation war
die Meinung unter den Expertinnen und Experten eindeutig; eine AD-Verschreibung k&me nur bei depressiver (Be-
gleit-)Symptomatik infrage. Des Weiteren wurde darauf hingewiesen, dass die Vergabe erhdhter Dosen opioidhal-
tiger Medikamente in der schmerzmedizinischen Behandlung durchaus vorkommen wirde und dementsprechend
die betroffenen Hochdosis-Patienten nicht per se als Opioid-Analgetika-Missbraucher klassifiziert werden dirften.
Angemerkt wurde dariiber hinaus, dass ein Teil der Schmerzpatienten haufig zuséatzlich Nicht-Opioid-Analgetika in
héheren Dosen und fiir langere Zeitraume einnimmt. Es wurde angeregt, diese Patientengruppe im Rahmen einer
zukinftig durchzufiihrenden Studie differenzierter zu untersuchen, womit auch die Frage eines moglichen Abhan-
gigkeitspotenzials von Nicht-Opioid-Analgetika in den Mittelpunkt des Interesses riicken wirde.

Fazit

Zusammenfassend l&sst sich festhalten, dass das Projektteam aufgrund der Diskussionen unterschiedlicher Stand-
punkte aus unterschiedlichen Perspektiven wahrend des Workshops eine Vielzahl von Anregungen erhalten hat.
Dies betrifft sowohl mégliche Nachjustierungen der angewandten Methoden der Datenaufbereitung und -auswer-
tung, der angemessenen Interpretation der Befunde, der Priorisierung der zu untersuchenden Inhalte bzgl. zukiinf-
tiger Ergebnisprasentationen und Publikationen sowie die Beurteilung der Relevanz der Ergebnisse fur Patientin-
nen und Patienten, das medizinische Personal und die in der therapeutischen Versorgung tatigen Berufsgruppen,
Kostentrager und Politik.

6.6 Zusammenfassung und moégliche Schlussfolgerungen

Die dargestellten Analyseergebnisse verdeutlichen, dass BZD und ZS in den zurtickliegenden Jahren als verschrei-
bungspflichtige Medikation auf Kassenrezepten an Bedeutung verloren haben. Gleichwohl werden BZD insbeson-
dere von den iber 60-Jahrigen immer noch haufig und liber langere Zeitraume — meist lber viele Jahre — einge-
nommen. Jedoch ist bei diesen Patienten die verabreichte Wirkstoffmenge in der Regel gering und eine Steigerung
der Dosis wird meistens nicht vorgenommen. Die negativen Folgen einer solchen Niedrigdosisabhangigkeit knnen
dennoch gravierend sein. Hierzu gehdren insbesondere Frakturen aufgrund von Stiirzen nach Einnahme der Me-
dikamente sowie mdgliche kognitive Einschrankungen [9-11].

In 2015 erhielten jeweils nahezu ein Funftel der Patienten, die mit BZD bzw. ZS behandelt wurden, diese Medika-
mente (mindestens) ganzjahrig. Olfson et al. [12] benennen als Grinde fir solche Langzeiteinnahmen unter ande-
rem die Behandlung von persistenten Angststdérungen mit BZD, den Mangel an Angeboten fir alternative erfolgver-
sprechendere Behandlungsmafnahmen (insb. bei Schlafstérungen), die fehlende Bereitschaft élterer Menschen,
den Gebrauch dieser Medikamente zu verringern bzw. ganz einzustellen und zeitliche Beschrankungen der Arzte.
Des Weiteren konnten Martinsson et al. [13] nach Auswertung von schwedischen Rezeptdaten der Jahre 2006 bis
2008 zeigen, dass Arzte mit geriatrischer Fachausbildung sowie Psychiater Medikamente mit psychotroper Wirkung
in geringerem Mal3e verschrieben als Allgemeinmediziner. Womdglich fehlt Letzteren sowohl spezielles Wissen zu
den Risiken des BZD- und ZS-Gebrauchs bei alteren Patienten als auch zu den Behandlungsalternativen.

Etwa einer von zwanzig BZD-/ZS-Patienten der vorliegenden Studie nimmt diese Medikamente in hohen Dosen
Uiber langere Zeitraume ein. Dabei bildet sich hier nicht die in den anderen Risikogruppen beobachtete Alterslinea-
ritét ab. In der ,schwarzen" Hochrisikogruppe" (siehe Modul 2) mischen sich altere Langzeiteinnehmer mit jingeren
Hochdosisabhéngigen. Die entsprechende Pravalenz ist seit 2011 zwar leicht riicklaufig, dennoch stellt sich die
Frage, aus welchen Grunden die Betroffenen trotz vermeintlicher Nebenwirkungen — welche mit steigender Dosis
in der Regel zunehmen [14] — ein solch intensives Einnahmeverhalten praktizieren. Nach Liebrenz et al. [15] spielen
fur die Initiierung des BZD-/ZS-Gebrauchs v.a. somatische und psychische Beschwerden der Betroffenen eine be-
deutsame Rolle. Die anfanglich gute Wirksamkeit der Medikamente, gepaart mit einer Unterschatzung ihres Sucht-
potenzials lasst diese Form der (Selbst-)Medikation dann haufig in eine Abhangigkeit miinden. Der Wunsch nach
einer Beendigung der Sucht ist zwar haufig sehr pravalent, jedoch sind die Ruckfallraten — insbesondere bei den
selbstinitiierten Entztigen — sehr hoch [16].

Da die meisten Medikamente mit Abhangigkeitspotenzial rezeptpflichtig sind, haben Patienten mit einem miss-
brauchlichen bzw. abh&ngigen Konsum nur begrenzte Moglichkeiten, dauerhaft an die Medikamente zu gelangen.
Ein Teil praktiziert daher so genanntes ,Arztehopping® [17]. BZD wie auch Opioide gelten als die Medikamente, die
damit besonders haufig im Zusammenhang stehen [18,19]. Auch in der vorliegenden Studie weisen Patienten der
Hochrisikogruppe (schwarz) Giberdurchschnittlich hohe Anteile derer auf, die innerhalb eines Jahres Benzodiaze-
pine von mindestens drei verschiedenen Arzten erhielten. Da in Deutschland mit Ausnahme einiger Modellprojekte
keine elektronische Patientenakte existiert, die es dem Arzt ermdglicht, Art und Anzahl aller bereits verschriebenen
Medikamente seines Patienten zu ermitteln, sind die Aufdeckungsmdglichkeiten des Arztehoppings fiir die Arzte
begrenzt.

Mit Blick auf die vorliegenden Studienergebnisse zu den OA lasst sich festhalten, dass ein epidemischer Gebrauch,
wie beispielsweise in Nordamerika [20], in Deutschland aktuell nicht zu erkennen ist. Dies wird insbesondere an
den OA-Langzeitverschreibungen deutlich, deren Pravalenz zwar zwischen 2006 und 2010 leicht anstieg [2], seit
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2011 aber nahezu unverandert ist. Dennoch sind die hohen Anteile der Langzeitverschreibungen unter den Nicht-
Tumor-Patienten zu hinterfragen. Besteht doch fur diese Gruppe nur bei wenigen Erkrankungen eine Indikation fiir
Behandlungen, die Gber ein halbes Jahr hinausgehen [8].

Fur die Beurteilung mdglichen Missbrauchs von OA sind insbesondere die Nicht-Tumorschmerzpatienten (NTS)
von Interesse, da bei ihnen ein sich von der Grunddiagnose bzw. Indikation entkoppelte Eigendynamik der OA-
Einnahme entwickelt haben kénnte. Diese Gruppe tberwiegt mit etwa 85% in den hier durchgefuhrten Analysen
deutlich, und bei ihnen bestehen Unterschiede zwischen den nach Verschreibungsdauer und Dosis gebildeten Pa-
tientengruppen: Der Anteil an M&nnern ist sowohl unter den Kurzzeiteinnehmern wie auch unter jenen mit Lang-
zeitverschreibungen und héheren Dosen als 2 DDD (bezogen auf das Jahr 2015) Uberproportional erhéht. Dies
korrespondiert mit einem ebenfalls in diesen beiden Gruppen festzustellenden geringeren Durchschnittsalter. Dabei
muss aber bericksichtigt werden, dass die Gruppe der hoch dosierten Langzeiteinnehmer nur knapp 1,5% der
NTS-Patienten ausmacht (weshalb fiir erweiterte Analysen diese Gruppe mit der der geringer Dosierten zusam-
mengefasst wurde). Hinweise auf eine missbrauchliche OA-Einnahme kénnten sich auch aus der Anzahl verschrei-
bender Arzte ergeben [21]. Dieses sogenannte ,Arztehopping* war in der vorliegenden Studie im Jahr 2015 insbe-
sondere unter den Langzeiteinnehmern mit Tagesdosen von mehr als 1 DDD zu finden, wobei jedoch nicht auszu-
schlieRen ist, dass die zugrunde liegende Symptomatik den Kontakt zu mehreren Arzten erfordert.

Als potenzielle ,Einstiegsmedikamente® in den Opioidmissbrauch sind die opioidhaltigen Antitussiva und die Nicht-
Opioid-Analgetika einer genaueren Betrachtung unterzogen worden. Die erstgenannten Medikamente sind als Vor-
medikation eher wenig verbreitet und wenn, dann in geringen Dosen. Die vorgehende Behandlung mit Schmerz-
mitteln, die keine Opioide enthalten, ist hingegen unter den OA-Patienten nahezu Standard. Viele erhielten tber
langere Zeitraume (mind. 3 Jahre) diese Medikamente durchgehend verschrieben, bevor sie erstmalig ein OA be-
kamen bzw. einen Langzeitgebrauch von OA entwickelten. Die Bedeutung der Nicht-OA fir die Entwicklung eines
missbrauchlichen Gebrauchs von Schmerzmitteln bedarf somit weitergehender Untersuchungen.

Die Giberwiegende Mehrzahl der Erstverordnungen von OA an Nicht-Tumorschmerzpatienten geht auf die schwa-
cher wirkenden Medikamente der WHO-Stufe Il zuriick. Das Verhaltnis zwischen Stufe Il und Stufe Il Medikamen-
ten verandert sich im 5-Jahresverlauf insgesamt kaum. Bemerkenswert ist dennoch, dass ein Funftel der Schmerz-
patienten ihre Behandlung mit einem stark wirksamen Stufe-llI-Medikament beginnt; Schubert, Ihle und Sabatowski
[22] berichten fur Deutschland bezogen das Jahr 2009 von einem Anteil von 16%. Insbesondere in Bezug auf das
hochpotente Fentanyl, das vorrangig in Form von Pflastern abgegeben wird, ist diese Verordnungspraxis jedoch zu
hinterfragen. Denn eine erstmalige Vergabe an opioidnaive Patienten wird in der Regel nur dann empfohlen, wenn
eine orale Einnahme von Schmerzmitteln nicht mdglich ist [23]. Bezogen auf die in diesem Beitrag untersuchten
Gruppen zeigte sich, dass bei den Langzeitgebrauchern mit mehr als einer DDD pro Tag der Anteil derer, die ihre
Schmerzbehandlung mit Fentanyl begannen, deutlich erhoht ist (siehe hierzu das eingereichte Manuskript zu OA
in Journal of Psychopharmacology).

Resimierend bleibt bzgl. der OA-Medikation festzuhalten, dass die Behandlung von Schmerzpatienten mit Opioi-
den neben der unbestrittenen Wirksamkeit auch immer mit Risiken verbunden ist, die individuell eingeschétzt und
bewertet werden missen. Die aktuellen S3-Leitlinien zur ,Langzeitanwendung von Opioiden bei nicht tumorbeding-
ten Schmerzen - LONTS" diirften hier eine wichtige Orientierung geben [8]. Dariiber hinaus sollten aber auch Maf3-
nahmen ergriffen werden, die dazu beitragen, dass die Zahl der Opioidverschreibungen auf ein medizinisch not-
wendiges MalR3 begrenzt bleibt. White [24] wie auch Compton, Boyle und Wargo [25] benennen neben Weiterbil-
dungen fiir verschreibende Arzte, Take-back-Programmen fiir nicht mehr benétigte Medikamente und einer ver-
starkten Abgabe von Opioiden, die zusatzlich Naloxon enthalten, insbesondere auch die Etablierung von Drug-
Monitoring-Programmen. Unter Anwendung des in der vorliegenden Studie gewéhlten methodischen Ansatzes
lieRe sich ein solches Monitoringverfahren zeitnah und mit vertretbaren finanziellen Kosten sowohl fur die OA und
Hypnotika und Sedativa wie auch fiir jede andere interessierende Wirkstoffgruppe umsetzen [26].

Die Pravalenz der Verschreibung von Antidepressiva stagniert unter GKV-Patienten seit 2012, jedoch nehmen
Dauer und Dosis im Untersuchungszeitraum jeweils leicht zu. Uber die Kernindikationen Depression, Angst und
Zwang hinaus werden sie haufig auch symptomatisch eingesetzt. Der Einsatz als Schlafmedikation wird teilweise
empfohlen (z. B. Trimipramin), ist aber genauso ,off-label”, wie der Einsatz als Mittel gegen Unruhe, Uberforderung
und allgemeine Lebensunzufriedenheit. Fir einzelne Antidepressiva besteht zudem eine Zulassung als Schmerz-
medikation. Die Hypothese, dass AD zunehmend als Substitut bei bestehendem BZD- oder OA-Gebrauch einge-
setzt wird (Modul 4), liel sich nach Auswertung der diesem Projekt zugrunde liegenden Daten nicht bestatigen.
Nicht auszuschliel3en ist aber, dass Patienten, die in friiheren Jahren womdglich mit Schlaf- und Beruhigungsmitteln
oder opioidhaltigen Schmerzmitteln behandelt worden wéren, nunmehr sofort ein Antidepressivum mit jeweils ahn-
licher Wirkweise (beruhigend, schlafanstof3end, schmerzlindernd) erhalten. Der in Modul 4 festgestellte Trend einer
stetigen Abnahme der Pravalenz trizyklischer AD scheint dieser Annahme jedoch zu widersprechen. SchlieBlich
sind es die Medikamente dieser AD-Wirkstoffklasse, welche bei Schlafstérungen bzw. Schmerzen bis dato emp-
fohlen werden.
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Ahnlich wie bei den Benzodiazepinen sind auch hinsichtlich des AD-Gebrauchs die héchsten Anteile bei den tiber
65-Jahrigen vorzufinden. Gleichzeitig zeigen aber Untersuchungen, dass ab dem 60. Lebensjahr die Pravalenz-
werte fiir Depression mit dem Alter wieder abnehmen [27,28]. Insofern ist nicht auszuschlie3en, dass die bei den
alteren GKV-Versicherten stark verbreiteten Verschreibungen von Benzodiazepinen/Z-Substanzen und Antidepres-
siva in der Mehrzahl nicht den Indikationen ausgepragter (und &rztlich diagnostizierter) psychischer Stérungen fol-
gen, sondern Uberwiegend als Reaktion auf symptomatische, psychische Belastungszustande (z.B. Schmerzen,
Lebensunzufriedenheit, Unruhe) verschrieben und/oder damit gewohnheitsbedingte Einnahmemuster aufrecht-
erhalten werden.

Fur die betroffenen Berufsgruppen im Sozial- und Gesundheitswesen muss es daher darum gehen, eine Diskussion
Uiber mdgliche Behandlungsalternativen in Gang zu setzen. Der multiprofessionellen Kooperation der verschiede-
nen Fachrichtungen sollte in diesem (Diskussions-)Prozess eine besondere Bedeutung zukommen. Die Altenhilfe
steht hier im Mittelpunkt, da die alteren Menschen in besonderem MaRe von Langzeitverschreibungen von Ben-
zodiazepinen/Z-Substanzen, Antidepressiva und Opioid-Analgetika betroffen sind. Weitere Aufklarung bzw. Fort-
bildung dieser Berufsgruppe, aber auch fiir die verschreibenden Mediziner sowie die Angehérigen Giber das Thema
Medikamentenmissbrauch im Allgemeinen sowie ber alternative Behandlungsmdglichkeiten ist notwendig.

7. Nachhaltigkeit der Projektergebnisse und Fortfihrung nach Ende der Férderung

Die Forderung des Projekts durch den Innovationsfonds des G-BA ist Ende Juni 2019 ausgelaufen. Dennoch sind
im Anschluss an die umfangreichen Datenanalysen weitere Auswertungs- und Publikationstatigkeiten zu erwarten.
Uber die im Rahmen des Projekts gesteckten Zielsetzungen hinaus kénnen weitere Aspekte — wie z.B. Miss-
brauchspotenzial von Pregabalin, Risiken der parallelen Verschreibung von AD und BZD, Multi-Level-Analysen zu
den Risikofaktoren problematischer Medikamenteneinnahme — untersucht werden.

Die bereits oben berichtete Abweichung der Erweiterung des Analysezeitraums auf zehn Jahre im Rahmen einzel-
ner Auswertungen verdeutlicht die Moglichkeiten solcher Sekundardatenauswertungen, womit sich die Bedeutung
von Trendaussagen verfestigt.

Aus dem Forschungsprojekt konnten neue, umfassende und reprasentative Erkenntnisse beziiglich Trends der
kassenarztlichen Verschreibungen von BZD, Z-Substanzen, Opioid-Analgetika und Antidepressiva tber 5 (bzw.
teilweise 10) Jahre gewonnen werden. Die Methodik des vorliegenden Projekts ist prinzipiell geeignet, ein Routine-
Monitoring von (Langzeit-)Verschreibungen und zu identifizierenden Risikogruppen zu entwickeln. Dabei ist der
analytische Ansatz auf andere regionale Gebiete bzw. entsprechend verortete Abrechnungszentren Ubertragbar.
Im Rahmen von wiederkehrenden Analysezyklen (z.B. fiir Pravalenzen und Trends jahrlich, fir Spezialauswertun-
gen drei- bis funfjahrig) kdnnte ein zuverlassiges Gesamtbild von Verschreibungstendenzen und Verlaufen gewon-
nen werden, aus denen entsprechende Konsequenzen fir Pravention und Behandlung abgeleitet werden kénnen.

Von Bedeutung ist darliber hinaus der Transfer der Projekterkenntnisse in das Suchthilfesystem, das mit seiner
Vielzahl an Beratungs-, Unterstiitzungs- und Therapieeinrichtungen (in Deutschland) mehrheitlich auf3erhalb der
Gesundheitsversorgung organisiert ist. Wie bereits dargestellt, suchen Menschen mit Medikamentenabh&ngigkeit
oder Missbrauchsproblemen diese Einrichtungen kaum auf bzw. kénnen dort allzu haufig nicht die erwartete Un-
terstitzung erhalten. Der Transfer und die Diskussion der Projektergebnisse dirften in Bezug auf préaventive Akti-
vitdten sowie die Entwicklung/Anpassung geeigneter Hilfsangebote von grof3er Bedeutung sein.
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Nicht zutreffend.
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