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1 Einleitung

Der Herzinfarkt existiert im allgemeinen Bewusstsein als Schicksalsschlag, welcher vor-
nehmlich das mannliche Geschlecht ereilt. Begegnet man dem Thema in der Romanlitera-
tur, so fast ausschlieBlich im Zusammenhang mit Mannern. In seinem Lied ,Manner® zahlt
Herbert Gronemeyer typisch mannliche Eigenschaften zur Charakterisierung seines Ge-

schlechts auf. Eine seiner Aussagen lautet schlicht: ,Manner haben Herzinfarkt®.

Dieses verbreitete Meinungsbild wird der Realitat nicht gerecht: Die koronare Herzkrank-
heit ist sowohl bei Mannern als auch bei Frauen haufig und bedrohlich. In Deutschland
verstarben im Jahr 2003 neben 77123 Mannern 86322 Frauen an den Folgen der ischa-
mischen Herzkrankheit [Statistisches Bundesamt, ICD 120-125]. Herzkreislauferkrankun-
gen sind in Deutschland wie auch in anderen vergleichbaren Industrienationen die derzeit

haufigste Todesursache bei Frauen [45, 54].

Ende der achtziger Jahre belegten mehrere Untersuchungen, dass Frauen mit Herzinfarkt
haufig weder adaquat diagnostiziert noch nachhaltig therapiert wurden, und entfachten
damit eine Diskussion Uber Gleichberechtigung von weiblichen Patienten im Gesund-
heitswesen [6, 7, 19, 21, 26, 38, 50, 51, 53]. Man fand, dass Thrombolytische Therapie,
Koronarangiographie, Koronarangioplastie, koronare Bypass-Operationen und stationare
Rehabilitationsprogramme bei Frauen deutlich seltener durchgefiihrt wurden [3, 8, 12, 44,
46, 47]. Auch im Bereich der medikamentdsen Sekundarprophylaxe zeigte sich eine Un-
terversorgung des weiblichen Geschlechts (Punkt 3.3.). Gleichzeitig nimmt man insbe-

sondere flr jingere Frauen eine unglnstigere Kurz- und Langzeitprognose an.

Mit zunehmendem Bewusstsein dieses Sachverhalts, ist eine Abnahme der Diskrepanz in
der Behandlung von Mannern und Frauen hinsichtlich der koronaren Herzkrankheit zu
verzeichnen. Aus den gewonnenen Erkenntnissen Uber Eigenheiten bei Mannern und
Frauen mit koronarer Herzkrankheit kdnnen geschlechtssensible Programme zur Optimie-
rung der Therapie erarbeitet werden. Die Entwicklung verlauft weg von der Unterversor-
gung durch Voreingenommenheit hin zur Anpassung der Behandlung an biologisch vor-

gegebene, geschlechtsspezifische Besonderheiten.

In der vorliegenden Arbeit sollen zunachst einleitend biologische und soziale Einflussfak-
toren der Medikamentenverordnungen bei Mannern und Frauen zusammengefasst wer-
den. Nach Erlauterung der zur Sekundarprophylaxe der koronaren Herzkrankheit empfoh-
lenen Praparate werden Forschungsergebnisse von Studien Uber geschlechtsspezifische

Unterschiede auf diesem Gebiet dargelegt.

Der Kern der Arbeit befasst sich mit Analyse und Erdrterung von geschlechtsspezifischen



Unterschieden der medikamentdsen Therapie bei Teilnehmern einer prospektiven Kohor-
tenstudie zur kardialen Rehabilitation, die in den Jahren 1999-2003 an den LVA-Kliniken
Hohenried und Bad Worishofen und der Privatklinik Lauterbacher Muhle durchgefuhrt

wurde.

Die Daten sollen im Hinblick darauf untersucht werden, ob Frauen unter Berlcksichtigung
ihres unterschiedlichen Risikoprofils die gleichen Medikamente erhalten wie Manner und

ob bei Frauen wichtige Medikamente rascher wieder abgesetzt werden.



2 Zusammenfassung

Gegenstand der Untersuchung sind etwaige geschlechtsspezifische Unterschiede bei der
medikamentdsen Sekundarprophylaxe der koronaren Herzkrankheit. Ergebnisse bisheri-
ger Forschung weisen auf eine Minderversorgung der Frauen und eine dadurch ineffi-

zientere Prophylaxe koronarer Ereignisse hin.

Im Rahmen der prospektiven Follow-up-Studie zu geschlechtsspezifischen Unterschieden
in der kardialen Rehabilitation [20] wurden an drei beteiligten Rehabilitationskliniken (LVA-
Kliniken Hoéhenried und Bad Woérishofen, Privatklinik Lauterbacher Mihle, Bayern) 510
Patienten unter 75 Jahren, darunter 201 Frauen, mit Zustand nach erstem Myokardinfarkt
oder angiographisch gesichertem, akuten koronaren Erstereignis rekrutiert. Zu Anfang,
am Ende und 1,5 Jahre nach der stationdaren RehabilitationsmalRnahme wurden unter
anderem Daten zur pharmakologischen Therapie erhoben. Diese ermoglichen Ruck-
schllisse auf das arztliche Verordnungsverhalten gegentber Frauen und Mannern im A-
kutkrankenhaus, in der Rehabilitationsklinik sowie im niedergelassenen Bereich. Angaben
zu Begleiterkrankungen wurden ebenso wie zahlreiche weitere Einflussfaktoren der Medi-

kamentenverschreibung bei der Datenerhebung berlcksichtigt.

Die Annahme einer generellen Unterversorgung von Frauen in der medikamentésen Se-
kundarprophylaxe bestatigt sich nicht. Allerdings erhalten jingere Frauen (bis 60 Jahre)
zum Zeitpunkt der Entlassung aus dem Akutkrankenhaus signifikant weniger Medikamen-

te zur Sekundarprophylaxe verordnet als Manner (p<0,017).

Zudem lassen sich bei einigen Arzneimittelgruppen deutliche geschlechtsspezifische Un-
terschiede in der Verordnungshaufigkeit erkennen. Frauen erhielten bei Entlassung aus
der Rehabilitationsklinik (adjustiert nach Alter und Begleiterkrankungen) signifikant haufi-
ger Lipidsenker (OR=2,559[1,222-5,361]; p=0,013)) verordnet und bei Entlassung aus
dem Akutkrankenhaus signifikant seltener Betarezeptorenblocker (OR=0,485[0,287-
0,820]; p=0,007). Bei Hemmstoffen des Renin-Angiotensin-Systems, Thrombocyte-
naggregationshemmern und Antikoagulantien waren keine statistisch signifikanten Unter-
schiede feststellbar. Neben diesen ausdriicklich zur Sekundarprophylaxe der koronaren
Herzkrankheit empfohlenen Medikamenten wurden die Verordnungshaufigkeiten von Diu-
retika, Antidiabetika, Nitraten und Molsidomin untersucht. Letztere wurden Frauen auch
unter Berucksichtigung der Pravalenz von Angina Pectoris sowohl bei Entlassung aus der
Rehabilitationsklinik (OR=1,812[1,055-3,111]; p=0,031) als auch 1,5 Jahre (OR=
2,649[1,503-4,668]; p<0,001) danach signifikant haufiger verordnet als Mannern. Bei der
Berechnung aller odds ratios wurde ein moglicher Einfluss von Alter, Schulabschluss und

Versicherungsstatus sowie der jeweiligen Indikationen (Arterielle Hypertonie, Herzinsuffi-



zienz, Angina pectoris, Dyslipiddmie, Diabetes mellitus, Varizen, Nierenerkrankungen)
und Kontraindikationen (pAVK, Lebererkrankungen) bericksichtigt. Arterielle Hypertonie,
Herzinsuffizienz, Varizen und Nierenerkrankungen waren bei weiblichen Studienteilneh-

mern signifikant haufiger.

In den nach Altersgruppen getrennten Analysen war auffallend, dass gerade jlngere
Frauen (unter 60 Jahren) bei Entlassung aus dem Akutkrankenhaus hdéchstsignifikant
(p<0,001) seltener Betarezeptorenblocker verordnet bekamen als gleich alte Manner oder
altere Frauen und auch seltener Hemmstoffe des Renin-Angiotensin-Systems. Angesichts
der Tatsache, dass gerade jlingere Frauen eine hdhere Postinfarktmortalitat aufweisen
als Manner [19, 49], muss diesem Ergebnis besondere Aufmerksamkeit gewidmet wer-
den. Eine signifikant seltenere Verordnung von Betarezeptorenblockern an Frauen nach
akutem koronaren Ereignis wurde in den bisher zu dieser Thematik verdffentlichten Ana-
lysen bereits mehrfach beschrieben [7, 24, 33, 39, 41, 52, 53]. Die Ursache der seltene-

ren Beta-Blocker-Verordnung bei Frauen ist bislang nicht geklart.

Positiv zu vermerken ist, dass die stationare Rehabilitation offenbar dazu beitragt, die
geschlechtsspezifischen Unterschiede in der Medikamentenverordnung zu verringern.
Dies ist von besonderer Bedeutung im Zusammenhang mit der Inanspruchnahme von
kardiologischen Rehabilitationsmanahmen, bei denen Frauen eher unterreprasentiert

sind.



3 Zum gegenwartigen Forschungsstand

3.1 Medikamentenverordnung bei Mannern und Frauen;
biologische und psychosoziale Einflussfaktoren

Die Verordnungshaufigkeiten der verschiedenen Arzneimittelgruppen zeigen in vielen
Untersuchungen wesentliche geschlechtsspezifische Unterschiede. Der Bundes-
Gesundheitssurvey [25] zeigt, dass Frauen aller Altersgruppen insgesamt mehr Medika-
mente einnehmen als Manner. Frauen erhalten deutlich haufiger Antihypertonika, Schild-
drisenpraparate, Hormone, Psychopharmaka, Vitamin- und Eisenpraparate, daflir deut-
lich seltener Gichtmittel und Urologika. Auch in Finnland [13], Frankreich [27], Norwegen
[11], Spanien [9] und in den USA [28] zeigen Untersuchungen eine haufigere Medikamen-
teneinnahme bei Frauen. Bei der Auswertung von Krankenkassendaten der GEK [14]
zeigen sich folgende Unterschiede: Frauen erhalten deutlich haufiger Hypnotika, Tranqui-
lizer, Antidepressiva, pflanzliche Psychopharmaka, Schilddrisenhormone und andere
Hormone und deutlich seltener Antidiabetika, Alpharezeptorenblocker, Thrombocyten-
aggregationshemmer, Hemmestoffe des Renin-Angiotensin-Systems, Antihypertonika, Cal-
ciumkanalblocker und CSE-Hemmer. Die haufigere Verordnung von Psychopharmaka
wird durch zahlreiche andere Studienergebnisse bestatigt. Diese Beobachtungen kdénnen

auf vielfaltige Weise interpretiert werden.

Biologische und soziale Faktoren, welche die Medikamentenverordnung beeinflus-

sen:

In der einschlagigen Literatur wird hervorgehoben, dass die Medikamentenverordnung bei
Mannern und Frauen einerseits durch biologische Andersartigkeit und andererseits durch
geschlechtsbezogene Segregation beeinflusst sei. Die Unterscheidung zwischen biologi-
schem und sozialem Geschlecht, im angloamerikanischen Sprachgebrauch ,sex and
gender®, ist danach eine notwendige Voraussetzung zum Verstandnis komplexer Bezie-

hungen und Einflisse [10].

Biologische Unterschiede finden sich auf genetischer, immunologischer, hormoneller, me-
tabolischer und nicht zuletzt psychischer Ebene und pragen das sich dem Arzt prasentie-
rende Krankheitsbild. Zum Teil sind sie offensichtlich, zum Teil auch durch intensive For-
schungsbemiihung nicht fassbar. Als naturgegeben sind sie relativ unveranderbar. Der
behandelnde Arzt wird dies im Rahmen seiner diagnostischen Bemuhungen erfassen,
bewerten und bei der Verschreibung beriicksichtigen. Zudem zeigen Medikamente auf-
grund der unterschiedlichen Konstitution von Mann und Frau differente Wirkungen und

Nebenwirkungen [42]. Informationen aus der hierlber publizierten Literatur einerseits und



praktische Erfahrung andererseits wirken sich auf die Verschreibung aus.

Eine Vielzahl sozialer Einflisse auf das Verordnungsverhalten des Arztes gegeniber
Méannern und Frauen ist denkbar. Ihre Auswirkungen sind schwer zu differenzieren, ein-
zuschatzen und statistisch eingeschrankt fassbar. In charakteristischer Weise zeigen sie
regionale und temporale Unterschiede. Frauen unterscheiden sich in der entwickelten
Gesellschaft schon darin von Mannern, dass sie deutlich haufiger arztlichen Rat einholen.
Dies kann ein Grund fir die insgesamt haufigere Medikamenteneinnahme sein. Die ge-
sellschaftlich verankerte Rollenzuweisung bestimmt die Arzt-Patienten-Interaktion. Art und
Weise, wie Patienten und Patientinnen Uber ihre Empfindungen berichten, unterscheiden
sich ebenso wie die Bewertung des Gehdrten durch den Arzt [16]. Dieser Bewertung
kommt hinsichtlich der Verordnung die zentrale Rolle zu. Sie basiert auf fachlichem Wis-
sen, gesellschaftlich gepragter Erwartungshaltung und persoénlicher Erfahrung des be-

handelnden Arztes.

Zur lllustration dieser Zusammenhange biologischer und sozialer Gegebenheiten kann
das Management nach Myokardinfarkt dienen. Eine fehlende Wahrnehmung des Postin-
farktrisikos bei Frauen kénnte daraus resultieren, dass die Bedrohung durch Herzinfarkt
eher im Zusammenhang mit dem mannlichen Geschlecht gesehen wird. Der Grund hierfur
wiederum kdnnte darin liegen, dass insbesondere jingere Manner eine relativ hohe Herz-
infarktmorbiditat und -mortalitat aufweisen. Dies pragt sich dem Bewusstsein als tragi-
sches Ereignis starker ein, als der Tod durch Herzinfarkt bei Frauen, welche zum Zeit-
punkt der Erkrankung meist alter sind und haufig ihre soziale Rolle bereits weitgehend
erfillt haben.

Bei der Medikamentenverordnung zu wenig berlcksichtigte biologische Merkmale oder
soziale Einflisse mulssen identifiziert werden, um eine adaquate Versorgung von Man-

nern und Frauen gewahrleisten zu kénnen.

3.2 Empfohlene Medikamente in der Sekundarprophylaxe
der koronaren Herzkrankheit

Aktuell sind Thrombocytenaggregationshemmer oder Antikoagulantien, Betarezeptoren-
blocker, Hemmstoffe des Renin-Angiotensin-Systems und Lipidsenker zur Sekundarpro-

phylaxe der koronaren Herzkrankheit empfohlen.

Nach derzeitigem Forschungsstand profitieren Frauen durch die Medikamenteneinnahme
im Rahmen einer Sekundarprophylaxe bei bekannter koronarer Herzkrankheit in gleicher

Weise wie Manner. Dies ist einer speziellen Leitlinie zur Pravention der koronaren Herz-



krankheit bei Frauen [37] zu entnehmen. Hier werden nur an Frauen erhobene For-
schungsergebnisse berlcksichtigt. Die Empfehlungen, welche daraus hinsichtlich der me-
dikamentdsen Sekundarprophylaxe abgeleitet werden, decken sich im wesentlichen mit
den Empfehlungen der allgemeinen Leitlinien des American College of Cardiology (ACC),
der American Heart Association(AHA) und der European Society of Cardiology (ESC) [2 ,
4,5, 29, 30, 40]. Bei Frauen sollte die Therapie mit Lipidsenkern jedoch bereits ab einem
HDL-Cholesterinspiegel von unter 50 mg/dl initiiert werden, wahrend dies allgemein erst
ab einem HDL-Cholesterinspiegel von unter 45mg/dl (ESC) bzw.40 mg/dl (ACC/AHA)

empfohlen wird.

Zur Beurteilung der in den Leitlinien publizierten Empfehlungen werden verschiedene Stu-

fen der Evidenz unterschieden:
Level of Evidence A: Mehrere randomisierte klinische Studien oder Metaanalyse

Level of Evidence B: Eine randomisierte klinische Studie oder mehrere nicht randomi-

sierte Studien

Level of Evidence C: Expertenkonsensus und/oder kleinere Studien

3.2.1 Thrombocytenaggregationshemmer oder Antikoagulantien

Nach Myokardinfarkt sollten alle Patienten taglich Acetylsalicylsdure einnehmen (Level of
Evidence: A). Der Vorteil, welcher durch die Vorbeugung weiterer koronarer Ischamien
durch Thrombenbildung entsteht, Uberwiegt den Nachteil der gesteigerten Gefahr ernst-

hafter Blutungen beispielsweise des Gastrointestinaltraktes.

Falls eine Allergie gegen Acetylsalicylsdure besteht, kann die Verordnung von Clopidogrel
oder Ticlopedin (Level of Evidence: C), oder aber die Herabsetzung der Blutgerinnungs-
fahigkeit mit Vitamin-K-Antagonisten erwogen werden (Level of Evidence: C). Zu den Vor-
aussetzungen fir letztgenanntes gehdrt, dass der Patient nicht alter als 75 Jahre ist, ein
geringes Risiko fur Blutungen hat und eine gewissenhafte Kontrolle der Gerinnungspara-

meter gewahrleistet ist.

3.2.2 Betarezeptorenblocker

Alle Patienten - Manner wie Frauen - sollen nach Myokardinfarkt mit Betarezeptorenblo-
ckern therapiert werden (Level of Evidence: A). Auch fir Patienten mit geringem Risiko,
d.h. mit normaler oder nahezu normaler Ventrikelfunktion, erfolgreicher Reperfusion und
ohne nennenswerte ventrikulare Arhythmien, scheint die Verordnung von Betarezepto-
renblockern sinnvoll zu sein. Die Behandlung sollte innerhalb der ersten Tage nach dem

Ereignis begonnen und unbegrenzt fortgesetzt werden.



Die wichtigsten Nebenwirkungen sind pulmonale Obstruktion, Bradykardie, AV-Block,
Verschlechterung der peripheren Durchblutungssituation, Impotenz und Maskierung von
hypoglykdmischen Zustanden. Kontraindikationen sind dementsprechend bronchospasti-
sche Lungenkrankheiten, symptomatische Hypotonie oder Bradykardie, hoéhergradiger
AV-Block und schwere Herzinsuffizienz. Als relative Kontraindikationen gelten Diabetes

mellitus und die periphere arterielle Verschlusskrankheit.

3.2.3 Hemmstoffe des Renin-Angiotensin-Systems
(Angiotensin-Converting-Enzym-Hemmer und Angiotensin-llI-Antagonisten)

Patienten mit bekannter koronarer Herzkrankheit profitieren von einer Langzeitmedikation
mit ACE-Hemmern (Level of Evidence: A), ungeachtet dessen, ob zusatzlich eine Herzin-
suffizienz vorliegt. Vor allem bei Diabetikern spielt der gefalRprotektive Effekt eine wichtige
Rolle.

Absolute Kontraindikationen sind angioneurotisches Odem oder beidseitige Nierenarte-
rienstenose. Leichte Niereninsuffizienz, geringe Hyperkalidmie oder niedriger Blutdruck
sind keine Kontraindikationen fir die Behandlung mit ACE-Hemmern. Hier sollte die The-
rapie jedoch mit sorgfaltiger Uberwachung der Nierenfunktion einhergehen. Das Risiko
eines Funktionsverlusts der Nieren, einer Hyperkalidmie oder eines starken Blutdruckab-
falls steigt mit hdheren Dosen, mit zunehmendem Patientenalter, bei Patienten mit aus-
gepragter Herzinsuffizienz bzw. Niereninsuffizienz, Hyponatridmie, oder gleichzeitiger
Diuretikaverordnung. Bei hypertropher obstruktiver Kardiomyopathie sollten keine ACE-

Hemmer verordnet werden.
Als unangenehme Nebenwirkung tritt in bis zu 10 % der Falle ein trockener Husten auf.

Falls die Verordnung eines ACE-Hemmers wegen Unvertraglichkeit nicht mdglich ist und
klinische oder radiologische Zeichen einer Herzinsuffizienz vorliegen, wird zur Sekundar-
pravention nach Herzinfarkt die Verschreibung eines Angiotensin-ll-Antagonisten (Valsar-

tan, Candesartan) befiirwortet (Level of Evidence: B).

3.24 Lipidsenker

In den Leitlinien der European Society of Cardiology (ESC) und des American College of
Cardiology/ der American Heart Association (ACC/AHA) gelten unterschiedliche Schwel-
lenwerte flr die Empfehlung zur medikamentésen Therapie. Die Therapie mit Cholesteri-
nesterasehemmern (Statinen) sollte auf jeden Fall bei allen Patienten mit LDL-
Cholesterinwerten Gber 115 mg/dl (ESC) bzw. 100 mg/dl (ACC/AHA) durchgefiihrt werden
(Level of Evidence: A). Eine Verordnung erscheint auch bei Gesamtcholesterinwerten von

Uber 190 mg/dl sinnvoll (Level of Evidence: A). Fraglich bleibt, ob die generelle Verord-

10



nung von Statinen fur alle Patienten nach Myokardinfarkt - unabhéangig von der Hohe der
Laborwerte - sinnvoll ist (Level of Evidence: B). Falls der HDL-Cholesterinwert unter 45
mg/dl (ESC) bzw. 40 mg/dl (ACC/AHA) liegt und eine Hypertriglyzeridamie von uber 200
mg/dl besteht, wird die Verschreibung von Niacin oder Fibraten empfohlen (Level of Evi-
dence: A). In der frauenspezifischen Leitlinie wird die Niacin- oder Fibratverordnung be-

reits ab einem HDL-Cholesterinspiegel von unter 50 mg/dl empfohlen.

Als Nebenwirkungen zeigen sich gelegentlich gastrointestinale Beschwerden, Beeintrach-
tigung der Leber- und Pankreasfunktion, allergische Reaktionen, systemische Uberemp-
findlichkeitsreaktionen, Blutbildveranderungen, Impotenz, periphere Neuropathien, psy-
chische Beeintrachtigungen sowie schmerzhafte und entziindliche Affektionen der Musku-
latur. Als seltene, schwere Nebenwirkung der Statine wurde eine mitunter tédlich verlau-
fende Rhabdomyolyse beobachtet. Aus diesem Grund wurde z.B. Cerivastatin vom Markt

genommen.

3.3 Empirische Studien zu geschlechtsspezifischen
Unterschieden

Ungleichheit in Diagnostik und Therapie der koronaren Herzkrankheit bei Mannern und
Frauen wird Ende der achtziger Jahre erstmals thematisiert. Vor diesem Hintergrund wur-
den seither mehrere Untersuchungen publiziert. Einigen davon sind konkrete Aussagen

zu Medikamentenverordnungen im Rahmen der Sekundarprophylaxe zu entnehmen.

Im Folgenden sollen Ergebnisse relevanter Studien sortiert nach Landern vorgestellt wer-
den. In der Literatur findet sich leider keine einheitliche Gruppierung von Medikamenten

der Sekundarprophylaxe, was den Vergleich der Forschungsergebnisse erschwert.

Deutschland

Bei der Sekundaranalyse von Daten der Gemunder Ersatzkasse schlossen G. Glaeske
und K. Jahnsen auf eine Unterversorgung von Frauen in der Sekundarprophylaxe der
koronaren Herzkrankheit [14]. Bei 1816 Mannern und 483 Frauen mit Entlassungsdiagno-
se Myokardinfarkt im Zeitraum von Januar 2001 bis Juni 2002 wurde untersucht, ob an-
schliel’end eine Dauerverordnung von Thrombocytenaggregationshemmern, Betarezepto-
renblockern, Hemmstoffen des Renin-Angiotensin-Systems oder CSE-Hemmern erfolgt
ist. Eine Dauerverordnung wurde angenommen, wenn mehr als 90 DDD des Medikamen-
tes in den ersten sechs Monaten nach dem stationaren Aufenthalt verordnet worden sind.
Die Ergebnisse wurden in geschlechtsbezogenen Prozentzahlen, getrennt nach Alters-
gruppen, dargestellt. 42,46% der Manner und 33,95% der Frauen erhielten Thrombocy-

tenaggregationshemmer, 24,01% der Manner und 19,25% der Frauen Betarezeptorenblo-
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cker, 32,05% der Manner und 31,26% der Frauen Hemmstoffe des Renin-Angiotensin-
Systems und 41,63% der Manner und 27,95% der Frauen CSE-Hemmer in Dauerverord-

nung

Bei der Einnahme von Thrombocytenaggregationshemmern zeigte sich der geringste Un-
terschied in der Altersgruppe der 60-69 Jahrigen (Manner: 43,37%, n=219; Frauen:
41,46%, n=51) bei 80-90 Jahrigen zeigte sich dagegen eine deutliche Differenz (Manner:
44,12%, n=45; Frauen: 29,41%, n=20).

Betarezeptorenblocker wurden nach dieser Untersuchung nur gering seltener bei Frauen
angewendet. Ein altersspezifischer Trend, in dem Sinne, dass jingere Frauen weniger
Verordnungen als gleichaltrige Manner erhielten, ist nicht erkennbar. Gleiches gilt fir die

Verordnung von Hemmstoffen des Renin-Angiotensin-Systems.

CSE-Hemmer bekamen besonders jingere Frauen auffallend seltener verordnet. In der
Gruppe der 40-49 Jahrigen bekamen 48,76% der Manner (n=157) und 26,67% der Frau-
en (n=12) CSE-Hemmer in Dauerverordnung, bei den 60-69 Jahrigen 46,43% der Manner
(n=235) und 40,65% der Frauen (n=50).

Leider findet sich in dieser Publikation ausschlieRlich deskriptive Statistik ohne Stellung-
nahme zur Signifikanz der gefundenen Unterschiede. Auch lasst der Ansatz keine genau-
ere Betrachtung der Begleitumstande im Sinne einer multivariaten Analyse zu. Als Nach-
teil einer retrospektiven Auswertung von Krankenkassendaten gilt aullerdem, dass die bei
einer speziellen Kasse Versicherten keine fur die Gesamtbevolkerung reprasentative

Gruppe darstellen.

O. Mittag [35] beobachtete 310 Patienten (206 Manner, 104 Frauen) mit koronarem Erst-
ereignis Uber einen Zeitraum von einem Jahr. Koronares Erstereignis bedeutete erster
Herzinfarkt, aortocoronare Venenbypass-Operation (ACVB-Op) oder percutane, translu-
minale Coronarangioplastie (PTCA). Die zu drei verschiedenen Zeitpunkten erhobenen
Daten zur Pharmakotherapie zeigten keinen ,statistisch oder klinisch bedeutsamen® ge-
schlechtsspezifischen Unterschied. Einer Graphik Iasst sich entnehmen, dass Frauen bei
Entlassung aus dem Akutkrankenhaus geringfligig (etwa 2-3 Prozentpunkte) weniger
Thrombocytenaggregationshemmer oder Antikoagulantien, Betarezeptorenblocker und
ACE-Hemmer verordnet bekamen und etwas haufiger lipidsenkende Medikamente. Ein
Jahr nach stationdrer Rehabilitation erhielten sie seltener (ca.5%) Lipidsenker und
Thrombocytenaggregationshemmer oder Antikoagulantien, deutlich haufiger (ca.13%)
ACE-Hemmer und etwa gleich haufig Betarezeptorenblocker. Verordnungshaufigkeiten
bei Entlassung aus der Rehabilitationsklinik wurden nicht dargelegt. Da genauere Anga-

ben Uber das Vorgehen bei der statistischen Auswertung fehlen, bleibt unklar, ob Alter
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und andere wichtige Kovariaten wie etwa die hdhere Hypertonie-Pravalenz bei weiblichen

Studienteilnehmerinnen bei der Analyse berlcksichtigt wurden.

USA

Anhand mehrerer zeitlich versetzter Querschnittsuntersuchungen an Myokardinfarktpati-
enten zwischen 1975 und 1990 konnten R. Pagley et al. [39] zeitliche Trends bei ge-
schlechtsspezifischen Unterschieden in der Medikamentenverordnung beschreiben. Das
Projekt umfasst insgesamt Daten von 3361 Mannern und 2119 Frauen mit Zustand nach

akutem Myokardinfarkt.

Zusammengenommen erhielten Frauen in dieser Untersuchung hochstsignifikant
(p<0,001) seltener Betarezeptorenblocker, Thrombocytenaggregationshemmer und Nitra-
te, dagegen hdchstsignifikant haufiger Diuretika (Chi-Quadrat-Test). Nach multivariater
Analyse unter Bericksichtigung demographischer, anamnestischer und klinischer Merk-
male blieb der Unterschied flir Thrombocytenaggregationshemmer (OR=0.82[0,63-0,98])
und Diuretika (OR=1,25[1,13-1,35]) signifikant. Der Unterschied zwischen Mannern und
Frauen nahm im Laufe der Zeit ab. Einflisse von Alter, Zeitpunkt der Untersuchung, In-
farktlokalisation, Infarkttyp, Komplikationen und Vorliegen von Angina pectoris, Diabetes

mellitus oder arterieller Hypertonie wurden berucksichtigt.

G. Phillips et al. [41] Uberpruften Patientenakten von 500 Patienten, welche wegen Myo-
kardinfarkt in einem der 12 beteiligten Universitatskliniken behandelt worden sind. Be-
trachtet wurden die Pharmakotherapie 72 Stunden nach dem koronaren Ereignis und die

Entlassungsmedikation.

Frauen erhielten nach dieser Studie signifikant weniger Betarezeptorenblocker, sowohl in
den ersten 72 Stunden nach dem koronaren Ereignis (OR=0,61[0,55-0,67]) als auch bei
Entlassung (OR=0,53[0,48-0,58]). Diese Ergebnisse sind altersadjustiert. Andere Einflis-

se fanden keine Berlcksichtigung.

Irland

D. Williams et al. [53] untersuchten in einer Querschnittsstudie Routinedaten des fur Ir-
lands Osten zustandigen General Medical Service Scheme. Ausgewahlt wurden 15 590
Patienten, 7751 Manner und 7839 Frauen, die zwischen September 1999 bis August
2000 mindestens eine Nitratverschreibung erhalten hatten. Aus der Nitratverschreibung
wurde auf das Vorliegen einer koronaren Herzkrankheit geschlossen. Dann wurde (ber-
prift, ob dementsprechend Medikamente zur Sekundarprophylaxe verordnet worden wa-

ren.

Die Auswertung mittels Chi-Quadrat-Test ergab, dass Frauen héchstsignifikant seltener
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Betarezeptorenblocker, ACE-Hemmer oder Aspirin verordnet bekamen. Die altersadjus-
tierte Odds Ratio bestatigte diese Ergebnisse im Wesentlichen: Betarezeptorenblocker
OR=0,84[0,79-0,89] (p<0,001), Aspirin OR=0,72 [0,67-0,78] (p<0,001), ACE-Hemmer
OR=0,83[0,78-0,89] (p<0,001). Bei der Statinverschreibung relativiert sich das Ergebnis
unter Einbeziehung des Alterseffektes. Die geschlechtsspezifischen Unterschiede blieben
auch bestehen, wenn ausschliellich Patienten mit Dauernitratmedikation - zwei Monate

und mehr - betrachtet wurden.

Eine weitere interessante Beobachtung dieser Studie ist, dass Patientinnen mit Nitratver-
ordnung einerseits signifikant haufiger als Manner mit Nitratverordnung (OR=1,71[1,59-
1,85]) andererseits signifikant haufiger als Frauen der Kontrollpopulation(OR=1,2[1,16-

1,23]) anxiolytische Benzodiazepine bekamen.

Als Hauptmangel der vorliegenden Untersuchung ist der Riickschluss von einer Nitratver-
schreibung auf das Vorliegen einer koronaren Herzkrankheit anzusehen. Es wurde argu-
mentiert, dass der Arzt bei Nitratverordnung vom Vorliegen einer Angina pectoris und da-
mit einer koronaren Herzkrankheit ausgehe und infolge dessen auch Medikamente zur
Sekundarprophylaxe verordnen miusse. Nitrate werden aber auch bei ausgepragter Herz-
insuffizienz in Verbindung mit Digitalis, Diuretika oder ACE-Hemmern verordnet, aul3er-
dem bei pulmonalem Hypertonus, hypertoner Krise mit kardialer Dekompensation und bei

Koronarspasmen (kathederinduziert oder bei Prinz-metal-Angina)

GroRbritannien

In GroRbritannien werteten J. Hippisley-Cox et al. [22] Patientendaten aus 18 Arztpraxen
aus, um die Umsetzung der Sekundarprophylaxe bei koronarer Herzkrankheit zu Gberpri-
fen. 5891 Patienten, davon 2783 Frauen, mit bekannter ischamischer Herzkrankheit oder

Nitratverschreibung wurden identifiziert.

Es zeigte sich, dass Frauen hochstsignifikant seltener Aspirin (Frauen 71%, Manner 76%;
p<0.0002), Lipidsenker (Frauen 21%, Manner 31%; p<0.0001) und seltener Betarezepto-
renblocker (Frauen 49%, Manner 51%; p<0.14) verordnet bekamen. Diese geschlechts-
spezifischen Unterschiede blieben trotz Adjustierung fir Alter, Zigarettenkonsum, Adiposi-
tas, Diabetes mellitus, Hypertonus und Praxis, bei der der Patient registriert ist, bestehen.
Bezuglich der Nitratverordnung gelten die oben erwahnten Limitierungen, jedoch anderte
eine strengere Auswahl, bei der nur Patienten mit Zustand nach Myokardinfarkt oder

zweitem Angina-Pectoris-Medikament aufgenommen wurden, nichts an den Ergebnissen.

K.Clarke et al. [7] untersuchten Daten des Nottingham Heart Attack Registers aus den
Jahren 1989 und 1990. Fur 1767 Patienten, davon 580 Frauen, wurde die Entlassungs-
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medikamentation nach stationarer Behandlung wegen Myokardinfarkt Gberpruft.

Frauen erhielten signifikant seltener Betarezeptorenblocker (p<0,01) und Aspirin (p<0,01).
Diese Ergebnisse wurden altersadjustiert. Andere Einflisse fanden keine Bericksichti-
gung.

P.Wilkinson et al. [52] fanden etwa zur gleichen Zeit im Rahmen einer Beobachtungsstu-
die an 607 Mannern und 216 Frauen vergleichbare Ergebnisse: Bei dieser Untersuchung
erhielten Frauen bei Entlassung nach Myokardinfarkt héchstsignifikant seltener Betare-
zeptorenblocker (41,1% Manner, 23,3% Frauen; p<0,001). Auch die Verordnung von As-
pirin war hier bei Frauen seltener, ohne sich jedoch signifikant von der bei Mannern zu
unterscheiden (88,6% Manner, 84,3% Frauen; p=0,19)

Diese Ergebnisse wurden weder altersadjustiert noch fanden andere Einflisse Berlick-

sichtigung.

Frankreich

P. Marques-Vidal et al. [33] griffen auf Daten des MONICA-Projektes [48] zurlick, die zwi-
schen 1986 und 1993 in Sudwest-Frankreich an Patienten mit koronarer Herzkrankheit
erhoben worden waren. 1218 Patienten — 1064 Manner und 154 Frauen — mit Myokardin-

farkt wurden in die Betrachtung eingeschlossen.

Bei der Entlassung nach stationarer Behandlung erhielten Frauen signifikant seltener Be-
tarezeptorenblocker (OR=0,64[0,41-0,98]; p<0,05), Antikoagulantien (OR=0,67[0,45-0,99];
p<0,05) und Thrombocytenaggregationshemmer (OR=0,62[0,40-0,96]; p<0,05) dagegen
haufiger Diuretika (OR=1,54[1,03-2,29]; p<0,05). Nach multivariater Analyse mit Adjustie-
rung nach Alter, Erkrankungsjahr, Herzfrequenz, Blutdruck, Nikotinkonsum und bekannter
koronarer Herzkrankheit in der Vorgeschichte fanden sich bei Antikoagulantien und

Thrombocytenaggregationshemmern keine signifikanten Unterschiede mehr.

Schweden

Eine Querschnittstudie von Kahan et al. [24] an 760 Patienten mit koronarer Herzkrank-
heit zeigte, dass Manner signifikant haufiger Thrombocytenaggregationshemmer oder
Antikoagulantien (OR=1,82 [1,26-2,62] p=0,001), Betarezeptorenblocker (OR=1,82 [1,29-
2,50] p<0,001) und ACE-Hemmer (OR=1,79 [1,10-2,96] p=0,021) verordnet bekamen.
Frauen erhielten dagegen signifikant haufiger Diuretika (OR=0,45 [0,26-0,76] p=0,003).
Die Einnahme von Lipidsenkern wurde haufiger bei Mannern angegeben. Dieser Unter-
schied ist nicht signifikant. Das relative Risiko wurde hier jeweils flir Manner relativ zum
Risiko der Frauen angegeben. Die multivariate Analyse berticksichtigte Alter, Geschlecht

und Behandlungsort (Krankenhaus oder Praxis) Auflerdem wurde das Vorliegen einer
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Herzinsuffizienz bei ACE-Hemmern und Diuretika miteinbezogen. Myokardinfarkt in der
Vorgeschichte fand sich bei anteilig mehr mannlichen Studienteilnehmern, Angina pecto-

ris dagegen bei weiblichen. Dieser Umstand blieb in der Auswertung unbericksichtigt

Durch eine Patientenbefragung erhoben P.Nilsson et al. [38] 3-6 Monate bzw. 12 Monate
nach koronarem Erstereignis unter anderem Informationen zur medikamentdésen Sekun-
darprophylaxe. 9137 Patienten beteiligten sich bei der ersten Umfrage und 4802 Patien-
ten bei der nachfolgenden. Jeweils 25 % davon waren Frauen. Der Chi-Quadrat-Test er-
gab hier einzig bei der Verordnung von Lipidsenkern ein signifikantes Ergebnis, welches
allerdings nur fir die Gruppe der alteren Frauen zutrifft: Sie erhielten 3-6 Monate nach
dem koronaren Ereignis hdchstsignifikant mehr Medikamente aus dieser Substanzgruppe
als Manner (Frauen: 83,5%, Manner: 76,4%, p<0,001). Junge Frauen erhielten zu diesem
Zeitpunkt deutlich weniger Betarezeptorenblocker und Hemmstoffe des Renin-
Angiotensin-Systems. Dieser Unterschied war jedoch nicht signifikant (Betarezeptoren-

blocker p=0,14, Hemmstoffe des Renin-Angiotensin-Systems p=0,05).

Eine multivariate Analyse, etwa um die héhere Hypertonie-Pravalenz bei weiblichen Stu-

dienteilnehmern bertcksichtigen zu kénnen, wurde nicht durchgefiihrt.

Zusammenfassung

Neun der elf Publikationen berichten, dass Frauen mindestens bei einer Medikamenten-
gruppe signifikant weniger Verordnungen erhielten als Manner: In sieben Fallen bekamen
Frauen seltener Betablocker, in sechs Fallen seltener Antithrombotika, und in je zwei Fal-
len seltener Hemmstoffe des Renin-Angiotensin-Systems und Lipidsenker. Demgegen-
Uber fand sich nie eine signifikant niedrigere Verordnungshaufigkeit der zur Sekundarpro-
phylaxe der koronaren Herzkrankheit empfohlenen Medikamente bei Mannern. Zu erwah-
nen ist in diesem Zusammenhang, dass Diuretika — wichtig in der Behandlung von Hyper-
tonie und Herzinsuffizienz- in drei Studien signifikant haufiger bei Frauen verordnet wur-

den.

Der von Pagley et al.[39] beschriebene zeitliche Trend, dass Frauen zunehmend eine den
mannlichen Patienten ahnliche Pharmakotherapie bei bekannter koronarer Herzkrankheit

erhalten, wird durch die Beobachtungen anderer Studien nicht bestatigt.

Die Unterschiede der Ergebnisse sind vermutlich einerseits auf regionale Eigenheiten
zurtckzufuhren, andererseits sicher auch von den sehr verschiedenen Ansatzen und Me-
thoden der einzelnen Untersuchungen beeinflusst. Haufig handelte es sich um Sekundar-
datenanalysen, was heil3t, dass die untersuchten Daten urspriinglich zu nicht wissen-
schaftlichen Zwecken erhoben wurden. Dieser Ansatz erlaubt keine Beriicksichtigung von

Einflissen sozialer Faktoren oder diesbezlglich wichtiger Begleitkrankheiten im Sinne
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einer multivariaten Analyse.

Angesichts der sich hdufenden Hinweise auf eine geschlechtsspezifische Ungleichheit in
der medikamentdsen Behandlung der koronaren Herzkrankheit, ist die vorliegende pro-
spektive, sorgfaltige Untersuchung dieser Thematik im deutschen Sprachraum sinnvoll
und notwendig, um eventuelle Defizite in der medikamentdsen Versorgung von Patientin-
nen zu erkennen, diese zu beheben und damit deren Prognose giinstig beeinflussen zu

konnen.

17



uexbuneysbunupioiaA Jap Ul palyosisiun Jejueyiiubis yosnsnels uey 0,

Bunupiois sute sebyney us)elyie usnel (W<M :BunupIoIsA BUIS JBUS)SS UBYBIYIS UsNnel (WSM
usplam uagababiopaim Aljejiienb unu essiugebiz aip usuUUQY 0S pun uswyaulud Nz abessny aAleluenb suley BunydIIUBHQIBA JBpP IS! JBIH ,
}SI UBpUYY NZ SIUYDISZISAINJEIS)IT Wl UOHENI|GN SPUSYI.dSIUD BIP JBP JBJUN “JOPaIM JaWWNN BIp 1qib pjo4 sejsig |

(€002)

0 0 0 0 0 ¥82Z |.l€16 gADV/ VOL1d/ INVY uspemyos "d UOSS|IN| 8¢
L0"0>d G0‘0>d 100‘0>d 100‘0>d aiyer g/ > (0002)

W<Mm 0 W>M w>M W>M Gze 09. ‘aADV/ VOLd/ INY uspamyos "Lueyey | vz
G0'0>d G0‘0>d G0'0>d (c661)

W<M 0 0 w>M W>M ¥S1 gLzl INY yoranjuel | d [epIA-senbiepy | €€
100‘0>d (¥661)

0 0 0 W>M 0 9Le €8 NV | usluuejqgolD "d UOSUMIIM\ | 26
L0‘0>d L0°0>d swoydwAg (¥661)

0 0 0 w>M Ww>Mm 08S 19/1 ablyoepia-|AY | usiuuelqyolD Meye| 2
100050 100°0>d BunqreiyosionieIN (1002)

0 W>M 0 0 W>M €8/Z | 1689 / @souBeig-MHY | usiuuepqyol | r xoD-AsisiddiH | gz
100‘0>d 100‘0>d L00°0>d (0002)

0 0 W>M w>Mm w>Mm 6€8. | 06SG) BunupioleniesiN pue| ‘a swelipn | €5
G0‘0>d (9661)

0 0 0 w>M 0 Gyl 005 INY VSN osdiud | Lt
G0‘0>d G0‘0>d G0‘0>d (0661)

W<Mm 0 0 w>M W>M 6LLZ | 0ZYS NV VSN o Aslbed | 6¢
alyer g/ > (€002)

0 0 0 0 0 0l 0LE ‘aADV/ VOLd/ INY puelyosineQ ‘O Bemn | s¢
. (€002)

0 W>M 0 y 0 ¢ W>M €8 6622 INY puelyosineQ ‘D aysern | yl
1sAg-"y-"y | 18)20|qualo) eyi3oq | uaneud | jwesab :Jw uajuajed (ayer)

eyiaInIg | J9)juaspidi] | sop "JISWWIH -dazaiejag -wolypuy | |yezuy | -upd)l | uonendoduaipnyg pue Jojneysiz | N

apalyosiajun ayosizadssjyos|yosan :JIayyueiyzIaH Jaieuoloy 1aq Bunjpueyag uasojusweyipaw Inz uaipnjg

¥911q49ga Wi uaipn}g ayosuidws

‘b0 'qelL




4 Ziel und Fragestellung

Ziel dieser Untersuchung ist, ein differenziertes Bild der Medikamentenverordnung im
Rahmen der Sekundarprophylaxe der koronaren Herzkrankheit bei Frauen im Vergleich
zu Mannern zu erhalten, um eine eventuelle Fehlversorgung, wie sie in der Literatur be-
reits mehrfach beschrieben wurde (Punkt 3.3), zu erkennen oder diese flr die untersuchte

Studienpopulation ausschlieRen zu kénnen.

Zentrale Fragen:

1. Gibt es geschlechtsspezifische Unterschiede in der Gesamtzahl eingenommener Me-

dikamente?

Die Anzahl der gesamten pro Patient eingenommenen Medikamente, also auch all je-
ner, welche ohne kardiovaskularen Hintergrund verordnet wurden, soll einen Eindruck

Uber generelle geschlechtsspezifische Trends vermitteln.

2. Gibt es geschlechtsspezifische Unterschiede bei der Anzahl verordneter, fiir die Se-

kundérprophylaxe der koronaren Herzkrankheit spezifischer Medikamente?

Anhand der Anzahl verordneter, fir die Sekundarprophylaxe nach Myokardinfarkt spe-
zifischer Medikamente, soll ein Uberblick tber grundlegende Unterschiede oder Uber-

einstimmungen auf diesem Gebiet bei Mannern und Frauen gegeben werden.

3. Gibt es geschlechtsspezifische Unterschiede bei der Verordnung der einzelnen in die-

sem Zusammenhang relevanten Arzneimittelgruppen?

Die Verordnungshaufigkeiten der einzelnen Arzneimittelgruppen (Thrombocytenaggre-
gationshemmer und Antikoagulantien, Betarezeptorenblocker, Hemmstoffe des Renin-
Angiotensin-Systems, Lipidsenker, Diuretika, Koronarmittel, Antidiabetika) sollen zei-
gen, welche Substanzen im Einzelnen bei Mannern und Frauen mit unterschiedlicher

Haufigkeit verordnet worden sind.

4. Wie verhalten sich die beobachteten Unterschiede und Ubereinstimmungen bei Be-
riicksichtigung méglicher Einfliisse von Alter, Vorliegen von Begleiterkrankungen und

sozialer Faktoren?

Den unterschiedlichen Merkmalen der weiblichen und mannlichen Studienteilnehmer,
zum Beispiel dem hdheren Durchschnittsalter der Frauen und deren héherer Komorbi-
ditat, muss Rechnung getragen werden, da diese ausschlaggebenden Einfluss auf die

Medikamentenverordnung haben.



Jede Medikamentenverordnung ist ein individueller Vorgang, ein Ergebnis der Interaktion
von Arzt und Patient mit Hinsicht auf erfassbare Krankheitssymptome des Patienten und
das Wissen und die Erfahrung des Arztes, also ein sehr komplexer Vorgang mit vielfalti-
gen Einflussen, welche mittels wissenschaftlicher Instrumente nur teilweise erfassbar
sind. Dank der umsichtigen Planung dieser Studie kdnnen die wichtigsten, offensichtli-
chen Einflisse bei der Auswertung bertcksichtigt werden und somit valide Aussagen Uber
geschlechtsspezifische Unterschiede gemacht werden. Die Ursachen eines unterschiedli-
chen Verordnungsverhaltens gegentiber Mannern und Frauen sollen diskutiert und ihre

Berechtigung hinterfragt werden.
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5 Material und Methode

5.1 Allgemeine Zielsetzungen der Studie zu
“geschlechtsspezifischen Unterschieden in der
kardiologischen Rehabilitation*, Hohenried (1999-2005)

Die hier analysierten Daten wurden im Rahmen des Projektes ,Geschlechtsspezifische,
biomedizinische und psychosoziale Einflisse auf den langfristigen Erfolg von Reha-
MalRnahmen bei Patienten mit koronarer Herzkrankheit” des rehabilitationswissenschaftli-
chen Forschungsverbunds Bayern (RFB) erhoben. Die Projektleitung obliegt Frau Priv.-
Doz. Dr. Ursula Hartel, Humanwissenschaftliches Zentrum der Ludwig-Maximilian-
Universitat, Minchen, in Kooperation mit Herrn Dr. med. Jirgen Gehring und Prof. Dr.

med. Gernot Klein der Klinik Hohenried gGmbH, Bernried am Starnberger See [20].

Das Projekt umfasst eine nicht-interventionelle Kohortenstudie zur Untersuchung des Ein-
flusses von geschlechtsspezifisch unterschiedlich wirkenden psychischen, medizinischen,
sozialen und verhaltensbedingten Faktoren auf den Erfolg der Rehabilitation gemessen
an Reinfarktrisiko, Rickkehr in den Beruf, Reintegration in das Alltagsleben, subjektive
und objektive Gesundheit und Veranderungen der klassischen koronaren Risikofaktoren

sowie Veranderungen im Gesundheitsverhalten.

Aufbauend auf die so gewonnenen Erkenntnisse folgt eine auf Frauen beschrankte Inter-
ventionsstudie, in der die kurz- und langfristige Wirksamkeit spezifisch flr Frauen entwi-
ckelter therapeutischer Malinahmen evaluiert werden, die bereits wahrend der stationaren
Anschlussheilbehandlung beginnen und im Rahmen eines intensivierten Nachsorgepro-

gramms fortgesetzt werden.

5.2 Studiendesign

In den LVA-Kliniken Hohenried und Bad Wdrishofen und der Privatklinik Lauterbacher
Mihle konnten 1999/2000 insgesamt 510 Patienten (309 Manner, 201 Frauen) rekrutiert
werden. Eingangsvoraussetzungen waren, dass die Teilnehmer zur Anschlussheilbehand-
lung nach erstem Myokardinfarkt oder erstem angiographisch gesicherten akuten korona-

ren Ereignis kamen und das 75. Lebensjahr noch nicht Gberschritten hatten.

Im Sinne einer prospektiven Follow-up-Studie fanden Datenerhebungen zu drei verschie-
denen Zeitpunkten, zu Beginn und am Ende der drei- bis vierwdchigen Anschlussheilbe-
handlung, sowie 1,5 Jahre danach, statt. Eine weitere Nachbeobachtung fand drei Jahre
spater statt, konnte in dieser Auswertung jedoch nicht mehr bericksichtigt werden. Neben
der Registrierung der grundlegenden demographischen, anamnestischen und klinischen

Merkmale wurden mittels standardisierter Interviews und Fragebdgen Daten zu Therapie
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und Verlauf erhoben.

Angaben Uber verordnete Medikamente wurden zu Beginn der Anschlussheilbehandlung
den Uberweisungsunterlagen des Akutkrankenhauses und zum Ende den Patientenakten
der Rehabilitationsklinik entnommen. Beim Follow-up nach 1,5 Jahren waren die Patien-
ten gebeten, samtliche wahrend der vorangehenden Woche eingenommenen Arzneimittel
auf einem speziellen Fragebogen zu dokumentieren. Die Arzte der Rehabilitationskliniken
wurden in regelmalig stattfindenden Informationsveranstaltungen uber Form, Inhalt und
Ziel der Studie aufgeklart.

5.2.1 Untersuchungsinstrumente

Die Durchfiihrung der Datenerhebung geschah mittels verschiedener standardisierter
Fragebdgen und personlicher oder telephonischer standardisierter Interviews. Im folgen-
den Uberblick sind die angewandten Erhebungsinstrumente einschlieBlich der jeweiligen

Variablen aufgelistet.
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Ubersicht Untersuchungsinstrumente:

A) Standardisierter Erhebungsbogen zur Erfassung von medizinischen Befunden
aus dem Akutkrankenhaus ( auf der Basis von Uberweisungsunterlagen)

Datum des Infarkts, Aufnahme-, Verlegungs- und Entlassungsdatum
Kardiologische Uberweisungsdiagnose (nach ICD 10 kodiert)
Durchgefiihrte kardiologische Untersuchungen und Operationen
Befund der Koronarangiographie ( vor und nach PTCA/Stent)

Medikation bei Entlassung aus dem Akutkrankenhaus

B) Standardisierter Erhebungsbogen zur Erfassung von medizinischen Befunden
zu Beginn der Anschlussheilbehandlung (in der Rehabilitationsklinik)

Blutdruck (2x gemessen), Herzfrequenz, KérpergréfRe und Gewicht
EKG-Befund (Infarktlokalisation, Rhythmusstérungen)
Klinischer Befund (Herzinsuffizienz, Angina pectoris)

Ergometriebefund (Herzfrequenz, systol. und diastol. Blutdruck, Abbruchgrin-

de, ST-Streckensenkung unter Belastung)
Echokardiographiebefund

Laborbefunde

C) Standardisiertes Patienteninterview zu Beginn der Anschlussheilbehandlung
(innerhalb von funf Tagen nach Aufnahme)

Soziodemographie und familidrer Hintergrund
Ausbildung, Erwerbstatigkeit, berufliche Position, Versicherungsstatus
Fragen zum akuten koronaren Ereignis und weiteren Erkrankungen

Gesundheitsverhalten vor dem Infarkt (Rauchen, Ernéhrung, Alkoholkonsum,
Sport)

Psychosoziale Belastung vor dem Infarkt

Spezielle Fragen fur Frauen ( zu Einnahme von Hormonpraparaten)

D) Fragebogen zum Selbstausfiillen fiir Patienten zu Beginn der
Anschlussheilbehandlung (innerhalb von funf Tagen nach Aufnahme)

Gesundheitliche Lebensqualitat (SF12) und subjektive Beschwerden (v. Zers-
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sen- Beschwerdeliste)

Soziales Netzwerk/ Social Support (Alameda County Study)
Einstellungen zur Gesundheit (“health locus of control scale”)
Typ-A/ Hostility ( MMPI-2 Scale)

Angst und Depression (Hospital-Anxiety and Depression Scale, HADS-D)

E) Fragebogen zum Selbstausfiillen fur Patienten am Ende der
Anschlussheilbehandlung

Aktuelles gesundheitliches Befinden

Haufigkeit der Teilnahme und Zufriedenheit mit den Rehabilitationsmafinah-

men (orientiert an IHRES-2, Gerdes und Jackel)
Soziale Kontakte zu anderen Patienten (eigene Skala)

Angst und Depression (Hospital-Anxiety and Depression Scale, HADS-D)

F) Standardisierter Erhebungsbogen zur Erfassung von medizinischen Befunden
und arztlichen Empfehlungen am Ende der Anschlussheilbehandlung

Blutdruck(2x gemessen), Herzfrequenz, Kérpergréfie und Gewicht
Klinischer Befund (Herzinsuffizienz, Angina pectoris)

Ergometriebefund (Herzfrequenz, systol. und diastol. Blutdruck, Abbruchgrin-

de, ST-Streckensenkung unter Belastung)
Laborbefunde

Kardiovaskulare Ereignisse wahrend der Anschlussheilbehandlung und Be-

gleiterkrankungen, welche die Rehabilitationsfahigkeit beeintrachtigen
Entlassungsmedikation

Vorschlage fur nachfolgende Malinahmen

G) Kurzfragebogen fiir Verweigerer der Studie

Enthalt Diagnose, Alter, Geschlecht, Beruf und Verweigerungsgriinde

H) Standardisiertes telephonisches Patienteninterview 1,5 Jahre nach der
Anschlussheilbehandlung

Familiarer Hintergrund, Lebensveranderungen und berufliche Situation nach

dem Infarkt
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- Subjektive gesundheitliche Veranderungen

- Klassische Risikofaktoren

- Haufigkeit von Arztbesuchen und Krankenhausaufenthalten

- Rezidive und invasive Eingriffe nach der Anschlussheilbehandlung

- Teilnahme an ambulanten Herzgruppen und Gesundheitsverhalten nach der

Anschlussheilbehandlung

I) Fragebogen zum Selbstausfiillen fur Patienten 1,5 Jahre nach der
Anschlussheilbehandlung

- Gesundheitliche Lebensqualitat (SF12) und subjektive Beschwerden (v. Zers-

sen- Beschwerdeliste)
- Subjektive Veranderungen der Lebensqualitat
- Angst und Depression (Hospital-Anxiety and Depression Scale, HADS-D)
- Soziales Netzwerk/ Social Support (Alameda County Study)
- Belastungen im Beruf und im Haushalt
- Spezieller Fragebogen zur Medikamenteneinnahme

(Die Patienten sind hier aufgefordert, samtliche wahrend der letzten 7 Tage
eingenommenen Medikamente aufzulisten, ausdricklich auch jene, welche

nicht vom Arzt verschrieben wurden, wie z.B. Vitamintabletten.)

5.2.2 Qualitatssicherung

Die Untersuchung wurde von qualifiziertem Personal (medizinische Dokumentationsassis-
tentin, Arztin) unter Berlicksichtigung von géangigen Qualitdtsstandards durchgefiihrt (Ma-
nual of Operations, Kurzfragebogen fiir Studienverweigerer, sofortige Riicksprache bei
Unklarheiten von medizinischen Befunden, Plausibilitatsprifung vor und wahrend der Da-

teneingabe, Doppeleingabe der Daten, etc.)
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5.3 Beschreibung der Studienpopulation

Die Studienpopulation setzt sich aus 309 Mannern und 201 Frauen zusammen. Bei 12
Frauen und 24 Mannern konnten beim Follow-up nach eineinhalb Jahren keine Daten
erhoben werden. Erfasst wurden nur Patienten, die zum Zeitpunkt des ersten koronaren
Ereignisses, d.h. bei Erstinfarkt oder erstem angiographisch gesicherten akuten korona-
ren Ereignis, nicht alter als 75 Jahre waren. Teilnehmende Manner sind im Mittel 56 Jahre

alt, Frauen 61 Jahre.

Hinsichtlich der soziodemographischen Merkmale (Tab.:2) fanden sich die gréf3ten Unter-
schiede zwischen Mannern und Frauen beim Familienstand und den beruflichen Merkma-
len. Zum Zeitpunkt des Infarktes waren bereits 26% der Frauen, aber nur 3% der Manner
verwitwet und 28% der Frauen lebten allein in ihrem Haushalt gegenuber 16% der Man-
ner. Auffallend war, dass 55% der Frauen in dieser Studienpopulation keine berufliche
Ausbildung hatten, was nur auf 12% der Manner zutraf, wahrend die Unterschiede in der
schulischen Ausbildung (abgesehen von der Haufigkeit des Hochschulabschlusses) nicht
so gravierend waren. Der hochste Schulabschluss von fast drei Viertel der Manner und

Frauen war der Volks-/Hauptschulabschluss.

Deutliche Unterschiede fanden sich bei den Begleiterkrankungen (Komorbiditaten). An-
hand einer Liste wurde vom Patienten erfragt, welche Erkrankungen bereits im Vorfeld
des koronaren Erstereignisses bekannt waren und behandelt wurden. Wie aufgrund epi-
demiologischer Erkenntnisse zu erwarten war, wiesen Frauen vor ihrem Infarkt signifikant
haufiger als Manner den bedeutenden kardiovaskularen Risikofaktor Hypertonie auf, al-
lerdings unerwartet seltener (nicht signifikant) einen Diabetes mellitus. Frauen gaben au-
Rerdem signifikant haufiger das Vorliegen von Herzinsuffizienz, Angina pectoris, Nieren-
erkrankungen, Gallenblasenentziindungen/Gallensteinen, Schilddriisenerkrankungen,
Varizen, Osteoporose und Allergien an. Insgesamt 70% der Frauen gegenlber nur 46%
der Manner waren zum Zeitpunkt des Infarktes durch mindestens drei weitere chronische

Krankheiten belastet.

Geschlechtsspezifische Unterschiede der wahrend der Rehabilitationsbehandlung erho-
benen Mess- und Laborwerte sowie der klinischen Diagnosen werden unter Punkt 6.4

besprochen.
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Tab. 02: Soziodemographische Merkmale der Studienpopulation

zum Zeitpunkt des Infarktes

Manner Frauen

Anzahl Patienten N=309 N=201
Alter

Mittelwert 56 Jahre 61 Jahre

Standardabweichung

Familienstand
Ledig
Verheiratet
Geschieden
Verwitwet
Allein lebend

Schulabschluss
Volks-/Hauptschule
Mittlere Reife/Realschule
Hochschul-/Fachhochschulreife
Andere oder kein Abschluss

Berufliche Ausbildung
Keine oder Anlernzeit ohne Lehre
Lehre mit Abschlussprufung
Berufsfachschule/Meister/Technikerschule
Fachhochschule-/Ingenieurschulabschluss
Hochschul-/Universitatsabschluss
Anderer beruflicher Abschluss

Erwerbstatigkeit
Erwerbslos (incl. Rentner, Arbeitslose)
Vollzeiterwerbstatig
Teilzeiterwerbstatig
Arbeitslos

(+/- 6,0 Jahre)

8%
77%
12%

3%
16%

71%
11%
16%

2%

12%
55%
12%
6%
11%
4%

27%
70%

2%
18%

(+/- 6,9 Jahre)

4%
61%
10%
26%
28%

77%
14%
6%
30/0

55%
32%
6%
20/0
20/0
4%

69%
16%
14%

8%
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Tab. 03.: Altersstandardisierte Pravalenz chronischer Krankheiten
in den 12 Monaten vor dem koronaren Erstereignis
(Selbstangaben der Patienten)

Manner Frauen

N=309 N=201

Hoher Blutdruck 40% 58%
Erhdhte Blutfette 43% 47%
Diabetes mellitus 20% 16%
Herzschwéche, Herzinsuffizienz 5% 13%
Angina pectoris 15% 23%
Krampfadern 16% 36%
Thrombose 1% 3%
Durchblutungsstérungen (Beine) 11% 9%
Rheuma/Polyarthritis 10% 11%
Arthrose Hufte/Knie 30% 32%
Bandscheiben-/Wirbelsaulenschaden 39% 44%
Osteoporose 2% 8%
Schilddrisenerkrankung 9% 22%
Magen-Darm-Geschwir/Gastritis 11% 13%
Gallenblasenentziindung, Gallensteine 2% 10%
Lebererkrankungen 4% 4%
Nierenerkrankungen 2% 6%
Urologische Erkrankungen 13% 9%
Allergien 10% 19%
Krebserkrankungen 2% 3%
Mehr als drei chronische Krankheiten 46% 70%

*p<0,05
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5.4 Ziel- und Einflussvariablen der vorliegenden Analyse

Zu allen drei Zeitpunkten wurden auf den Erhebungsbégen Handelsname und Dosierung
samtlicher pro Patient eingenommener Arzneimittel dokumentiert. Dabei wurde nicht diffe-
renziert, ob sie einen Bezug zur koronaren Herzkrankheit haben oder gegen andere Be-
schwerden eingesetzt werden. Durch Summieren der einzelnen Praparate pro Patient
wurde die Variable ,Gesamtzahl pro Patient verordneter Medikamente“ gebildet. Samtli-
che dokumentierten Medikamente wurden durchkodiert und der jeweiligen Substanzgrup-
pe zugeordnet. Auf diese Weise konnte flir jede der Gruppen eine Variable gebildet wer-
den, welche besagt, ob der jeweilige Patient das entsprechende Praparat einnimmt oder
nicht. Auf diesen Variablen basiert die Berechnung der Anzahl an Medikamenten, welche
dem einzelnen Patienten zur Sekundarprophylaxe der koronaren Herzkrankheit verordnet

worden ist. Eine Dokumentation dieses Vorgehens findet sich im Anhang.

Wie bereits erwahnt, ist eine Vielzahl an Einflissen auf die Medikamentenverordnung
denkbar. Das umfangreiche, im Rahmen der Studie gesammelte Datenmaterial, bietet die

Madglichkeit, wichtige Aspekte in die Analysen mit einzubeziehen.

Im Folgenden werden die einzelnen Variablen, welche zur Berechnung herangezogen

wurden, vorgestellt:
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Tab. 04: Variablen im Uberblick

Abhéngige Gesamtzahl aller pro Patient verordneten Medikamente
Variablen Anzahl der speziell zur Sekundarprophylaxe nach
Myokardinfarkt empfohlenen Medikamente pro Patient
Verordnung von:
- Thrombocytenaggregationshemmern/Antikoagulantien
- Betarezeptorenblockern
- Hemmstoffen des Renin-Angiotensin-Systems
- Lipidsenkern
- Diuretika
- Nitraten und Molsidomin
- Antidiabetika
Unabhangige Geschlecht
Variable
Kovariablen / Alter
Confounder Schulbildung

Versicherungsstatus

Vorliegen von Begleitdiagnosen: arterieller Hypertonus,
Herzinsuffizienz, Angina pectoris, Dyslipidamie,
Diabetes mellitus, Varizen
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5.4.1 Abhangige Variablen

Als abhangige Zielvariablen werden hier die Gesamtzahl der pro Patient verordneten Me-
dikamente, die Zahl der speziell zur Sekundarprophylaxe nach Myokardinfarkt pro Patient
verordneten Medikamente und das Vorliegen einer Verordnung der einzelnen Medika-

mentengruppen zu allen drei Erhebungszeitpunkten analysiert.

Aus den Wirkprofilen der einzelnen Substanzen, den Empfehlungen der Leitlinien (Punkt
3.2) und praktischen Griinden ist die Zusammenfassung folgender Substanzen zu Grup-

pen sinnvoll:

Tab. 05: Zusammenfassung der Medikamente in Gruppen

Substanzgruppen Substanzen

Thrombocytenaggregationshemmer i Acetysalicylsaure (Aspirin)
und Antikoagulantien Clopidogrel
Tiklopidin

Cumarin-Derivate (Marcumar)

Heparin

Betarezeptorenblocker Atenolol
Bisoprolol
Metoprolol

Andere selektive und nicht selektive
B-Rezeptorenblocker

Hemmstoffe des ACE-Hemmer

Renin-Angiotensin-Systems Angiotensin-lI-Antagonisten

Lipidsenker Cholesterolsynthese-Enzym-Hemmer

Clofibrinsaure-Derivate u. Strukturanaloge

Diuretika Thiazide
Schleifendiuretika
Kaliumsparende Diuretika

Andere Diuretika

Koronarmittel Nitrate
Molsidomin
Antidiabetika Orale Antidiabetika

Insuline und Insulin-Analoga
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Die in alteren Studien aufgefuhrten Calziumantagonisten (Nifedipin etc.) sind nicht mehr
zur Sekundarprophylaxe nach Myokardinfarkt empfohlen und sollen nur noch bei klarer
Indikation verordnet werden [4]. Erwartungsgemaf finden sich daher auch nur wenige

Verordnungen dieser Praparate.

Hauptaugenmerk der Untersuchung liegt auf den ausdricklich zur Sekundarprophylaxe
bei Myokardinfarkt empfohlenen Medikamenten (Thrombocytenaggregationshemmer und
Antikoagulantien, Betarezeptorenblocker, Hemmstoffe des Renin-Angiotensin-Systems,

Lipidsenker).

Bei Kombinationspraparaten wird die Einnahme beider Wirkstoffe einzeln notiert (Beispiel
Arelix ACE : Einnahme von Diuretika; Einnahme von Hemmstoffen des Renin-
Angiotensin-Systems). Bei der Gesamtzahl eingenommener Medikamente pro Patient
zahlen diese Praparate einfach, bei der Anzahl der fiir die Sekundarprophylaxe spezifi-

schen Medikamente pro Patient zahlen sie fiir jeden enthaltenen Wirkstoff.

5.4.2 Kovariablen und Confounder

Da in dieser Untersuchung angenommen wird, dass neben dem Alter der Patienten auch
Schulbildung und Versicherungsstatus eine Bedeutung fur die Medikamentenverordnung

haben, werden diese bei der multivariaten Analyse berlcksichtigt.

Wichtigster Einflussfaktor auf die Verordnung der hier untersuchten Medikamente ist je-
doch das Vorliegen einer oder mehrerer der folgenden Indikationen bzw. Kontraindikatio-

nen:

- Herzinsuffizienz

- Angina Pectoris

- Arterielle Hypertonie
- Dyslipidamie

- Diabetes mellitus

- Nierenerkrankung

- Lebererkrankungen
- Varizen

- Periphere Verschlusskrankheit

Die Pravalenz dieser Begleiterkrankungen in der Studienpopulation, abgeleitet aus den

jeweiligen diagnostischen Kriterien, wird im Ergebnisteil (Punkt 6.4) dargestellt.
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5.5 Statistische Methoden

Unter Verwendung von SPSS (Version 12.0.1) kommen je nach Datenniveau und Frage-
stellung geeignete Tests zur Anwendung. Mittels univariater Varianzanalyse wurden die
altersadjustierten Haufigkeiten der einzelnen Merkmale ermittelt. Durch die Berechnung
der faktorenadjustierten Odds Ratio (multivariate logistische Regression) kann der ge-
schlechtsspezifische Unterschied unter Einbeziehung von Kovariaten- und Confounder-
Einfluss quantifiziert werden. Als Signifikanzniveau wurde wie allgemein Ublich festgelegt:
p>0,05 (nicht signifikant), p<0,05 (signifikant), p<0,01 (hochsignifikant) und p<0,001
(héchstsignifikant).

Chi-Quadrat-Test

Um die Abhangigkeit zu prifen zwischen einer dichotomen abhangigen und einer dicho-
tomen unabhangigen Variablen, z.B. zwischen ,Einnahme von Betarezeptorenblockern®
und ,Geschlecht®, wurde der Chi-Quadrat-Test angewandt. Dabei wurden zum einen die
gesamte Studienpopulation betrachtet und zum anderen zwei Altersgruppen, wobei die

Grenze zwischen jlingeren und alteren Studienteilnehmern bei 60 Jahren gezogen wurde.

Mediantest

Um die Abhangigkeit einer metrischen abhangigen Variablen von einer dichotomen unab-
hangigen Variablen zu Uberprufen - hier die ,Anzahl der Verordneten Medikamente“ von
,Geschlecht” - wurde der Mediantest eingesetzt. Der t-Test fur unabhangige Stichproben

kommt hier wegen fehlender Normalverteilung nicht in Frage.

Altersadjustierte Haufigkeiten

Um die Haufigkeiten der Verordnungen oder auch der Komorbiditaten vergleichen zu
kénnen, muss eine Altersadjustierung vorgenommen werden. Weibliche Teilnehmer zeig-
ten sonst schon allein durch ihr héheres Durchschnittsalter andere Merkmale wie die
mannlichen. Erreicht wird dies durch eine univariate Varianzanalyse mit der Variablen

,Geschlecht” als festem Faktor und der Variablen ,Alter” als Kovariable

Faktorenadjustierte Odds Ratio

Um den Unterschied in der Medikamentenverordnung an Frauen und Mannern quantifizie-
ren zu kénnen, wird das relative Risiko berechnet. Dieses Verfahren wurde urspriinglich
entwickelt, um das Risiko von Merkmalstragern — z.B. Hypertonikern — relativ zu merk-
malsfreien Personen auszudriicken, dass ein bestimmtes Ereignis —z.B. Myocardinfarkt -
eintritt. In dieser Untersuchung kann dementsprechend das Risiko von Frauen relativ zu

Mannern, ein bestimmtes Medikament verordnet zu bekommen, angegeben werden. Die
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Berechnung erfolgt Uber die binar logistische Regression und erlaubt die Berlcksichtigung
von Einflissen anderer Variablen, indem sie als Kovariaten in die Analyse einbezogen
werden. Erst durch diese Operation ist es mdglich, zu Gberprifen, ob die gefundenen Un-
terschiede tatsachlich durch das Geschlecht bedingt sind, oder vielmehr durch andere
Ursachen, welche aufgrund einer ungleichen Verteilung auf Manner und Frauen einen

geschlechtsspezifischen Unterschied nur vortauschen.
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6 Ergebnisse

Der Betrachtung der Gesamtzahl pro Patient verordneter Medikamente und der Auswer-
tung der Anzahl fir die Sekundarprophylaxe nach Myokardinfarkt spezifischer Verordnun-

gen folgt die Analyse der Verordnungshaufigkeiten der Substanzgruppen im Einzelnen.

6.1 Altersadjustierte Gesamtzahl verordneter Medikamente

Betrachtet wird hier die Zahl aller, pro Patient verordneten Medikamente, ungeachtet des-
sen, ob sie einen Bezug zur koronaren Herzkrankheit aufweisen. Neben Analgetika, Psy-
chopharmaka, Urologika, Hormonpraparaten, Schilddriisentherapeutika etc. werden hier

auch Mineralstoffsublimente und Nahrungserganzungspraparate subsumiert.

Im Mittel bekommen Patienten nach akutem kardiovaskularen Ereignis zwischen funf und
sechs verschiedene Medikamente verordnet. Die Zahl ist nach Entlassung aus dem Akut-
krankenhaus hoher als bei Entlassung aus der Rehabilitationsklinik. Beim Follow-up wer-
den von den Patienten deutlich mehr Medikamente angegeben als dies wahrend der Re-
habilitation durch die behandelnden Arzte geschieht. Die Zahl variiert hier starker als dies
bei den ersten beiden Erhebungen der Fall ist. Wahrend von einigen Patienten bis zu
dreizehn verschiedene Praparate angegeben werden, nennen andere nur sehr wenige

oder gar keine.

Frauen und Manner erhalten nach Entlassung aus dem Akutkrankenhaus etwa gleich
viele Medikamente verordnet. Bei Entlassung aus der Rehabilitationsklinik entfallen auf
Frauen geringfligig mehr Verordnungen. Frauen geben nach eineinhalb Jahren mehr ein-
zunehmende Medikamente an. Dieser Unterschied ist unter Beriicksichtigung des Alters-
effektes hochsignifikant (p=0,003). Bei der Bewertung dieser Zahlen ist unbedingt zu be-
achten, dass Aufgrund der unterschiedlichen Erhebungsmethode keine direkte Vergleich-
barkeit zwischen Follow-up und den vorangehenden beiden Erhebungszeitpunkten be-
steht. Wahrend bei letzt genannten medizinisches Personal jeweils nur die verordnungs-
pflichtigen Substanzen notierten, wurden beim Follow-up auch nichtverschreibungspflich-
tige Praparate miterfasst. AuRerdem erfolgten die Angaben hier durch den Patienten

selbst und sind somit auch von dessen individueller Sorgfaltigkeit abhangig.
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Tab. 06:

registrierter Medikamente ")

Altersadjustierte Mittelwerte der Gesamtzahl pro Patient

Manner Frauen Unter-
schied*
Mittelwert Standard- Mittelwert Standard- p
abweichung abweichung
Anfang AHB 5,41 1,74 5,38 1,76 ns
Ende AHB 5,01 1,74 5,16 1,76 ns
1,5J.nach AHB | 5,42 2,30 6,34* 2,21 0,003

* univariate Varianzanalyse, Kovariate Alter

1) N=510; n=308 Manner, n=202 Frauen am Anfang und Ende der AHB

N=457; n=271Manner, n=186 Frauen 1,5 Jahre nach der AHB

Abb. 01:

Altersadjustierte Mittelwerte der Gesamtzahl

pro Patient verordneter Medikamente
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/

o
3
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Ende AHB
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6.2 Anzahl verordneter, fur die Sekundarprophylaxe der KHK
spezifischer Medikamente

Nach dem aktuellem Stand der Forschung wird zur medikamentdsen Sekundarprophylaxe
nach Myokardinfarkt im Allgemeinen die Verordnung folgender Substanzgruppen unter

Berticksichtigung der jeweiligen Kontraindikationen empfohlen:

- Thrombocytenaggregationshemmer oder Antikoagulantien
- Betarezeptorenblocker
- Hemmstoffe des Renin-Angiotensin-Systems
- Lipidsenker
( detailliertere Angaben unter 2.2.)

Von diesen bekommen Patienten im Mittel zwischen drei und vier Praparate verordnet.
Die Zahl ist nach Entlassung aus der Rehabilitationsklinik hdher als bei Entlassung aus
dem Akutkrankenhaus. Bei der Patientenbefragung eineinhalb Jahre nach der Rehabilita-
tion wurden einige Medikamente wieder abgesetzt. Der Unterschied zwischen Frauen und
Mannern ist zu allen drei Messpunkten klein. Frauen erhalten nach dem Aufenthalt im
Akutkrankenhaus etwas weniger Medikamente verordnet, wahrend sie dann bei Entlas-
sung aus der Rehabilitationsklinik und eineinhalb Jahre nach der Anschlussheilbehand-
lung geringfligig mehr Verordnungen erhalten. Bei Mannern werden Medikamente, welche
wahrend des Rehabilitationsaufenthaltes zur Sekundarprophylaxe als sinnvoll erachtet
werden, schneller wieder abgesetzt als bei Frauen. Frauen unter 60 Jahren erhalten bei
Entlassung aus dem Akutkrankenhaus signifikant weniger Medikamente zur Sekundar-
prophylaxe nach Myokardinfarkt verordnet, Frauen zwischen 60 und 75 Jahren bei Ent-

lassung aus der Rehabilitationsklinik signifikant mehr.
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Tab. 07:

Altersadjustierte Mittelwerte der Anzahl verordneter,

fur die Sekundarprophylaxe der KHK spezifischer Medikamente;

Gesamtpopulation )

Manner Frauen Unter-
schied*
Mittelwert Standard- Mittelwert Standard- p
abweichung abweichung
Anfang AHB 3,23 0,83 3,13 0,77 ns
Ende AHB 3,45 0,62 3,50 0,60 ns
1,5J. nach AHB | 3,30 0,79 3,40 0,75 ns

*univariate Varianzanalyse, Kovariate Alter

1) N=510; n=308 Manner, n=202 Frauen am Anfang und Ende der AHB
N=457; n=271Manner, n=186 Frauen 1,5 Jahre nach der AHB

Abb. 02: Altersadjustierte Mittelwerte der Anzahl verordneter, fiir die Sekundar-
prophylaxe der KHK spezifischer Medikamente
3,6
3,5
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2 ‘//
2
= 3,2 /
—4— Manner
3,1
—e=Frauen
3
2,9 . .
Anfang AHB Ende AHB 1,5 Jahre nach

38

AHB




Tab. 08: Altersadjustierte Mittelwerte der Anzahl verordneter, fiir die Sekundar-
prophylaxe der KHK spezifischer Medikamente;
Studienteilnehmer unter 60 Jahren ")

Manner Frauen Unter-
schied*
Mittelwert Standard- Mittelwert Standard- p
abweichung abweichung
Anfang AHB 3,30 0,06 3,05 0,09 0,017
Ende AHB 3,47 0,04 3,42 0,07 ns
1,5J.nach AHB | 3,37 0,06 3,41 0,08 ns

*univariate Varianzanalyse, Kovariate Alter

1) N=303; n=216 Manner, n=87 Frauen an Anfang und Ende der AHB
N=267; n=187Manner, n=80 Frauen 1,5 Jahre nach der AHB

Tab. 09: Altersadjustierte Mittelwerte der Anzahl verordneter, fiir die Sekundar-
prophylaxe der KHK spezifischer Medikamente; Studienteilnehmer von
60 bis 75 Jahren )

Manner Frauen Unter-
schied*
Mittelwert Standard- Mittelwert Standard- p
abweichung abweichung
Anfang AHB 3,10 0,08 3,19 0,08 ns
Ende AHB 3,38 0,06 3,59 0,06 0,018
1,5J.nach AHB | 3,18 0,09 3,38 0,09 ns

* univariate Varianzanalyse, Kovariate Alter

1) N=207; n=92 Manner, n=115 Frauen an Anfang und Ende der AHB
N=190; n=84 Manner, n=106 Frauen 1,5 Jahre nach der AHB
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6.3 Verordnungshaufigkeiten einzelner Medikamentengruppen

Einer detaillierten Betrachtung unterzogen werden in erster Linie die typischen Medika-
mentengruppen, die bei der Sekundarprophylaxe nach Myokardinfarkt empfohlen werden.
Daneben werden aber auch die Verordnungshaufigkeiten von Diuretika, Antidiabetika
sowie von Nitraten und Molsidomin untersucht. lhnen kommt einesteils Bedeutung als
Modulatoren von Risikofaktoren (Hypertonie, Hyperglykdmie) zu, andernteils dienen sie
der Therapie von Begleiterscheinungen der koronaren Herzkrankheit (Herzinsuffizienz,
Angina Pectoris). Andere Antihypertonika, Calziumkanalblocker, Herzglykoside, und Anti-

arhythmika wurden nur selten verschrieben und finden hier keine Beachtung.

Verordnungshaufigkeiten getrennt nach Altersgruppen und Chi-Quadrat-Test:

Zunéchst soll eine nach Altersgruppen getrennte Ubersicht tber die absoluten und relati-
ven Haufigkeiten und der geschlechtsspezifischen Unterschiede von Verordnung und
Einnahme der einzelnen Medikamentengruppen am Anfang (entspricht Entlassmedikation
des Akutkrankenhauses) und am Ende der Anschlussheilbehandlung (entspricht Ent-
lassmedikation der Rehabilitationsklinik) und nach 1,5 Jahren (entspricht Dauermedikati-
on durch niedergelassenen Hausarzt/Facharzt) gegeben werden. Um die Verhaltnisse
nachvollziehbar und anschaulich darzustellen, werden die Einzelergebnisse detailliert in
tabellarischer Form aufgelistet (geordnet nach Medikamentengruppen) und anschliefend
graphisch aufgearbeitet (geordnet nach Erhebungszeitpunkten). Erganzend wird der zeit-
liche Verlauf der alteradjustierten Verordnungshaufigkeiten der zur Sekundarprophylaxe

empfohlenen Medikamente skizziert:

Thrombocytenaggregationshemmer und Antikoagulantien

Annahernd alle Betroffenen, ungeachtet des Geschlechts, erhielten sowohl wahrend der
Anschlussheilbehandlung als auch spater Thrombocytenaggregationshemmer oder Anti-
koagulantien verordnet. Lediglich dreizehn Personen erhielten keine Verordnung
(Tab.10).

Betarezeptorenblocker

Jingere Frauen erhalten seltener Betarezeptorenblocker verordnet als Manner, wahrend
altere Frauen tendenziell (nicht signifikant) 6fter eine Verordnung bekommen. Dieser Un-
terschied zeigt sich hochstsignifikant am Anfang der Anschlussheilbehandlung (p=0,0005)
und besteht immer noch signifikant bei Entlassung (p=0,029). Nach 1,5 Jahren ist der
Prozentsatz der Verordnung von Betarezeptorenblockern bei Mannern starker gesunken

als bei Frauen, so dass sich der anfangliche Unterschied nun ausgleicht (Tab.11).
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Hemmstoffe des Renin-Angiotensin-Systems

Bei der Verordnung von Hemmstoffen des Renin-Angiotensin-Systems sind keine deutli-
chen Unterschiede festzustellen. Analog zur Therapie mit Betablockern erhalten auch hier
die jingeren Frauen anteilig am seltensten eine Verordnung. Der Unterschied zu Mannern
der gleichen Altersgruppe ist zu Beginn der Anschlussheilbehandlung besonders deutlich
(p=0,078). (Tab.12)

Lipidsenker

Wahrend Frauen anfangs etwa gleich haufig wie Manner Lipidsenker erhalten (Frauen:
66,2%, Manner: 66,9%), werden ihnen diese am Ende der Anschlussheilbehandlung sig-
nifikant haufiger verordnet. Da diese Medikamente bei Frauen in der Folgezeit jedoch
rascher wieder abgesetzt werden, findet sich 1,5 Jahre spater kein signifikanter Unter-
schied mehr (Frauen: 83,5%, Méanner: 81,6%). Altere Frauen bekommen im Vergleich

besonders haufig Lipidsenker verordnet, altere Manner besonders selten. (Tab.13)

Diuretika

Frauen erhalten zu allen drei Erhebungszeitpunkten signifikant haufiger als Manner ein
Diuretikum verschrieben. Dieser Unterschied ist bei Entlassung aus der Rehabilitationskli-
nik am gravierendsten (p=0,001). Dies betrifft insbesondere altere Frauen. Bei jungeren
Frauen besteht keine signifikante Haufung gegeniiber Mannern der gleichen Altersgrup-
pe. (Tab.14)

Nitrate und Molsidomin
Insbesondere jlingere Frauen erhalten signifikant haufiger Nitrate oder Molsidomin ver-
ordnet. Besonders ausgepragt ist dieser Unterschied nach 1,5 Jahren (p<0,001) (Tab.15)

Antidiabetika

Gemal der Natur des Diabetes mellitus, welche bei Versagen einer diatetischen Blutzu-
ckerregulierung eine konsequente Dauermedikation mit Antidiabetika nétig macht, zeigen
sich hier die Verordnungszahlen stabil. Altere Manner erhalten zu Beginn und am Ende
der Rehabilitationsmaflinahme signifikant haufiger Antidiabetika verordnet als gleichaltrige
Frauen. (Tab.16)
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6.3.1 Tabellarische Ubersicht

Tab. 10: Verordnungshaufigkeiten von Thrombocytenaggregationshemmern und
Antikoagulantien

zu Beginn der am Ende der 1,5 Jahre nach
AHB AHB der AHB
N’ n % n % n %
Manner
Gesamt 308 (271) 306 99,4 305 99,0 256 96,2
<60 Jahre 216 (187) 201 99,5 200 99,0 165 96,5
60-75 Jahre 192 (84) 104 99,0 104 99,0 91 95,8
Frauen
Gesamt 202 (186) 199 99,0 199 99,0 176 96,7
<60 Jahre 87 (80) 82 98,8 83| 100,0 74 98,7
60-75 Jahre 115 (106) 117 99,2 116 98,3 102 95,3
Méanner und Frauen
Gesamt 510 (457) 505 99,2 504 99,0 432 96,4
<60 Jahre 303 (267) 283 99,3 283 99,3 239 97,2
60-75 Jahre 207 (190) 221 99,1 220 98,7 193 95,5

' Zahlen in Klammern geben Gesamtzahlen der Studienteilnehmer beim 1,5 Jahres Follow-up an. Auf
diese beziehen sich die fiir das Follow-up angegebenen Prozentzahlen.

Unterschied zwischen Frauen und Mannern:
* = signifikant (p<0,05); ** = hochsignifikant (p<0,01); *** = héchstsignifikant (p<0,001)
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Tab. 11: Verordnungshaufigkeiten von Betarezeptorenblockern

zu Beginn der

am Ende der

1,5 Jahre nach

AHB AHB der AHB
N’ n % n % n %
Maénner
Gesamt 308 (271) 271 88,0 288 93,5 231 86,8
<60 Jahre 216 (187) 184 91,1 194 96,0 153 89,5
60-75 Jahre 192 (84) 86 81,9 93 88,6 78 82,1
Frauen
Gesamt 202 (186) 159 | **79,1 181 90,0 156 85,7
<60 Jahre 87 (80) 62 | ***74,7 74| *89,2 64 85,3
60-75 Jahre 115 (106) 97 82,2 107 90,7 92 86,0
Méanner und Frauen
Gesamt 510 (457) 430 84,5 201 92,1 387 86,4
<60 Jahre 303 (267) 246 86,3 268 94,0 217 88,2
60-75 Jahre 207 (190) 183 82,1 200 89,7 170 84,2

! Zahlen in Klammern geben Gesamtzahlen der Studienteilnehmer beim 1,5 Jahres Follow-up an.
Auf diese beziehen sich die fiir das Follow-up angegebenen Prozentzahlen.

Unterschied zwischen Frauen und Mannern:
* = signifikant (p<0,05); ** = hochsignifikant (p<0,01); *** = hochstsignifikant (p<0,001)
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Tab. 12: Verordnungshaufigkeiten von Hemmstoffen des
Renin-Angiotensin-Systems

zu Beginn der am Ende der 1,5 Jahre nach
AHB AHB der AHB
N’ n % n % n %
Ménner
Gesamt 308 (271) 215 69,8 195 63,3 176 66,2
<60 Jahre 216 (187) 141 69,8 124 61,4 111 64,9
60-75 Jahre 192 (84) 73 69,5 70 66,7 65 68,4
Frauen
Gesamt 202 (186) 135 67,2 135 67,2 131 72,0
<60 Jahre 87 (80) 50 60,2 49 59,0 53 70,7
60-75 Jahre 115 (106) 85 72,0 86 72,9 78 72,9
Ménner und Frauen
Gesamt 510 (457) 350 68,8 330 64,8 301 68,5
<60 Jahre 303 (267) 191 67,0 173 60,7 164 66,7
60-75 Jahre 207 (190) 158 70,9 156 70,0 143 70,8

1 Zahlen in Klammern geben Gesamtzahlen der Studienteilnehmer beim 1,5 Jahres Follow-up an. Auf
diese beziehen sich die fir das Follow-up angegebenen Prozentzahlen.

Unterschied zwischen Frauen und Mannern:
* = signifikant (p<0,05); ** = hochsignifikant (p<0,01); *** = héchstsignifikant (p<0,001)
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Tab. 13: Verordnungshaufigkeiten von Lipidsenkern

zu Beginn der am Ende der 1,5 Jahre nach
AHB AHB der AHB
N’ n % n % n %
Maénner
Gesamt 308 (271) 206 66,9 273 88,6 217 81,6
<60 Jahre 216 (187) 140 69,3 181 89,6 146 85,4
60-75 Jahre 192 (84) 66 62,9 91 86,7 71 74,7
Frauen
Gesamt 202 (186) 133 66,2 190 *94,5 152 83,5
<60 Jahre 87 (80) 59 71,1 79 95,2 65 86,7
60-75 Jahre 115 (106) 74 62,7 111 94,1 87 81,3
Ménner und Frauen
Gesamt 510 (457) 339 66,6 463 91,0 369 82,4
<60 Jahre 303 (267) 199 69,8 260 91,2 211 85,8
60-75 Jahre 207 (190) 140 62,8 202 90,6 158 78,2

! Zahlen in Klammern geben Gesamtzahlen der Studienteilnehmer beim 1,5 Jahres Follow-up an. Auf
diese beziehen sich die fir das Follow-up angegebenen Prozentzahlen.

Unterschied zwischen Frauen und Mannern:
* = signifikant (p<0,05); ** = hochsignifikant (p<0,01); *** = héchstsignifikant (p<0,001)
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Tab. 14: Verordnungshaufigkeiten von Diuretika

zu Beginn der

am Ende der

1,5 Jahre nach

AHB AHB der AHB
N’ n % n % n %
Méanner
Gesamt 308 (271) 76 24,7 101 32,8 91 34,2
<60 Jahre 216 (187) 48 23,8 62 30,7 55 32,2
60-75 Jahre 192 (84) 27 257 38 36,2 36 37,9
Frauen
Gesamt 202 (186) 66| *32,8 95| **47,3 81| **44,5
<60 Jahre 87 (80) 21 253 33 39,8 24 32,0
60-75 Jahre 115 (106) 45| *38,1 62| *52,5 57| *53,3
Ménner und Frauen
Gesamt 510 (457) 142 27,9 196 38,5 172 38,4
<60 Jahre 303 (267) 69 24,2 95 33,3 79 32,1
60-75 Jahre 207 (190) 72 32,3 100 44,8 93 46,0

' Zahlen in Klammern geben Gesamtzahlen der Studienteilnehmer beim 1,5 Jahres Follow-up an. Auf

diese beziehen sich die flr das Follow-up angegebenen Prozentzahlen.

Unterschied zwischen Frauen und Mannern:
* = signifikant (p<0,05); ** = hochsignifikant (p<0,01); *** = hochstsignifikant (p<0,001)
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Tab. 15: Verordnungshaufigkeiten von Nitraten und Molsidomin

zu Beginn der am Ende der 1,5 Jahre nach
AHB AHB der AHB
N’ n % n % n %
Méanner
Gesamt 308 (271) 56 18,2 38 12,3 27 10,2
<60 Jahre 216 (187) 33 16,3 26 12,9 17 9,9
60-75 Jahre 192 (84) 22 21,0 11 10,5 10 10,5
Frauen
Gesamt 202 (186) 50 249 38| *18,9 40| ***22,0
<60 Jahre 87 (80) 23| *27,7 20| *24.1 18| **24,0
60-75 Jahre 115 (106) 27 22,9 18 15,3 20 20,6
Ménner und Frauen
Gesamt 510 (457) 106 20,8 76 14,9 67 15,0
<60 Jahre 303 (267) 56 19,6 46 16,1 35 14,2
60-75 Jahre 207 (190) 49 22,0 29 13,0 32 15,8

' Zahlen in Klammern geben Gesamtzahlen der Studienteilnehmer beim 1,5 Jahres Follow-up an. Auf
diese beziehen sich die flr das Follow-up angegebenen Prozentzahlen.

Unterschied zwischen Frauen und Mannern:
* = signifikant (p<0,05); ** = hochsignifikant (p<0,01); *** = hochstsignifikant (p<0,001)
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Tab. 16: Verordnungshaufigkeiten von Antidiabetika

zu Beginn der

am Ende der

1,5 Jahre nach

AHB AHB der AHB
N 1 n % n % n %
Méanner
Gesamt 308 (271) 45 14,6 46 14,9 43 16,2
<60 Jahre 216 (187) 19 9,4 22 10,9 19 11,1
60-75 Jahre 192 (84) 26 24,8 24 22,9 24 25,3
Frauen
Gesamt 202 (186) 28 13,9 28 13,9 27 14,8
<60 Jahre 87 (80) 12 14,5 13 15,7 11 14,6
60-75 Jahre 115 (106) 16| *13,6 15| *12,7 16 15,0
Ménner und Frauen
Gesamt 510 (457) 73 14,3 74 14,5 70 15,6
<60 Jahre 303 (267) 31 10,9 35 12,3 30 12,2
60-75 Jahre 207 (190) 42 18,8 39 17,5 40 19,8

' Zahlen in Klammern geben Gesamtzahlen der Studienteilnehmer beim 1,5 Jahres Follow-up an. Auf

diese beziehen sich die flr das Follow-up angegebenen Prozentzahlen.

Unterschied zwischen Frauen und Mannern:
* = signifikant (p<0,05); ** = hochsignifikant (p<0,01); *** = hochstsignifikant (p<0,001)

48




6.3.2 Graphische Ubersicht

Abb. 03: Altersadjustierte Verordnungshaufigkeiten der wichtigsten Medikamen-
tengruppen zu Beginn der Anschlussheilbehandlung
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Unterschied zwischen Frauen und Mannern:
* = signifikant (p<0,05); ** = hochsignifikant (p<0,01); *** = héchstsignifikant (p<0,001)

Abb. 04: Altersadjustierte Verordnungshaufigkeiten der wichtigsten Medikamen-
tengruppen am Ende der Anschlussheilbehandlung
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Unterschied zwischen Frauen und Mannern:
* = signifikant (p<0,05); ** = hochsignifikant (p<0,01); *** = héchstsignifikant (p<0,001)
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Abb. 05: Altersadjustierte Verordnungshaufigkeiten der wichtigsten Medikamen-
tengruppen 1,5 Jahre nach dem koronaren Ereignis
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Unterschied zwischen Frauen und Mannern:
* = signifikant (p<0,05); ** = hochsignifikant (p<0,01); *** = héchstsignifikant (p<0,001)
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Abb. 06: Altersadjustierte Verordnungshaufigkeiten (%) der einzelnen Medikamen-
tengruppen zu den verschiedenen Erhebungszeitpunkten 1)
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6.4 Haufigkeitsverteilung von Begleiterkrankungen
in der Studienpopulation

Im Rahmen der Studie wurden mehrere Merkmale erhoben, welche Hinweise auf das
Vorliegen von Risikofaktoren und Begleiterkrankungen liefern. Beim Patienteninterview zu
Beginn der Anschlussheilbehandlung wurden Angaben zu bereits vor dem koronaren Er-
eignis bekannten Begleiterkrankungen erfragt. Dartiber hinaus wurden wichtige Informati-
onen aus Anamnese und Untersuchung auf einem Fragebogen dokumentiert, der auch
Angaben zu Labor- und Blutdruckwerten sowie Ergometer- und Ultraschalldiagnostik des
Herzens beinhaltet. Diese umfangreichen Informationen erlauben eine differenzierte
Sichtweise auf das Vorliegen der einzelnen Diagnosen in der Studienpopulation und er-
mdglichen damit einen aussagekraftigen Vergleich der Verordnungshaufigkeiten bei Man-

nern und Frauen.

Nachfolgend aufgefiihrte Tabellen sollen die Haufigkeiten der einzelnen Merkmale bzw.

Begleitdiagnosen bei Mannern und Frauen veranschaulichen.

Bei der Ermittlung, ob eine Begleiterkrankung vorliegt oder nicht, ergeben sich einige
Schwierigkeiten. Selbstangaben der Patienten sind als stark subjektiv zu betrachten.
Durch Labortechnik und Messverfahren objektiv erfassbare Parameter wie Lipidwerte
oder Blutdruckwerte werden durch vorangehende Medikamentation beeinflusst. Bei-
spielsweise flhrt eine mit Statinen erfolgreich behandelte Hypercholesterinamie oder ein
mit Antihypertonika gut eingestellter Hypertonus zu unauffalligen Ergebnissen bei der Be-
stimmung der Lipidwerte bzw. bei der Blutdruckmessung. Im Falle des Lipidprofils kdnnen
die Werte innerhalb der ersten vier Wochen nach dem Infarktereignis niedrig sein, wah-
rend sie spater wieder ansteigen. Bestimmte Messungen, insbesondere die Blutdruck-
messung, sind erst bei mehrfach auffalligem Ergebnis aussagekraftig (hach WHO ist das
Vorliegen eines Hypertonus bei Messung von Ruhewerten Uber 140/90mmHg an mehre-

ren verschiedenen Zeitpunkten anzunehmen).

Die Pravalenz der Begleiterkrankungen wurde im vorliegenden Fall mit Hilfe von Schnitt-
mengen bestimmt, welche auf verschiedenen Parametern basieren: den Selbstangaben
der Patienten (Uber ihre chronischen Krankheiten zum Zeitpunkt des Infarkts), den arztli-
chen Befunden und apparativen sowie labortechnischen Messungen wahrend der statio-
naren AHB. Eine bevorzugte Zuordnung eines Geschlechtes aufgrund der Selbstangabe

oder auch aufgrund der arztlichen Diagnose wurde soweit mdglich vermieden.

Als entscheidend fur die Beurteilung der Medikamentenvergabe anzusehen ist die Mei-

nung des verordneten Arztes: Je nachdem, ob er bei einem Patienten eine bestimmte
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Diagnose stellt oder nicht stellt - aus welchen Grinden auch immer- wird er eine entspre-

chende Verschreibung vornehmen oder unterlassen.
Schwierigkeiten der Zuordnung bei Herzinsuffizienz und Angina pectoris:

Ergebnisse aus apparativen Untersuchungen (Ventrikulographie, UKG, EKG, Belastungs-
EKG), Patientenbefragung und arztlichen Diagnosen hinsichtlich der Herzinsuffizienz und
der Angina pectoris stimmen wenig Uberein. Vermutlich ist der subjektive Charakter dieser
Krankheitsbilder hierflr verantwortlich. (Herzinsuffizienz ist durch Vorliegen einer kardial
bedingten Dyspnoe, die Angina pectoris durch Schmerz in der Herzgegend durch kardiale

Hypoxie charakterisiert)

Frauen weisen bei den meisten abgefragten Merkmalen, welche das Vorliegen von Herz-
insuffizienz oder Angina pectoris beschreiben, den gegeniiber Mannern gréfieren Anteil
auf. Starker ist dieser Unterschied bei den Angaben von Arzten und Patienten selbst,
wahrend Frauen bei den Messwerten oder direkt zu beobachtenden Ereignissen im

Schnitt nur gering haufiger pathologische Ergebnisse aufweisen.

Es ist nicht auszuschlielen, dass Frauen aufgrund einer differenten Selbsteinschatzung
andere Angaben machen als Manner, und infolge dessen auch der die Anamnese erhe-
bende Arzt zu einer anderen Einschatzung der Symptomatik kommt. Nachdem die Bewer-
tung des behandelnden Arztes fur die Medikamentenverordnung entscheidend ist, werden

diese Angaben bei der Berechnung berlcksichtigt.

6.4.1 Herzinsuffizienz

Bei der Abwagung, welche Patienten als herzinsuffizient einzustufen sind, fallt auf, dass
die subjektive Angabe Herzschwache signifikant haufiger von Frauen gemacht wurde und
Arzte signifikant haufiger bei Frauen eine Herzinsuffizienz leichten Grades (NYHA 1) di-
agnostizieren, wahrend die Ejektionsfraktion keinen deutlichen Unterschied feststellen
lasst und auch beim Belastungstest Frauen nur etwas haufiger wegen Atemnot abbrechen
mussten.15 Patienten weisen eine eingeschrankte Ejektionsfraktion auf, ohne vom Arzt
als herzinsuffizient eingestuft worden zu sein, wahrend 40 Patienten, welche laut Arzt eine
Herzinsuffizienz (NYHA II-IV) haben, weder bei der Koronarventrikulographie noch im
Echokardiogramm eine eingeschrankte Ejektionsfraktion aufweisen. Diese Beobachtun-
gen bestatigen, dass zwischen gemessener Ejektionsfraktion und tatsachlichem Be-
schwerdebild kein zwingender Zusammenhang besteht. So ist einerseits Beschwerdefrei-
heit bei eingeschrankter Ejektionsfraktion zu beobachten und andererseits deutliche klini-
sche Zeichen einer Herzinsuffizienz bei unauffalliger Ejektionsfraktion. 14 Patienten ha-
ben zwar bei der Koronarangiographie nicht jedoch beim Echokardiogramm eine auffallige

Ejektionsfraktion, und fur 16 Patienten gilt dies im umgekehrten Sinne. Diese erstaunli-
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chen Ergebnisse, sind wohl auf dynamische Prozesse, welche sich am Myokard in der

Regenerationsphase nach stattgehabter Ischamie abspielen, zurlckzufuhren. Bei den zu

unterschiedlichen Zeitpunkten durchgefiihrten Messungen zeigen sich so unterschiedliche

Werte. Zusatzlich beeinflusst die aktuelle Medikation die Ergebnisse der bildgebenden

Verfahren und auch des Belastungstests. Die Unterschiede zwischen Mannern und Frau-

en sind gerade bei den durch Arzt oder Patient gemachten subjektiven Angaben sehr

ausgepragt, werden jedoch nicht durch die objektiveren Daten - Ejektionsfraktion und

Dyspnoe bei Belastung - bestatigt. Hier findet sich nur ein gering héherer Frauenanteil.

Tab. 17: Haufigkeit Herzinsuffizienz bei Mannern und Frauen,

differenziert nach verschiedenen Diagnosekategorien

Manner Frauen

(N=308) (N=202)

n % n % p
EF < 40% Ventrikulographie 15 4.9 10 5,0 ns
EF < 40% Echokardiographie 14 45 13 6,4 ns
Belastungs-EKG wegen Dyspnoe abgebrochen 108 | 36,0 76 | 39,6 ns
Herzinsuffizienz (NYHA 1I-1V) 30 9,7 36 17,8 0,01
Arztliche Diagnose
Herzinsuffizienz (NYHA 11I-1V) 6 1,9 6 3,0 ns
Arztliche Diagnose
Herzschwache (Herzinsuffizienz) 14 4.5 281 13,9 | <0,001
Selbstangabe
Herzinsuffizienz behandelt Selbstangabe 7 2,3 18 9,0 0,001
Therapiepflichtige 36 11,7 48 | 23,8 | <0,001
Herzinsuffizienz wird angenommen *

* falls Herzinsuffizienz 1l bis IV Grades (NYHA), Arztliche Diagnose und/oder Herzinsuffi-

zienz behandelt Selbstangabe
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6.4.2 Angina pectoris

Bei 6 von 15 Patienten, welche wegen Angina-pectoris-Symptomatik den Ergometerbelas-
tungstest abbrechen mussten, wird die Angabe gemacht, dass wahrend des Klinikaufent-
halts Angina-pectoris-Symptomatik mit EKG-Veranderungen aufgetreten seien. Keiner der
8 Patienten, bei denen laut arztlicher Diagnose eine Angina pectoris IlI-IV CCS vorliegt,
hat wahrend der Anschlussheilbehandlung eine Angina-pectoris-Symptomatik. Zwei aus
dieser Gruppe muissen den Ergometerbelastungstest aus diesem Grund abbrechen. Von
den 90 Patienten, die von Angina-pectoris-Symptomatik im Vorfeld berichten, bekommen
12 die Diagnose Angina pectoris Grad II-IV CCS in der Rehabilitationsklinik. Von den 29
Patienten, die angeben, im Vorfeld eine behandelte Angina pectoris gehabt zu haben,

bekommen 4 die Diagnose Angina pectoris Grad II-IV CCS in der Rehabilitationsklinik.

Diese UnregelmaRigkeiten und fehlenden Ubereinstimmungen der einzelnen Beobach-
tungskriterien untereinander entsprechen dem unsteten, inter- wie intraindividuell stark

variierenden Charakter der Angina-pectoris-Symptomatik.

Tab. 18: Haufigkeit Angina pectoris bei Mannern und Frauen, differenziert nach
verschiedenen Diagnosekategorien

Manner Frauen

(N=308) (N=202)

n % n % p
AP mit EKG-Veranderungen wahrend AHB 8 2,6 7 3,5 ns
Angina pectoris wahrend des Belastungstests 8 2,6 7 3,5 ns
Angina pectoris II-IV (CCS) 12 3,9 16 79| 0,04
Arztliche Diagnose
Angina pectoris llI-IV (CCS) 4 1,3 4 2,0 ns
Arztliche Diagnose
Angina pectoris Selbstangabe 46 14,9 44 21,8 0,03
Angina pectoris behandelt Selbstangabe 13 4,2 16 7,9 ns
Vorliegen von Angina pectoris angenommen* 29 9,4 261 129 ns

*falls Angina pectoris mit EKG-Veranderungen wahrend AHB und/oder Angina pectoris wahrend
des Ergometerbelastungstests und/oder Angina pectoris Il-IV (CCS) arztliche Diagnose und/oder
Angina pectoris behandelt Selbstangabe
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6.4.3 Arterieller Hypertonus

Der Blutdruck wurde wahrend der Anschlussheilbehandlung pro Patient insgesamt

sechsmal dokumentiert. Vier dieser Messungen wurden explizit fur die Studie durchge-

fuhrt, zwei Werte wurden im Rahmen des Belastungs-EKG erhoben (Ruheblutdruck vor

Beginn der Belastung).

84 der 212 Patienten, welche angaben, wegen arteriellem Hypertonus behandelt zu wer-

den, hatten trotzdem pathologische Messwerte. Unter diesen fanden sich hochsignifikant

mehr Frauen als Manner.

Tab. 19: Haufigkeit von arteriellem Hypertonus bei Mannern und Frauen, differen-
ziert nach verschiedenen Diagnosekategorien

Manner Frauen

(N=308) (N=202)

n % n % p
Blutdruck >130/85mmHg bei mindestens drei 64 20,8 59 29,2 0,034
Messungen
Bluthochdruck Selbstangabe 118 38,3 121 59,9 | <0,001
Bluthochdruck behandelt Selbstangabe 103 33,4 109 54,0 | <0,001
Bluthochdruck behandelt und dennoch Blut- 38 12,3 46 22,8 <0,01
druck >130/85mmHg bei mindestens drei Mes-
sungen
Vorliegen von arterieller Hypertonie wird ange- 1291 41,9 122 i 60,4 | <0,001
nommen*

*falls Blutdruck >130/85mmHg bei mindestens drei Messungen und/oder Bluthochdruck behandelt

Selbstangabe
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6.4.4 Dyslipidamie

Zu Beginn und am Ende der Anschlussheilbehandlung wurde das Lipidprofil der Patienten
bestimmt, was ermoglicht, unter Anwendung der Leitlinien herauszufiltern, welche Patien-

ten von diesen Werten ausgehend eine lipidsenkende Therapie erhalten sollen.

Hier ergibt sich ein Unterschied zwischen Mannern und Frauen, da fir letztere schon ein
HDL-Cholesterinwert von unter 50mg/dl als zu niedrig und damit therapiepflichtig angese-
hen wird. Fir die Therapie mit Lipidsenkern gilt auRerdem: Fir Patienten mit pathologi-
schen Lipidwerten ist der Nutzen einer lipidsenkenden Therapie nach dem derzeitigen
Forschungsstand sicher gegeben, aber auch bei KHK-Patienten ohne pathologische Li-
pidwerte scheint sie sinnvoll (Punkt 3.2) Das bedeutet, alle Studienteilnehmer sollten -
sofern keine Kontraindikation besteht - Lipidsenker verordnet bekommen, bei den hier
zusammengefassten Patienten mit Dyslipidamie besteht jedoch eine héhere Notwendig-

keit dieser MaRnahme.

Tab. 20: Haufigkeit von Dyslipiddamie bei Mannern und Frauen,
differenziert nach verschiedenen Diagnosekategorien

Méanner Frauen

(N=308) (N=202)

n % n % p
Gesamtcholesterin >190mg/dI 116 | 37,7 951 47,0 | 0,022
LDL-C. >115mg/dl 127 | 41,2 94 | 46,5 ns
HDL-C.<40mg/dl Frauen<50mg/dl 201 i 65,3 136 | 67,3 ns
Triglyceride >200mg/dI 80 0,6 25 1,0 | <0,001
Selbstangabe erhohte Blutfette 1311 425 97 { 48,0 ns
Therapiebedarf angenommen* 2811 91,2 1831 90,6 ns

*falls Gesamtcholesterin >190mg/dl, LDL-C >115mg/dl, HDL-C<40mg/dl (Frauen<50mg/dl) und
Triglyceride >200mg/dl am Anfang oder Ende der AHB und/oder Selbstangabe erhdhte Blutfette
behandelt
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6.4.5 Diabetes mellitus

Bei den 93 Patienten, welche das Vorliegen eines Diabetes mellitus vor dem kardialen
Ereignis angeben, haben 64 zu Beginn und/oder am Ende der AHB einen erhdhten
Nuchternblutzuckerspiegel. Keine Auffalligkeiten bei der Blutzuckermessung zeigten 29

Patienten dieser Gruppe. 13 Patienten haben erhéhte Werte, ohne dass vorher ein Diabe-

tes mellitus bekannt war.

Diese klar durch Laborwerte definierte Krankheit zeigt also hohe Ubereinstimmung von

Messwerten und Selbstangaben.

Tab. 21: Haufigkeit des Diabetes mellitus bei Mannern und Frauen,

differenziert nach verschiedenen Diagnosekategorien

Méanner Frauen
(N=308) (N=202)
n % n % p
Blutzucker >126mg/d| 471 15,3 30| 14,9 ns
Zuckerkrank Selbstangabe 55 17,9 38 18,8 ns
Diabetes mellitus behandelt Selbstangabe 54 17,5 38! 18,8 ns
Diabetes mellitus wird angenommen* 66| 214 40| 19,8 ns

*falls NUchternblutzucker >126mg/dl zu Beginn und/oder Ende der AHB oder Selbstangabe Diabe-

tes mellitus

Fur die Begleitdiagnosen Varizen, periphere arterielle Verschlusskrankheit, Nieren- und

Lebererkrankungen liegen ausschlieldlich Selbstangaben vor.
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Zusammenfassung

Nach Einbeziehung des Alterseffektes zeigt sich, dass bei Frauen signifikant haufiger
Herzinsuffizienz, arterieller Hypertonus, Varizen und Nierenerkrankungen vorliegen. Auch
Angina pectoris kommt bei Patientinnen haufiger vor, wahrend Dyslipidamie, periphere
arterielle VerschluBkrankheit und erstaunlicher Weise auch Diabetes mellitus haufiger bei

mannlichen Studienteilnehmern zu beobachten ist.

Tab. 22: Altersadjustierte Haufigkeiten der einzelnen Diagnosen
bei Mdnnern und Frauen

Diagnosen Méanner Frauen Unter-

(N=308) (N=202) schied

n % n % p

Herzinsuffizienz 36! 13,1 48 | 21,6 | 0,014
Angina pectoris 29 9,5 26 12,7 ns
Arterielle Hypertonie 129 | 445 | 122 56,4 | 0,010
Dyslipidamie 281 91,6 183 90,3 ns
Diabetes mellitus 66 | 23,2 40§ 171 ns
Nierenerkrankungen 6 2,1 12 5,8 0,034
Lebererkrankung 12 3,9 8 3,9 ns
Varizen 46 | 16,4 76 | 35,3 | <0,001
Periphere arterielle Verschlusskrankheit 311 10,6 20 9,2 ns
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6.5 Geschlechtspezifische Unterschiede
nach multivariater Adjustierung

Um ein Mal fir die unterschiedliche Wahrscheinlichkeit von Frauen und Mannern, ein
bestimmtes Praparat verschrieben zu bekommen, angeben zu kénnen, wird das relative
Risiko von Frauen im Vergleich zu Mannern, dieses Medikament verschrieben zu be-
kommen, berechnet. Als Kovariate gehen in die logistische Regression Alter, Schulab-
schluss und Versicherungsstatus ein, um relevante Effekte dieser Variablen auszuglei-
chen. Zusatzlich werden die den einzelnen Substanzgruppen zugehdrigen Indikationen

und Kontraindikationen in die Berechnung aufgenommen (Tab.23).

Unter der Berticksichtigung von Alter, Schulbildung, Versicherungsstatus und der Prava-
lenz von Hypertonie und Herzinsuffizienz in der Studienpopulation ist der Unterschied der
Diuretikaverordnungshaufigkeit zwischen Mannern und Frauen nicht mehr signifikant
(Tab.24-26). Ebenso verhalt es sich mit der Verordnung von Antidiabetika im Bezug auf

das Vorliegen von Diabetes mellitus.

Hochsignifikant bleibt der Unterschied bei der Verordnung von Betablockern bei Entlas-
sung aus dem Akutkrankenhaus (p=0,007). Das relative Risiko, einen Betablocker verord-
net zu bekommen, liegt fir Frauen bei 0,48[0,28-0,81] im Vergleich zu Mannern. Hemm-
stoffe des Renin-Angiotensin-Systems werden ebenfalls seltener verordnet, hier ist der
Unterschied jedoch nicht signifikant (OR=0,70[0,46-1,06]; p=0,095).

Frauen bekommen wahrend des Rehabilitationsaufenthalts signifikant haufiger Lipidsen-
ker verordnet (p=0,013). Dieser Unterschied bleibt auch nach 1,5 Jahren feststellbar, ist

dann jedoch nicht mehr signifikant.

Auch bei Beachtung der héheren Angina-pectoris-Pravalenz weiblicher Studienteilnehmer
erhalten Frauen zu jedem Zeitpunkt mehr Nitrate und Molsidomin. Bei Beendigung der
stationaren Rehabilitation ist dieser Unterschied signifikant (p=0,031), nach 1,5 Jahren
hochstsignifikant (p<0,001).

Es liegt auf der Hand, dass Begleiterkrankungen die Verordnungen beeinflussen. Warum
jedoch der Bildungsgrad, hier gemessen am Schulabschluss, und der Versicherungssta-
tus (privat versus gesetzliche Versicherung) teils signifikanten Einfluss auf die Verord-
nungswahrscheinlichkeiten hat ist weniger offensichtlich. Da diese Merkmale ungleich auf
Manner und Frauen der Studienpopulation verteilt sind, ist ihre Bertcksichtigung bei der

Beurteilung der geschlechtsspezifischen Unterschiede unbedingt erforderlich.
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Tab. 23: Berucksichtigte Variablen mit potentiellem Einfluss auf die Verordnung
der einzelnen Substanzgruppen

Substanzgruppe Multivariate Adjustierung
Betarezeptorenblocker: Alter
Schulbildung

Versicherungsstatus
Arterielle Hypertonie

Herzinsuffizienz
Angina pectoris

periphere art. Verschlusskrankheit

Hemmstoffe des Alter
Renin-Angiotensin-Systems Schulbildung

Versicherungsstatus
Arterielle Hypertonie

Herzinsuffizienz

Diuretika Alter

Schulbildung
Versicherungsstatus
Arterielle Hypertonie

Herzinsuffizienz
Varizen

Nierenerkrankungen

Lipidsenker Alter

Schulbildung
Versicherungsstatus
Hyperlipidaemie

Lebererkrankungen

Nitrate und Molsidomin Alter

Schulbildung
Versicherungsstatus
Angina pectoris

Antidiabetika Alter

Schulbildung
Versicherungsstatus
Diabetes mellitus
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7 Zusammenfassung und Diskussion
der Ergebnisse

Je nach Erhebungszeitpunkt lassen sich aus den vorliegenden Daten Aussagen Uber das
Verordnungsverhalten im Akutkrankenhaus (Anfang AHB), in der Rehabilitationseinrich-
tung (Ende AHB) oder der Allgemeinarzte im niedergelassenen Bereich (Follow-up) ablei-

ten.

7.1 Anzahl der Verordnungen

Die Gesamtzahl eingenommener Medikamente pro Patient ist bei der Patientenbefragung
1,5 Jahre nach der RehabilitationsmalRnahme bei Frauen signifikant héher als bei Man-
nern. Weder die Entlassmedikation des Akutkrankenhauses noch die der Rehabilitations-
klinik zeigen signifikante geschlechtsspezifische Unterschiede. Es sei nochmals darauf
hingewiesen, dass hier kein direkter Vergleich zwischen den ersten beiden und dem letz-
ten Erhebungszeitpunkt erfolgen kann, da die Datenerhebung hier auf andere Weise
durchgefihrt wurde: Anfang und Ende der AHB erfolgte die Dokumentation der Arzneimit-
telverschreibungen durch das Studienpersonal, wahrend beim Follow-up die Patienten
selbst aufgefordert wurden, ihre Medikamente aufzulisten. Auflerdem sollten hier auch
ausdrucklich nicht verschreibungspflichtige Praparate wie Nahrungserganzungsmittel mit
aufgeflhrt werden. Demnach lasst sich nicht aussagen, dass Patienten wahrend des Auf-
enthaltes in der Rehabilitationsklinik deutlich weniger Medikamente zu sich nehmen. E-
benso wenig lasst sich mit Sicherheit sagen, dass Arzte im niedergelassenen Bereich
Frauen mehr Medikamente verordnet haben. Es ware auch denkbar, dass Frauen haufi-
ger zusatzliche Praparate auf eigene Initiative eingenommen haben oder ihre Medikation
schlicht sorgfaltiger dokumentiert haben. Allerdings ist eine haufigere Einnahme bei Frau-
en von Medikamenten im Allgemeinen wiederholt beschrieben (Punkt 3.1). Meist werden
die bei Frauen haufigeren Arztbesuche als ausschlaggebend fiir diesen Umstand gese-

hen.

Zum Ende der Anschlussheilbehandlung ist die Anzahl spezifisch zur Sekundarprophyla-
xe verordneter Medikamente am hdchsten. Da die behandelnden Arzte der Rehabilitati-
onskliniken in erster Linie die Therapie der koronaren Herzkrankheit im Blickfeld haben,
ist zu erwarten, dass sie auf die Umsetzung der Leitlinien besonderen Wert legen. Denk-
bar ist, dass nicht KHK-relevante Begleitdiagnosen wie etwa Hyperurikdmie, benigne
Prostatahyperplasie oder rheumatische Erkrankungen in den Hintergrund rtcken, was die

niedrigere Gesamtzahl verordneter Praparate erklaren konnte.

Frauen wurden mit durchschnittlich weniger Medikamenten aus dem Akutkrankenhaus

entlassen als Manner. Dies bestatigt bisherige Forschungsberichte. Es fallt auf, dass be-



sonders jingere Frauen (unter 60 Jahren) im Vergleich zu gleich alten Mannern bei Ent-
lassung aus dem Akutkrankenhaus signifikant weniger KHK-spezifische Medikamente

verordnet bekommen (p=0,017).

Zum Ende der Anschlussheilbehandlung und 1,5 Jahre spater erhalten Frauen mehr Ver-
ordnungen von Medikamenten der Sekundarprophylaxe als Manner. Die Entlassungsme-
dikation der Rehabilitationskliniken wird von den Allgemeinarzten im Wesentlichen beibe-
halten. Nur selten werden Préaparate wieder abgesetzt, bei Mannern geringfugig haufiger
als bei Frauen, was flir Toleranz und Akzeptanz der Dauermedikation bei beiden Ge-

schlechtern und gegen eine Benachteiligung der Frauen spricht.

Die Leitlinienempfehlungen wurden bei einem relativ zu Ergebnissen anderer Studien
hohen Prozentsatz der Studienteilnehmer umgesetzt. Dies gilt fir alle drei Erhebungszeit-

punkte.

7.2 Verordnungshaufigkeiten einzelner Medikamentengruppen
7.21 Zur Sekundarprophylaxe der KHK empfohlene Medikamente
Thrombocytenaggregationshemmer und Antikoagulantien

Im Gegensatz zu den Ergebnissen anderer Untersuchungen (Punkt 3.3, Tab.1) finden
sich in Bezug auf diese Substanzgruppe keine geschlechtsspezifischen Unterschiede.
Thrombocytenaggregationshemmer und Antikoagulantien erhielten bis auf wenige Aus-
nahmen alle Studienteilnehmer zu jedem der drei Zeitpunkte. Dies entspricht den Empfeh-
lungen der aktuellen Leitlinien und stellt einen wesentlichen Faktor der medikamentdsen
Sekundarprophylaxe der koronaren Herzkrankheit dar. Lediglich 13 Patienten bleiben

vermutlich aufgrund von Kontraindikationen ohne Verschreibung.

Betarezeptorenblocker

Bei der Verordnung von Betarezeptorenblockern lassen sich deutliche geschlechtsspezifi-
sche Unterschiede feststellen. Dies bestatigen die Resultate anderer Studien [7, 24, 33,
39, 41, 52, 53]. Dabei bekommen jiingere Frauen (bis 60 Jahre) deutlich seltener Verord-
nungen als gleichaltrige Manner, altere Frauen in ihrer Altersgruppe dagegen eher etwas
haufiger. Der Unterschied zwischen unter 60-jahrigen Mannern und Frauen zeigt sich
hochstsignifikant am Anfang der Anschlussheilbehandlung (p=0,0005) und besteht immer
noch signifikant bei Entlassung (p=0,029). Nach 1,5 Jahren ist der Prozentsatz der Ver-
ordnung von Betarezeptorenblockern bei Mannern starker gesunken als bei Frauen, so
dass der Unterschied nun nicht mehr signifikant ist. Die Bericksichtigung von weiteren,
die arztliche Verordnung beeinflussenden Umstanden im Rahmen einer multivariaten lo-

gistischen Regression untermauert den Einfluss der Geschlechtszugehorigkeit. So liegt
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bei Entlassung aus dem Akutkrankenhaus das relative Risiko, einen Betablocker verord-
net zu bekommen, fur Frauen im Vergleich zu Mannern bei 0,480[0,284-0,812] (p=0,006).
In diese Berechnung wurden Alter, Schulbildung, Versicherungsstatus, Vorliegen einer

Herzinsuffizienz und Hypertonie als Kovariaten aufgenommen.

Nimmt man fir jingere Frauen eine ungulnstigere Kurz- und Langzeitprognose an, wie es
die Ergebnisse grol3 angelegter, prospektiver Studien nahe legen [19, 43, 49], muss die-
ser Unterschied umso ernster genommen werden. Die speziell fir Frauen entwickelte
Leitlinie zur Pravention der koronaren Herzkrankheit [37] empfiehlt eindeutig (Class I, Le-
vel of Evidence A) die Einnahme von Betablockern friihest mdglich nach dem ischami-
schen Ereignis und auf unbegrenzte Zeit, falls keine Kontraindikationen vorliegen. Es ist
durchaus denkbar, dass eine kausale Verknipfung zwischen weniger nachhaltiger Thera-

pie und ungunstigerer Prognose besteht.

Gleichberechtigung von mannlichen und weiblichen Studienteilnehmern bei der Verord-
nung von Lipidsenkern, Thrombocytenaggregationshemmern und Antikoagulantien spricht
hier gegen die nahe liegende Interpretation, Arzte nAhmen das koronare Risiko der Frau-
en nicht wahr. Der Grund fir die seltenere Verschreibung von Betarezeptorenblockern an

weibliche Patienten mit koronarer Herzkrankheit bleibt unklar.

Leider ist den Publikationen bisheriger Ergebnisse nicht zu entnehmen, ob die seltenere

Verordnung von Betarezeptorenblockern speziell bei jingeren Frauen zu finden war.

Hemmstoffe des Renin-Angiotensin-Systems

Auch in dieser Substanzgruppe sind es die jingeren Frauen und vor allem bei Entlassung
aus dem Akutkrankenhaus, welche deutlich weniger Verordnungen erhalten: 60,2 % ge-
genlber 69,8 % bei Mannern der gleichen Altersgruppe und 72,0 % bei Frauen zwischen
60 und 75 Jahren. Zum Ende der Anschlussheilbehandlung erhalten sie diese Medika-
mente weiterhin etwas seltener, nach 1,5 Jahren dagegen haufiger verschrieben. Signifi-
kante Unterschiede finden sich auch nach Berlcksichtigung weiterer wichtiger Einfluss-

faktoren, wie etwa die geschlechtsspezifisch differente Hypertoniepravalenz, nicht.

Lipidsenker

Die Verordnung der Lipidsenker erfolgt hier zu allen Zeitpunkten unabhangig von den vor-
liegenden Lipidwerten gemalR der Annahme, dass der Nutzen einer Statinmedikamentati-
on unabhangig von den initialen Lipidwerten ist (Level of Evidence B), da diese neben der

Lipidsenkung weitere protektive Wirkung entfalten.

Die gefundenen geschlechtsspezifischen Unterschiede widersprechen hier den Erwartun-

gen. Frauen erhalten wahrend des Aufenthaltes in der Rehabilitationsklinik signifikant
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haufiger lipidsenkende Medikamentation (OR=2,528[1,201-5,323];p=0,015%), welche auch

im niedergelassenen Bereich grotenteils fortgesetzt wird.

Inwieweit diese Ergebnisse durch das Studiendesign beeinflusst sind, lasst sich nicht U-
berprufen. Eine Unterversorgung der Frauen mit Lipidsenkern im Anschluss an den Auf-
enthalt im Akutkrankenhaus lasst sich jedoch ausschlieRen, da sie hier gleich viele Lipid-

senker verordnet bekommen wie Manner.

Auch andere Faktoren beeinflussen die Verschreibung: Seltener bei Entlassung aus dem
Akutkrankenhaus und signifikant seltener im niedergelassenen Bereich erhalten altere
Patienten (60-75 Jahre) Lipidsenker. Privatversicherte bekommen beim Allgemeinarzt

signifikant haufiger eine Verordnung.

7.2.2 Weitere Medikamente

Um einen umfassenden Einblick in die Versorgungssituation von KHK-Patienten zu ver-
mitteln, werden im folgenden Verordnungshaufigkeiten von Arzneimitteln besprochen,
welche zwar nicht zu den zur Sekundarprophylaxe empfohlenen Medikamenten zahlen,
jedoch eine wichtige Rolle bei der Modulation der Risikofaktoren arterielle Hypertonie und
Diabetes mellitus spielen, bzw. zur Behandlung der Angina-pectoris-Symptomatik einge-

setzt werden.

Diuretika

Zu allen drei Zeitpunkten erhalten Frauen signifikant haufiger Diuretika verordnet (Chi-
Quadrat-Test). Diese Beobachtung deckt sich mit den Ergebnissen anderer Untersuchun-
gen [24, 33, 39]. Durch multivariate Analyse unter Einbeziehung von arterieller Hyperto-
nie, Herzinsuffizienz, Nierenerkrankung und Varizen zeigt sich, dass die haufigere Ver-

ordnung der erhdhten Pravalenz dieser Erkrankungen bei Frauen entspricht.

Nitrate und Molsidomin

Nitrate und Molsidomin — Medikamente, welche in erster Linie zur symptomatischen Be-
handlung und Prophylaxe der Angina pectoris indiziert sind — werden bei Frauen zu allen
drei Zeitpunkten deutlich haufiger eingesetzt. Das gilt vor allem bei Frauen unter 60 Jah-
ren, welche diese Praparate zu allen drei Zeitpunkten signifikant haufiger verordnet be-
kommen als gleich alte Manner. Aber auch Patientinnen zwischen 60 und 75 Jahren er-
halten ofter Nitrate oder Molsidomin. Beachtet man die Einflisse von Alter, Schulbildung,
Versicherungsstatus und Vorliegen einer Angina pectoris, so ergibt sich ein adjustiertes
relatives Risiko der Frauen gegenliber Mannern von 1,798[1,046-3,091](p=0,034) am En-
de der Anschlussheilbehandlung und von 2,619[1,488-4,610](p<0,001) 1,5 Jahre danach.
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Leider liegen bisher kaum Daten Uber die Verordnung von Nitraten und Molsidomin bei
KHK-Patienten vor. Williams et al. haben in ihrer Studie [53] die Nitratverordnung als Ein-
gangsvoraussetzung definiert, in der Annahme, diese gehe Hand in Hand mit der korona-
ren Herzkrankheit. Aus der Stichprobe (N=334 000) erfillten 7751 Manner und 7839
Frauen dieses Kriterium (ein Verhaltnis, das sich nicht mit der tatsachlichen Pravalenz der
koronaren Herzkrankheit in der Bevdlkerung deckt). Frauen erhielten hier signifikant hau-
figer als Manner (OR=1,71[1,59-1,85]) anxiolytische Benzodiazepine. Sie erhielten auch
signifikant haufiger Verordnungen dieser Substanzgruppe als Frauen der Kontrollpopula-
tion (OR=1,2[1,16-1,23]). Moglicherweise erhalten Frauen mehr Nitrat- oder Molsidomin-
verschreibungen, weil der behandelnde Arzt die ihm berichteten Beschwerden durch die
begleitende Angstsymptomatik starker gewichtet. In unserer Studie haben 22,8% der
Frauen gegenuber 14,1% der Manner auffallige Angstwerte (p<0,05). Auffallige Angstwer-
te meint hier Angstwerte tber 10 auf der Hospital-Anxiety-and-Depression-Scale (HADS).
Fur Patienten mit auffalligen Angstwerten beim Follow-up findet sich zwar ein gegenuber
Patienten mit normalen Angstwerten deutlicher, aber nicht mehr signifikanter Unterschied
(p=0,079) in der Nitrat- oder Molsidomin-Verordnung. Die Signifikanz des geschlechts-
spezifischen Unterschieds bleibt davon jedoch unbeeinflusst. Zu den anderen Zeitpunkten

ist kein Zusammenhang zu erkennen.

Eine denkbare Ursache fur die Mehrverordnung von Nitraten und Molsidomin kénnte darin
bestehen, dass Frauen, und vielleicht gerade jingere Frauen unter 60 Jahren, durch hef-
tigeres Schmerzempfinden ausgezeichnet sind. 40% der Frauen gegenuber 28% der
Manner geben Stiche, Schmerzen, Ziehen in der Brust als Beschwerden vor dem Erstin-
farkt an (p<0,05). Mit diesen Uberlegungen im Einklang stehen die von Arzten und Patien-
ten erhobenen Angaben, welche zum Vorliegen der Diagnose Angina pectoris Auskunft
geben (Punkt 6.4.2): Arzte diagnostizieren das Vorliegen einer Angina pectoris bei Frauen
signifikant haufiger und auch die Selbstangabe liegt hier bei Frauen signifikant héher als
bei Mannern. Patientenangaben lber Schmerzen (Stiche, Schmerzen oder Ziehen in der
Brust) werden beim Follow-up signifikant haufiger von Frauen gemacht und lassen auch
einen hochsignifikanten Einfluss auf die Nitrat- und Molsidominverordnung erkennen,
doch kénnen sie nur teilweise den deutlichen geschlechtsspezifischen Unterschied erkla-
ren. Zu erwahnen ist in diesem Zusammenhang die Beobachtung, dass im weiblichen
Anteil der Bevolkerung haufiger als bei Mannern Brustschmerz ohne ursachliche Veran-
derungen der Koronararterien auftritt [51]. Eventuell werden bei Frauen mit bekannter
koronarer Herzkrankheit solche Schmerzen, deren Ursachen im muskuloskelettalen Sys-
tem oder im psychosomatischen Bereich zu suchen sind, falschlicherweise mit antiangi-

nosen Medikamenten behandelt.
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Antidiabetika

Die Zahl der Patienten mit Verordnung von Blutzucker senkenden Medikamenten bleibt zu
allen drei Zeitpunkten weitgehend konstant. Nach Adjustierung an die Diabetes-Pravalenz
in der Studienpopulation finden sich keine signifikanten geschlechtsspezifischen Unter-

schiede in der vorliegenden Studie.

7.3 Anmerkungen zu den Begleiterkrankungen

Die verschiedenen Diagnosekriterien, welche Uber die Pravalenz von Begleiterkrankun-
gen Auskunft geben (Selbstangaben der Patienten, arztliche Diagnose, apparative sowie
labortechnische Messungen) stimmen untereinander zum Teil wenig Uberein. Besonders
betrifft dies Herzinsuffizienz und Angina pectoris, vermutlich aufgrund des starker subjek-
tiven Charakters dieser beiden Diagnosen. Die verschiedenen Kriterien, welche zum Vor-
liegen derselben Krankheit Auskunft geben, zeigen unterschiedliche Verhaltnisse zwi-
schen den Geschlechtern. Um der tatsachlichen Pravalenz der relevanten Begleiterkran-
kungen nahe zu kommen, wurden daher mehrere Diagnosekriterien herangezogen. Nach
Altersadjustierung ergab sich, dass bei weiblichen Studienteilnehmern signifikant haufiger
arterielle Hypertonie, Herzinsuffizienz, Varizen und Nierenerkrankungen vorlagen. Im Zu-
sammenhang mit der koronaren Herzkrankheit interessieren vor allem die beiden Erstge-
nannten: Die arterielle Hypertonie als gefalischadigender Risikofaktor und die Herzinsuffi-
zienz als Symptom mit Auswirkung auf die Leistungsfahigkeit und Lebensqualitat. Fur
beide Krankheitsbilder bestehen unumstritten wirksame und seit langem gebrauchliche
pharmakologische Therapieoptionen. Zu nennen sind hier zum Beispiel Diuretika, Betare-
zeptorenblocker und Hemmstoffe des Renin-Angiotensin-Systems. Bei der Analyse der
Verordnungshaufigkeiten dieser Arzneimittelgruppen wurde deshalb mit Hilfe eines multi-

variaten Modells die Bedeutung der Begleitdiagnosen berticksichtigt.
Effektivitét der antihypertonen Therapie:

Die im Rahmen der Studie erhobenen Kriterien zur Pravalenz der arteriellen Hypertonie
ermoglichen es, eine Aussage zu treffen, wie erfolgreich die antihypertone Therapie im
Anschluss an das stattgehabte akute koronare Ereignis durchgefiihrt werden konnte. Bei
Patienten, welche angaben, bereits vor dem Infarkt wegen arterieller Hypertonie behan-
delt worden zu sein, wurden die wahrend der Anschlussheilbehandlung gemessenen
Blutdruckwerte Uberpriift. In der Patientengruppe, welche trotz behandelter Hypertonie
(Selbstangabe) mehr als dreimal mit pathologischen Blutdruckwerten auffielen, finden sich
signifikant mehr Frauen als Manner (Detaillierte Analyse in Bezug auf diese Thematik
siehe Hartel et al. 2005 [20]).Der Blutdruck als wichtiger Risikofaktor der koronaren Herz-

krankheit wurde bei Frauen weniger erfolgreich evtl. weniger konsequent therapiert als bei
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Mannern. Parallel dazu fand sich bei Frauen eine seltenere Verordnung von Betarezepto-

renblockern und von Hemmstoffen des Renin-Angiotensin-Systems.
Prévalenz des Diabetes mellitus:

Man geht davon aus, dass Diabetes mellitus bei Frauen als Risikofaktor im Vorfeld eines
Myokardinfarktes eine gréfiere Rolle spielt als bei Mannern. Eine mégliche Erklarung fir
die unerwartet héhere Pravalenz dieser Erkrankung bei Mannern der Studienpopulation
kdnnte darin bestehen, dass Diabetes mellitus bei Frauen nicht nur ein starkerer Risiko-
faktor bei der Infarktentstehung, sondern auch fir das Uberleben nach Infarkt ist. Dem-
entsprechend kénnten Frauen mit Diabetes mellitus haufiger als Manner das akute koro-
nare Ereignis nicht Uiberlebt haben und wirden so auch nicht in einem wahrend der Re-

habilitation rekrutiertem Kollektiv erscheinen.

7.4 Starken und Schwachen der Untersuchung

Die Studie unterscheidet sich von vergleichbaren Untersuchungen in erster Linie dadurch,
dass durch ihren prospektiven Ansatz — mit grindlicher, vorausschauender Planung —
Aspekte miteinbezogen werden konnten, welche eine nicht unerhebliche Auswirkung auf
die Medikamentenverordnungen haben, aber bisher selten berticksichtigt wurden. Haufig
scheiterte dies schon daran, dass die entsprechenden Informationen den herangezoge-
nen Sekundardaten, welche urspringlich zu nicht-wissenschaftlichen Zwecken gesam-
melt wurden, nicht zu entnehmen waren und selbst in prospektiven Verlaufstudien zu we-
nig Beachtung fanden. Erst die detaillierte Erfassung der Situation eines jeden Patienten
zu verschiedenen Zeitpunkten, die nicht auf biomedizinische Faktoren beschrankt bleibt,
sondern auch psychische und soziale Aspekte beriicksichtigt, ermdglicht eine differenzier-

te Analyse.

Haufig werden Begleitdiagnosen allein an einem einzelnen Kriterium — beispielsweise
dem Laborwert oder der arztlichen Diagnose — festgemacht. Dies birgt eine erhebliche
Irrtumswahrscheinlichkeit: Die vorliegende Analyse zeigt, dass die einzelnen Diagnosekri-
terien oft verschiedene, wenig Ubereinstimmende Ergebnisse liefern (Punkt 6.4). Durch
die Berucksichtigung mdglichst vieler Einzelkriterien konnte in dieser Untersuchung eine

genauere Zuordnung von Begleiterkrankungen vorgenommen werden.

Weitere Starken ergeben sich aus der Durchflihrung der Studie durch hierzu qualifiziertes
Personal der Universitat Minchen, welches nicht den teilnehmenden Kliniken angehort,
der Verwendung von standardisierten Erhebungswerkzeugen und der konsequenten Qua-
litatssicherung auf allen Ebenen der Datenverarbeitung. Die hohe Zahl der teilnehmenden
Patienten mit einem den Umstanden entsprechend hohen Frauenanteil und sehr niedriger

Drop-out-Rate wahrend des gesamten Follow-ups ermdglicht valide statistische Aussa-
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gen. Die strengen Einschlusskriterien — erster Myokardinfarkt oder erstes angiographisch
gesichertes akutes koronares Ereignis — erhdhen die Aussagekraft und Prazision der vor-

liegenden Ergebnisse.

Eine zu diskutierende Schwache der Studie ist, dass die geschlechtsspezifschen Unter-
schiede bei den Medikamentenverordnungen wahrend der Rehabilitation vielleicht unter-
schéatzt wurden. Das Verordnungsverhalten der behandelnden Arzte der Rehabilitations-
kliniken kénnte dadurch beeinflusst sein, dass ihnen Ziel und Durchflihrung der Studie
bekannt war. Die Vorgaben aus der Fachklinik beeinflussen die Folgeverschreibungen der
Allgemeinarzte. Diese sind jedoch, wie auch die Arzte der Akutkliniken, nicht tber die
Studie informiert, so dass die Ergebnisse hier vielleicht eher reprasentativ fur die Unter-
schiede in den Verordnungshaufigkeiten waren. Andererseits ist es praktisch nicht mog-
lich, eine so umfangreiche Rehabilitationsstudie ohne das Wissen der behandelnden Arz-

te durchzufthren.

Bei der Analyse von Verordnungshaufigkeiten der einzelnen Arzneimittelgruppen ware es
auch wunschenswert gewesen, Kontraindikationen, welche eine Verschreibung verbieten,
einzubeziehen (z.B. Asthma bei Betarezeptorenblockern). Dies war in der vorliegenden

Untersuchung leider nicht moglich.
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8 Schlussfolgerungen

Fiir die Sekundarpravention relevante Implikationen:

Aus den vorliegenden Ergebnissen ist keine generelle Benachteiligung der Frauen bei der
medikamentdsen Sekundarprophylaxe abzuleiten. Dennoch weisen Frauen trotz bekann-
tem und behandeltem Hypertonus signifikant haufiger als Manner zu hohe Blutdruckwerte
auf. Dieser wichtige Risikofaktor der koronaren Herzkrankheit ist mittels geeigneter anti-
hypertoner Pharmakotherapie in aller Regel gut zu beeinflussen. Die Behandlung und
Kontrolle muss bei Frauen mit gleich gutem Ergebnis erfolgen wie bei Mannern, um weite-

ren koronaren Problemen wirksam vorbeugen zu kénnen.

Betarezeptorenblocker sind seit langem wichtiger Bestandteil der Behandlung von arteriel-
ler Hypertonie. AuRerdem wird ihr Einsatz in der Sekundarprophylaxe der koronaren
Herzkrankheit unumstritten empfohlen. Doch gerade diese werden im Anschluss an das
akute Geschehen Frauen trotz gleichen Bedarfs signifikant seltener verordnet als betrof-
fenen Mannern. Diese Aussage wird durch weitere in verschiedenen Landern zu unter-
schiedlichen Zeiten durchgeflhrte Studien bekraftigt. In der vorliegenden Untersuchung
sind gerade jlingere Frauen unter 60 Jahren betroffen. Es ist moglich, dass hier ein kau-
saler Zusammenhang zu der ungulnstigeren Kurzzeitprognose bei jingeren Frauen be-
steht. Eine klare Ursache/ Wirkungs-Relation besteht zwischen der selteneren Verord-
nung von Betarezeptorenblockern und Hemmstoffen des Renin-Angiotensin-Systems an
Frauen und dem bei ihnen weniger erfolgreich kontrollierten, gefalschadigenden arteriel-
len Hypertonus. In diesem Zusammenhang darf nicht vergessen werden, dass sich diese
Aussagen auf die Zeit unmittelbar nach dem akuten koronaren Ereignis beziehen. Wah-
rend der Rehabilitation und der anschliefienden Langzeitprophylaxe lasst sich kein signifi-
kanter Unterschied in der Medikation feststellen, obwohl auch hier Frauen weiterhin selte-
ner Betarezeptorenblocker verordnet bekommen. Fir die Periode nach Entlassung aus
der stationaren Rehabilitation liegen keine Blutdruckmesswerte vor, um den Therapieer-
folg beurteilen zu kénnen. Die Uberlegung muss nun sein, welche Griinde fiir die schlech-
tere Versorgung mit Betarezeptorenblockern im Anschluss an den Aufenthalt im Akut-
krankenhaus verantwortlich sind. Haufig wurde aus bisherigen Untersuchungen gefolgert
— insbesondere dann, wenn gleichzeitig auch andere Arzneimittelgruppen bei Frauen sig-
nifikant seltener verschrieben wurden -, dass eine generelle Fehlwahrnehmung des koro-
naren Risikos der Frauen bestinde und diese dadurch auf der ganzen Linie unterversorgt
wurden. Einer solchen verallgemeinerten Sicht widersprechen die hier vorgelegten Er-
gebnisse: Bei Lipidsenkern, Thrombocytenaggregationshemmern und Antikoagulantien

sind keine Unterschiede festzustellen. Altere Frauen (60-75 Jahre) sind nicht davon be-
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troffen und erhalten etwa gleich oft Betarezeptorenblocker verschrieben wie gleich alte
Méanner. Allerdings muss eingeraumt werden, dass Frauen unter 60 Jahren auch seltener
Hemmstoffe des Renin-Angiotensin-Systems verordnet bekamen, so dass sie tatsachlich
durchschnittlich signifikant weniger Medikamente zur Sekundarprophylaxe der koronaren
Herzkrankheit erhielten. Lipidsenker, Thrombocytenaggregationshemmer und Antikoagu-
lantien erhielten sie jedoch gleich haufig wie die mannliche Vergleichsgruppe. Das bedeu-
tet also, dass die zuriickhaltendere Verordnung nur die jingeren Frauen betrifft und sich
in erster Linie auf die Substanzgruppe der Betarezeptorenblocker aber auch auf die
Hemmstoffe des Renin-Angiotensin-Systems bezieht. Die Ursachen dieser weniger nach-
haltigen medikamentésen Sekundarprophylaxe sind unklar und auch aus den umfangrei-
chen Informationen Uber Begleitumstande der Studienteilnehmer nicht begriindbar. Man
kann spekulieren, dass hier tatsachlich eine Unterschatzung des Risikos bei jingeren
Frauen mit koronarer Herzkrankheit zugrunde liegt. Dagegen spricht die gleichhaufige
Verordnung von Lipidsenkern, Thrombocytenaggregationshemmern und Antikoagulantien
an Manner und Frauen dieses Alters. Sinnvoll ware nachzuprifen, ob bei Frauen haufiger
Symptome oder Begleiterkrankungen vorkommen, bei denen die Verordnung von Betare-
zeptorenblockern kontraindiziert ist. Eine kritische Haltung von Frauen gegenuber der
Einnahme von Betarezeptorenblockern kénnte eine Rolle spielen, ist jedoch in dem Fall
nicht sehr wahrscheinlich. Bei der Uberlegung sollte beachtet werden, dass der Unter-
schied zwar bei der Entlassungsmedikation aus dem Akutkrankenhaus signifikant war,
nach Aufenthalt in der Rehabilitationsklinik und im dann niedergelassenen Bereich jedoch

weniger deutlich zu beobachten war.

Fir die seltenere Verordnung von Betarezeptorenblockern und in geringerem Mal3e auch
die seltenere Verordnung von Hemmstoffen des Renin-Angiotensin-Systems an jlingere
Frauen scheint also kein Grund ersichtlich, der diesen Unterschied notwendig machen
und damit rechtfertigen koénnte. Es lasst sich nicht nachvollziehen, warum Frauen nach
stationarer Versorgung wegen eines akuten koronaren Ereignisses eine weniger sorgfalti-

ge pharmakologische Sekundarprophylaxe erhalten als Manner.

Forschungsrelevante Implikationen:

Aus den im Rahmen dieser Studie gemachten Beobachtungen lasst sich ableiten, dass
ein Vergleich von Verordnungshaufigkeiten ohne die Berlicksichtigung der Verteilung der
wichtigsten Einflussfaktoren in der Studienpopulation zu keinem aussagekraftigen Ergeb-
nis fihren kann. Neben dem Patientenalter sind dies in erster Linie die Begleiterkrankun-
gen wie arterielle Hypertonie oder Herzinsuffizienz, welche das Bild durch ihre ungleiche

Pravalenz in den zu vergleichenden Gruppen verzerren. Eine Analyse ohne multivariaten
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Ansatz ist nicht in der Lage, dem Sachverhalt in seiner Komplexitat nahe zu kommen.

Haufig wird die Pravalenz einer Krankheit im untersuchten Patientenkollektiv aus nur ei-
nem diagnostischen Kriterium abgeleitet. In dieser Arbeit wird jedoch deutlich, dass unter-
schiedliche diagnostische Kriterien ein und derselben Krankheit teilweise deutlich vonein-
ander abweichende Ergebnisse liefern. Dies betrifft vor allem Krankheiten, welche durch
subjektive Symptome definiert sind, beispielsweise die Angina pectoris. Stitzt sich die
Untersuchung also auf ein einzelnes Diagnosekriterium, so erhalt man zufallig ganz ande-
re Aussagen, als wenn ein anderes gewahlt worden ware. Um solche Unwagbarkeiten zu
umgehen, missen moglichst zahlreiche diagnostische Hinweise evaluiert werden, um so

die tatsachliche Pravalenz einer Krankheit abschatzen zu kénnen.

Die drei Erhebungszeitpunkte der Medikamentenverordnung sind in dieser Untersuchung
so gewahlt, dass eine klare Zuordnung, durch wen die Verschreibungen getatigt worden
waren, moglich ist. Dadurch konnte gezeigt werden, dass sich das Verordnungsverhalten
in Akutkrankenhaus, Rehabilitationsklinik und im niedergelassenen Bereich deutlich von-
einander unterscheidet und infolge dessen auch getrennt voneinander betrachtet werden

sollte.
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9 Abkurzungsverzeichnis
ACE = Angiotensin-Converting-Enzym
ACVB = Aortokoronarer Venenbypass
AHB = Anschlussheilbehandlung
AMI = Akuter Myokardinfarkt
AP = Angina pectoris
Art = arteriell
CCS = Canadian Cardiovascular Society
CSE = Cholesterinesterase
DDD = Defined Daily Doses
EF = Ejektionsfraktion
EKG = Elektrokardiographie
KHK = Koronare Herzkrankheit
LVA = Landesversicherungsanstalt
NYHA = New York Heart Association
OR = Odds Ratio
PTCA = Percutane transluminale Koronarangioplastie
pAVK = periphere arterielle Verschlusskrankheit

UKG = Echokardiographie
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15 Anhang

Dokumentation der Datenverarbeitung

1.

Handschriftliche Dokumentation der Handelsnamen der verordneten Medikamente

Eingabe der Handelsnamen zur elektronischen Datenverarbeitung (Microsoft Ac-

cess)

Umcodierung von Handelsnamen in Arzneimittelgruppenzugehoérigkeit bzw. Kenn-
zeichnung als im untersuchten Zusammenhang irrelevant.
z.B.:. Beloc Zok mite in BB (Betarezeptorenblocker)

Voltaren DispersinX(irrelevant)

Abzahlen der insgesamt notierten Medikamente pro Patient pro Erhebungszeit-

punkt

Umwandeln der als Stringvariablen vorliegenden Medikamente in numerische Va-
riablen.
z.B. Betarezeptorenblocker:

0 = Medikament wurde nicht verordnet

1 = Patient bekam Medikament verordnet

Analyse der Daten mit SPSS 12.0
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