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Abstract

Abstract

Einleitung: Palliative Care hat das Ziel durch eine multiprofessionelle und
sektorenilibergreifende Versorgung die Lebensqualitat von schwerstkranken und
sterbenden Patienten zu verbessern. Eine Optimierung der Arzneimitteltherapie
gestaltet sich hierbei als besonders anspruchsvoll. Apotheker kénnen die
Pharmakotherapie fachlich begleiten und u.a. durch die Identifikation
arzneimittelbezogener Probleme potentiell zu einer sicheren und effektiveren

Arzneimitteltherapie beitragen.

Ziel dieser Arbeit ist die Testung der Feasibilitat einer Vorher-Nachher-Studie zur
Evaluation der Auswirkungen einer intersektoralen pharmakotherapeutischen
Betreuung durch Apotheker auf die Arzneimitteltherapiesicherheit und die

Symptomlast von Palliativpatienten.

Methoden: Zunachst wurde ein  strukturierter und standardisierter
pharmazeutischer Interventionspfad entwickelt und auf einer Palliativstation
implementiert. AnschlieBend folgte die Testung der Feasibilitdt einer Vorher-
Nachher-Studie zur Evaluation der Auswirkungen des Interventionspfades auf die
Arzneimitteltherapiesicherheit sowie die Symptomlast von Palliativpatienten. Die
Symptomlast wurde dabei stationdr und post-stationar zu sechs verschiedenen
Zeitpunkten mit der Integrated Palliative care Outcome Scale (IPOS) erfasst.
Arzneimittelbezogene Probleme (ABP), zugehorige pharmazeutische
Interventionen und deren Outcome wurden kontinuierlich nach der Klassifikation
des Pharmaceutical Care Network Europe (PCNE) evaluiert. Mégliche kognitive
Einschrankungen der Patienten wurden mithilfe des Trail Making Tests (TMT) bei
Aufnahme und Entlassung geprift. Zudem wurden die Anpassungen der
Arzneimitteltherapie im klinischen Verlauf zu sechs Zeitpunkten dokumentiert

sowie der zeitliche Umfang der pharmazeutischen Betreuung erfasst.

Ergebnisse: 79/315 Patienten erflillten die Einschlusskriterien. 41 Patienten
(medianes  Alter 68 Jahre, Spannbreite 39-91, weiblich n=21,
Erkrankungspravalenz bdsartige Neubildungen n=38) konnten konsekutiv in die
Studie eingeschlossen werden, 21 den kompletten Beobachtungszeitraum
abschlieBen. Eine kontinuierliche pharmakotherpeutische Betreuung war bei allen
Studienpatienten moglich. Bei der Durchfihrung des pharmazeutischen
Interventionspfades fanden 255 Kurvenvisiten (Median 6 pro Patient,
Spannbreite 2-12), 129 stationdre Patientengesprache (Median 3 pro Patient,
Spannbreite 1-6) und 104 post-stationdre Telefonate statt. Die Arzneimittel-

Anamnese konnte bei allen, das Entlassmanagement bei 34/41 Studienpatienten



Abstract

durchgefiihrt werden. Die pharmakotherapeutische Betreuung machte die tagliche
Anwesenheit des Apothekers erforderlich. Im Durchschnitt wurden ca. 10-15
Minuten pro Kurvenvisite und ca. 15-20 Minuten pro Telefonat bendtigt. Die
Arzneimitteltherapie wurde wahrend des stationdren Aufenthalts (mediane Anzahl
Arzneimittel n=11, Spannbreite 1-22) auf die jeweiligen Krankheitsphasen der
Patienten angepasst. 207 ABP (Median 5 ABP pro Patient, potentielle ABP n=128)
wurden erfasst. Diese betrafen vorrangig die Arzneimittelwirkungen
(107/207 ABP). Die Hauptursachen fiir ABP stellten die Arzneimittelauswahl und
die gewahlten Dosierungen dar. Pharmazeutische Interventionen auf Arztebene
wurden zu 88% (145/165 ABP) umgesetzt. Bei 141/207 ABP kam es zur
Anpassung der Arzneimitteltherapie. 181/207 ABP konnten komplett geldst
werden. Die Symptomlast der Patienten verbesserte sich wahrend des stationaren
Aufenthalts signifikant (p=0.003) und blieb im post-stationdaren Bereich stabil
(p=0.940). Der TMT konnte bei 7 Patienten zu beiden Erfassungszeitpunkten
durchgefiihrt werden. Hier zeigte sich bei 10/14 Testungen eine Verbesserung des
TMT Scores.

Diskussion: Der entwickelte pharmazeutische Interventionspfad erwies sich als
zielfihrend und praktikabel. Die Auswirkungen und der Stellenwert einer
intersektoralen pharmakotherapeutischen Betreuung durch Apotheker auf die
Loésung von ABP und deren mdgliche Auswirkungen auf die Symptomlast von
Palliativpatienten konnten aufgezeigt werden. Hierbei wurden pharmazeutische
Uberlegungen in Therapieentscheidungen miteinbezogen und resultierten in einer
optimierten Pharmakotherapie. Die relativ engen Einschlusskriterien waren fir die
Rekrutierung in die Feasibilitdtsstudie eine Herausforderung und der geplante
Betreuungszeitraum von vier Wochen Uber die Entlassung hinaus flihrte zu hohen
Drop-out-Raten. Fir eine voll gepowerte randomisiert kontrollierte Studie

miussten die Einschlusskriterien und der Betreuungszeitraum angepasst werden.



Einleitung

1 Einleitung
1.1 Hintergrund und demografischer Wandel

1.1.1 Bevodlkerung und Demografie

Die Bevdlkerungsanzahl lag laut Datenreport (2016) des Statistischen Bundes-
amtes Ende 2014 in Deutschland bei 81,2 Millionen Menschen (49% Mé&nner und
51% Frauen) (1). Aufgrund des Rlckgangs der Geburtenrate, der Alterung der
Gesellschaft und einer steigenden Lebenserwartung, ist ein demografischer
Wandel in Deutschland bereits erkennbar. Dieser wird sich laut der 13.
koordinierten Bevélkerungsvorausberechnung des Statistischen Bundesamtes in
den kommenden Jahrzehnten weiter fortsetzen (siehe Abbildung 1) (2). Als Folge

wird sich die Altersverteilung bis 2060 drastisch verandern.
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Abbildung 1 Entwicklung der Altersverteilung in Deutschland (2)

Bericksichtigt man das Altern der geburtenstarken Jahrgange und die steigende
Lebenserwartung, so wird die Anzahl der verstorbenen Menschen pro Jahr auf
Uber eine Million in den 2050er Jahren ansteigen. Die Geburten werden auch
zukinftig deutlich unter den jahrlichen Sterbefdllen liegen (1, 3). Diese
Anderungen in der Bevélkerungsstruktur werden eine groBe Herausforderung fiir
das Gesundheitssystem und die Versorgung schwerstkranker und sterbender
Menschen darstellen. Ein stetig abnehmender Anteil von Erwerbstatigen wird sich
um die Versorgung des wachsenden Anteils von dlteren Menschen kimmern

mussen.
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Einleitung

1.1.2 Sterbefille und Erkrankungen in Deutschland

Wie aus der Pressemitteilung des Statistischen Bundesamtes hervorgeht,
verstarben in Deutschland im Jahr 2015 insgesamt 925 200 Menschen und damit
6,5% mehr als im Vorjahr (4). Der Anteil der Frauen an den Todesfadllen betrug
wie im Jahr 2014 51% (1, 4).

Nach wie vor sterben die meisten Menschen in Deutschland an Krankheiten des
Kreislaufsystems (ICD 100-199) (insgesamt 356 616 Todesfdlle) (4, 5). So
Uberrascht es nicht, dass finf der zehn haufigsten Todesursachen dem Bereich
der Herz-Kreislauferkrankungen zugerechnet werden (1). Weiter zeigt sich bei
Betrachtung der Mortalitat von Tumorerkrankungen, dass in Deutschland fast
jeder vierte Mensch an einer malignen Erkrankung (Bésartige Neubildung)
verstirbt. Im Jahr 2015 waren dies allein 226 337 Sterbefédlle (ICD C00-D48) (4).
Bosartige Neubildungen der Verdauungsorgane (ICD C15-C26) waren in den
letzten Jahren bei Mannern und Frauen die haufigste Krebserkrankung mit
Todesfolge, gefolgt von Lungen- und Bronchialkrebs (ICD C30-C39) bei Mannern
und Brustkrebs (ICD C50) bei Frauen. Tumorerkrankungen bilden somit die

zweithdufigste Todesursache (4-6).

Sterbeort ist laut Dasch et al. bei Uber der Halfte der Todesfélle in Deutschland
das Krankenhaus (7). Nur einer von vier Menschen verstirbt im hduslichen
Umfeld. Auch bei Tumorerkrankungen versterben die meisten Patienten in einer
stationaren Einrichtung. Im zeitlichen Verlauf von 2001 zu 2011 zeigt sich jedoch
ein Trend weg vom Krankenhaus hin zu Hospizen, Palliativstationen und Alten-
bzw. Pflegeheimen (8). Diese Entwicklung legt nahe, dass in Zukunft vermehrt
medizinisches und pharmazeutisches Personal mit spezialisierten Kenntnissen in
der Betreuung von sterbenden und schwerstkranken Menschen in den ambulanten

und spezialisierten palliativen Bereichen bendétigt wird.

1.2 Palliative Care

1.2.1 Definition

Der Begriff ,palliativ® leitet sich von dem lateinischen Wort ,pallium® ab, was
Ubersetzt ,der Mantel, Umhang" bedeutet und im Sinne von ,eine Situation zu
ummanteln® zu verstehen ist. Durch eine palliativmedizinische Anbindung sollen
die Beschwerden des Patienten gelindert und ein Gefiihl von Sicherheit und
Geborgenheit vermittelt werden. Da es keine addquate Ubersetzung fiir Palliative

Care im Deutschen gibt, werden synonym die Begriffe ,Palliativmedizin® und

11



Einleitung

J,Palliativversorgung® verwendet, deren Bedeutung weit mehr als die reine

medizinische Versorgung von Patienten beinhaltet (9).

Die Weltgesundheitsorganisation (WHO) definiert Palliativmedizin fir Erwachsene

als:

~Palliativmedizin ist ein Ansatz zur Verbesserung der Lebensqualitdt von
Patienten und ihren Familien, die mit Problemen konfrontiert sind, welche mit
einer lebensbedrohlichen Erkrankung einhergehen. Dies geschieht durch
Vorbeugen und Lindern von Leiden durch friihzeitige Erkennung, sorgféltige
Einschdtzung und Behandlung von Schmerzen sowie anderen Problemen
kérperlicher, psychosozialer und spiritueller Art." (10, 11, S.5)

Laut der European Association for Palliative Care (EAPC) aus dem Jahr 2003 ist

Palliativmedizin:

“"Palliativmedizin ist die angemessene medizinische Versorgung von Patienten
mit fortgeschrittenen und progredienten Erkrankungen, bei denen die
Behandlung auf die Lebensqualitdt zentriert ist und die eine begrenzte
Lebenserwartung haben. Palliativmedizin schlieBt die Berlicksichtigung der
Bedlirfnisse der Familie vor und nach dem Tod des Patienten ein." (11, S.5, 12)

Die Deutsche Gesellschaft fiur Palliativmedizin (DGP) definiert Palliativmedizin

zudem als:

LPalliativmedizin ist die Behandlung von Patienten mit einer nicht heilbaren
progredienten und weit fortgeschrittenen Erkrankung mit begrenzter
Lebenserwartung, flur die das Hauptziel der Begleitung die Lebensqualitit ist.
Palliativmedizin soll sich dabei nicht auf die letzte Lebensphase beschrédnken.
Viele Grundsétze der Palliativmedizin sind auch in frithen Krankheitsstadien
zusammen mit der kausalen Therapie anwendbar. Palliative Zielsetzungen
kénnen in verschiedenen organisatorischen Rahmen sowohl im ambulanten wie
im stationdren Bereich verfolgt werden." (11, S.5, 13)

Die Grundprinzipien von Palliative Care besagen laut WHO, dass Schmerzen und
andere belastende Symptome gelindert werden sollen. Die Lebensqualitdt soll
verbessert und der Krankheitsverlauf positiv beeinflusst werden. Ziel von
Palliative Care ist es zudem, die Entstehung belastender klinischer Komplikationen

zu verstehen und damit besser und friihzeitiger bewadltigen zu kénnen (14).

12
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1.2.2 Bedarf

Dasch et al. wertete Daten zu Todesfallen in Teilen Deutschlands aus und kam zu
dem Schluss, dass jeder flinfte Sterbefall eine palliativmedizinische Versorgung
bendtigte, aber nur bei 50% dieser Patienten eine palliative Anbindung erfolgte
(15). Daruber hinaus zeigt sich eine Ausweitung von Palliative Care von der
Betreuung von Tumorpatienten (14) auf eine zusatzliche Versorgung von
Patienten mit nicht-onkologischen Erkrankungen (16). Somit wird der Bedarf an
Palliative Care, als Folge der wachsenden Belastung durch nichtansteckende
Erkrankungen und der Alterung der Gesellschaft, weiter zunehmen (17). Als
Reaktion dieser Entwicklung wurde 2014 durch die Weltgesundheitsorganisation
(WHO) eine Resolution verabschiedet, die alle WHO Mitgliedsstaaten dazu drangt,
Palliative Care zu starken und in geeignete Bereiche ihres nationalen
Gesundheitswesens zu integrieren (18). Simon et al. zeigte, dass in Deutschland
auch in Zukunft ein groBer Anteil der Bevolkerung auBerhalb eines Krankenhauses
versterben wird und fordert daher, die Versorgungsstrukturen an den wachsenden
Bedarf und an die Bedirfnisse der Menschen am Ende ihres Lebens anzupassen
(3) (siehe Abbildung 2).

Versorgung
onkologischer
Patienten

Y

Versorgung
nicht-onkologischer >
Patienten

steigender Bedarf | Alterung der
an Palliative Care | Gesellschaft

A

Versorgung
stationar und
ambulant

Abbildung 2  Steigerung des Bedarfs an Palliative Care

Der Bericht des Deutschen Hospiz- und PalliativVerbandes e.V. (DHPV) zeigt in
den letzten Jahren eine positive Entwicklung mit einer kontinuierlichen Zunahme
an Einrichtungen der stationaren Hospiz- und Palliativversorgung in Deutschland.
So stieg die Anzahl an Palliativstationen zwischen 1996 und 2016 von 28 auf 304
an. Ebenso verzeichnete die Menge an stationdare Hospizen einen Zuwachs von 30
auf 235 Einrichtungen (19).

13



Einleitung

1.2.3 Nutzen

Patienten mit fortgeschrittenen Tumorerkrankungen leiden an einer Vielzahl von
Symptomen, die in regelmdBigen Abstanden neu erfasst werden sollten. Da sich
belastende Symptome auf die Lebensqualitdit und den Krankheitsverlauf
auswirken, gilt es diese zu lindern (14). Der Zugang zu Palliative Care zeigt flr
Palliativpatienten einen vielfaltigen und reichhaltigen Nutzen. So berichten
Patienten mit palliativer Anbindung von einer Verbesserung ihrer Lebensqualitat
(20, 21). Es kommt zu einer starkeren Linderung von belastenden Symptomen
wie Schmerzen, Angst, Atemnot, seelischer Not und Depressionen im Vergleich zu
Patienten ohne palliativmedizinischer Versorgung (20-23). Eine frihzeitige
palliativmedizinische Anbindung kann zudem eine langere Lebensdauer bewirken.
Dies scheint sowohl fir maligne als auch nicht-onkologisch erkrankte Patienten
zuzutreffen (20, 21, 24). Darlber hinaus flhrt ein frihzeitiger Zugang zu
palliativmedizinischen Strukturen zur Reduktion unnétiger Krankenhaus-
einweisungen, verkirzt Krankenhausaufenthalte und verringert die
Inanspruchnahme von Notfallambulanzen. Somit kann die Implementierung von
Palliative-Care-Strukturen zu Kostensenkungen im Gesundheitswesen beitragen
(17, 23, 25, 26) (siehe Abbildung 3). Ferner erhdht eine palliative Anbindung
auch die Wahrscheinlichkeit, ein Versterben der Patienten im hduslichen und

- somit vertrautem Umfeld - zu ermdglichen (22).

Verbesserung
Lebensqualitat

[T

Senkung
Lebensdauer Palliative Krankenhauseinweisungen Kostensenkung
Care und
Aufenthaltsdauer

Symptomlinderung

Abbildung 3  Auswirkungen von Palliative Care

Um den Nutzen der Versorgung und Betreuung von Menschen mit
lebenslimitierenden Erkrankungen in puncto Qualitdt und Effektivitat zu
verbessern und deren palliativmedizinische Bedlrfnisse zu erfassen, ist es
essentiell, die erbrachten Leistungen messbar zu machen. Outcome Messungen

sind hier unentbehrlich und kénnen eine Verdnderung der Krankheitsphase und
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des Gesundheitszustandes aufzeigen. Zusatzlich kénnen die gewonnenen
Ergebnisse an vorangegangene Versorgungen und Leistungen gekoppelt werden
(27). In der Palliativmedizin gibt es hierflir unterschiedliche etablierte
Messinstrumente, die aus Patientensicht die Symptombelastung und
Lebensqualitdt sowie die Bediirfnisse der Patienten erfassen (28, 29). Diese
Erhebungen stellen in der palliativen Versorgung das Mittel der Wahl dar und

werden als Patient Reported Outcome Measures (PROMs) bezeichnet (30).

1.2.4 Interdisziplindres Team

Belastende Symptome sind nach dem Total-Pain-Modell von Dame Cicely
Saunders ein multidimensionales Geschehen (siehe Abbildung 4), das aus einer

kdrperlichen, psychischen, sozialen und spirituellen Komponente besteht (31).

Spirituelle Soziale
Komponente Komponente

"Total Pain"

Physische Psychische
Komponente Komponente

Abbildung 4 Total-Pain-Modell von Dame Cicely Saunders (nach 11, S.6)

Daher ist die adaquate Symptomlinderung bei vielen malignen und nicht-malignen
Erkrankungen eine groBe Herausforderung. Palliative Care fokussiert sich auf die
Erhdhung der Lebensqualitat und betrachtet die Linderung von Leiden als eine
komplexe Aufgabe, die nur durch den Beitrag verschiedener Berufsgruppen, die
im Team agieren, angemessen zu erflllen ist (14). Voraussetzung hierftr und far
eine entsprechende Unterstiitzung ab Diagnosestellung bis zum Lebensende ist
ein individueller, allumfassender und interdisziplindrer Ansatz (32). Um die
Lebensqualitat der Patienten und ihrer Angehdérigen bestméglich zu steigern, wird
daher neben einer adaquaten Arzneimitteltherapie zur Symptomkontrolle auch
eine emotionale und spirituelle Begleitung durch Mitglieder des interdisziplindaren
Teams benoétigt. Diese ist auf die speziellen Wiinsche der Patienten und deren
Angehorigen abgestimmt (33, 34). Auch die Integration von Physiotherapie und

Sozialer Arbeit gehéren zur palliativmedizinischen Betreuung (35). So zéhlen zu
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den Mitgliedern eines Palliativteams neben Arzten und Pflegekréften auch
Sozialarbeiter, Seelsorger, Therapeuten, Psychologen und Apotheker (36-39). Ein
multiprofessionelles Palliativteam kann die Symptomkontrolle der Patienten
optimieren, das Verstandnis flir die Diagnose und Prognose verbessern und tragt

zur Anbindung der Patienten an geeignete palliative Einrichtungen bei (40).

1.3 Die Rolle des Apothekers

1.3.1 Der Heilberuf Apotheker

Die Rolle des Apothekers im Gesundheitssystem geht weit liber die Sicherstellung
der Versorgung mit Arzneimitteln hinaus. So wurde international in verschiedenen
Projekten bereits gezeigt, dass Apotheker eine wichtige Rolle bei der
Identifikation, Lésung und Vermeidung von arzneimittelbezogenen Problemen
(ABP) einnehmen kénnen (41). Zudem kommt es durch Apotheker zu einer
Reduktion nicht optimaler Verschreibungen (42). Auch kdnnen pharmazeutische
Interventionen direkte Auswirkungen auf das klinische Outcome von Patienten
haben. Al-Eidan et al. beschreibt eine signifikante Zunahme der Therapieadharenz
von Patienten der pharmazeutischen Interventionsgruppe im Vergleich zur
Kontrollgruppe (41, 43). Eine Verbesserung der Wirksamkeit und Sicherheit der
Arzneimitteltherapie durch Zuhilfenahme von Apothekern konnte bei INR-
Anpassungen (International Normalized Ratio; Laborwert zur Beurteilung der
Blutgerinnung) von Patienten unter Antikoagulation, bei Patienten mit
Fettstoffwechselstérungen, Blutdruckstérungen und bei Blutzuckereinstellungen
von Diabetes Typ II Patienten nachgewiesen werden (41, 44-49). Weiterhin zeigte
sich ein verbessertes Krankheitsgeschehen bei den pharmazeutisch betreuten
Interventionsgruppen. Hier traten bei Patienten unter Therapie mit
Antikoagulantien weniger thromboembolische Ereignisse auf (41, 50). Bei
Patienten mit chronischer Herzinsuffizienz und linksventrikuldrer Dysfunktion
zeigte sich eine geringere Gesamtmortalitat, weniger akute Herzinsuffizienzen und
ein verbessertes Erreichen der Zieldosis des verordneten ACE-Hemmers (41, 51).
Eine weitere Studie bei Patienten mit chronischer Herzinsuffizienz dokumentierte
weniger periphere und pulmonale Odeme, sowie verbesserte Werte der
Belastungstests bei Patienten mit pharmazeutischer Betreuung im Vergleich zur
Kontrollgruppe (41, 52). Ebenso wurde eine Verbesserung der
Arzneimitteltherapie und ein haufigerer Eradikationserfolg bei Patienten der

Interventionsgruppe mit Helicobacter pylori Infektionen belegt (41, 43).

Dariber hinaus wurden signifikant weniger Einlieferungen in die

Notaufnahme und weniger ungeplante Hausarztbesuche bei Patienten der
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pharmazeutischen Interventionsgruppen gegeniber den Kontrollgruppen
verzeichnet (41, 44, 53-55). Zusatzlich konnte die Aufenthaltsdauer der Patienten

im Krankenhaus verklrzt werden (44).

Ein systematischer Review zu klinisch tatigen Apothekern und der stationdren
Arzneimittelversorgung kommt zu &hnlichen Ergebnissen (56). Darin wird
aufgefuhrt, dass durch Apotheker die Therapietreue gestarkt wird, unerwlinschte
Arzneimittelwirkungen und Medikationsfehler verringert und das
Arzneimittelwissen sowie der Einsatz geeigneter Arzneimittel verbessert werden
(56). Die Integration eines Apothekers kann zudem zu signifikanten
Kosteneinsparungen fiihren (57). Generell wurde ein besseres Patienten-Outcome

ohne negative Einflisse nachgewiesen (56) (siehe Abbildung 5).

> Verbesserung Wirksamkeit und Sicherheit der Arzneimitteltherapie >

> Verbesserung Compliance der Patienten > Kosteneinsparung
N

>positives Outcome

1~h
2,

e K . N «keine negativen
> Identifikation, Losung und Vermeidung arzneimittelbezogener Probleme > Einfliisse

> Verbesserung von Verschreibungen / Einsatz von Arzneimitteln >

> Weniger ungeplante Krankenhausaufenthalte / kiirzere Aufenthalte >

Abbildung 5 Auswirkungen der Integration von Apothekern

1.3.2 Medikationsanalyse und -management
Um das Outcome der Patienten zu verbessern sollte die Medikation verstarkt
Uberprift und analysiert werden. Laut der Bundesvereinigung Deutscher

Apothekerverbande ABDA e. V. ist eine Medikationsanalyse geeignet, die

Arzneimitteltherapie von Patienten auf klinisch relevante arzneimittelbezogene
Probleme (ABP) zu Uberprifen (58). Die Durchfiihrung kann dabei durch die
Einbindung von Apothekern realisiert werden. Die Medikationsanalyse ist definiert

als:

,Eine Medikationsanalyse ist eine strukturierte Analyse der aktuellen
Gesamtmedikation eines Patienten. Sie umfasst die vier Hauptschritte
Identifikation von Datenquellen und Zusammentragen der Informationen,
Evaluation und Dokumentation von manifesten und potentiellen arzneimittel-
bezogenen Problemen, Erarbeitung méglicher Lésungen sowie Vereinbarung
von MaBnahmen gemeinsam mit dem Patienten und gegebenenfalls mit
dem/den behandelnden Arzt/Arzten. Ziele sind die Erhéhung der Effektivitit
der Arzneimitteltherapie und die Minimierung von Arzneimittelrisiken." (58,
S.3)
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Zur kontinuierlichen Betreuung der Patienten schlieBt sich ein

Medikationsmanagement an eine Medikationsanalyse an (58). Die Definition eines

pharmazeutischen Medikationsmanagements lautet:

,Ein Medikationsmanagement baut auf einer Medikationsanalyse auf, an die
sich eine kontinuierliche Betreuung des Patienten durch ein multidisziplinédres
Team anschlieBt. Mit der kontinuierlichen Betreuung werden vereinbarte
MaBnahmen zu detektierten arzneimittelbezogenen Problemen und deren
Ergebnis nachverfolgt sowie gegebenenfalls angepasst. Neu auftretende,
manifeste und potentielle arzneimittelbezogene Probleme werden erkannt,
gelost oder vermieden. Ziele sind die fortlaufende und nachhaltige Erhéhung
der Effektivitat der Arzneimitteltherapie sowie die fortlaufende und nachhaltige
Minimierung von Arzneimittelrisiken." (58, S.3)
Somit ist ein pharmazeutisches Medikationsmanagement als eine dauerhafte und
kontinuierliche Betreuung der Patienten durch Apotheker in interprofessioneller
Zusammenarbeit zu sehen. Hierzu gehort die fortlaufende Aktualisierung der
Informationen zur Medikation und die Reevaluation der Gesamtmedikation durch
sich wiederholende Medikationsanalysen (58). Ziel ist es, die
Arzneimitteltherapiesicherheit zu erhéhen. Der Fokus liegt dabei auf der
Vermeidung und Ldsung von ABP. Die Arbeitsgruppe Arzneimittelbezogene

Probleme des Pharmaceutical Care Network Europe beschreibt ABP als:

~Ereignisse oder Umstdnde bei der Arzneimitteltherapie des Patienten, die
tatsdchlich oder potenziell das Erreichen von angestrebten Therapiezielen
verhindern." (59, 60)

Es wurde gezeigt, dass sich ABP negativ auf den Therapieerfolg auswirken und
Patientenschaden verursachen koénnen, was wiederum zu vermehrten
Krankenhauseinweisungen filhren kann. Studien belegen, dass ABP zwar haufig
auftreten, aber zu einem GroBteil vermeidbar waren (61-63). Ein Review, der 14
randomisiert kontrollierte Studien einschlieBt, belegt, dass pharmazeutische
Interventionen das Auftreten von ABP verhindern kénnen (64). Diese
Interventionen sind indirekt ein MaB fir die mdglichen Auswirkungen auf den
Patienten (41). Zudem kann die Vermeidung von ABP auch zur Senkung der

entstehenden Kosten im Gesundheitssystem fihren (65).

Die Umsetzungsraten der pharmazeutischen Interventionen liegen bei den
verordnenden Arzten zwischen 41-98% und kénnen insgesamt als hoch
angesehen werden (66-73). Geringe Zustimmungen (<50%) erfuhren
pharmazeutische Interventionen, die nur schriftlich Gbermittelt und nicht im
persoénlichen Gesprach thematisiert wurden (73) und Interventionen, bei denen
der Apotheker nur eingeschréankten Zugang zu patientenbezogenen Daten hatte

(71). Zudem kann geschlussfolgert werden, dass die Mehrheit der
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pharmazeutischen Interventionen von hoher klinischer Signifikanz und
Auswirkungen flr den Patienten waren (57, 68, 74-78). Auch Hanlon et al. zeigte,
dass eine pharmazeutische Betreuung durch einen Apotheker zu einem Rickgang
von unzweckmdBigen Verschreibungen und mdglichen unerwilinschten
Arzneimittelwirkungen fihrte. Die Lebensqualitat der Patienten wurde hierdurch
nicht gemindert (79).

Computergestiitzte Voraussagen Uber unerwiinschte Arzneimittelwirkungen (80)
und Arzneimittelwechselwirkungen (81) scheinen ein Over-Alerting mit einer
hohen Anzahl an fir den Patienten nicht relevanten und zeitraubenden Treffern zu
verursachen, was dazu filhren kann, dass Arzte die Warnmeldungen nicht

ausreichend beachten und Ubergehen (81).

Diese Daten sind ein Beleg fiir die Notwendigkeit des Beitrags eines klinischen
Apothekers zur Reduktion der Haufigkeit von ABP und sprechen fir eine
pharmazeutische Uberpriifung der Medikation mittels eines
Medikationsmanagements auf manifeste und potentielle ABP. Dadurch kann die

Arzneimitteltherapie der Patienten verbessert werden (41).

1.3.3 Sektoreniibergreifende Versorgung

Eine weitere Herausforderung bei der umfassenden Betreuung von Patienten stellt
die sektorenlibergreifende Versorgung dar, da an diesen Schnittstellen in der

Regel alle Mitglieder des multiprofessionellen Teams ausgetauscht werden.

So ist bekannt, dass die Ubergdnge zwischen dem ambulanten und dem
stationaren Versorgungssektor kritisch hinsichtlich der Arzneimittelversorgung
sind (82) (siehe Abbildung 6).

Qualitatsverlust >

Doppelung der Therapie >
\

stationar > » ambulant >

7
7
Informationsverlust >

Wirkungsverlust >

Wirtschaftlichkeit >

Abbildung 6  Sektorenlibergreifende Versorgung
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Es kann zu Informations-, Wirkungs- und Qualitatsverlusten sowie zu
Doppelungen in den Arzneimitteltherapien kommen. Eine entsprechende negative

Beeinflussung der Wirtschaftlichkeit ist moglich (83).

Darlber hinaus ist zu bedenken, dass Arzneimittel, obwohl sie einen Grundpfeiler
der medizinischen Versorgung darstellen, auch das Potential haben, die
Gesundheit von Patienten negativ zu beeinflussen, zu einer erhéhten Mortalitdt
und Morbiditat zu fihren und (41, 84-86) die Lebensqualitat senken zu kénnen
(41, 87). Die adaquate Wirkung der Arzneimitteltherapie hangt ebenso von der
richtigen Auswahl des Arzneimittels, dessen Dosierung, Wechselwirkung mit

anderen Medikamenten und der Adhdrenz der Patienten ab (41).

Der Apotheker kann hier sektorenibergreifend ein guter Ansprechpartner fir alle
an der medizinischen Versorgung beteiligten Personen sein. So zeigte sich eine
Verbesserung des Outcomes bei Patienten, die bei Entlassung und nach einem
stationaren Aufenthalt im Rahmen eines Follow-up durch einen Apotheker in der

Einnahme ihrer Medikamente geschult wurden (41).

1.3.4 Palliativpharmazie

Der Aufgabenbereich des Apothekers in Palliative Care ist facettenreich. So

definiert die Sektion Pharmazie der Deutschen Gesellschaft fiir Palliativmedizin

(DGP) Palliativpharmazie als:

,Der Beitrag des Apothekers und des pharmazeutischen Fachpersonals zur
Palliativversorgung. Die Palliativpharmazie umfasst alle pharmazeutischen
Aspekte der Versorgung und Begleitung von Palliativpatienten und ihren
Angehdrigen, u.a. die Versorgung mit Arzneimitteln, Medikationsmanagement,
die pharmazeutische Betreuung und die patientenindividuelle Herstellung von
Rezepturen.™ (88)

Auch hier geht die pharmazeutische Betreuung weit Gber die reine Versorgung mit
Arzneimitteln hinaus. Speziell bei der Betreuung und Begleitung von
Palliativpatienten gestaltet sich eine addquate und sichere Arzneimitteltherapie
besonders anspruchsvoll. So missen bei der Planung und Durchflihrung der
medikamentdsen Therapien viele Faktoren beriicksichtig werden. Hierzu zahlen
die limitierte wissenschaftliche Datenlage bei der Symptomkontrolle, eine
teilweise sehr begrenzte Lebenserwartung der Patienten, Komorbiditdten, die
Dynamik einer (schnell) fortschreitenden Erkrankung und die Umsetzbarkeit eines
Therapieregimes im jeweiligen Umfeld des Patienten. Auch die sich addierende
Anzahl an verordneten Medikamenten auf Grund zusatzlicher Arzneimittel zur
Symptomkontrolle erschwert die Bewertung der Therapie und erhdht das Risiko

fir unerwinschte Arzneimittelwirkungen. Hinzu kommen Unsicherheiten bei den
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an der medizinischen Versorgung beteiligten Personen hinsichtlich
Medikationsauswahl und -kombination. Diese werden verstarkt durch den in der
Palliativmedizin haufigen Off-Label-Use vieler Medikamente (89). Eine
standardisierte und kontinuierliche Analyse der Medikation durch Apotheker, wie
von der Bundesvereinigung Deutscher Apothekerverbande e. V. gefordert, scheint
daher im palliativen Setting besonders lohnenswert und hilfreich zu sein. Die
American Society of Health-System Pharmacists (ASHP) schreibt dem Apotheker
eine zentrale Rolle bei der Palliativversorgung zu und empfiehlt, dass Apotheker
einen integralen Bestandteil eines jeden Palliativteams darstellen sollten (34). Da
die komplexen Arzneimitteltherapien von Palliativpatienten eine Herausforderung
fir das gesamte interdisziplindre Palliativteam darstellen und gleichzeitig einen
Grundstein flur die Linderung von Schmerzen und den meisten anderen
korperlichen Symptomen bilden, kann es sich lohnen, verstarkt die
Pharmakotherapie in den Fokus zu ricken. Apotheker mit Erfahrungen und
Ausbildung in Palliative Care kdénnen hier als Teil eines interdisziplindaren Teams
eine Schllisselrolle einnehmen und als Ansprechpartner bei Fragen zur
Arzneimitteltherapie einen wichtigen Beitrag zur Palliativversorgung leisten. Durch
Beratung der Patienten und in Zusammenarbeit mit dem interdisziplindren Team
ist davon auszugehen, dass die Uberwachung der Arzneimitteltherapie auf
Wirksamkeit und Sicherheit verbessert werden kann (33). Zudem wird der Bedarf
an Apothekern mit Kenntnissen in Palliative Care durch die Vielzahl neuer
Arzneimittel auf dem Markt und den Herausforderungen der wechselnden
Krankheitsphasen von schwerstkranken Patienten weiter erhéht (33). Die
pharmazeutische Begleitung der Arzneimitteltherapie kann u.a. helfen, unnétige
Arzneimittel zu identifizieren und geeignetere Medikamente auszuwdahlen - sowohl
hinsichtlich des Wirk- und Nebenwirkungsprofils als auch hinsichtlich der
Handhabung. Der Apotheker muss hierfir kontinuierlich die Arzneimitteltherapie
im Hinblick auf Sicherheit, Wirksamkeit und der Moéglichkeit einer zeitnahen
Versorgung Uberwachen (33, 34). Ein effektives und ordnungsgeman
angewendetes Medikationsmanagement stellt dabei ein zentrales Instrument dar.
Das bedeutet u.a. arzneimittelbezogene Probleme wie Arzneimittelinteraktionen,
oder Arzneimitteleinnahmen bei Gegenanzeigen oder Allergien zu erkennen und
zu verhindern sowie Empfehlungen zur Dosierung von Arzneimitteln bei
Organinsuffizienzen oder bei Arzneimittelrotationen auszusprechen. Damit sollen
unnodtige Krankenhauseinweisungen vermieden werden. Durch pharmazeutische
Beratungen und Schulungen informiert der Apotheker zudem Uber komplexe
Arzneimitteltherapien sowie deren Nebenwirkungsprofil und beseitigt Unklarheiten

bei der Arzneimitteleinnahme, wodurch Medikationsfehler verhindert werden
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sollen. Hierdurch soll ein verbessertes Symptommanagement erreicht werden.
Zusatzlich zielt die Beratung darauf ab, die Adhdrenz der Patienten bei der
Arzneimitteleinnahme zu starken. Der Apotheker kann Therapieempfehlungen bei
unzureichend kontrollierten Symptomen aussprechen und berat bei
Lieferengpassen zu geeigneten Alternativen. Ein generischer Austausch zu
kosteneffektiveren Arzneimitteln kann Gesamtkosten einer Arzneimitteltherapie
senken. Bei individuellen Arzneimitteltherapien ist der Apotheker Ansprechpartner
fir die patientenindividuelle Herstellung von Rezepturen, die in dieser
Applikationsform oder Dosierung nicht als Fertigarzneimittel im Handel sind (33,
34, 90). So konnte auch in der palliativmedizinischen Versorgung in
verschiedenen internationalen Projekten bereits gezeigt werden, dass der
Apotheker eine Unterstlitzung in der Versorgung von Palliativpatienten darstellt
(78, 91-97). Apotheker konnten wu.a. einen Beitrag zur Erkennung von
arzneimittelbezogenen  Problemen, Erstellung und Pflege umfassender
Medikationsplane (inkl. Selbstmedikation) wund Fortbildung der anderen
Teammitglieder beziiglich medikationsspezifischem Fachwissen leisten. Arzte bzw.

weitere Mitglieder des interdisziplinaren Palliativteams waren mit dem

pharmazeutischen Input Gberaus zufrieden.

Symptom-
kontrolle
[ Arzneimittel-
| bezogene |
Probleme

[ Arzneimittel- |
\ therapie |}

Apotheker

Abbildung 7 Die Rolle des Apothekers in Palliative Care

Um die Notwendigkeit einer pharmakotherapeutischen Betreuung darzulegen, gilt
es jedoch die Auswirkungen des Apothekers auf die palliative Versorgung von
Patienten genauer zu evaluieren. Hierfir muss die pharmazeutische Betreuung
festgelegt und reproduzierbar gemacht werden. Dies kann durch die Entwicklung
eines standardisierten pharmazeutischen Interventionspfades realisiert werden,
der eine Medikationsanalyse und ein Medikationsmanagement enthalt, sowie
Problemstellungen einer sektorenlbergreifenden Versorgung adressiert. Hier gilt

es die Auswirkungen auf die Arzneimitteltherapie durch Identifikation und L&sung
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von arzneimittelbezogenen Problemen zu erfassen (siehe Abbildung 7). Um den
Zusatznutzen flr die Patientenversorgung darzulegen, ist es unabdingbar, die
Wirkung der erbrachten Leistung bei den Patienten selbst zu messen. Wie in der
Palliativmedizin Ublich, sollte hierfiir ein Patient Reported Outcome Measure
(PROM) verwendet werden, wodurch Symptombelastung, Lebensqualitat und
Bedlirfnisse der Patienten erfasst werden (28, 29). Dies ermdglicht die
Auswirkungen der pharmakotherapeutischen Betreuung durch Apotheker auf die
Arzneimitteltherapie an die Anderungen der Symptomlast von Palliativpatienten
zu koppeln. Aufbauend auf diesen Erkenntnissen erfolgte die Festlegung der

Zielsetzung des Forschungsprojektes.

1.4 Zielsetzung

Entwicklung eines strukturierten und standardisierten pharmazeutischen
Interventionspfades auf einer Palliativstation und Testung der Feasibilitdt einer
Studie zur Evaluation der Auswirkungen des Interventionspfades auf die

Symptomlast von Palliativpatienten.
Hieraus ergaben sich folgende Teilziele:

1. Entwicklung eines strukturierten und standardisierten pharmazeutischen

Interventionspfades und Implementierung in den Stationsalltag

2. Testung der Feasibilitat einer Vorher-Nachher-Studie in Bezug auf

Rekrutierung, Drop-out, Outcome-Parameter

3. Evaluation der Nutzung und Praktikabilitéit der Teilkomponenten des

pharmazeutischen Interventionspfades
4. Bestimmung des zeitlichen Umfangs der pharmazeutischen Begleitung

5. Evaluation der Auswirkungen des Interventionspfades auf die

Arzneimitteltherapiesicherheit

6. Evaluation des Effektes des Interventionspfades auf die Symptomlast von

Palliativpatienten
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2 Methodik

2.1 Studiendesign

Bei der Studie handelte es sich um eine Vorher-Nachher-Feasibilitatsstudie mit

Implementierung eines pharmazeutischen Interventionspfades auf einer

Palliativstation.

2.2 Pharmazeutischer Interventionspfad

Voraussetzung flr die Studiendurchfiihrung und die damit verbundene

strukturierte intersektorale pharmakotherapeutische Betreuung durch Apotheker

sowie die Evaluation der Auswirkungen auf die Symptomlast von

Palliativpatienten, war die Entwicklung eines pharmazeutischen

Interventionspfades (siehe Abbildung 8).

> Aufnahme > stationarer Aufenthalt > Entlassung > > post-stationarer Bereich >

Arzneimittel- Pharmakotherapeutische Entlassmanagement Pharmakotherapeutische
anamnese Betreuung Beratung
Erfassung aller i
Medikamente Bewertung neuer Medikamente Vorbereitung der
(inkl. OTC, . Entlassung Arzneimittelinformation
Nahrungsergéanzung) Absetzen unnétiger
Medikamente mit langfristiger Schulungen Nachschulungen
Beurteilung von Wirkung
Indikationen Kontaktaufnahme mit
Weiterversorgern
Berurteilung (Arzt, Apotheke,
patientenindividuelles Einrichtungen)
Risikoprofil
Abbildung 8 Pharmazeutischer Interventionspfad

Dieser enthalt verschiedene miteinander

pharmazeutischen Betreuung und stellt somit eine komplexe Intervention dar

(98).

2.2.1 Entwicklung

interagierende Komponenten der

Die Entwicklung und Evaluation des Interventionspfades erfolgte ahnlich den
Empfehlungen des britischen Medical Research Council (MRC) zur Entwicklung und
Evaluation komplexer Interventionen in mehreren Schritten (99). Zundchst wurde
die vorhandene Evidenz zur Rolle des Apothekers in der palliativen Versorgung im

Rahmen eines Vorlauferprojektes (Projektdurchfiihrung: Dr. Constanze Rémi MSc)
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erfasst und beschrieben. In diesem Projekt wurde zunachst eine systematische
Literaturibersicht erstellt. AnschlieBend wurden in Deutschland tatige Apotheker
zu ihrer grundsatzlichen Einstellung beziglich ihrer professionellen Rolle in der
Versorgung von Palliativpatienten und ihres derzeitigen sowie geplanten
zuklnftigen Engagements befragt (100). Dabei wurde deutlich, dass Apotheker
verschiedene Beitrage zur palliativen Versorgung leisten kénnen und verstarkt zu
dieser beitragen moéchten. Jedoch auBerten die befragten Apotheker auch einen
primaren Unterstitzungsbedarf bei der Einbindung in palliativmedizinische

Versorgungsstrukturen.

Basierend auf diesen Erkenntnissen, Erfahrungen aus der klinischen Arbeit und
fachlichem Austausch mit Apothekern aus dem stationdren und dem ambulanten
Bereich, wurde anschlieBend der pharmazeutische Interventionspfad fir den
stationaren sowie post-stationdren Bereich entwickelt. Pharmazeutische
Interventionen wurden ausgearbeitet und die zu messenden Outcome-Parameter
bestimmt. Die einzelnen Elemente des pharmazeutischen Interventionspfades
wurden in der Praxis geprift, vor Studienbeginn lberarbeitet und bei Bedarf
angepasst (siehe 3.2.2 Anpassung der Komponenten). Hierfir wurde jedes
Element mit Fokus auf Praktikabilitét und ZweckmaBigkeit im klinischen Alltag
hinterfragt. Dies erfolgte durch Erfahrungsaustausch der beteiligten, klinisch- und

palliativmedizinisch erfahrenen Apotheker.

Im Rahmen einer Feasibilitdtsstudie erfolgte anschlieBend die praktische
Umsetzung des pharmazeutischen Interventionspfades sowie die Erfassung und
Evaluation der festgelegten Outcome-Parameter. Zur Integration der
Komponenten des pharmazeutischen Interventionspfades in die téaglichen
Handlungsabldufe der Palliativstation wurden vor Beginn der Studie die anderen
an der stationaren Versorgung beteiligten Berufsgruppen iber Ziel des Projektes,

Inhalt und Ablauf der Studie im Rahmen der internen Fortbildung informiert.

2.2.2 Komponenten des pharmazeutischen Interventions-

pfades

Der pharmazeutische Interventionspfad setzte sich aus verschiedenen
miteinander interagierenden Elementen zusammen (siehe Abbildung 8). Zur
Operationalisierung und Verdeutlichung der pharmakotherapeutischen Betreuung
durch Apotheker werden die einzelnen Komponenten im Folgenden detailliert

dargestellt.
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2.2.2.1 Arzneimittel-Anamnese

Innerhalb von 48 Stunden nach Aufnahme des Patienten auf die Palliativstation
erfolgte ein pharmazeutisches Aufnahmekonsil (siehe Anhang 1). Grundlage
hierfir stellten frihere Erfahrungen der Apotheker im Bereich der Arzneimittel-
Anamnese dar. Das Aufnahmekonsil lieferte eine strukturierte Ubersicht tber die
aktuelle Arzneimitteltherapie und patientenindividuelle Besonderheiten, wie
beispielsweise Allergien oder Arzneimittelunvertraglichkeiten. Hierfiir suchte der
Apotheker das direkte Gesprach mit den jeweiligen Patienten. Durch die
Verwendung eines standardisierten Aufnahmekonsils wurde dabei eine einheitliche
pharmazeutische Betreuung sichergestellt. Es wurden alle
verschreibungspflichtigen Medikamente, rezeptfreie Arzneimittel (OTC),
Nahrungserganzungsmittel, Vitamine und Mineralstoffe sowie pflanzliche und
homdopathische Arzneimittel erfragt, die vom Patient bei oder vor Aufnahme auf
die Palliativstation eingenommen wurden. Gezielte Fragen nach
Lebensgewohnheiten (Nikotin-, Kaffee- Grapefruit-, Alkoholkonsum, Einnahme
von Johanniskraut) wurden gestellt, um friihzeitig pharmakodynamische oder
pharmakokinetische Wechselwirkungen mit der derzeitigen oder geplanten
Arzneimitteltherapie zu erfassen. Zudem bestand die Moéglichkeit, dem Apotheker
Arzneimittel aus dem ambulanten Bereich mittels einer Medikationsttlite (,Brown
Bag") vorzulegen oder auf einem beigelegten Patienteninformationsschreiben zu
notieren. Zur Starkung der Adhdrenz des Patienten wurde der Patient nach
seinem Wissensstand lber die derzeitige Arzneimitteltherapie auf Station befragt.
Bei Bedarf wurde diese dem Patienten wahrend des Aufnahmekonsils im Detail
erklart. Zusatzlich erkundigte sich der Apotheker nach Nebenwirkungen oder
Problemen bei der Arzneimitteltherapie. AbschlieBend wurde dem Patienten die
Moglichkeit fir Rlckfragen gegeben. Die weitere pharmazeutische Betreuung
wurde erlautert und auf die Mdglichkeit der Kontaktaufnahme mit dem
Stationsapotheker hingewiesen. Die aus dem pharmazeutischen Aufnahmekonsil
gewonnen Informationen Uber die vorrangegangene Arzneimitteltherapie wurden
im Folgenden mit der Vormedikation aus den vorliegenden Arztbriefen,
Medikationsplanen oder Kurvendokumentationen abgeglichen und gegebenenfalls
erganzt. Bei Unstimmigkeiten erfolgte eine Riicksprache mit dem behandelnden
Arzt.
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2.2.2.2 Pharmakotherapeutische Betreuung

Wahrend des stationdren Aufenthaltes wurde mittels einer pharmako-
therapeutischen Betreuung durch den Apotheker eine Optimierung der
Arzneimitteltherapie im interdisziplindren Austausch gemeinsam mit Arzten und

Pflegekraften angestrebt.

Hierzu nahmen Apotheker im Rahmen einer werktaglichen Routine an den
multiprofessionellen Teambesprechungen auf Station teil. Bei den morgendlichen
Teambesprechungen wurden aktuelle Informationen Uber die stationdren
Patienten zwischen den beteiligten Berufsgruppen unter Leitung der Chefarztin
oder eines Oberarztes ausgetauscht. Unter anderem wurden Veranderungen des
Gesundheitszustandes und der Patientenverfassung, Wechsel der
Krankheitsphase, @ Therapiezielanderungen, Weiterversorgung, Bedulrfnisse,
Symptome, etwaige Ereignisse des letzten Tages, Organinsuffizienzen sowie
anstehende Entlassungen und das weitere palliativmedizinische Vorgehen
besprochen bzw. abgestimmt. Bei der Aufnahme neuer Patienten wurden diese
vom behandelnden Arzt auf Grundlage der Krankheitshistorie dem Palliativteam
vorgestellt. Dies erfolgte unter Beriicksichtigung des sozialen Umfelds und den
psychosozialen und spirituellen Bedlirfnissen des Patienten. Beteiligte
Berufsgruppen der multidisziplindren Teambesprechung waren Arzte, Apotheker,
Pflegekrafte, Seelsorger, Sozialarbeiter, Psychologen, Physio- und
Atemtherapeuten. Der Apotheker nutzte die Teilnahme an den
Teambesprechungen um ein mdglichst umfassendes Bild der Patienten zu erhalten
und frihzeitig moégliche Storfaktoren einer reibungslosen Arzneimitteltherapie zu
identifizieren (z.B. Symptome, Therapieadhdrenz, Leber- oder Niereninsuffizienz,
Allergien, Unvertraglichkeiten, Therapieziele, Nebenwirkungen usw.). Der
Apotheker war  hierbei  Ansprechpartner fiir pharmakotherapeutische
Fragestellungen aus dem  multiprofessionellen Team. Zur intensiven
pharmakotherapeutischen Betreuung fanden zudem einmal pro Woche
interdisziplinare Visiten gemeinsam mit den betreuenden arztlichen Kollegen und
Pflegekraften am Krankenbett statt. Weiter stand der Apotheker den Patienten
und dessen Angehdrigen bei Rickfragen zur Medikation sowie fir Arzneimittel-
Schulungen zur Verfligung. Die Arzneimitteltherapie der Patienten wurde im
Rahmen der pharmakotherapeutischen Betreuung werktaglich von einem
Apotheker bei einer pharmazeutischen Kurvenvisite evaluiert. Basierend auf
dieser Medikationsanalyse und Durchsicht der Patientenakte konnte sich der

Apotheker ein vollstandiges Bild der derzeitig verordneten Medikation verschaffen.

27



Methodik

Die Patientenakte gliederte sich dabei in drei Arzneimittelbereiche, die

berlcksichtigt und begutachtet wurden:

e Im Bereich Dauermedikation (siehe Anhang 2) wurden Arzneimittelgaben

gelistet, die dem Patienten dauerhaft nach einem festen Schema verordnet

wurden.

e Im Bereich Bedarfsmedikation (siehe Anhang 3) wurden die Medikamente
aufgefiihrt, die dem Patienten bei Bedarf, also bei akuten Symptomen oder
akuter Symptomverschlechterung von einer Pflegekraft ohne erneute
arztliche Ricksprache verabreicht werden konnten.

e Im Bereich Pumpenmedikation (siehe Anhang 4) wurden Medikamente

dokumentiert, die dem Patienten parenteral mit Hilfe eines
Pumpensystems verabreicht wurden. Zudem wurde die Gabe von enteraler
und parenteraler Erndhrung sowie von Infusionen mit Elektrolytldsungen

erfasst.

Die Durchsicht dieser Bereiche, in Kombination mit den aktuellen Informationen
aus der Teambesprechung und der Arzneimittel-Anamnese, bildete die Grundlage
fir die Identifikation, Evaluation und Risikobewertung (siehe 2.2.2.3

Arzneimittelbezogene Probleme) arzneimittelbezogener Probleme.

2.2.2.3 Arzneimittelbezogene Probleme
Zur Identifikation von arzneimittelbezogenen Problemen (ABP) und deren
Risikobewertung wurde die Arzneimitteltherapie der Patienten nach verschiedenen

Gesichtspunkten beurteilt (siehe Tabelle 1).

Tabelle 1 Bewertungskriterien flir arzneimittelbezogene Probleme
Bewertungskriterium Fragestellung
Verordnung Wurde die stationdre Medikation an die vorhergehende

Therapie angepasst? Gibt es fehlende Arzneimittel oder
Doppelverordnungen (z.B. Ubertragungsfehler, Licken im
Arztbrief, fehlende Angaben des Patienten, Ubermedikation)?

Dosierung Entspricht die Dosierung den zugelassenen  bzw.
evidenzbasierten Dosierungen?

Indikation Liegt eine klare Indikation vor, die eine Arzneimittel-
anwendung rechtfertigt?

Wirkung Liegt eine ausreichende Arzneimittelwirkung vor oder gibt

der Patient weiterhin belastende Symptome an (siehe 2.2.2.2
Pharmakotherapeutische Betreuung und 3.5 Symptomlast)?
Kann das Arzneimittel abgesetzt werden (prophylaktischer
oder langfristiger Nutzen bei begrenzter Lebenszeit)?

Hohes Nebenwirkungs- Wurde vor der Anwendung eine Nutzen-Risiko-Bewertung
potential bzw. aktuelle durchgefihrt? Wie vertragt der Patient die aktuelle
Vertraglichkeit Medikation? Treten Nebenwirkungen auf?
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Stark anticholinerge Wurde vor der Anwendung eine Nutzen-Risiko-Bewertung
Wirkung hinsichtlich anticholinerger Last durchgefiihrt? Gibt es
Arzneimittelalternativen?

Pharmakotherapeutische Wurde eine kritische Bewertung der Applikationsart, des

Probleme Applikationszeitpunkts und Einnahmedauer durchgefihrt?
Patientenindividuelle Wurden patientenindividuelle Faktoren bericksichtigt (z.B.
Faktoren Organinsuffizienzen, = PRISCUS  Arzneimittel, Allergien,

Unvertraglichkeiten)?

Hochpreisige Arzneimittel Wurde die Anwendung im Hinblick auf 6konomische Aspekte
Uberprift? Gibt es gleichwertige Alternativen? Ist eine
wirtschaftliche Versorgung auf Station und im post-
stationaren Bereich moglich?

Hausliches Umfeld Kann unter Bericksichtigung der individuellen Kenntnisse
des Patienten, der Angehoérigen und den Versorgungs-
maoglichkeiten das Therapieregime im post-stationaren
Bereich fortgefiihrt werden?

Durch Beachtung dieser Bewertungskriterien sollte fortlaufend eine adaquate und
sichere Arzneimitteltherapie gewahrleisten werden. Voraussetzung hierfiir war
jedoch, dass sich der Apotheker mdglichst zeiteffektiv einen Uberblick tber die
sich dynamisch @ndernde Arzneimitteltherapie und deren Risiken verschaffen
konnte. Zur Beurteilung der palliativmedizinischen Arzneimitteltherapie im
klinischen  Alltag wurde daher ein Bewertungsbogen (,APODAPS"
Arzneimittelbezogene Problem und Outcome-Dokumentation durch Apotheker im
palliativen Setting) entwickelt (siehe Abbildung 9) (101).

=)
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Olz|<|a 8|a|/d8 el 2|3l %
N o o N &/ §(Q| N |8 S|lo|N
elaelaajalalala B85 21
Arzneistoff 0|55 |5|5|5|5|5|58§5l&lo
Amitriptylin 2 3
Morphin 0-1
Fentanyl 1
Carbamazepin 0-1
Citalopram 0-1 1
Haloperidol 0-1
Clarithromycin 0 1

B CYP450-/UGT-Substrat ®CYP450-Indukor ®CYP450-Inhibitor (Mstark, I schwach)
= Arzneimittel hat serotonerge Wirkung

O Arzneimittel hat anticholinerge Wirkung (Skala 0-2)

m Arzneimittel ist in der PRISCUS-Liste als potentiell inadéquat fur Patienten > 65 Jahre gelistet
O Arzneimittel hat Auswirkungen auf die QT-Zeit(Skala 1-4)

Abbildung 9  Beispiel einer Dokumentation mit APODAPS

Dieser ermdglichte die werktagliche Bewertung der patientenindividuellen

Medikation im Hinblick auf pharmakokinetische und pharmakodynamische
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Interaktionen. Bei hochkomplexen Arzneimitteltherapien wurde zudem ein
gesonderter Interaktionscheck mit den verfiigbaren Interaktionsdatenbanken
durchgefiihrt (Lexicomp® Drug Interactions, YouScript®, mediQ®, AiDKI/inik®).
Bei alteren Patienten wurde anhand der PRISCUS-Liste (von lat. priscus,
altehrwiirdig) ein besonderes Augenmerk auf potentiell inadaquate Medikamente
fur altere Personen gelegt und maogliche Therapiealternativen benannt (102). Zur
Vermeidung von Inkompatibilitditen bei  Mischinfusionen wurde eine
Plausibilitatsprifung der Arzneistoffmischungen durchgefiihrt und madgliche

Vermeidungsstrategien erarbeitet.

ABP, die durch die prospektive Bewertung der Arzneimitteltherapie identifiziert
wurden, wurden an das interdisziplindre Team kommuniziert. Dies geschah
anhand des Formulars ,Pharmazeutische Beratung" (siehe Anhang 5), durch
Eintrag in die elektronische Patientenakte ISPC (Informationssystem Palliative
Care: Formular Apotheke - Arzneimittelinformation) sowie durch fachlichen
Austausch mit den betreuenden Arzten und Pflegenden. Bei Weitergabe der
Informationen wurden neben dem ABP auch Empfehlungen mit Begriindungen zu
Therapiednderung oder Modifikation genannt. Das Formular ,Pharmazeutische
Beratung" wurde anschlieBend vom behandelnden Arzt nach dessen Durchsicht
unterschrieben. Falls die pharmazeutische Empfehlung nicht umgesetzt wurde,
begriindete der betreuende Arzt die Beibehaltung der Therapie schriftlich.
Hierdurch wurde die Erfassung des Outcomes sichergestellt und eine bewusste

Arzneimitteltherapie nach einer Nutzen-Risiko Abwagung dokumentiert.

Neben der Bewertung der Arzneimitteltherapie nach oben genannten Punkten
bestand die Moéglichkeit, palliativmedizinische Fragestellungen direkt an den
Apotheker zu richten. Diese wurden anschlieBend zeitnah recherchiert und
beantwortet. Diese palliativmedizinische Arzneimittelinformation konnte von allen
Berufsgruppen der Klinik und Poliklinik fir Palliativmedizin, den Beteiligten im

ambulanten Bereich und den Patienten sowie deren Angehdrigen genutzt werden.

2.2.2.4 Entlassmanagement

Bei einer anstehenden Entlassung des Patienten wurde 24-72 Stunden vor
Entlassung mit Hilfe des Moduls Medibox des Klinikprogramms AiDKlinik® ein
schriftlicher Medikationsplan erstellt (siehe Anhang 6). Dieser Plan wurde
anschlieBend patientenindividuell ergéanzt und modifiziert (siehe Tabelle 2). Eine
poststationdre Vernetzung der in die Versorgung der Patienten involvierten
Beteiligten wurde angestrebt. Diese wurden daher im Vorfeld telefonisch durch

den Apotheker kontaktiert.
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Tabelle 2

Modifikation des Medikationsplans

Element

Modifikation

Klinikanschrift

Erganzung der Kilinikanschrift ,Klinikum der Universitat
Minchen, Ludwig-Maximilians-Universitat Minchen” um die
Bezeichnung ,Klinikum GroBhadern™ und ,Klinik und Poliklinik
fur Palliativmedizin®

Ansprechpartner

Hinweis auf den behandelnden Arzt und den =zustandigen
Apotheker auf Station mit Angabe der telefonischen Durchwahl

Weiterversorgung

Auflistung der im poststationdren Bereich beteiligten Versorger:
Hausarzt, Hausapotheke, SAPV Team, Hospiz, Pflegeheim,
ambulanter parenteraler Versorgungsdienst, Pflegedienst

Einnahmezeitpunkte

Anderung der vorgegebenen Einnahmezeitpunkte: Morgen,
Mittag, Abend, Nacht in genaue Einnahmeuhrzeiten:
8:00 Uhr, 12:00 Uhr, 16:00 Uhr 20:00 Uhr

Pumpenmedikation

Angabe der Arzneimittel Uber ein Pumpensystem mit Angabe
der  Arzneimittelkombination, Dosierung, Lésungsmittel,
Losungsvolumen, Laufgeschwindigkeit, Bolus-Gabe, Sperrzeit
und Laufdauer

Ernahrung Detaillierte Angaben zu parenteralen/enteralen Ernahrung sowie

Wundversorgung speziellen Wundversorgungen in einem separaten Textfeld

Arzneimittel Anderung der Bezeichnung von Arzneimitteln und deren
Wirkstoffangaben (Angaben als Salz) in gebrauchliche
Wirkstoffnamen mit adaquater Dosierung (z.B. Pantoprazol-Na-
1,5-H20 45,11 mg zu Pantoprazol 40 mg)

Indikation Zuweisung einer klaren und patientenversténdlichen Indikation

zu den verordneten Arzneimitteln (z.B. Metamizol, Indikation:
Schmerzen)

Applikationsart

Erganzung der Applikationsart im Kommentarfeld (z.B. peroral:
schlucken; sublingual: unter der Zunge zergehen lassen;
subkutan: in das Unterhautfettgewebe spritzen)

Therapieanpassung

Erganzung anstehender Dosisanpassungen (z.B. bei
Glucocorticoid-Therapie) oder Therapiedauer (Antibiosen) im
Kommentarfeld

Besonderheiten

Auf Besonderheiten der Arzneimitteltherapie zu Teilbarkeit,
Suspendierbarkeit (z.B. bei PEG-Anlage), Modrserbarkeit,
vorliegende Organinsuffizienzen, Stlickelung der verordneten
Dosierung (z.B. Palladon® Hydromorphon 9,1 mg unretardiert
entspricht einer Stlickelung aus drei 2,6 mg und einer 1,3 mg
Kapsel) oder Datum des letzten Pflasterwechsels (z.B. bei
Norspan®) wurde im Kommentarfeld hingewiesen

Bedarfsmedikation

Angabe der genauen Dosierung und des Intervalls: z.B.
Metamizol 500 mg/ml, bei Schmerzen 20-40 Tropfen,
entsprechen 500-1000 mg Metamizol, erneute Gabe nach
4 Stunden mdglich, maximal 4 mal tagliche Gabe

Weitergabe des
Medikationsplans

Einfligen des Patientennamens und des Geburtsdatums auf allen
Seiten des Plans, um einen mehrseitigen Medikationsplan bei
Weitergabe per Fax oder mehrseitigem Druck weiterhin dem
Patienten zuordnen zu kénnen

Rabattvertrage

Um auf die geltenden Vorschriften der Rabattvertrage
hinzuweisen, erfolgte der Hinweis ,Beispielpraparate. Es kénnen
auch andere Handelspraparate verwendet werden." am Ende
des Medikationsplans
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Spatestens am Tag der Entlassung wurde der erstellte Medikationsplan im
Rahmen eines pharmazeutischen Entlasskonsils (siehe Anhang 7) mit dem
Patienten und ggf. dessen Angehdrigen durchgesprochen und die richtige
Einnahme, Dosierung und Anwendung der verordneten Medikamente erklart.
Hierdurch sollte ein einheitliches Entlassmanagement sichergestellt werden. Der
Patient und dessen Angehérige erhielten den Medikationsplan gemaB den
Empfehlungen des Aktionsplanes Arzneimitteltherapiesicherheit (AMTS) (103). Es
wurde auf die wodchentliche Kontaktaufnahme durch den Apotheker und die
Mdglichkeit von Ruckfragen nach Entlassung hingewiesen. Hierfir wurde die
telefonische Erreichbarkeit des Patienten erfragt und der erste Termin flr eine
Kontaktaufnahme vereinbart. Zudem wurde der Patient zur Verordnung der
Medikamente und gesetzlichen Regelungen der Arzneimittelversorgung beraten
(z.B. Austausch der Medikamente nach Rahmenrabattvertrag, Mitnahme von

Betdubungsmitteln ins Ausland).

Um eine nahtlose Weiterversorgung sicherzustellen, wurde mit Einverstandnis der
Patienten der Medikationsplan an alle an der Versorgung Beteiligten Ubergeben.
Dazu gehdérten die weiterbehandelnden Arzte, die vom Patienten benannte
Hausapotheke am Wohnort sowie Pflegedienste oder weiterversorgende
Einrichtungen. Alle Weiterversorger erhielten den identischen Medikationsplan,
der auch dem Patienten ausgehandigt wurde. Auf Besonderheiten der
Arzneimitteltherapie und der Versorgung (z.B. Unvertraglichkeiten, Off-Label-Use,
spezielle Darreichungsformen) wurde telefonisch hingewiesen. Die freie
Apothekenwahl und das Zuweisungsverbot von Rezepten nach dem

Apothekengesetz §11 blieben dadurch unberthrt.

2.2.2.5 Nachbetreuung

Bei Patienten, die in die Feasibilitdtsstudie eingeschlossen werden konnten und in
den post-stationdren Bereich entlassen wurden, fand Uber einen Zeitraum von
vier Wochen einmal pro Woche eine telefonische Kontaktaufnahme statt. Zu
Beginn des Telefonats wurden dem Patient die Dauer des Gesprachs mit 20-30
min sowie der Ablauf des Telefonats kommuniziert. Es wurde das derzeitige
Befinden erfragt und dem Patienten die Mdglichkeit eingeraumt, das Telefonat auf
einen spateren Zeitpunkt zu verschieben, falls es flir den Patienten im aktuellen
Moment nicht mdglich war zu telefonieren. Bei jedem Anruf wurde die aktuelle
Symptombelastung des Patienten mit der Integrated Palliative care Outcome
Scale (IPOS) erfasst. Hierbei konnte sich der Patient zusatzlich an dem ihm
ausgehandigten, farblich markierten Fragebogen orientieren. Zudem wurde der

Patient nach Unklarheiten, Problemen, Nebenwirkungen und - sofern mdglich -
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Anderungen seiner Arzneimitteltherapie befragt. Hierbei wurden durch den
Apotheker Hilfestellungen zur Lésung mdglicher arzneimittelbezogener Probleme
erarbeitet und diese an weitere in die Behandlung des Patienten involvierte
Berufsgruppen kommuniziert. Darlber hinaus stand die palliativmedizinische
Arzneimittelinformation der Klinik und Poliklinik fir Palliativmedizin den Patienten,
den behandelnden Arzten, der Apotheke und ggf. der Betreuungseinrichtung fir
telefonische Rickfragen zur Verfligung. Zum Abschluss des Telefonats wurde dem
Patienten eine offene Frage flir eventuelle Rickfragen gestellt (Frage: ,Welche
weiteren Fragen bezlglich Ihrer Arzneimitteltherapie haben Sie?") und der Termin

fur die nachste Kontaktaufnahme vereinbart.

2.3 Setting

Die Implementierung des pharmazeutischen Interventionspfades fand auf einer an
ein Universitatsklinikum angebundenen Palliativstation (Klinik und Poliklinik flr
Palliativmedizin, Klinikum der Universitat Minchen, Campus GroBhadern) statt.
Diese besitzt eine Kapazitdt von 10 Patientenbetten in Einzelzimmern. Die
Patientenversorgung wird durch ein interdisziplindres Team, bestehend aus
Arzten, Apothekern, Pflegenden, Sozialarbeitern, Seelsorgern, Physiotherapeuten,
Atemtherapeuten und Psychologen gewahrleistet. Der stationare Aufenthalt auf
der Palliativstation dient der Behandlung belastender Symptome. Pro Jahr werden
Uiber 300 Patienten stationar aufgenommen und behandelt. Die Aufnahme erfolgt
sowohl aus dem hauslichen Umfeld als auch aus Pflegeheimen, Krankenhausern
oder von anderen Stationen innerhalb des Universitatsklinikums. Die
durchschnittliche stationdare Aufenthaltsdauer der Patienten betrug in den Jahren
2015-2016 9-10 Tage, wobei ca. 60% der Patienten noch wahrend der
stationaren Versorgung verstarben. Wenn der Zustand des Patienten es
ermdglicht, ist das Ziel des stationdren Aufenthaltes die Entlassung nach Hause,
in ein Hospiz oder in andere Einrichtungen, bzw. die Anbindung an ein SAPV-

Team.
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2.4 Studienpopulation

2.4.1 Ein- und Ausschlusskriterien

Als Einschlusskriterien wurden festgelegt:

e Stationdare Aufnahme auf die Palliativstation der Klinik und Poliklinik fir
Palliativmedizin des Klinikums der Universitat Miinchen

e Mindestalter 18 Jahre

e Diagnose einer unheilbaren onkologischen oder nicht-onkologischen
Erkrankung

e Lebenserwartung von mindestens vier Wochen bei Aufnahme

e Einwilligungsfahigkeit zur Studienteilnahme

¢ Kommunikation auf Deutsch oder Englisch mdéglich

Als Ausschlusskriterien wurden definiert:

e Nicht einwilligungsfahig
e Patient wurde bereits zu einem friheren Zeitpunkt in die Studie

eingeschlossen

2.4.2 Rekrutierung

Die Rekrutierung erfolgte in einer konsekutiven Reihenfolge. Die Uberpriifung, ob
Patienten zum Einschluss in die Studie geeignet waren, fand wahrend der
taglichen multidisziplinaren Team-Besprechungen statt. Patienten, die die
Einschlusskriterien erflllten, wurden vom Stationsapotheker angesprochen,
schriftlich und mindlich Uber die Studie aufgeklart und um ihre Einwilligung
gebeten (siehe Anhang 8 und Anhang 9). Die Einwilligung erfolgte schriftlich und
konnte von dem Patienten jederzeit ohne Nennung von Grinden widerrufen

werden.

2.5 Messinstrumente

Die Messung des primdren Endpunktes (Verbesserung der Symptomlast) erfolgte
durch Erfassung der Symptombelastung der Patienten mittels der Integrated
Palliative care Outcome Scale (IPOS). Die Effekte des strukturierten und
standardisierten pharmazeutischen Interventionspfades auf die
Arzneimitteltherapiesicherheit und die Arzneimitteltherapie, wurden durch
Erfassung, Klassifizierung und Evaluation arzneimittelbezogener Probleme nach
Vorgaben des Pharmaceutical Care Network Europe (PCNE) erhoben. Mithilfe des
Trail Making Tests (TMT) wurden kognitive Einschrankungen als Surrogat-

Parameter flir zentralnervése Arzneimittelnebenwirkungen dokumentiert. Der

34



Methodik

Funktionsstatus der Patienten wurde mit dem Karnofsky Performance Status
abgebildet.

2.5.1 Integrated Palliative care Outcome Scale (IPOS)

Um die Auswirkungen der erbrachten palliativmedizinischen und
pharmakotherapeutischen Leistungen messbar zu machen, wurden durch
Outcome Messungen mit der Integrated Palliative care Outcome Scale (IPOS,
sieche Anhang 10) Anderungen der Palliativbediirfnisse dargestellt. Durch den
IPOS wurden die Symptome, die Bedlrfnisse und die daraus resultierenden
Beeintrachtigungen des Patienten in den vorangegangenen drei Tagen erfasst. Es
handelt sich hierbei um ein multidimensionales Messinstrument, bei dem sich der
Gesamtscore der erfragten Symptomlast aus Fragen zu kérperlichen, emotionalen
und psychosozialen Symptomen bzw. Bedlirfnissen zusammensetzt. Zudem wird
der Informations- und Unterstitzungsbedarf des Patienten erfasst. Der
Fragebogen besteht aus 17 Fragen mit vorgegebenen Antwortmdglichkeiten und
zwei offenen Fragestellungen. Am Anfang des IPOS steht eine offene Frage zu
Hauptproblemen oder Sorgen des Patienten in den letzten drei Tagen.
AnschlieBend folgen zehn festgelegte Fragen zu kérperlichen Symptomen, eine
offene Frage nach weiteren bisher nicht erwdhnten kérperlichen Symptomen und
sieben Fragen nach psychosozialen Symptomen. Die Antworten des Patienten
werden dabei von einer Likert-Skala in eine Ordinalskala lbertragen. Diese gibt
von 0-4 die gefuhlte Beeintrachtigung durch das genannte Symptom an, wobei 0
gar nicht, 1 ein wenig, 2 maBig, 3 stark und 4 extrem stark entspricht. Je héher
der erzielte Gesamtscore, desto starker ist die Symptombelastung des Patienten,
je niedriger, desto besser sind die Symptome kontrolliert. Der maximale
Gesamtscore der Symptomlast liegt bei 68 Punkten, der minimale bei 0 Punkten.
Somit evaluiert der IPOS die derzeitige Situation des Patienten und kann dabei
zeitsparend innerhalb von wenigen Minuten ausgefillt werden (104). Bei dem
IPOS handelt es sich primar um ein Instrument zur Messung und Erfassung von
Patient Reported Outcomes (PROs). Das Messinnstrument zahlt somit zu den
sogenannten PROMs. Dabei ist bei der Anwendung sowohl eine Patientenversion

als auch eine Version flr professionelle Betreuer verfiigbar.

2.5.2 Arzneimittelbezogene Probleme (ABP)

Die arzneimittelbezogenen Probleme (ABP), ausgesprochene Empfehlungen und

deren Outcome wurden patientenspezifisch dokumentiert und ausgewertet. Dies
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erfolgte nach der Klassifikation des Pharmaceutical Care Network Europe flir ABP
(PCNE-DRP; Version 6.2 von 2010), die bei der Outcome Messung einer
pharmazeutischer Betreuung zur Anwendung kommt (60). Die Klassifikation ist in
mehreren validierten Sprachversionen erhaltlich. Deutsch wurde jedoch nicht
unterstitzt. Um eine einheitliche Kodierung im klinischen Alltag zu ermdéglichen,
wurden Kodierungsrichtlinien mit festgelegten Vorschriften erarbeitet. Die
Ubersetzung der Kodierungsdomanen ins Deutsche beschrénkte sich auf Grund
der Komplexitat auf die Hauptdomanen. Dieses Vorgehen erfolgte im Konsensus
Verfahren mit insgesamt drei klinischen Apothekern des Klinikums der Universitat
Minchen (siehe Anhang 11). Zur Kodierung wurde zudem ein Entscheidungspfad

ausgearbeitet. Dieser ist in Abbildung 10 dargestellt.

Das Klassifikationssystem des PCNE ist hierarchisch aufgebaut und trennt explizit
die Probleme von ihren Ursachen. Bei der Evaluation der ABP findet eine
Einteilung nach potentiellem oder manifestem Problem statt. Hier wurde durch die
Erarbeitung der Kodierungsrichtlinien festgelegt, dass ein ABP nur dann als
manifest angesehen wird, wenn es den Patienten erreicht hat bzw. Auswirkungen
des ABP beim Patienten beobachtet wurden. AnschlieBend erfolgt die Einordnung
des ABP nach Art des Problems, den Ursachen, der Interventionen und des
Outcomes. Die einfache Klassifikation enthalt vier primare Domanen fir Probleme,
acht fiar Ursachen, funf fir Interventionen und vier flr Outcomes (siehe
Tabelle 3). Bei einer komplexeren Betrachtung gibt es die Mdéglichkeit ABP
detaillierter in Subgruppen einzuordnen. Hierfiir stehen neun Subgruppen bei
Problemen, 37 bei Ursachen, 17 bei Interventionen und sieben bei der Outcome-
Messung zur Verfligung. Dies ermdglicht eine genauere Klassifikation der
dazugehoérigen Hauptdomane. Bei der Kodierung der Interventionen wurde zudem
folgendes Vorgehen auf Arztebene gewdhlt. Wurde der Arzt rein liber ein Problem
informiert, ohne dass es die Mdglichkeit einer aktuellen Intervention gab, wurde
dies als ,Prescriber informed only™ (I1.1) gewertet. Wurde der Arzt um zusatzliche
Angaben zur Situation gebeten, erfolgte die Kodierung als ,Prescriber asked for
information™ (I1.2), bei Abgabe einer Empfehlung zur Lésung des Problems durch
den Apotheker als ,Intervention proposed,.." (I1.3-I1.5). Die Kodierung des
Outcomes wurde nach dem Erfolg der Intervention festgelegt. Bei akuter
Verschlechterung des Patienten, Versterben oder anderer Komplikationen, die
eine Lésung des Problems unmdglich machten, wurde dies als ,No need or

possibility to solve problem™ (03.4) dokumentiert.

Somit wurde jedes ABP als ein Problem kodiert, dem bis zu drei Ursachen zu
Grunde liegen und das bis zu drei Interventionen mit sich bringen kann. Zu jedem

Problem konnte dabei nur ein Outcome dokumentiert werden.
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Tabelle 3

Hauptdomanen der Klassifikation von ABP

Problems

Probleme

Potential or manifest

Potentiell oder manifest

P1 Treatment effectiveness

P1 Wirksamkeit/Arzneimittelwirkung

P2 Adverse reactions

P2 Nebenwirkungen

P3 Treatment costs P3 Kosten
P4 Others P4 Andere
Causes: Ursachen

C1 Drug selection

C1 Arzneimittelauswahl

C2 Drug form

C2 Arzneiform

C3 Dose selection

C3 Dosierung

C4 Treatment duration

C4 Behandlungsdauer

C5 Drug use process

C5 Arzneimittelanwendung

C6 Logistics C6 Logistik
C7 Patient C7 Patient
C8 Other C8 Andere

Interventions:

Interventionen

I0 No intervention

I0 Keine Intervention

I1 At prescriber level

I1 Auf Arztebene

I2 At patient/carer level

I2 Auf Patientenebene/Versorgerebene

I3 At drug level

I3 Auf Arzneimittelebene

I4 Other intervention or activity

I4 Andere Interventionen

Outcome:

Outcome

00 Not known

00 Unbekannt

01 Solved

01 Gel6st

02 Partially solved

02 Teilweise geldst

03 Not solved

03 Nicht geldst
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Arzneimittelbezogenes ¢
Problem

v

v

potentiell

manifest

v

@ Arzneimittel Wirkung betroffen?

Kodierung unter P1

v

Nebenwirkungen betroffen?

Kodierung unter P2

v

Kosten betroffen?

Kodierung unter P3

v

Anderes ABP
Kodierung unter P4

Kodierung von
bis zu drei Griinden

> C1 Arzneimittelauswahl 03 Nicht gelést l€—
> C2 Arzneiform 00 Unbekannt €
> C3 Dosierun:
9 01 Geldst
> C4 Behandlungsdauer 02 Teilweise gelést
»| C5 Arzneimittelanwendung
° nein
> C6 Logistik
> C7 Patient |
ABP gelost?
> C8 Andere A
Ly Kodierung von q Kodierung des
bis zu drei Interventionen g Outcomes

10 Keine Intervention

11 Auf Arztebene

12 Auf Patientenebene

I3 Auf Arzneimittelebene

14 Andere Intervention

Abbildung 10 Entscheidungspfad zur Kodierung von ABP
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2.5.3 Trail Making Test (TMT)
Mithilfe des Trail Making Tests (TMT) wurden kognitive Einschrankungen auf

Grund von zentralnervésen Arzneimittelnebenwirkungen erfasst. Bei dem TMT
handelt es sich um einen neuropsychologischen Test, der sensitiv fir eine Vielzahl
von neurologischen Beeintrachtigungen und Stérungen ist (105). Der TMT besteht
aus zwei Teilen (siehe Anhang 12). Bei Teil A muss der Patient auf einem Blatt 25
Zahlen aufsteigend und der Reihe nach mit einer Linie verbinden. Die
Anforderungen von Teil B unterscheidet sich zu Teil A darin, dass der Patient
abwechselnd Zahlen und Buchstaben miteinander verbinden muss (z.B. 1, A, 2, B,
3, C usw.). Bei einem Fehler wird der Patient auf diesen hingewiesen und
aufgefordert diesen zu korrigieren. Der dokumentierte Wert entspricht der
bendtigten Zeit in Sekunden, die der Patient bendtigte, die einzelnen Teile zu

absolvieren.

2.5.4 Karnofsky Performance Status

Zusatzlich wurde der Funktionsstatus der Patienten erhoben, um die
dokumentierten Daten der Studienpopulation mit anderen palliativmedizinischen
Einrichtungen vergleichbar zu machen. Verwendung fand hierbei der Australia-
modified Karnofsky Performance Status (AKPS). Dieser kombiniert den
urspringlichen Karnofsky Performance Status mit dem Thorne-modified Karnofsky
Performance Status, der sich als zweckmaBiger im ambulanten palliativen Setting
erwiesen hat. Dadurch deckt der AKPS beliebige Szenarien auch in der stationaren
Palliativversorgung ab und ist breit einsetzbar (106). Der AKPS stellt dabei ein
Messinstrument zur Erfassung des individuellen Leistungsstatus, inklusive der
jeweiligen Fahigkeiten von Patienten und somit der krankheitsbedingten
Lebensqualitdt dar. Die Abstufung der jeweiligen Leistungen erfolgt in 10er
Schritten auf einer Skala von 0 (Tod) bis 100 (normale Funktionen) (106). Ein
Nachteil ist jedoch die Fremdeinschatzung des Patienten und die Nicht-

Einbeziehung von Gefiihlen und Emotionen der Patienten.

2.6 Datenerhebung

Die Datenerhebung erstreckte sich Uber einen Zeitraum von 12 Monaten (Januar
bis Dezember 2015). Die Patienten einer Palliativstation wurden hierbei durch
einen Apotheker mitbetreut und bei Einschluss in die Feasibilitatsstudie zusatzlich
von diesem im post-stationdren Bereich einmal pro Woche Uber einen Zeitraum
von vier Wochen telefonisch kontaktiert. Zur Bestimmung der Feasibilitat der

Studie und des Effektes des strukturierten und standardisierten pharmazeutischen
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Interventionspfades wurden demografische sowie klinische Daten zu den
rekrutierten  Patienten, deren Symptomlast und Auswirkungen von
arzneimittelbezogenen Problemen auf die Arzneimitteltherapie erhoben. Zur
Beurteilung der Praktikabilitdt der pharmazeutischen Interventionen wurde der

zeitliche Umfang der Betreuung durch den Apotheker erfasst.

2.6.1 Demografische und klinische Patientendaten

Demografische und klinische Daten umfassten das Geschlecht und Alter der
Patienten, den Wohnort, Grunderkrankung und die Dauer des stationaren
Aufenthalts. Die Erfassung des Funktionsstatus der Patienten mittels des
Australia-modified Karnofsky Performance Status erfolgte jeweils bei stationdrer
Aufnahme sowie bei Entlassung der Patienten von Station. Der Score wurde durch

den behandelnden Arzt festgelegt.

2.6.2 Erfassung der Symptombelastung

Die Symptombelastung der Patienten wurde mit der Integrated Palliative care
Outcome Scale (IPOS) erhoben. Dies erfolgte bei Abschluss des kompletten
Nachbetreuungszeitraums zu insgesamt 6 verschiedenen Zeitpunkten (TO-T5):
innerhalb von 48 Stunden nach Aufnahme, <24 Stunden vor Entlassung von
Station und alle sieben Tage nach Entlassung Uber einen Zeitraum von vier
Wochen (siehe Abbildung 11).

Aufnahme > Entlassung > post-stationarer Bereich >

IPOS IPOS IPOS IPOS IPOS IPOS
Aufnahme Entlassung Woche 1 Woche 2 Woche 3 Woche 4

Abbildung 11 Erfassungszeitpunkte der Symptomlast mittels IPOS

Da Unterschiede in der Erhebung des Fragebogens die Vergleichbarkeit der
erhobenen Outcome-Messungen unter den befragten Studienteilnehmern
beeinflussen, wurde der IPOS-Fragebogen im stationdren Bereich vom Patienten
selbst ausgefillt oder durch den betreuenden Apotheker abgefragt. Im post-
stationaren Bereich erfolgte eine telefonische Abfrage. Eine Fremdeinschatzung

der Symptome erfolgte somit nicht.
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2.6.3 Zeitlicher Umfang der pharmazeutischen Betreuung

Der zeitliche Umfang der pharmazeutischen Begleitung der Studienpatienten
ergab sich aus der durch den Apotheker geleisteten pharmakotherapeutischen
Betreuung. Die Dauer entsprach der Summe der einzelnen Elemente des
pharmazeutischen Interventionspfades und der pharmakotherapeutischen
Betreuung inklusive der routinemdBigen Kurvenvisiten, Patientengesprachen

sowie der Dokumentation.

2.6.4 Erfassung der Arzneimitteltherapie

Das Verordnungsverhalten wurde zu sechs festgelegten Zeitpunkten (TO bis T5)
erfasst (siehe Abbildung 12). Hier wurden zu jedem Zeitpunkt alle verordneten

Arzneimittel erfasst (siehe Tabelle 4).

stationarer
Aufenthalt

prastationar Aufnahme lizgjuzed Lo Arztbrief
Aufnahme Entlassung

TO T T2 T3 T4 T5

Abbildung 12 Erfassungszeitpunkte des Verordnungsverhaltens

Tabelle 4 Dokumentation der Medikation zu verschiedenen Zeitpunkten

Zeitpunkt | Dokumentierte Arzneimittel

Verschriebene und eingenommene Arzneimittel (der letzten 6 Monaten)
TO laut medizinischen Aufzeichnungen vor Aufnahme auf die Palliativstation
(ohne Bedarfsmedikamente)

Verschriebene und eingenommene Arzneimittel am Tag der Aufnahme
T1 (kein ganzer stationarer Tag) auf die Palliativstation
(ohne Bedarfsmedikamente)

Verschriebene und eingenommene Arzneimittel am Tag nach Aufnahme
T2 (erster ganzer stationarer Tag) auf die Palliativstation

(ohne Bedarfsmedikamente)

Verschriebene und eingenommene Arzneimittel wahrend des gesamten
T3 stationdaren Aufenthalts auf der Palliativstation

(inklusive angeforderter Bedarfsmedikation)

Verschriebene Arzneimittel am Tag der Entlassung/Tod (gesamter
T4 stationarer Tag) von der Palliativstation

(ohne Bedarfsmedikamente)

Verschriebene Arzneimittel laut Arztbrief bei Entlassung von der
T5 Palliativstation

(inklusive verordneter Bedarfsmedikation)
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2.6.5 Erfassung der arzneimittelbezogenen Probleme

Die Effekte des Interventionspfades auf die Arzneimitteltherapiesicherheit und die
Auswirkungen des Apothekers auf die Arzneimitteltherapie wurden durch die
kontinuierliche Erfassung arzneimittelbezogener Probleme (ABP; Synonym DRP),
zugehoriger pharmazeutischer Interventionen und deren Outcome bestimmt. Die
Erfassung der ABP erfolgte dabei wahrend des gesamten stationaren Aufenthalts

der Patienten.

2.6.6 Trail Making Test

Der Einfluss von zentralnervésen Arzneimittelnebenwirkungen auf die Kognition
der Patienten wurde mithilfe des TMT bei stationarer Aufnahme der Patienten

innerhalb von 48 Stunden und <24 Stunden vor Entlassung von Station erhoben.

2.7 Statistische Auswertung

Die statistische Auswertung der erfassten Daten erfolgte deskriptiv sowie durch
Testung auf signifikante Unterschiede des primaren Endpunkts ,Verbesserung der
Symptomlast® zwischen verschiedenen Zeitpunkten. Metrische und ordinale
Variablen wurden durch Angabe des Medians in Verbindung mit dem Minimum-
und Maximum-Wert sowie des Interquartilsabstands dargestellt. Nominale

Variablen wurden mit ihrer absoluten und relativen Haufigkeit beschrieben.

Bei der Auswertung der IPOS Scores wurde die Likert-Skala des Fragebogens zur
Erfassung der Symptomlast in die zugrundeliegenden ordinalen kérperlichen und
psychosozialen Variablen mit den jeweiligen Auspragungen (0-4) Uberfliihrt. Die
Testung auf signifikante Veranderung zu zwei Messpunkten erfolgte mit dem
Wilcoxon-Vorzeichen-Rang-Test. Dieser nichtparametrische statistische Test
vergleicht zwei voneinander abhdngige Stichproben miteinander. Bei mehr als
zwei voneinander abhangigen Stichproben wurde mit dem Friedman-Test
getestet. P-Werte <0,05 wurden als signifikant betrachtet. Bei Ausscheiden
(Drop-out) von Patienten wurden fehlende Werte jeweils vor Testung auf
Signifikanz mit dem letzten bekannten Messwert flir diesen Patienten erganzt. Die
statistischen Auswertungen erfolgten mit dem Statistik- und Analyse-Software
Programm IBM® SPSS® Statistics Version 23 fiir Microsoft® Windows 7.

2.8 Ethikvotum

Die Studie wurde von der Ethikkommission der Ludwig-Maximilians-Universitat

Minchen begutachtet und bewilligt (Nummer 86-14).
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3 Ergebnisse

3.1 Studienpopulation und Patientenflow

Wadhrend der zwolfmonatigen Rekrutierung erfolgten 315 stationdare Aufnahmen
auf die Palliativstation. 79 Patienten erfilllten die Einschlusskriterien; davon
konnten 41 Patienten in die Feasibilitatsstudie eingeschlossen werden (siehe
Abbildung 13).

205 Patienten
—>| Lebenserwartung
(<4 Wochen)
236 Patienten 8 Patienten
»| Einschlusskriterien >
nicht erfiillt Sprache
23 Patienten
—>
Allgemeinzustand
Jahr 2015
315 Patienten- 1 Patient 25 Patienten
Falle
bereits eingeschlossen zeitliche Griinde
38 Patienten
nicht
eingeschlossen
7 Patienten 5 Patienten
\ Palliatives Konzept
Einschluss abgelehnt abgelehnt
79 Patienten
»|Einschlusskriterien
erfiillt
34 Patienten 21 Patienten
L 4 >
von Station entlassen Studie beendet
41 Patienten
eingeschlossen
7 Patienten
verstorben

Abbildung 13 Rekrutierung und Grinde flir den Ausschluss von der Studie

Die Grinde fir einen Ausschluss von Patienten waren vielfdltig. Die meisten
Patienten (n=205) konnten auf Grund ihrer Lebenserwartung (< 4 Wochen) nicht
rekrutiert werden. Patienten (n=23), deren Allgemeinzustand bei Aufnahme keine
Rekrutierung zulieB, waren kaum oder nicht kontaktfahig, in ihrer Kognition
gemindert, dement, nicht oder nur teilweise orientiert oder zu schwach, um in die
Studie eingeschlossen zu werden. Zeitliche Grinde, die zu einem Ausschluss
fuhrten, betrafen Patienten (n=25), die vor oder am Wochenende aufgenommen

bzw. nicht rechtzeitig angetroffen wurden oder bei denen anderen Berufsgruppen
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auf Grund der Allgemeinsituation bei Aufnahme, der Vorrang der palliativen
Versorgung eingeraumt wurde. So erhielten beispielsweise bei einer spaten
Patientenaufnahme an einem Freitag zundchst die behandelnden Arzte oder bei
starker psychischer Belastung die betreuenden Psychologen den Zugang zum
Patienten. Hierdurch war gegebenenfalls ein zeitnaher Studieneinschluss nicht
mehr mdglich. Patienten, die nicht ausreichend Deutsch bzw. Englisch sprachen
oder auf Grund einer Tracheostoma-Anlage nicht in der Lage waren sich
ausreichend zu duBern, wurden auf Grund von Sprachproblemen ausgeschlossen
(n=8). Zudem konnten Patienten (n=13), die den Einschluss in die Studie (n=7)
bzw. die Fortflihrung der palliative Betreuung (n=5) ablehnten oder bereits an der

Studie teilgenommen hatten (n=1), nicht rekrutiert werden.

stationar >> post-stationar

> Woche 1 > Woche 2 > Woche 3 > Woche 4 >

34 Patienten || 32 Patienten —>»{ 29 Patienten |—] 22 Patienten

41 Patienten

Y

eingeschlossen

Y Y Y Y Y

7 Patienten 2 Patienten 3 Patienten 7 Patienten 1 Patient
Drop-out Drop-out Drop-out Drop-out Drop-out
7 Patienten 1 Patient 1 Patient 6 Patienten 1 Patient
verstorben verstorben verstorben verstorben Sturzereignis

1 Patient 1 Patient 1 Patient
nicht erreichbar nicht-kontaktféhig nicht-kontakiféhig v
1 Patient 21 Patienten
abgebrochen

Studie beendet

Abbildung 14 Entwicklung Studienpatienten im Verlauf der Studie

34/41 rekrutierten Patienten durchliefen stationar alle Teile des pharmazeutischen
Interventionspfades und konnten in den post-stationdren Bereich entlassen
werden. Im post-stationaren Bereich gab es insgesamt 13 Patienten Drop-outs
(siehe Abbildung 14). 21 Patienten konnten den kompletten Nachbetreuungs-

zeitraum der Studie abschlieBen.

Die demografischen Daten der Studienpatienten sind in Tabelle 5 dargestellt. Die
meisten Studienpatienten wurden in das hausliche Umfeld entlassen und durch
ein SAPV Team weiterversorgt. Ein Patient wurde zunachst zur
Anschlussheilbehandlung verlegt und kehrte anschlieBend ins hausliche Umfeld
zurlck. Ein weiterer Patient wurde zunachst nach Hause entlassen, aber wahrend

des Nachbetreuungszeitraums in ein Hospiz verlegt. Neun Patienten verstarben
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innerhalb von 28 Tagen nach Entlassung. Grund fir die erneute stationare
Aufnahme von finf Patienten in ein Krankenhaus war bei vier Patienten eine
starke Zunahme der Symptomlast. Davon war ein Patient bereits vor und ein
Patient nach erneuter stationarer Aufnahme telefonisch nicht mehr zu erreichen,
ein Patient wurde nach einem Sturzereignis mit Rippenfraktur stationar behandelt,
ein weiterer Patient entwickelte Sprachprobleme und war nur noch wechselnd
kontaktfahig. Dies fihrte zum Drop-out dieser Patienten. Ein Patient wurde zur
Abklarung komplementarer Therapiealternativen stationar aufgenommen. Hier

konnte die Nachbetreuung nahtlos fortgefihrt werden.

Tabelle 5 Demografische Patientendaten und Erkrankungspravalenz®

Demografische Patientendaten

Patienten [n] (%) 41 (100)
Alter [Jahre Median] (Spannbreite) 68 (39-91)
>65 [n] (%) 26 (63)
weiblich [n] (%) 21 (51)
Dauer stationarer Aufenthalt [Tage Median] (Spannbreite) 11 (4-25)

inkl. Aufnahmetag
Wohnort Miinchen [n] (%)

inkl. Umland 37.(30)
Lifestyle [n] (%) 1° (2)
Raucher 8 (20)
Kaffee 30 (73)
Grapefruitsaft 3(7)
Alkohol 11 (27)
Johanniskraut -
Arzneimittelunvertraglichkeiten 7 (17)
Allergien 6 (15)
Versorgungsbereich nach Entlassung [n] (%)

Zuhause 26° (63)
Hospiz 3(7)
Pflegeheim 4 (10)
SAPV-Anbindung 22 (54)
Anschlussheilbehandlung 14 (2)
Wahrend des stationaren Aufenthalts verstorben 7 (17)

@ Die Einteilung der Erkrankungen erfolgte nach der internationalen statistischen Klassifikation der
Krankheiten und verwandter Gesundheitsprobleme (ICD)

b Erfassung der Angaben zum Lifestyle bei einem Patienten nicht moglich

¢ Ein Patient im Nachbetreuungszeitraum aus dem hauslichen Umfeld ins Hospiz verlegt

4 Ein Patient nach Anschlussheilbehandlung ins hiusliche Umfeld verlegt
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Nachbetreuungszeitraum (4 Wochen) [n] (%)

Krankenhauseinweisung 5(12)
Verstorben 9 (22)
Karnofsky Performance Status [Median] (Spannbreite)
Karnofsky Performance Status Aufnahme 50 (20-90)
Karnofsky Performance Status Entlassung 60 (10-90)
Erkrankungspravalenz (ICD-10-GM-2016)
Bosartige Neubildungen [n] (%) 38 (93)
C00-C14 Bosartige Neubildungen der Lippe, der Mundhoéhle und des 1(2)
Pharynx
C15-C26 Bosartige Neubildungen der Verdauungsorgane 11 (27)
C30-C39 Bosartige Neubildungen der Atmungsorgane und sonstiger
; 5 (12)
intrathorakaler Organe
C40-C41 Bosartige Neubildungen des Knochens und des Gelenkknorpels -
C43-C44 Melanom und sonstige bdsartige Neubildungen der Haut 2 (5)
C45-C49 Bosartige Neubildungen des mesothelialen Gewebes und des

S 1(2)
Weichteilgewebes
C50-C50 Bosartige Neubildungen der Brustdriise 6 (15)
C51-C58 Bosartige Neubildungen der weiblichen Genitalorgane 3(7)
C60-C63 Bosartige Neubildungen der mannlichen Genitalorgane 2 (5)
C64-C68 Bosartige Neubildungen der Harnorgane 3(7)
C69-C72 Bosartige Neubildungen des Auges, des Gehirns und sonstiger 1(2)
Teile des ZNS
C73-C75 Bosartige Neubildungen der Schilddrise und sonstiger }
endokriner Driisen
C76-C80 Bosartige Neubildungen ungenau bezeichneter, sekundarer und 1(2)
nicht naher bezeichneter Lokalisationen
C81-C96 Bosartige Neubildungen des lymphatischen, blutbildenden und 2 (5)
verwandten Gewebes, als primar festgestellt oder vermutet
Nicht-Onkologische Erkrankungen [n] (%) 3(7)
K91.2 Malabsorption nach chirurgischem Eingriff, anderenorts nicht 1(2)
klassifiziert
150.13 Linksherzinsuffizienz NYHA III 1(2)
J44.99 Chronische obstruktive Lungenkrankheit, nicht nédher bezeichnet 1(2)
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3.2 Pharmazeutischer Interventionspfad

3.2.1 Zeitlicher Umfang der pharmazeutischen Betreuung
Bei der standardisierten Durchfliihrung des pharmazeutischen Interventionspfades
war eine werktagliche Anwesenheit (Montag-Freitag) des Apothekers auf Station

erforderlich. Eine zeithahe pharmazeutische Arzneimittel-Anamnese innerhalb von

48 Stunden nach Aufnahme der Patienten auf die Palliativstation war bei allen 41
Studienpatienten maoglich. Essentiell flr die kontinuierliche

pharmakotherapeutische Betreuung der Patienten durch den Apotheker waren

eine routinemadBige werktagliche Kurvenvisite und die Teilnahme an den
morgendlichen interdisziplindaren = Teambesprechungen. Es fanden 255
Reevaluationen (Median 6 pro Patient, Spannbreite 2-12) der sich dynamisch
andernden Arzneimitteltherapie in Form von Kurvenvisiten statt. Im Durchschnitt
wurden ca. 10-15 Minuten pro Kurvenvisite bendtigt. Insgesamt wurden 129
Patientengesprache (im Median 3 pro Patient, Spannbreite 1-6) mit dem
Apotheker auf Station geflihrt. Hierzu zahlten die Arzneimittel-Anamnese und das
Entlassmanagement sowie weitere Gesprache wie etwa Patientenschulungen. Die
einmal wdchentliche pharmazeutische Visite bestehend aus Arzt, Apotheker und
der jeweils zustiandigen Pflegekraft, erstreckte sich pro Woche (ber einen

kompletten Vormittag. Das Entlassmanagement  wurde bei 34/41

Studienpatienten durchgefihrt und bis zu 72 Stunden vor Entlassung initiiert.
Kurzfristige Verlegungen der Patienten bedingten auch hier eine schnelle
Erreichbarkeit und Handlungsfahigkeit des Apothekers. 7 der 41 Patienten
verstarben wahrend des stationaren Aufenthaltes; ein Entlassmanagement wurde

daher nicht durchgefihrt. Eine kontinuierliche pharmakotherapeutische Betreuung

war jedoch bei allen Studienpatienten mdéglich. Zur Nachbetreuung der Patienten

fanden im Wochenrhythmus Telefonate, meist im Abstand von 6-8 Tagen, statt.
Die zeitliche Investition in die telefonische Nachbetreuung variierte dabei und
wurde an den Bedarf der Patienten angepasst. Im Durchschnitt wurden 15-20
Minuten pro Telefonat aufgewendet. Insgesamt wurden nach Entlassung 104

Telefonate mit 34 Patienten geflihrt.
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3.2.2 Anpassung der Komponenten des pharmazeutischen
Interventionspfades

Die einzelnen Komponenten des pharmazeutischen Interventionspfades wurden

vor Studienbeginn Uberarbeitet. Anderungen der Komponenten listet Tabelle 6

auf.
Tabelle 6 Anderungen des pharmazeutischen Interventionspfades
Komponente Anderungen

Arzneimittel-Anamnese Das pharmazeutische Aufnahmekonsil wechselte von einer
starren Erfassung der Medikation in einen strukturierten und
eher offen gehaltenen Gesprachsleitfaden.

Das Aushandigen einer Medikationstite (,Brown Bag") stellte
sich als nicht zielfUihrend dar. So gaben Patienten an, keine
Medikationstiite zu benétigen, da sie (ber ihre gesamte
Arzneimitteltherapie berichten konnten oder keine weiteren
Arzneimittel einnahmen. Die wechselnde Erreichbarkeit von
Angehdrigen erschwerte zudem eine zeitnahe Uber- bzw.
Rickgabe der Medikationstute.

Pharmakotherapeutische | Bei direktem Patientenkontakt wurde auf die Anwesenheit des
Betreuung Apothekers im Patientenzimmer mit einem Hinweisschild an der
Tlre verwiesen. Hierdurch sollten unnoétige Unterbrechungen
vermieden werden.

Arzneimittelbezogene Im Rahmen der Umstellung auf eine elektronische Patientenakte
Probleme wurden arzneimittelbezogene Probleme nicht nur mit dem
Formblatt ,Pharmazeutische Beratung"™ kommuniziert, sondern
zusatzlich um einen elektronischen Akteneintrag erganzt.

Entlassmanagement Keine Anderungen

Nachbetreuung Um den Patienten im post-stationaren Bereich die Orientierung
bei der telefonischen Abfrage der Symptombelastung =zu
erleichtern, erfolgte eine farbliche Kennzeichnung der jeweiligen
Seiten des ausgehandigten IPOS Fragebogens.

Durch die Modifikationen konnte der Interventionspfad starker an das
palliativmedizinische Versorgungsumfeld angepasst und damit eine verbesserte

Umsetzbarkeit aller Pfadelemente erreicht werden.

3.3 Arzneimitteltherapie

Bei der Dokumentation des Verordnungsverhaltens beziiglich aller Arzneimittel zu
sechs festgelegten Zeitpunkten (TO bis T5), zeigte sich eine variable Anzahl
verordneter Arzneimittel (siehe Abbildung 15). Im Median wurden den Patienten
in den Monaten vor stationdrer Aufnahme auf die Palliativstation (TO) 9
(Spannbreite 0-24) verschiedene Arzneimittel verschrieben bzw. von den
Patienten eingenommen. Am ersten Tag der stationdren Aufnahme (T1) waren es
4 (Spannbreite 0-6), am zweiten Tag (T2) 7 (Spannbreite 0-12) Arzneimittel. Bei
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Betrachtung des gesamten stationaren Aufenthalts (T3) erhielten die Patienten 11
(Spannbreite 1-22) unterschiedliche Arzneimittel (inklusive angeforderter
Bedarfsmedikation). Am Tag der Entlassung oder bei Versterben (T4) des
Patienten betrug die Anzahl der Arzneimittel 7 (Spannbreite 0-12). 34 Patienten
wurden in den post-stationdaren Bereich entlassen. Diesen wurden laut Arztbrief
(T5) im Median 9 (Spannbreite 0-17) Arzneimittel (inklusive verordneter
Bedarfsmedikation) verordnet. Vier Patienten erhielten eine parenterale
Ernahrung bestehend aus verschiedenen Komponenten; dies wurde als eine
Arzneimittelgabe gewertet. Bei zwei Patienten konnte keine Vormedikation erfasst
werden. Vorangegangene Chemotherapien waren nicht einheitlich zu eruieren und

wurden daher bei der Erfassung der Vormedikation nicht bericksichtigt.

’ pra-stationar ‘ stationar |
25
20
£ 15
©
b=
E 10
[}
S ] =
N
< 5 X!
f -n
N
é O T T T T T 1
TO* T1* T2* T3** T4* To***
Vormedikation Aufnahme Aufnahme Verlauf Entlassung Arztbrief
1. Tag 2.Tag Tod
Zeitraum Tag Tag Zeitraum Tag Tag
(pra-stationdr)  (partiell) (gesamt) (stationar) (gesamt) (gesamt)
n=39 n=41 n=41 n=41 n=41 n=34

Zeitpunkt / Art / Anzahl Patienten [n]

Abbildung 15 Anzahl der verordneten Arzneimittel
* ohne Bedarfsmedikation
** inklusive angeforderter Bedarfsmedikation
*** inklusive verordneter Bedarfsmedikation

3.4 Arzneimittelbezogene Probleme

3.4.1 Erfasste arzneimittelbezogene Probleme

Die erfassten arzneimittelbezogenen Probleme wurden anhand des
Entscheidungspfades kodiert (siehe Abbildung 10). Bei den 41 flir die
Feasibilitatsstudie rekrutierten Patienten wurden wahrend des stationaren
Aufenthalts 207 ABP dokumentiert (median 5 ABP pro Patient). Die Einteilung des
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ABP als potenzielles (n=128) oder manifestes (n=79) Problem richtete sich
danach, ob das Problem den Patienten bereits erreicht hatte (siehe 2.5.2
Arzneimittelbezogene Probleme). So wurde beispielsweise eine falsch verordnete
Arzneimitteldosierung als potentielles Problem gewertet, sofern diese dem
Patienten noch nicht appliziert oder die korrekte Dosierung verabreicht wurde.
Der GrofBteil der arzneimittelbezogenen Probleme wurde als potentielle Probleme
kodiert. Etwa die Halfte der dokumentierten arzneimittelbezogenen Probleme
stellten Probleme bei der Arzneimittelwirkung (P1) dar (107/207 ABP). Darauf
folgten Probleme, die Nebenwirkungen (P2) betrafen (58/207 ABP). Die restlichen
ABP bezogen sich auf Kosten (P3) oder stellten andere Probleme dar (P4) (42/207
ABP) (siehe Abbildung 16).

11%
38% 9%
28%
52%
62%
O potenziell O manifest OP1: AM-Wirkung ©E@P2: Nebenwirkung
B P3: Kosten OP4: Andere

Abbildung 16 ABP (n=207) - Einteilung nach der Art des Problems

Bei den ABP, die sich auf die Wirksamkeit (P1) bezogen, lag der gréBte Anteil auf
einer nicht optimalen Arzneimittelwirkung (P1.2 Effect not optimal). Darunter
wurden Probleme kodiert, die z.B. Unklarheiten bei der richtigen Anwendung,
Dosierung oder Auswirkungen der Pharmakokinetik auf die Arzneimitteltherapie
betrafen. Unbehandelte Indikationen (P1.4 Untreated indication) stellten die
zweitgréBte Gruppe dar und beinhaltete wu.a. Probleme bei fehlender
Arzneimitteltherapie oder neu aufgetretene unbehandelte Indikationen. Als falsche
Wirkung (P1.3 Wrong effect) wurden klinisch relevante pharmakokinetische und
pharmakodynamische Interaktionen dokumentiert. Dies setzte eine
Arzneimitteltherapie mit mindestens zwei miteinander interagierenden

Arzneimitteln voraus. Bei ABP, die als kein Effekt (P1.1 No effect) kodiert wurden,

50



Ergebnisse

handelte es sich um Probleme, bei denen ein Therapieversagen drohte (siehe
Abbildung 17).

Bei ABP, die Nebenwirkungen (P2) betrafen, wurden (mégliche) Uberdosierungen
als toxische Nebenwirkungen kodiert (P2.3 Toxic AE). Als nicht-allergische
Nebenwirkungen (P2.1 Non-allergic AE) wurden hingegen unerwiinschte
Wirkungen gezahlt, die bei adaquater Dosierung auf die Arzneimitteltherapie
zurlickzufiilhren waren oder potentiell unter dieser auftreten konnten. Allergische
Nebenwirkungen (P2.2 Allergic AE) betrafen allergische Reaktionen nach
Arzneimittelanwendung (siehe Abbildung 17). Tabelle 7 listet Beispiele fir

kodierte arzneimittelbezogene Probleme.
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Abbildung 17 ABP (n=165) - Einteilung nach Wirksamkeit (P1) und
Nebenwirkung (P2)¢

Tabelle 7 Beispiele flir arzneimittelbezogene Probleme

Problem Beispiel

P1 Wirksamkeit

P1.1 Octreotid wurde verschrieben, ist aber im ambulanten
No effect of drug treatment / Bereich nicht lieferbar.

therapy failure Metoprolol wurde im Arztbrief mit Metoclopramid

verwechselt.

Opiumtinktur wurde als Tropfen verordnet, Rezeptur wird
jedoch mit Dosierpipette geliefert.

e Die Ubersetzung der Kodierungsdoménen ins Deutsche beschrénkte sich auf Grund der Komplexitét
auf die Hauptdomanen und der im FlieBtext ausgewdhlten Unterdomanen (vgl. Kapitel 2.5.1).
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P1.2
Effect of drug treatment
not optimal

Buprenorphin Sublingual Tabletten werden geschluckt.

Patient mit Kurzdarmsyndrom. Eine Dosisanpassung bei
mangelnder Resorption bzw. ein Wechsel der Applikations-
art sind noétig.

Patient mit anhaltenden neuropathischen Schmerzen. Die
Dosis von Pregabalin ist zu gering und sollte daher
schrittweise erhoht werden.

P1.3 Patient trinkt Grapefruit-Saft (CYP3A4 Inhibition).
X\rlgztnngi:::e(:t of drug Kombination Haloperidol mit Metoclopramid. Es besteht
die Gefahr von additiven antidopaminergen Wirkungen.
Patient nimmt Calcium und Levothyroxin gemeinsam ein.
P1.4 Fehlende Obstipationsprophylaxe bei Opioidtherapie.

Untreated indication

Patient leidet an unbehandelten Diarrhoen.

Parenterale Ernahrung wurde ohne Vitamine und Spuren-
elemente verordnet.

P2 Nebenwirkungen

P2.1
Adverse drug event
(non-allergic)

Patient leidet bei abendlicher
morgendlichen Hang-Over.

Diazepam-Gabe an

Glyceroltrinitrat wurde als Bedarfsmedikation zur

Blutdruckeinstellung verordnet.

Patient berichtete von Sehstérung nach der Arzneimittel-
einnahme.

P2.2 Klebstoff des Fentanyl TTS I6st allergische Hautreaktionen
Adverse drug event aus.

(allergic)

P2.3 Buprenorphin Fertigarzneimittel LOOK-ALIKE 0,2 mg und

Toxic adverse drug event

2 mg auf Lager. Es besteht die Gefahr der Verwechslung.

Es wurde keine Dosisreduktion bei Opioidrotation
vorgenommen.
Tinzaparin wurde mit 20.000 IE statt 14.000 IE
verabreicht.

P3 Kosten

P3.1 Patient nimmt zwei Packungen Movicol® Junior anstelle

Drug treatment more costly
than necessary

einer Packung Movicol® aromafrei ein.

Unnétige Sonderanforderungen. Gleichwertiges Praparat
als Medikament der Hausliste gelistet und verfligbar.

P3.2
Unnecessary drug-treatment

Doppelverordnung eines Wirkstoffs.

Patient erhalt eine Arzneimitteltherapie ohne belastende
Symptome.

P4 Andere

P4.1

Patient dissatisfied with
therapy despite optimal
clinical and economic
treatment outcomes

Patient lehnt Arzneimittelgeschmack/Applikationsform ab.

Patient hat Probleme, das Arzneimittel einzunehmen.
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3.4.2 Ursachen fiir das Auftreten von ABP

Die Ursachen flr das Auftreten von ABP waren vielfadltig. Die Hauptgrinde stellten
die Arzneimittelauswahl (C1) und die gewahlte Dosierung (C3) dar. Abbildung 18
gibt an, wie haufig die einzelnen mdglichen Ursachen kodiert wurden. Dabei
konnten entsprechend der Vorgaben des PCNE maximal drei Ursachen pro ABP

ausgewahlt werden.
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Abbildung 18 ABP (n=207) - Einteilung der Ursachen (C1-7)

Bei genauerer Betrachtung der Auswahl der Arzneimittel (Cl) als eine der
Ursachen flir das Auftreten eines ABP (siehe Abbildung 19), wurden das
Vorhandensein einer neuen Indikation (C1.9), eine ungeeignete Kombination
(C1.3) von  Arzneimitteln/Nahrungsmitteln und eine unzweckmagige

Arzneimittelauswahl (C1.1) am haufigsten kodiert.

Ursachen flr das Auftreten von ABP im Bereich der Dosierung von Arzneimitteln
(C3) bezogen sich maBgeblich auf die Auswahl von zu hohen Dosierungen (C3.2).
Aber auch Unterdosierungen (C3.1), notwendige Dosisanpassungen auf Grund
von pharmakokinetischen Problemen (C3.6) und zu haufige oder zu seltene
Dosierungsschemata (C3.3 und C3.4) wurden als weitere Ursachen flr ABP
dokumentiert (siehe Abbildung 20).
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3.4.3 Pharmazeutische Interventionen

Um die ABP zu lésen, wurde nach Erfassung der ABP auf Arzt-, Patienten- und
Anderen-Ebenen insgesamt 290 Mal durch den Apotheker direkt interveniert.
Interventionen konnten hierbei gleichzeitig auf mehreren Ebenen erfolgen.

Abbildung 21 zeigt diese im Detail.
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Abbildung 21 ABP (n=207) - Einteilung der Interventionen (I1-14)

Interventionen auf Arzneimittelebene wurden gesondert betrachtet, da eine
Anderung der Arzneimitteltherapie eine &rztliche Anordnung voraussetzte. Somit
konnte hier durch den Apotheker nur indirekt interveniert werden. Dennoch
wurden Anderungen, die sich auf Grund der pharmazeutischen Interventionen
ergaben, als Intervention auf Arzneimittelebene dokumentiert, um die
Auswirkungen auf dieser Ebene sichtbar zu machen (siehe Abbildung 22). Bei
94% (n=195/207) der erfassten ABP wurde auf Arztebene interveniert. Hierbei
wurde der Arzt Uber das ABP schriftlich und ggf. muindlich informiert und
Empfehlungen zur Anderung der Arzneimitteltherapie (n=165) gegeben.
Insgesamt wurden 88% (n=145/165) der pharmazeutischen Empfehlungen vom
behandelnden Arzt umgesetzt und 7% (n=11) abgelehnt. Bei 5% (n=9) war die
Umsetzung durch den Arzt nicht bekannt. Bei 30 ABP wurde der Arzt lediglich
informiert bzw. um weitere Informationen gebeten. Bei 42% (n=87/207) der ABP
erfolgte eine Intervention direkt auf Patientenebene. Hier handelte es sich
vorrangig um pharmazeutische Beratungen des Patienten bzw. dessen
Angehodrigen zur Arzneimitteltherapie. Bei elf Interventionen wurde rein auf
Patientenebene interveniert. In einem Fall wurde nur auf Ebene der Hausapotheke
interveniert und Hilfestellung bei der Weiterversorgung gegeben. Die
Auswirkungen der pharmazeutischen Interventionen auf die Arzneimitteltherapie
spiegelten sich in der Anderung der Therapie wider. So kam es bei 141/207 ABP

zur Anderung der Verschreibung. Hier muss beachtet werden, dass die gesamte
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Anzahl der Interventionen auf Arzneimittelebene (n=146) hoher liegt, da mehrere
Interventionen pro ABP auf Ebene der Arzneimitteltherapie mdglich waren.
Interventionen auf Ebene der Arzneimitteltherapie betrafen vorrangig Anderungen
der Anweisungen zur richtigen Anwendung (I3.4), dem neuen Ansetzen von

Medikamenten (13.6) und Anderungen der Dosierung (13.2) (siehe Abbildung 22).
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Abbildung 22 ABP (n=141) - Einteilung nach der Intervention
+Arzneimittelebene" (13.1-3.6)

3.4.4 Erfasstes Outcome der ABP

Der GroBteil der dokumentierten ABP konnte als komplett gelést (O1) kodiert
werden (181/207 ABP). 11 ABP konnten nur teilweise (02) gelést und 8 Probleme
konnten nicht gelést (O3) werden. Bei 7 ABP war das Outcome unbekannt (O0)
(siehe Abbildung 23).

59 A% 3%

0O 00: Unbekannt
O01: Gelost
D 02: Teilweise gelost

M 03: Nicht gel6st

88%

Abbildung 23 ABP (n=207) - Einteilung nach dem Outcome (00-03)
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3.5 Symptomiast

Der Effekt des pharmazeutischen Interventionspfades auf die Symptomlast der
Patienten wurde durch Evaluation der Anderungen der IPOS Scores zu festen
Zeitpunkten erfasst. Wahrend des stationaren Aufenthalts wurden die
Gesamtscores der Symptomlast signifikant reduziert (p=0.003), im Median von
27 (Spannbreite 8-49) auf 22,5 (Spannbreite 1-41) Punkte (siehe Abbildung 24).

| stationar | post-stationar |

p=01.003 p=0i940
[ Y )

vl
o

P
o un

w
w

w
o

IPOS Gesamtscore [Median]
N
wu

20
15
10
5
O T T T T T 1
Aufnahme Entlassung Woche 1 Woche 2 Woche 3 Woche 4
n=41 n=34 n=32 n=29 n=22 n=21
- --- Medianer Gesamtscore Aufnahme El Interquartilsabstand

Abbildung 24 Entwicklung der Symptomlast anhand des IPOS-Gesamtscores

Nach stationdarem Aufenthalt lag der Gesamtscore in der ersten Woche im Median
bei 23,5 (Spannbreite 2-39), in der zweiten bei 20 (Spannbreite 2-45), in der
dritten bei 17 (Spannbreite 0-39) und in der vierten bei 18 Punkten (Spannbreite
0-41). Die Symptomlast blieb nach Entlassung Uber den Beobachtungszeitraum
konstant. Es zeigte sich kein signifikanter Unterschied (p=0.940) zwischen den
Erfassungszeitpunkten  (Entlassung bis 4. Woche). Auf Grund der
unterschiedlichen Dauer des Stationsaufenthalts variierten die Absténde der
Symptomerfassung zwischen Aufnahme und Entlassung der Patienten. Im post-
stationaren Bereich wurde eine Erfassung einmal pro Woche angestrebt. Diese
fand meist im Abstand von 6-8 Tagen statt und variierte auf Grund der

Erreichbarkeit der Patienten.

Bei Betrachtung der Entwicklung der kdérperlichen Symptome Uber den gesamten

Beobachtungszeitraum (siehe Abbildung 25) zeigte sich, dass sich im Median kein
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Symptom gegeniber dem Ausgangswert verschlechterte. Schmerzen wurden
wahrend des stationaren Aufenthalts gelindert. In der zweiten Woche der
Nachbetreuung kam es zu einem vorribergehenden erneuten Anstieg der
Schmerzbelastung. AnschlieBend blieben die Schmerzen konstant gemindert.
Schwache oder fehlende Energie blieben wahrend des gesamten
Beobachtungszeitraums unverandert. Das Symptom Appetitlosigkeit trat wahrend
der Betreuung wechselnd auf. Beschwerden durch Mundtrockenheit oder einen
schmerzhaften Mund besserten sich im stationaren Bereich, blieben anschlieBend
konstant und wurden in der vierten Nachbetreuungswoche als beschwerdefrei
beschrieben. Schlafrigkeit blieb wahrend der stationdaren Betrachtung
unverandert, besserte sich aber im post-stationaren Bereich. In der Mobilitat
eingeschrankt zu sein stellte das dominanteste korperliche Symptom bei
Aufnahme dar und verringerte sich bei Entlassung. Im Nachbetreuungszeitraum
stieg die Belastung zunachst leicht an, blieb dann jedoch konstant auf dem Wert
der Entlassung. Leichte Beschwerden durch Verstopfung zeigten sich lediglich bei
Entlassung und waren wahrend der Nachbetreuung kein belastendes Symptom
mehr. Ubelkeit wurde nach Aufnahme gelindert und war im Verlauf konstant ohne
Belastung fir die Patienten. Die Symptome Atemnot und Erbrechen stellten bei
den begleiteten Studienpatienten im Median zu keinem Zeitpunkt belastenden

Symptome dar und wurden daher nicht in Abbildung 25 aufgefihrt.
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4 4
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Eingeschranke Mobilitat Schlafrigkeit
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Abbildung 25 Entwicklung des Scores der kdrperlichen Symptome

Analog zur Entwicklung der kérperlichen Symptome, zeigte sich wéhrend den
gesamten Beobachtungszeitraum auch bei den psychosozialen Symptomen im
Median keine Symptomverschlechterung gegeniber dem Ausgangswert (siehe
Abbildung 26). Es kam zu einer Reduktion bei dem Symptom der ,Sorge der
Patienten™ wahrend des stationdaren Aufenthalts. Diese Sorgen nahmen im Verlauf
der post-stationaren Betreuung weiter ab und stiegen erst ab der vierten Woche
erneut an. Sorgen der Familie bzw. Freunden blieben zundchst konstant,
verringerten sich aber nach Entlassung der Patienten. Traurig bedriickt zu sein
blieb bis in die zweite Woche der Nachbetreuung unverandert und nahm erst im
spateren Verlauf ab. Wahrend des gesamten Betreuungszeitraums blieb die
Belastung bei der Frage, ob die Patienten im Frieden mit sich selbst waren,
konstant. Zeitlich wechselnde Belastungen zeigte die Mdglichkeit Gefuhle teilen zu
kénnen. Der Informationsbedarf der Patienten wurde nach Aufnahme vollstandig
gedeckt. Praktische Probleme wurden im stationaren Verlauf gelindert, zeigten in
der ersten Woche nach Entlassung einen leichten Anstieg und stellten ab der

zweiten Nachbetreuungswoche kein belastendes Symptom mehr dar.
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Abbildung 26 Entwicklung des Scores der psychosozialen Symptome
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3.6 Trail Making Test
Der Trail Making Tests (TMT) konnte bei 7 Patienten zu beiden

Erfassungszeitpunkten, bei 12 Patienten nur bei Aufnahme und bei 22 Patienten
zu keinem Zeitpunkt durchgefihrt werden. Ursachlich hierfir waren die
Ablehnung des Tests durch den Patienten, das Versterben von Patienten wahrend
des stationaren Aufenthalts, die bereits hohe zeitliche Investition der Patienten
bei Aufnahme (Arzneimittel-Anamnese, IPOS) sowie das Unvermdgen vieler
Patienten (ber einen langeren Zeitraum aufrecht sitzen zu kénnen. Tabelle 8 listet
die Veranderungen des TMT Scores bei Aufnahme gegeniber Entlassung der
Patienten (n=7), bei denen beide Zeitpunkte erfasst werden konnten. Hier zeigt

sich eine Verbesserung des TMT Scores bei 10/14 Testungen.

Tabelle 8 Trail Making Test
Patient Aufnahme Entlassung Aufnahme Entlassung
TMT Teil A [sek] | TMT Teil A [sek] | TMT Teil B [sek] | TMT Teil B [sek]

1 37 30* 93 75%
2 30 23* 41 43

3 39 51 91 112
4 66 48%* 112 94*
5 99 84* 387 215%*
6 35 55 145 135%*
7 69 57* 225 220*

* Verbesserung des TMT Scores bei Entlassung gegeniiber der Aufnahme

3.7 Beispielhafte Auswertung der Analgetika Therapie

Das Zusammenspiel der Auswirkungen von arzneimittelbezogenen Problemen auf
die Anderungen der analgetischen Arzneimitteltherapie und des Symptoms
Schmerz ist im Folgenden beispielhaft fliir die Studienpatienten, die in den post-

stationaren Bereich entlassen wurden (34/41 Patienten), dargestelit.

3.7.1 Auswirkungen der arzneimittelbezogenen Probleme

Bei den hier betrachteten 34 Patienten wurden 173 ABP wahrend des stationaren
Aufenthalts erfasst. 36% (62/173) der ABP bezogen sich auf die Therapie mit
Opioid- oder Nicht-Opioid-Analgetika. Bei diesen fihrten pharmazeutische
Interventionen bei 65% (40/62) der ABP zu einer Veranderung der Verschreibung.
Beispiele fir die Auswirkungen von ABP auf die analgetische Arzneimitteltherapie

sind in Tabelle 9 aufgefihrt.
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Tabelle 9 Beispiele — Auswirkungen von ABP auf die Arzneimitteltherapie

Beispiele

Metamizol (p.o.) wurde bei eingeschrankter Nierenfunktion mit 4 g
Gesamttagesdosis (GTD) zu hoch dosiert. Eine Reduktion auf 2 g GTD sollte
erfolgen.

Analgetika

Patient erhdlt Levomethadon. Aus der Tropfenflasche wird die bendtigte
Wirkstoffmenge sowohl mit einer Dosierspritze als auch durch Abzdhlen der
Tropfen entnommen. Nach Verwendung einer Dosierspritze ist der
Zentraltropfer jedoch nicht mehr verwendbar und eine adéquate Dosierung
ist nicht mehr mdoglich. Das Arzneimittel besitzt eine enge therapeutischer
Breite. Dosisschwankungen sollten daher unbedingt vermieden werden.

Laut Arztbrief wurde Jurnista® (Hydromorphon) retard dreimal taglich
verordnet. Es besteht eine Risikoerhéhung fiir eine Wirkstoffkumulation, da
das Fertigarzneimittel Jurnista® eine Wirkdauer von 24 Stunden (OROS®-
Technologie) besitzt. Eine Reduktion auf eine einmal tagliche Gabe oder
eine Umstellung auf alternative Retard-Praparate mit 12 Stunden Wirkdauer
(zweimal tagliche Gabe) sollte erfolgen.

Patient klagt Uber Schmerzen und berichtet im ambulanten Bereich Tilidin
Tropfen eingenommen zu haben. Derzeit wurde jedoch kein Opioid auf
Station verordnet. Tilidin retard (inkl. Bedarfsmedikation) sowie ggf. ein
Nicht-Opioid-Analgetikum sollten angesetzt werden.

3.7.2 Anderungen der analgetischen Arzneimitteltherapie

Bei der Dokumentation der Anderungen der analgetischen Arzneimitteltherapie
wurden verschiedene Opioid- und Nicht-Opioid-Analgetika erfasst, die von den
Patienten wahrend des stationdaren Aufenthalts eingenommen wurden (siehe
Tabelle 10).

Tabelle 10 Erfassung der analgetischen Arzneimitteltherapie
Analgetika
Opioide Morphin (inkl. topische Anwendung), Hydromorphon, Oxycodon,
P Fentanyl, Buprenorphin, Tilidin/Naloxon, Tramadol, Levomethadon
Nicht-Opioide Celecoxib, Metamizol, Flupirtin, Ibuprofen, Diclofenac (inkl. topische

Anwendung)

Bei der Auswertung der Arzneimitteltherapie zeigten sich mannigfache
Anderungen der Opioid- und Nicht-Opioid-Therapie wahrend des stationdren
Aufenthalts. So erhielten 28/34 Patienten wahrend des stationaren Aufenthalts
eine dauerhafte bzw. intermittierende Arzneimitteltherapie mit Opioiden als
Dauermedikation (siehe Abbildung 27).
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Abbildung 27 Anderungen der Opioid- und Nicht-Opioid-Therapie

Von diesen bendtigten 89% zusatzlich eine Bedarfsmedikation mit Opioiden.
Anderungen der Opioid-Therapie betrafen vorrangig die Anpassung der Opioid-
Dosierung. Die Anderungen der Applikationsarten bezogen sich u.a. auf den
Wechsel der Arzneimitteltherapie von peroral auf parenteral oder von transdermal
auf peroral. Als Opioid-Rotation wurden der Wechsel von Oxycodon zu Morphin,
von Piritramid und Fentanyl zu Hydromorphon, von Fentanyl zu Morphin und von
Tilidin zu Morphin dokumentiert. Bei einem Patienten wurde zundchst von Morphin
auf Fentanyl rotiert, danach zurtick zu Morphin und letztendlich auf eine Therapie
mit Buprenorphin umgestellt. Dies wurde, obwohl mehrere Rotationen wahrend
des stationaren Aufenthalts stattfanden, pro Patient als eine Opioid-Rotation
dokumentiert. 23/34 Patienten erhielten eine dauerhafte bzw. intermittierende
Arzneimitteltherapie mit Nicht-Opioiden als Dauermedikation wahrend des
stationaren Aufenthalts (siehe Abbildung 27). Sechs dieser Patienten forderten
zusatzlich Bedarfsgaben von Nicht-Opioiden an. Ein Patient erhielt ausschlieBlich
Bedarfsgaben an Nicht-Opioiden. Die h&ufigste Anderung betraf das Absetzen
einer Nicht-Opioid-Therapie.

Eine Bedarfsgabe mehrerer verschiedener Opioide bzw. Nicht-Opioide wurde nicht
als doppelte Bedarfsmedikation dokumentiert, sondern einfach gewertet. Als ,neu
angesetzt" wurde das Ansetzen einer Opioid- bzw. Nicht-Opioid-Therapie nach
>48 h nach Aufnahme gewertet. Eine detaillierte Ubersicht tber die Entwicklung
der Analgetika-Therapie im stationdren Verlauf mit Opioiden und Nicht-Opioiden

ist in Anhang 13 gelistet.
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3.7.3 Anderungen der Schmerzen

Fir die beispielhafte Darstellung der Auswirkungen von arzneimittelbezogenen
Problemen wurden die Anderungen der analgetischen Arzneimitteltherapie mit
dem Symptom Schmerz verknipft. Hierfliir wurde die Symptomlast im Hinblick auf
das Symptom Schmerz bei Aufnahme und Entlassung erfasst. Wie aus Abbildung
28 ersichtlich, wurden 21/34 Patienten bereits bei Aufnahme durch eine
Dauermedikation mit einem Opioid und einem Nicht-Opioid umfangreich

analgetisch behandelt.

Patienten mit Opioid und Nicht-Opioid Therapie Patienten mit Opioid-Therapie
. bei Aufnahme
bei Aufnahme
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Abbildung 28 Analgetische Therapie und Symptom Schmerz

Bei Aufnahme gaben 62% dieser Patienten (13/21) ihre Schmerzen auf einer
Skala von 0-4 mit Werten >2 an. Bei Entlassung waren es nur noch 14% (3/21).
Somit verringerte sich die Anzahl der Patienten mit hoher Schmerzbelastung und
umfangreicher analgetischer Therapie bestehend aus einem Opioid und einem
Nicht-Opioid im Vergleich zur Aufnahme um 10 Patienten. Auch bei Patienten, die
rein mit einem Opioid, jedoch ohne Nicht-Opioid analgetisch behandelt wurden,
stieg die Anzahl der Patienten, die bei Entlassung geringere Schmerzen mit
Werten <2 angaben um 3 Patienten an. Hier erhielten zwei zusatzliche Patienten
(n=7) bei Entlassung im Vergleich zur Aufnahme (n=5) eine Opioid-Therapie.
Diese wurden vorher ohne analgetische Therapie oder reiner Nicht-Opioid-
Therapie stationar aufgenommen. Alle Patienten, die auch bei Entlassung keine

Opioid-Therapie erhielten, gaben Schmerzen mit Werten von <2 an.
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4 Diskussion

Ziel der vorliegenden Forschungsarbeit war es, nach Entwicklung eines
strukturierten und standardisierten pharmazeutischen Interventionspfades, die
Feasibilitat einer Vorher-Nachher-Studie zu testen. Der Interventionspfad wurde
dabei als fester Bestandteil in die interdisziplinaren Handlungsabldufe einer
Palliativstation integriert. Die Auswirkungen auf die Arzneimitteltherapiesicherheit
sowie der Umfang der pharmazeutischen Begleitung wurden bestimmt. Zudem
wurden mdogliche Effekte auf die Anderung der Symptomlast von Palliativpatienten

erfasst.

Diese Untersuchung bietet erstmals innerhalb des deutschen Gesundheitswesens,
im Rahmen einer Feasibilitdtsstudie, Einblicke in den mdglichen Zusatznutzen von
Apothekern als Teil des multiprofessionellen Palliativteams. Der Einfluss des
Apothekers auf die Symptomlast von Palliativpatienten oder ein Konzept zur
pharmazeutischen Begleitung dieser Patienten wurden bei einer
schnittstelleniibergreifenden palliativmedizinischen Versorgung bisher nicht

untersucht oder wissenschaftlich evaluiert.

Folglich konnten erstmals die Feasibilitdt einer Studie zur pharmazeutischen
Begleitung von Palliativpatienten in Deutschland und die Auswirkungen einer
intersektoralen standardisierten pharmakotherapeutischen Betreuung durch
Apotheker aufgezeigt werden. Der pharmazeutische Interventionspfad stellte sich
hierbei als zielfiihrend dar und ermdglichte die Rolle des Apothekers als Teil des
multiprofessionellen Teams weiter zu festigen und auszubauen. Diese
strukturierte und standardisierte Herangehensweise kann daher als Muster flr
eine umfassende Integration von Apothekern in den Stationsalltag und in die
palliativmedizinische Versorgung dienen. Durch Erfassung und L&sung von
arzneimittelbezogenen Problemen wurde die Arzneimitteltherapie individueller und
sicherer gestaltet. Eine nachhaltige Linderung der Symptomlast konnte
dokumentiert werden. Unklar bleibt jedoch, welcher Anteil daran durch den
Apotheker bedingt und wie dieser zu gewichten ist. Bei der Auswahl der
Einschlusskriterien zeigte sich, dass eine Beschrankung auf Patienten mit einer
Lebenserwartung von mindestens vier Wochen zu einer drastischen Limitation der

rekrutierten Studienpatienten flihrte.

4.1 Studienpopulation und Patientenflow

Wahrend der einjdhrigen Rekrutierungsphase konnte durch eine konsekutive
Rekrutierung ein flr eine Palliativstation typisches, heterogenes Patientenkollektiv

eingeschlossen werden. Bei Vergleich der demografischen Daten der
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Studienpatienten zeigten sich dementsprechend unterschiedliche
Patientencharakteristika sowie stark variable Allgemeinzustande der Patienten bei
Aufnahme sowie bei Entlassung. Dies spiegelte sich auch in der Spannbreite der
erfassten Karnofsky-Indizes von 20-90% wider. Die Hauptdiagnose einer
malignen Erkrankung Uberwiegt nach wie vor in der Betreuung von erwachsenen
Palliativpatienten und fand sich auch so in der Studienpopulation wieder. Darin
enthalten waren unterschiedlichste Tumorentitdten und Komorbiditaten. Zudem
charakterisieren eine wechselnde Dauer des stationaren Aufenthalts von Patient
zu Patient und eine dominante hdusliche Versorgung nach Entlassung durch

Zuhilfenahme eines SAPV Teams die Versorgungsituation der Studienpopulation.

Generell gestaltete sich die Rekrutierung der Studienpatienten auf Grund der
komplexen Patientensituationen &duBerst diffizil und erfolgte daher in enger
Abstimmung mit den anderen Berufsgruppen. Hier wurde bewusst der
Studieneinschluss hinter die akute medizinische Versorgung gestellt. Dariber
hinaus fiel es schwer, die dynamischen Veranderungen der Erkrankung und den
klinischen Zustand der Patienten abzuschatzen oder gar vorauszusagen. Die
Tatsache, dass 62% aller stationar aufgenommenen Patienten auf der Station
verstarben, unterstreicht die schwierige Ausgangssituation bei der Rekrutierung.
Zudem wird deutlich, dass durch die Wahl der Einschlusskriterien und der damit
verbundenen Beschrankung auf Patienten mit einer Lebenserwartung von
mindestens vier Wochen vorrangig Patienten mit einem besseren
Allgemeinzustand als der durchschnittliche Patient auf der Palliativstation
rekrutiert werden konnten. Dennoch verstarben 17% der Studienpatienten noch
wahrend des stationdren Aufenthalts. Insgesamt war eine zwdlfmonatige
Rekrutierungsphase nétig, um hinreichend Patienten in die Feasibilitdtsstudie
einzuschlieBen zu kénnen. Folgerichtig sollten die Einschlusskriterien fir die
Durchfiihrung einer ausreichend gepowerten Studie angepasst und breiter gefasst
werden. Eine Rekrutierung von Patienten mit geringerer Lebenserwartung sollte
ermdglicht werden, um ausreichend Patienten einschlieBen zu kénnen. Fraglich
ist, ob auf Grund der niedrigen Patientenzahlen die Studienfortsetzung im
ambulanten Bereich Uber vier Wochen mit ausreichend Patienten mdéglich ist.
Dariber hinaus vereinfacht zwar die Beschrankung auf einen Standort die
Vergleichbarkeit der Interventionen, verhindert jedoch auch eine schnellere
Rekrutierung groBerer Patientenkollektive. Eine multizentrische Studie ware daher

eine Mdglichkeit eine gréBere Patientenanzahl einzuschlieBen.
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4.2 Pharmazeutischer Interventionspfad

Die Durchfihrung der Teilkomponenten des pharmazeutischen
Interventionspfades durch eine strukturierte und standardisierte
Herangehensweise stellte sich als zielfihrend und praktikabel dar. Diese klare
Definition der Aufgaben des Apothekers kann als Model fiir die Integration eines
Apothekers in anderen palliativmedizinischen Strukturen, Bereichen oder

Einrichtungen herangezogen werden.

4.2.1 Zeitlicher Umfang der pharmazeutischen Betreuung

Die Bestimmung des zeitlichen Umfangs der pharmazeutischen Betreuung war ein
wichtiges Element, das darauf abzielte, die durch den Apotheker geleistete Arbeit
darstellen zu kdénnen. Hier zeigte sich, dass eine Begrenzung der Anwesenheit des
Apothekers auf die Vormittagsstunden oder auf eine limitierte Anzahl an

Wochentagen aus folgenden Griinden nicht méglich war:

e Arbeitsaufwand bei der Durchfihrung der Teilkomponenten des
pharmazeutischen Interventionspfades (Arzneimittel-Anamnese,
pharmakotherapeutische Betreuung, Entlassmanagement, Nachbetreuung,

multiprofessionelle Teambesprechungen)

e Zeitliche Flexibilitdt bei der Patientenversorgung inklusive der Absprache

mit anderen an der Versorgung beteiligten Berufsgruppen

e Im Voraus nicht planbare Aufnahmen oder Entlassungen von Patienten,
z.B. bei Verlegung eines Patienten in ein Hospiz bei unklarer Wartezeit bis

wann ein Patientenzimmer zur Verfligung steht

e Dynamische Anderungen der Krankheitsphasen, der Arzneimitteltherapie

und des Versorgungsbedarfs der Patienten

Da jedoch Apotheker in Deutschland derzeit noch keinen festen Platz in palliativen
Teams einnehmen, kann die hier geforderte ganztédgige Einbindung sicherlich
initial eine Hirde bei der Integration von Apothekern darstellen. Dabei sollte aber
bedacht werden, dass durch die Anwesenheit eines Apothekers auch weitere
Aufgaben der taglichen Stationsroutine wie etwa die Arzneimittelanforderungen,
BTM-Prifungen oder Dokumentationen von diesem (bernommen werden kdnnen.
Dies kann andere Berufsgruppen zeitlich entlasten und die geforderte

multiprofessionelle Betreuung von Palliativpatienten starken.
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4.2.2 Arzneimittel-Anamnese

Die Arzneimittel-Anamnese stellte eine geeignete Mdoglichkeit dar, einen
strukturierten Uberblick Uber alle eingenommenen Arzneimittel zu erhalten und
zeitnah auf Wechselwirkungen und Nebenwirkungen hinzuweisen. Dadurch
konnten eine einheitliche Betreuung der Patienten ab dem Aufnahmetag
gewahrleistet und pharmakotherapeutisch relevante Informationen ab
Therapiebeginn berlicksichtigt werden. Die Verwendung des standardisierten
pharmazeutischen Aufnahmekonsils bei der Arzneimittel-Anamnese ermdglichte
es, das Gesprach mit den Patienten jederzeit zu unterbrechen und zu einem
spateren Zeitpunkt nahtlos fortzusetzen. Somit konnte auf die individuelle
Tagesverfassung der Patienten Riicksicht genommen werden. Die Moglichkeit, die
bisherige Medikation in einer Medikationstiite dem Apotheker zur Durchsicht
vorzulegen, wurde nur sparlich von den Patienten angenommen. Meist konnte der
Patient die zusatzlich eingenommenen Arzneimittel nennen oder diese im
Patientenzimmer vorzeigen. Allerdings blieb das Risiko bestehen, dass
Medikamente verschwiegen werden, aus Angst diese abgeben zu muissen. Daher
erfolgte prophylaktisch der Hinweis, dass alle vorgelegten Arzneimittel dem
Patienten auch wieder ausgehandigt werden. Dieses Vorgehen fiihrte dazu, dass
mehrmals Patienten Uber die Einnahme weiterer Medikamente, vorrangig aus dem
komplementar medizinischen Bereich, berichteten. Die Arzneimittel-Anamnese
legte damit den Grundstein fir eine kontinuierliche Betreuung durch den
Apotheker.

4.2.3 Pharmakotherapeutische Betreuung

Die pharmakotherapeutische Betreuung ermdéglichte die kontinuierliche
Uberpriifung der Arzneimitteltherapie auf arzneimittelbezogene Probleme. Die
Kontrolle des Arzneimittelregimes auf Wechselwirkungen, adaquate Dosierungen
und riskante Arzneimittel wurde dabei von den anderen Berufsgruppen als
Arbeitsentlastung angesehen. Zudem stand der Apotheker jederzeit flir schnelle
Rickmeldungen bei Fragestellungen zur Medikation der Patienten und Versorgung
der Station mit Arzneimitteln zur Verfligung. Dies garantierte ein schnelles
Handeln bei arzneimittelbezogenen Problemen. Die Arzte und Pflegekréfte
nahmen diese unkomplizierte Beratung dankbar an. Durch die Teilnahme an den
Teambesprechungen konnte der Apotheker wichtige Informationen zu
Symptomveranderungen, den Patientenbedlirfnissen, der Krankheitsphase oder
speziellen Versorgungsfragen gewinnen. Die multiprofessionellen Visiten wurden
von den anderen Berufsgruppen als eine wertvolle Unterstiitzung gesehen und

von den Patienten als sinnvolle Zusammenarbeit geschatzt. Bei Fragen der
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Patienten zu ihrer Arzneimitteltherapie wurde die Aussagekraft der Antworten
durch das gemeinsame Auftreten von Arzt und Apotheker erhdht. Die
Inaugenscheinnahme der Betaubungsmittel- und Sonderanforderung durch den
Apotheker sicherte die nahtlose und zeithahe Versorgung der Station, da
Rickfragen aus der Klinikapotheke auf ein Minimum reduziert werden konnten.
Hier diente der Apotheker als Schnittstellenmanager zwischen Palliativstation und
Klinikapotheke. Die pharmakotherapeutische Betreuung wahrend des stationaren
Aufenthalts mindete anschlieBend in der Entlassung der Patienten in den post-

stationaren Bereich.

4.2.4 Entlassmanagement

Das pharmazeutische Entlassmanagement konnte dabei helfen eine
Arzneimitteltherapie im Kontext einer sehr begrenzten Lebenserwartung sicherer
und effektiver zu gestalten. Bei anstehender Entlassung der Patienten wurde das
Gesprach mit dem Apotheker von den meisten Patienten dankend angenommen.
Den individuell ausgearbeiteten Medikationsplan empfanden die Patienten als
nitzliche strukturierte Ubersicht ihrer derzeitigen Medikation und gewannen
zusatzliche Sicherheit bei der Fortfihrung ihrer Arzneimitteltherapie. Durch die
Kommunikation des identischen Medikationsplans an alle in der Weiterversorgung
involvierten Berufsgruppen wurden diese auf den gleichen Informationsstand
gebracht und fir die Problematik der Arzneimitteltherapie bei Palliativpatienten
sensibilisiert. Dies wurde als sehr hilfreich bewertet und erleichterte eine nahtlose
sektorenibergreifende Patientenversorgung sowie die Kommunikation post-
stationar erheblich. Die strukturierte Informationsweitergabe férderte dariber
hinaus berufsgruppen-ibergreifendes Denken und Handeln und unterstitzte die

interdisziplinare Vernetzung vor Ort.

4.2.5 Nachbetreuung

Durch die telefonische Nachbetreuung konnte die Erfassung der
Symptomanderungen nach Entlassung gewdhrleistet und die pharmazeutische
Betreuung aufrechterhalten werden. Die Kontaktaufnahme zu den Patienten im
Nachbetreuungszeitraum war in den meisten Fallen mdéglich. Die Telefonate zu
den jeweils vereinbarten Terminen konnten durchgefiihrt werden oder wurden bei
Bedarf, z.B. bei Terminengpdssen oder Unwohlsein der Patienten, flexibel
angepasst. Die Patienten waren fir diese Nachbetreuung und die Mdéglichkeit,
Fragen zu ihrer Arzneimitteltherapie stellen zu koénnen, dankbar. Gewonnene
Informationen aus den Telefonaten sowie pharmakotherapeutische Empfehlungen

wurden an die beteiligten Versorger weitergegeben. Auch die Mdglichkeit bei
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pharmazeutischen Fragestellungen zwischen den Telefonterminen Kontakt zum
Stationsapotheker aufzunehmen, wurde von einigen Patienten wahrgenommen.
Dies betraf meist Probleme, die es unmittelbar zu lésen galt. So konnten zum
Beispiel bei einem Patienten diverse Arzneimittel Gber Kurzinfusionen auf Grund
fehlerhafter Handhabung im ambulanten Bereich nicht appliziert werden. Die
Fehlerquelle konnte durch eine telefonische Intervention behoben und eine

unnoétige Krankenhauseinweisung vermieden werden.

4.3 Arzneimitteltherapie

Bei der Mehrheit der Palliativpatienten kommt zur Symptomkontrolle eine
medikamentése Therapie zum Einsatz (107). Diese findet bereits vor Aufnahme
auf die Palliativstation statt, wird aber wdhrend des stationdaren Aufenthaltes
weiter intensiviert (108). Dennoch zeigte eine Untersuchung des EAPC Research
Network auf europaischen Palliativstationen, dass bei mindestens einem Drittel
und bis zur Halfte der Patienten mit klinisch relevanten Symptomen wie
Verstopfung, Depression, Verwirrtheit, Ubelkeit, Erbrechen, Angst oder
Schlafstérungen keinerlei Therapie zur Symptomlinderung initiiert wurde (107).
Im Sinne der Patienten muss es daher das Ziel einer stationdren Betreuung auf
einer Palliativstation sein, eine patientenindividuelle Arzneimitteltherapie zur
Symptomkontrolle zu etablieren. Die Anpassung der Medikation sollte dabei im
Hinblick auf die Durchfihrbarkeit nach Entlassung erfolgen. Hier kann die
pharmakotherapeutische Unterstiitzung durch den Apotheker unter Umstanden zu
einer zusatzlichen Verbesserung und Individualisierung einer umfassenden

Arzneimitteltherapie beitragen.

4.3.1 Verordnungsverhalten

Die Auswertungen des Verordnungsverhaltens der Arzneimitteltherapien belegten
umfangreiche medikamentdse Therapien bereits in der Zeit vor Aufnahme der
Patienten auf die Palliativstation. Im Laufe der Therapie kam es wahrend des
stationaren Aufenthalts wie erwartet zu einem Anstieg der Anzahl an verordneten
Arzneimitteln. Ein Grund hierfir war die Optimierung der Arzneimitteltherapie zur
Symptomkontrolle, die den Einsatz von zusatzlichen Arzneimitteln ndtig machte.
Die Verordnung von Medikamenten verschiedenster Arzneimittelgruppen wie z.B.
Analgetika, Ko-Analgetika, Antiemetika, Antidepressiva oder Antikonvulsiva im
stationaren Setting zeigte die groBe Bandbreite unterschiedlicher Arzneimittel auf,
die bei der Symptomkontrolle zur Anwendung kommen (109). Die Kombination
aus bestehenden Arzneimitteltherapien bei Aufnahme und Arzneimitteln zur

Symptomkontrolle sowie das An-, Um- bzw. Absetzen dieser komplexen

70



Diskussion

Pharmakotherapien spiegelte sich in der Gesamtanzahl der verordneten und
verabreichten Medikamente im Verlauf des stationdren Aufenthalts wider. Mit
Vorsicht ist jedoch der Ansprung der Anzahl verordneter Arzneimittel zwischen
dem ersten und zweiten Tag der stationdaren Betreuung zu bewerten. Ursachlich
hierflr ist auch die Tatsache, dass es sich bei dem Aufnahmetag meist um keinen
ganzen Therapietag handelt. Somit konnte hier nur ein Teil der bestehenden

Arzneimitteltherapie abgebildet werden.

Bei Entlassung der Patienten wurden erneut weniger verordnete Arzneimittel, als
wahrend des stationaren Verlaufs, verzeichnet. Diese Reduktion kann einem
voranschreitenden Krankheitsprogress mit Symptomen wie Dysphagie oder
wechselnder Kontaktfahigkeit geschuldet sein. In der Regel ist der geringere
Arzneimittelgebrauch aber darauf zurtick zu fihren, dass wahrend des stationaren
Aufenthalts die Arzneimitteltherapie patientenindividuell angepasst wurde. So
wurden Arzneimittel mit einer rein praventiven langfristigen Wirkung vermehrt
abgesetzt und Arzneimittel mit schnellem Wirkeintritt zur Symptomlinderung
angesetzt. Ziel des stationdren Aufenthalts sollte es sein, mit mdglichst wenigen
Wirkstoffen eine optimale Symptomkontrolle zu erzielen. Daher sollte verstarkt
ein Augenmerk auf das jeweilige Wirkstoffprofil des eingesetzten Arzneimittels
gelegt werden. Dies ist erstrebenswert, da eine Vielzahl von Arzneimitteln immer
auch mit einem hdheren Risiko flr Arzneimittelinteraktionen verbunden ist.
Dadurch kann die Arzneimitteltherapie- und Patientensicherheit gefahrdet werden.
Allerdings ist ein genereller Wechsel auf Arzneimittel mit umfangreicher
Rezeptorabdeckung nicht ratsam. Hier kénnen unerwunschte
Arzneimittelwirkungen zu einer zusatzlichen Verordnung von oftmals unnétigen
Arzneimittel und einer damit verbundenen Ubermedikation fiihren. So zeigen
Antiemetika und Ko-Analgetika haufig ein breites Wirkungs- und
Nebenwirkungsspektrum und kommen bei unterschiedlichsten Indikationen zum
Einsatz. Auf diese Weise kdnnen auf der einen Seite mehrere Symptome mit
einem Arzneimittel abgedeckt werden. Beispielsweise kann der Einsatz des
Antidepressivums Amitriptylin neben einer stimmungsaufhellenden Wirkung auch
zusatzliche Symptome wie Schlafstérungen durch sedierende antihistaminerge
Wirkungen lindern. Dadurch kénnten schlafanstoBende Medikamente wie
Benzodiazepine, bei denen ein Abhdngigkeitspotential besteht, vermieden werden.
Zusatzlich kann Amitripylin durch seine sekretmindernden anticholinergen Effekte
auch zur Symptomlinderung der Hypersalivation genutzt werden. Auf der anderen
Seite kann auf Grund dieser Rezeptorabdeckung das Risiko fur das Auftreten von
unerwiinschten Arzneimittelwirkungen wie einem delirantemm Syndrom oder

kardiotoxischen Effekten verstarken werden. Dieses Beispiel verdeutlicht die
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komplexen Zusammenhé&nge einer palliativmedizinischen Arzneimitteltherapie und
zeigt, dass es ratsam ist, bei der Arzneimittelauswahl zur Symptomkontrolle
immer eine Nutzen-Risiko-Abwagung durchzufiihren. Hier sollte eine
Arzneimitteltherapie mit mdglichst wenigen Arzneimitteln und mit gleichsam
geringem Nebenwirkungspotentials bevorzugt werden. Dies kann zu einer
Erhdhung der Arzneimitteltherapiesicherheit und einer einfacheren Umsetzbarkeit
der medikamentdsen Therapie im hduslichen Umfeld fihren. Im Rahmen der
pharmakotherapeutischen Betreuung sprach der Apotheker Empfehlungen zur
Arzneimittelauswahl aus wund férderte eine auf die restliche Medikation
abgestimmte Auswahl und Verordnung neuer Arzneimittel. Dadurch kann der
Apotheker zu einer sinnvollen Reduktion der verordneten Arzneimittel durch eine
strukturierte pharmakotherapeutische Betreuung und kontinuierliche Uberpriifung
der Medikation beitragen. Es gilt jedoch zu beachten, dass regionale Unterschiede
in der Auswahl verschriebener Arzneimittelpraparate bzw. Wirkstoffe maglich sind
(107). Eine Praferenz fir andere 4&quipotente oder sicherer nutzbarer
Arzneimittelalternativen kdnnen fir die Auswahl ausschlaggebend sein und sind
folglich im jeweiligen palliativmedizinischen Setting zu beachten. Hier kénnte der

Apotheker eine wichtige Lotsenfunktion einnehmen.

4.3.2 Beispielhafte Auswertung der Analgetika Therapie

Bei der beispielhaften Auswertung der Analgetika Therapie gestaltete sich die
scharfe Einteilung der verordneten Arzneimittel in das jeweils zutreffende
Indikationsgebiet als schwierig. Hier zeigten sich Uberlappende
Anwendungsgebiete, die nicht immer einfach voneinander abzugrenzen waren.
Zur ubersichtlichen Erfassung wurden auch Arzneimittel als Analgetika erfasst,
obwohl diese gegebenenfalls nicht primar fir diese Indikation verordnet wurden.
Dieses Vorgehen wurde gewéhlt, da die Anderung der Symptomlast durch den
Einsatz von Arzneimitteln immer vor dem Hintergrund der Auswirkung einer
Arzneimitteltherapie auf mehrere Indikationsgebiete zu beurteilen ist. Die
Abdeckung mehrerer Indikationen kann dabei bewusst gewahlt werden, um eine
Ubermedikation zu vermeiden. So findet der Einsatz von Opioiden und Nicht-
Opioiden meist in der Indikation Analgesie nach dem WHO-Stufenschema statt
(107). Jedoch ist auch bei der Opioidtherapie die Begrenzung auf nur ein
Indikationsgebiet nicht immer zutreffend. So kommen Opioide in der
Palliativmedizin im Off-Label-Use haufig auch bei der Linderung von Dyspnoe zum
Einsatz (109).

Verknipft man die Arzneimitteltherapie bei Aufnahme und Entlassung mit der

Symptomlast der Patienten, so verwundert es nicht, dass Patienten, nach
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Verordnung eines Analgetikums bei Entlassung weniger Schmerzen angaben.
Auch der hohe Anteil an Patienten mit starken Schmerzen bei Aufnahme ist in der
Literatur belegt. So berichtet Foley et al., dass 50% der stationaren Patienten am
Lebensende unter unbehandelten Schmerzen leiden und Tumorschmerzen nicht
ausreichend behandelt werden (110). Dies wird gestlitzt von einer Studie von
Breivik et al., die bei der Auswertung von Tumorpatienten darstellen konnte, dass
73% unter Schmerzen litten und 23% der Patienten, die Werte >5 auf der
visuellen Analogskala (VAS, 0-10) angaben, keine Schmerzmedikation erhielten
(111). Es ist aber nicht ohne weiteres sofort erklarbar, wieso Patienten, die
bereits bei Aufnahme umfangreich analgetisch mit einem Opioid und einem Nicht-
Opioid behandelt wurden, bei Entlassung deutlich weniger Schmerzen angaben.
Dies kann zum einen an bis dato unbehandelten Durchbruchschmerzen trotz
Opioidtherapie liegen (111) und zum anderen daran, dass der Patient eine
individuellere auf seine Situation maBgeschneiderte Arzneimitteltherapie
benétigte. Betrachtet man die Anderungen der analgetischen Therapien, so wird
deutlich, dass genau diese patientenspezifischen Anpassungen der
Arzneimitteltherapie im stationdren Bereich stattfanden. Die Anforderung von
Opioid-Bedarfsgaben wahrend des stationaren Aufenthalts auf der Palliativstation
bei fast 90% der Patienten mit Opioidtherapie deutet auf das Vorliegen von
behandlungsbediirftigen Durchbruchschmerzen bzw. einer nétigen Dosistitration
hin. Die individuelle Anpassung der Opioidtherapie an die jeweilige
Krankheitssituation der Patienten wurde durch Dosisanpassungen, dem Wechsel
der Applikationsart, dem An-, Absetzen oder Rotieren der Arzneimitteltherapie
abgebildet. Ein ahnliches Vorgehen zeigte sich bei der Verschreibung von Nicht-
Opioiden. Auch hier wird die Therapie an die Patientensituation individuell
angepasst. Die Tatsache, dass sich mehr als ein Drittel der hier betrachteten ABP
auf die Therapie mit Opioid- oder Nicht-Opioid-Analgetika bezogen und davon
65% zu einer Anderung der Verschreibung fiihrten, zeigt auf, dass durch den
Apotheker intensiv Empfehlungen zur Therapieanpassung gegeben und diese auch
umgesetzt wurden. Es muss jedoch beachtet werden, dass nicht alle aufgefiihrten
Anderungen der Analgetika Therapie auf Grund eines ABP vorgenommen wurden.
Dennoch wurden auch diese Anpassungen aufgefiihrt, da unklar bleibt, welche
Anderungen auch ohne Intervention des Apothekers vorgenommen worden wéren
und welche auf Grund friherer pharmazeutischen Empfehlungen bereits vor
Identifikation und Kommunikation eines ABP erfolgten. Dariber hinaus kann eine
Schmerzlinderung auch durch nichtmedikamentdése MaBnahmen erfolgen oder die
Hinzunahme von Ko-Analgetika bedingen. Diese Auswahl einer geeigneten ko-

analgetischen Therapie, oftmals ndétige einschleichende Dosierungen und die
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Uberwachung auf Nebenwirkungen (109), stellten ebenfalls Angriffspunkte einer

pharmazeutischen Betreuung durch den Apotheker dar.

Zusammenfassend ist die Schmerzlinderung grundsatzlich als Gewinn an
Lebensqualitat zu werten, da Durchbruchsschmerzen die Lebensqualitdat von
Tumorpatienten stark beeinflussen und der klinische Zustand von
Schmerzpatienten signifikant schlechter ist als der bei Patienten ohne Schmerzen
(112, 113).

4.4 Arzneimittelbezogene Probleme
Die Auswertung der ABP ergab, dass pro Patient im Durchschnitt flinf ABP durch

den Apotheker erfasst werden konnten. Hierauf aufbauend gab der Apotheker
Empfehlungen zur L&sung der ABP. Lucas et al. konnte bereits zeigen, dass
pharmazeutische Interventionen zu einer Verbesserung der stationaren
Palliativversorgung flihren kénnen (94). Auch Daten von DiScala et al. aus einem
Projekt zur Qualitatsverbesserung einer Palliativambulanz in den USA
unterstreichen den Mehrwert einer Prifung auf ABP durch Apotheker im
palliativen Setting. Hier konnten durch die Integration eines Apothekers in ein
Palliativteam bei 11 Patienten 20 ABP erfasst und Ldsungen erarbeitet werden
(114). Es ist naheliegend, dass die geringere Anzahl an ABP pro Patient dabei auf
den kiirzeren Betreuungszeitraum der Patienten im Vergleich zur vorliegenden
Feasibilitatsstudie zurtckzufihren ist. Dariber hinaus demonstrierte die Studie
von Hussainy et al., dass Apotheker bei der Erfassung und Lésung von ABP auch
bei der ambulanten Palliativversorgung eine zentrale Rolle spielen kdnnen. Hier
konnten 193 ABP bei 46 Medikationsanalysen im hdauslichen Umfeld erfasst
werden (93). Zu ahnlichen Ergebnissen kommt auch eine Studie von Lee et al.,
die sich mit dem Nutzen und den Auswirkungen einer pharmazeutischen
Betreuung in der Hospizversorgung beschaftigt. Hier wurden 98 ABP in einem

Zeitraum von drei Monate dokumentiert (78).

So macht auch die vorliegende Feasibilitatsstudie deutlich, dass durch die
kontinuierliche Arbeit des Apothekers eine zeitnahe Identifikation von potentiellen
und manifesten ABP bei den Studienpatienten ermdglich wurde. Dies sind starke
Indizien dafir, dass im klinischen Alltag ein Bedarf an pharmazeutischer Expertise
besteht. Diese kann helfen, die Arzneimitteltherapie von Palliativpatienten zu
optimieren und an die individuelle Patientensituation anzupassen. Eine Anpassung
der Medikation ist dabei erstrebenswert, da eine Arzneimitteltherapie auch immer
das Potential besitzt, die jeweilige Patientensituation negativ zu beeinflussen. Hier

kdonnen die Hinweise auf entsprechende ABP das Bewusstsein anderer
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Berufsgruppen flir diese mdoglichen negativen Auswirkungen starken. Die
Erfassung von ABP resultierte daher in pharmazeutischen Interventionen, die
darauf abzielten die Arzneimitteltherapiesicherheit zu erhéhen und das Nutzen-
Risiko-Verhaltnis der Medikation positiv zu beeinflussen. Vor welchen
unmittelbaren Konsequenzen die Patienten hierdurch bewahrt wurden, lasst sich
abschlieBend nur bedingt bewerten. Nicht erkannte ABP kénnen folgenlos fir die
Patienten bleiben oder starke klinische Relevanz entwickeln. Somit sind
schwerwiegende Folgen fir den Patienten nicht auszuschlieBen. Diese Tatsache
unterstreicht die Dringlichkeit, mit der dementsprechend durch den Apotheker auf
ABP hingewiesen werden sollte. Zur Auswertung der pharmakotherapeutischen

Betreuung durch den Apotheker wurden die erfassten ABP kodiert und evaluiert.

4.4.1 Kodierung

Bei der Auswertung der erfassten ABP waren klare Kodierungsvorgaben nétig, um
eine einheitliche Kodierung zu garantieren. Da das PCNE hierfir nur vage
Angaben lieferte, wurde ein an das klinische Setting angepasstes Vorgehen
gewahlt. Hierbei kamen die im Methodenteil beschriebenen und im Konsensus
Verfahren festgelegten Kodierungsrichtlinien zur Anwendung (siehe 2.5.2
Arzneimittelbezogene Probleme). So erfolgte die Kodierung von
Arzneimittelinteraktionen als ,Wrong effect of drug treatment® (P1.3), da
Wechselwirkungen mit einer Verstarkung oder Abschwachung der Wirksamkeit
einhergehen. Dadurch erfolgte die Klassifikation unter der Hauptdomane
»Wirksamkeit" (P1). Dagegen zeigen Uberdosierungen ein erhéhtes Risiko fiir das
Auftreten von Nebenwirkungen. Hier erfolgte die Einteilung als ,Toxic adverse
drug-event" (P2.3). Somit wurde eine Abbildung unter der Hauptdomane
~Nebenwirkungen® (P2) ermdglicht. Fehlende Angaben in der Verschreibung
~Prescribing error (necessary information missing)" (C6.2) (z.B. Dosierung,
Applikationsart, Angaben zur Pumpenmedikation usw.) kdénnen zu einer
Verzoégerung der Arzneimittelapplikation durch die ausfiihrende Pflegekraft fiihren,
was ein Therapieversagen bedingen kann. Die Kodierung des zu Grunde liegenden
Problems erfolgte daher unter ,Wirksamkeit" (P1) ggf. als potentiell unter ,No

effect of drug treatment / therapy failure™ (P1.1).

Grundsatzlich wurde wie im Methodenteil in Abbildung 10 dargestellt eine
Kodierung der ABP vorrangig nach ,Wirksamkeit® (P1) und ,Nebenwirkungen®
(P2) gewahlt. Erst bei fehlender Mdéglichkeit der Eingruppierung wurde auf die
Hauptdomanen ,Kosten™ (P3) oder ,Andere" (P4) zurlckgegriffen. Grund hierflr
war die Tatsache, dass alle ABP 6konomische Folgen mit sich bringen und sich

somit zwangslaufig auf die Kosten auswirken k&énnen. Darlber hinaus ist
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festzuhalten, dass nach den Vorgaben des PCNE pro ABP maximal drei Ursachen,
die zu dem ABP gefiihrt haben, kodiert werden durften. Eine unbegrenzte Auswahl
von Ursachen birgt die Gefahr, dass ABP unterschiedlich kodiert werden. Daher
beschrankte sich die Kodierung auf die Auswahl der dominantesten Ursachen. Zur
Evaluation der Therapiemodifikationen wurden gemaB den Kodierungsrichtlinien
die Anderung der  Arzneimitteltherapie unter Interventionen ~Auf
Arzneimittelebene® (I3) erfasst. Diese Anderungen erfolgten aber nicht direkt
durch den Apotheker, sondern auf Grund der pharmazeutischen Empfehlungen
durch den behandelnden Arzt. Im Besonderen gestaltete sich die Ubergeordnete
Kodierung der ABP als potentielle oder manifeste Probleme herausfordernd. Hier
musste, wie im folgenden Kapitel beschrieben, jedes ABP gesondert betrachtet

werden.

4.4.2 Potentiell vs. Manifest

Die Entscheidung, ob ein ABP als potentielles oder manifestes Problem kodiert
wurde, hing davon ab, ob ein ABP den Patienten bereits erreicht hatte (siehe

Abbildung 29). Diese Vorgaben wurden vorab in den Kodierungsrichtlinien

festgelegt.
» potentiell fememmccaaaaann >
Arzneimittel-
bezogenes Patient
Problem
»| manifest >

Abbildung 29 Unterschied zwischen potentiellen und manifesten
arzneimittelbezogenen Problemen

Uber die Hélfte der erfassten ABP wurden dabei von dem Apotheker als potentielle
Probleme eingestuft und als solches kodiert. Es bestand also ein ABP, dieses hatte
den Patienten aber noch nicht erreicht bzw. wurden Auswirkungen beim Patienten
nicht erkannt oder waren nicht messbar. Beispiel hierfir sind Ubertragungsfehler
in der schriftlichen Arzneimittelverordnung. Zahlen- oder Einheitenfehler, wie z.B.
die Verordnung von Apixaban 50 mg statt 5 mg, Haloperidol 50 mg statt 5 mg, L-
Thyroxin 50 mg statt 50 pg, geféhrdeten die Arzneimitteltherapiesicherheit und
hatten zu moglichen Uber- oder Unterdosierungen fiihren kénnen. Auch eine
undeutliche Handschrift oder Schreibfehler stellten meist potentielle Probleme dar.

So kann es zu Verwechslungen des Arzneistoffes durch Sound-Look-Alike
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Medikamente wie der Verordnung von Tavor® (Lorazepam) statt Torem®
(Torasemid) oder Pradaxa® (Dabigatran) statt Palexia® (Tapentadol) kommen.
Um dies zu vermeiden, wurden die Arzte dazu angehalten neben dem
Handelsnamen auch immer den Wirkstoff mitanzugeben. Zudem stellten
Wechselwirkungen oftmals ABP dar, deren Beurteilung individuell erfolgen
musste. Da Wechselwirkungen stoffspezifisch und dosisabhangig sind, oftmals mit
einer Latenzzeit auftreten und beim Patienten als Krankheitsprogress gedeutet
werden kdnnen, ist hier die Einteilung in potentielle oder manifeste ABP auBerst
komplex. Es zeigte sich aber, dass durch pharmazeutische Interventionen
potentielle Probleme gelést und mdgliche klinisch relevante Folgen fiur die

Patienten verhindert werden konnten.

ABP hingegen, die den Patienten erreichten bzw. messbare Konsequenzen
zeigten, wurden vom Apotheker als manifeste ABP kodiert und betrafen Uber ein
Drittel aller ABP. Ein Beispiel hierfir ist die Gabe des Bisphosphonats
Ibandronsaure zur Pravention skelettbezogener Ereignisse an zwei
aufeinanderfolgenden Tagen bei einem Patienten mit Knochenmetastasen. Hier
wurde das Therapieintervall von 3-4 Wochen deutlich unterschritten und die
Nieren- und Leberwerte des Patienten mussten Uberwacht werden. Ware
Ibandronsaure rein an zwei aufeinanderfolgenden Tagen verordnet, aber noch
nicht appliziert worden, hatte es sich lediglich um ein potentielles Problem
gehandelt. Dieses Beispiel zeigt deutlich, wie schnell die Grenzen von einem
potentiellen zu einem manifesten ABP U(berschritten werden. Als logische
Konsequenz sollte somit moéglichst auf alle potentiellen ABP hingewiesen werden.
Hierflir ist ein prophylaktisches und vorrausschauendes Arbeiten nétig, ohne ein

Over-Alerting an Warnhinweisen zu generieren.

4.4.3 Over-Alerting

Bei der Erfassung von ABP stellte die Gefahr des Over-Alerting eine besondere
Herausforderung dar. Wird ungefiltert auf jedes nur denkbare ABP hingewiesen,
so sinkt auch die klinische Relevanz des pharmazeutischen Inputs. Eine geringere
Akzeptanz bei den beteiligten Berufsgruppen auf Grund der Informationsflut ware
eine nur allzu leicht nachvollziehbare Konsequenz. Um den Informationsgehalt
nicht zu verwassern, muss es daher das Ziel einer pharmakotherapeutischen
Betreuung sein, ABP, die eine hohe klinische Relevanz besitzen, gezielt
herauszufiltern und auf diese hinzuweisen. Somit bestand eine Kernaufgabe des
Apothekers in der Beurteilung des Schweregrads und der mdglichen klinischen
Relevanz von ABP. AnschlieBend wurden ausgewdhlte ABP an andere

Berufsgruppen kommuniziert und MaBnahmen sowie Empfehlungen zur

77



Diskussion

Therapiemodifikation gegeben. Hierdurch sollte ein ,Abstumpfen™ von Arzten und
Pflegekraften gegenliber pharmazeutischen Empfehlungen verhindert werden. Die
Orientierung an den erarbeiteten Kodierungsrichtlinien und die Verwendung des
Bewertungsbogens Arzneimittelbezogene Problem- und Outcome-Dokumentation
durch Apotheker im palliativen Setting (APODAPS) stellte hier im klinischen Alltag
eine ressourcensparende Unterstlitzung zur einheitlichen Identifikation und
Erfassung ABP dar. Die Beurteilung der Medikation war zeiteffektiv mdéglich, da die
Arzneimitteltherapien miteinander verglichen werden konnten, ohne samtliche
unterschiedliche Quellen und Datenbanken einzeln aufrufen zu missen.
Grundsatzlich sollte jedoch die Verwendung von APODAPS nicht zum generellen
Nachteil weiterer Quellen und Datenbanken erfolgen. Diese kénnen zusatzliche

und im Zweifelsfall aktuellere Informationen enthalten.

Die Gefahr des Over-Alerting besteht auch bei der Verordnung von PRISCUS-
Arzneimitteln bei &lteren Patienten. Auf der einen Seite kann der Hinweis auf
potentiell inadaquate Arzneimittel und modgliche medikamentdse Alternativen
hilfreich sein. Auf der anderen Seite bleibt zu prifen, ob mdgliche Alternativen
tatsachlich besser geeignet waren und ob die verordnete Dosierung Uberhaupt
oberhalb der PRISCUS-Grenzen erfolgt. Zusatzlich kann dariber diskutiert
werden, ob die PRISCUS-Liste Uberhaupt in jeder Situation flr Palliativpatienten
von Bedeutung ist. Fehlende Alternativen und die Verordnung von PRISCUS-
Arzneimitteln im Off-Label-Use flr ganzlich abweichende Indikationen kénnen den
Einsatz dieser potentiell inadéquaten Arzneimittel fir altere Patienten in der

palliativen Versorgung rechtfertigen.

Uberdies zeigte die Bewertung von Arzneimittelwechselwirkungen, insbesondere
bei der Verwendung von Interaktionsdatenbanken, ein hohes Risiko flir ein Over-
Alerting (81). Interaktionen stellen Stoffeigenschaften des jeweiligen
Arzneimittels dar und lassen sich nicht generell auf Arzneistoffgruppen
Ubertragen. Jedoch prifen viele Interaktionsdatenbanken auf
Gruppeneigenschaften. Hier drohen lbermaBige klinisch irrelevante Hinweise auf
mogliche Interaktionen. Zudem sind Wechselwirkungen dosisabhdngig. Damit
erhéht sich durch eine Dosissteigerung auch die klinische Relevanz der
Wechselwirkungen. Dies muss bei der Weitergabe von Informationen und dem
Hinweis auf ABP beachtet werden. Ferner sind vereinzelt Arzneimittel nicht in
jeder Interaktionsdatenbank hinterlegt und mdégliche Wechselwirkungen werden
nicht angezeigt. Ursachlich hierfir kann die Zulassungssituation des Arzneimittels
sein. So ist Metamizol ein in Deutschland gangiges Schmerzmittel, das aber in den
englischen und amerikanischen Datenbanken meist nicht gefihrt wird, da es in

diesen Landern auf Grund des Nebenwirkungsrisikos fir die Entwicklung einer
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Agranulozytose nicht im Handel ist. Die Verwendung einer einzelnen Datenbank
reicht daher nicht aus. Die Suche in mehreren Datenbanken kann grundsatzlich
Hilfestellung flir die Bewertung der klinischen Relevanz von Wechselwirkungen
liefern, aber auch das Risiko eines Over-Alerting verstarken. So kénnen
Wechselwirkungen je nach Fokus der Datenbanken in ihrem Schweregrad
unterschiedlich beurteilt, gewichtet und begrindet werden (115). Hier bot die
Verwendung von APODAPS den Vorteil, dass verschiedene Interaktionsquellen
geblindelt wurden. Folgerichtig ist flr die individuelle Bewertung von
Wechselwirkung der reine Einsatz von Interaktionsprogrammen nicht ausreichend,
sondern bendtigt immer eine abschlieBende Beurteilung im Gesamtkontext der
Therapie und Krankheitsphase. Verstarkt wird diese Tatsache dadurch, dass
oftmals ein ABP durch mehr als zwei Arzneimittel bedingt ist oder auf mehrere
Arzneimittel wirkt. Hier ist der Apotheker gefragt eine Nutzen-Risiko Bewertung in
Absprache mit anderen Berufsgruppen zu erarbeiten und alternative

medikamentdse Therapien aufzuzeigen.

Auch eine Prifung von parenteralen Arzneimittelmischungen fiir Pumpensysteme
auf Plausibilitét und Kompatibilitat war nicht zuletzt auf Grund der begrenzten
Datenlage heikel. Hier hatte fast jede parenterale Arzneimittelmischung als
potentielles ABP erfasst werden kdnnen. Um dieses Over-Alerting zu verhindern
und praktische Handlungsempfehlungen im klinischen Alltag erarbeiten zu
kdnnen, wurde in Kooperation mit dem Pflegepersonal die Dokumentation einer
visuellen Kontrolle etabliert. Zusatzlich wurde ein Partikelfilter patientennah bei
parenteralen Arzneimittelmischungen verwendet. Hierdurch konnte die
Arzneimitteltherapiesicherheit bei begrenzter Datenlage erhdht werden. Die
Ergebnisse wurden auf dem Dokumentationsblatt Pumpenmedikation in der
Patientenakte notiert. Die hier gesammelten Erfahrungen dienten dazu,
zuklnftige Mischungen schneller und effektiver beurteilen zu kénnen und Evidenz
fir einen sichereren Einsatz von sogenannten Mischperfusoren zu ermdglichen

sowie unnotige Hinweise auf ABP zu vermeiden.

Zusammenfassend kann geschlussfolgert werden, dass es dem Apotheker gelang,
potentielle und manifeste ABP zu identifizieren und ein Over-Alerting zu
verhindern. Zur Erfassung und Ldsung von ABP muss eine pharmazeutische
Betreuung und damit verbundene Interventionen durch den Apotheker immer

prospektiv erfolgen. Dies spiegelt sich auch in der Evaluation der ABP wider.
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4.4.4 Evaluation

Betrachtet man die Auswertungen und Ergebnisse der kodierten ABP, so fallt auf,
dass die Mehrheit der ABP potentielle Probleme betraf. Dies spricht fir eine
prophylaktische und vorrausschauende Betreuung durch den Apotheker. ABP
wurden identifiziert bevor sie den Patienten erreichten und dort zu einem
negativen Patienten-Outcome fithren konnten. Die meisten Probleme betrafen die
Arzneimittelwirkung. Hier zeigte sich, dass vorrangig die Wirksamkeit der
Arzneimitteltherapie zusatzlich verbessert und pharmakologische
Therapiemdglichkeiten aufgezeigt werden konnten. Zudem wurde auf klinisch
relevante Interaktionen hingewiesen, die die Arzneimittelwirkung beeinflussen
konnten. Dies kann als Beitrag des Apothekers zu einer verbesserten
Arzneimittelwirkung gewertet werden. Die zweitgréBte Gruppe der ABP betraf
unerwiinschte Arzneimittelwirkung. Hier wurde durch den Apotheker vorrangig auf
Uberdosierungen und nicht-allergische Nebenwirkungen hingewiesen. Dies
spiegelt den positiven Effekt einer rationalen Arzneimitteltherapie, die
kontinuierlich auf unerwlnschte Wirkungen Uberwacht wurde, auf die
Arzneimitteltherapiesicherheit wider. Nicht zuletzt wurde auch Einfluss auf die
Wirtschaftlichkeit einer stationdren Arzneimitteltherapie genommen. So wurde
durch den Apotheker auf Mdglichkeiten der Kosteneinsparungen bei der
Arzneimittelverordnung hingewiesen. Dariiber hinaus besitzen alle ABP das
Potential den stationdaren Aufenthalt der Patienten zu verlangern und dadurch
Kosten zu verursachen. Jedoch kénnen auch die Empfehlung des Apothekers neue
Arzneimittel anzusetzen, Kosten verursachen. Die genauen wirtschaftlichen Folgen
der Integration eines Apothekers auf Station sind daher mit den vorliegenden

Daten nicht ausreichend zu evaluieren.

Die Hauptursachen, die zum Auftreten von ABP flihrten, lagen in nicht
ausreichend pharmakotherapeutisch abgedeckten Indikationen oder einer in
Bezug auf die Arzneimittelauswahl und Dosierung optimierbaren Medikation. Dies
zeigt, dass der pharmazeutische Fokus stark auf der Arzneimitteltherapie lag und
der Apotheker diese =zu optimieren versuchte. Hieraus konnte eine

patientenindividuellere Medikation resultieren.

Bei den auf die ABP folgenden Interventionen zeigte sich, dass pharmazeutische
Empfehlungen eng mit den betreuenden Arzten abgestimmt wurden. Zusétzlich
wurde der direkte Patientenkontakt durch den Apotheker gesucht und der Patient
zur Arzneimitteltherapie beraten. Die enge Zusammenarbeit fiihrte zu einer
intensiven Anpassung der Arzneimitteltherapie, die dadurch auf den Patienten

maBgeschneidert wurde. Die hohen Umsetzungsraten pharmazeutischer
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Empfehlungen und der daraus resultierende Anteil von 88% komplett geldster
ABP spiegelt die Effizienz und interprofessionelle Akzeptanz des Apothekers als
Teil des interdisziplindren Palliativteams wider. DarUber hinaus zeigt sich, dass ein
GroBteil der ABP auf die Verbesserung der Symptomlast der Patienten abzielte.
Hier wird deutlich, dass pharmazeutische Intervention mit dem Ziel der Linderung
von Leid und Optimierung der Lebensqualitdt der Patienten erfolgten. Kritisch zu
hinterfragen bleibt jedoch, welcher Anteil der ABP ohne Hinweis des Apothekers
nachtraglich durch andere Berufsgruppen wie Arzte oder Pflegekrifte erkannt

worden ware.

4.4.5 Nachhaltigkeit

Bereits geldéste ABP kdnnen trotz intensiver pharmakotherapeutischer Betreuung
durch Informationsverlust erneut auftreten. Daher sollten pharmazeutische
Empfehlungen mdglichst nachhaltig gestaltet und nicht rein mindlich Gbermittelt
werden. Die Verwendung eines signalfarbigen schriftlichen Pharmakonsils und der
Eintrag in die elektronische Patientenakte waren hierbei bei Weitergabe der
Informationen ein Schritt in die richtige Richtung. Durch die Dokumentation der
resultierenden Anderungen der Arzneimitteltherapie waren die Griinde fiir
Therapiemodifikationen auch mit zeitlichem Abstand noch ersichtlich und konnten
von anderen an der Weiterversorgung Beteiligten eingesehen werden. So vermied
beispielsweise der Hinweis auf die Rotation eines anticholinerg wirkenden
Antiemetikums auf Grund der Nebendiagnose Engwinkelglaukom das erneute
Ansetzen auch bei Wechsel des zustédndigen Arztes. Dadurch gelang es dem
Apotheker pharmakotherapeutische Empfehlungen nachhaltig zu gestalten und die

Sicherheit der Arzneimitteltherapie zu erhéhen.

4.5 Symptomlast

Palliativpatienten leiden in der Regel unter einer Vielzahl von Symptomen und
anderen Palliativbedirfnissen (107, 116). Dies traf auch auf die Patienten in
dieser Studie zu. Durch die palliativmedizinische Betreuung besserte sich der
Gesamtscore der Symptomlast wahrend des stationdaren Aufenthalts und blieb
nach Entlassung wahrend der vierwdchigen Nachbetreuungsphase stabil. Bei der
Symptomlinderung spielten die psychischen, sozialen und spirituellen BedUrfnisse
immer eine groBe Rolle (109). Der Apotheker konzentrierte sich bei der
Patientenbetreuung primar auf die korperliche Dimension der Symptomkontrolle,

indem er den Fokus auf die Arzneimitteltherapie legte.
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Die Verringerung der Symptomlast war unter anderem durch die Linderung
kdrperlicher Symptome bedingt, die pharmakologisch wirkungsvoll durch eine
Arzneimittelgabe adressiert werden konnten. So wurde die Belastung durch das
Symptom Schmerz reduziert. Hier konnte der Apotheker beratend auf
pharmakotherapeutische Therapieoptionen hinweisen und Empfehlungen zu
Therapieanpassungen bei Organinsuffizienzen aussprechen. Ebenso verbesserte
sich die Belastung der Patienten durch eine Linderung der Mundtrockenheit bzw.
von Schmerzen im Mundraum. Dies kann mdglicherweise ein Resultat des
verminderten Einsatzes von additiv anticholinerg wirkenden Arzneimitteln sein, da
diese haufig unerwlnschte Arzneimittelwirkungen wie eine verminderte
Speichelproduktion verursachen kénnen (117). Um diese Nebenwirkungen zu
minimieren, wurde die Arzneimitteltherapie durch den Apotheker systematisch auf
Hochrisiko-Arzneimittel Uberprift  und alternative Behandlungsoptionen
aufgezeigt. Die erfolgte Linderung der Mundtrockenheit kann zusatzliche positive
Auswirkungen auf die restliche Arzneimitteltherapie haben, da hierdurch eine
maogliche Dysphagie gelindert und Peroralia besser geschluckt werden kdénnen.
Hierdurch kann der Einsatz von Parenteralia vermieden und eine hdausliche
Versorgung nach Entlassung erleichtert werden. Es muss jedoch bedacht werden,
dass eine Symptomlinderung immer multifaktoriell bedingt ist. So wirken auch
nicht-pharmakologische MaBnahmen wie Physiotherapie, Atemtherapie und
seelsorgerische sowie psychologische Gesprache symptomlindernd (35). Daher
kann beispielsweise bei Mundtrockenheit der Einsatz von lindernden pflegerischen
MaBnahmen, wie Mundbefeuchtungssprays, dem Patienten zumindest kurzfristig

eine Erleichterung verschaffen (118).

Des Weiteren berichteten die Patienten von einer verbesserten Mobilitdt. Auch
hier kann der Apotheker durch die Optimierung der Arzneimitteltherapie einen
Beitrag geleistet haben. Lin et al. zeigte, dass schmerzgeplagte Patienten starker
an anderen Symptomen wie Lethargie, Erschopfung, Angst und Depression leiden
(112). Eine geringere Schmerzbelastung verbessert daher auch die Mobilitat der
Patienten, die bei hoher Symptomlast eher zu einer kontraproduktiven
Schonhaltung mit eingeschrankter Mobilitdt wechseln. Zusatzlich konnte der
Apotheker bei parenteraler Arzneimitteltherapie alternative Applikationswege flr
die Arzneimittelgabe hervorheben. Auch dies fiihrte madglicherweise zur
Verbesserung der Mobilitédt, da durch Wechsel der Applikationsart das Mitfihren
von Pumpensystemen nicht mehr notwendig war. Aber auch das Bereitstellen von
Hilfsmitteln, wie z.B. einem Rollator oder Toilettenstuhl, kann die Mobilitdt der
Patienten verbessern und diesen ein hohes MaB3 an Selbststandigkeit zurliickgeben
(109).
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Dariiber hinaus konnte die Belastung durch das Symptom Ubelkeit gelindert
werden. Dies kann auf ein gutes Management von Arzneimittelnebenwirkungen,
wie dem emetogenen Potential von Opioiden (109), sowie auf eine angemessene
pharmakotherapeutische Arzneimittelauswahl bei Ubelkeit sowie Ileus- oder
Hirndruck-Symptomatik zuriickzufiihren sein. Vielfdltige Ursachen, die dem
Symptom Ubelkeit zu Grunde liegen und eine Vielzahl an beteiligten Rezeptoren,
machen dabei einen patientenindividuellen Therapieansatz nétig. Auch hier beriet
der Apotheker zu medikamentdsen Nebenwirkungsrisiken und gab Empfehlungen
zu individuell gestalteten Arzneimitteltherapien nach maBgeschneiderten
Eskalationsschemata. Die schrittweise Anpassung der Therapie ist dabei nétig, da
ein genereller und unreflektierter Einsatz von breit wirksamen Antiemetika nicht
zielfihrend ist. Die Antagonisierung von madglichst vielen Rezeptoren zur
Antiemese fUhrt auch zu einem erhéhten Auftreten von Nebenwirkungen und
somit zu einer Risikoerhéhung von additiven antidopaminergen Stérungen (z.B.
arzneimittelinduzierten Bewegungsstdérungen), anticholinergen Wirkungen (z.B.
Mundtrockenheit, Obstipation, kognitiven Einschrankungen) und sedierenden,
zentralddmpfenden Effekten. Hier kann ein reflektierter und individueller

Therapieansatz entscheidend sein.

Die Symptome Atemnot und Erbrechen stellten bei den Studienpatienten zu
keinem Zeitpunkt dominante Beschwerden dar. Da es sich hierbei um oftmals
therapierefraktare Symptome handelt, die im Laufe der Erkrankung auftreten
kdnnen, ware eine ausbleibende Symptombelastung der Patienten als positive
Symptomkontrolle zu werten. Jedoch kann gerade bei Patienten mit Atemnot eine
stark begrenzte Lebenserwartung bei Aufnahme auch zum Ausschluss aus der
Studie gefiihrt haben, was die hier fehlende Symptombelastung durch Atemnot

erklaren konnte.

Dennoch bedarf eine dauerhafte Linderung und Prophylaxe von Atemnot und
Erbrechen einer eng auf den Patienten abgestimmten Arzneimitteltherapie. So
kann beispielsweise die Linderung von therapierefraktairem Erbrechen bei einer
gastrointestinalen Obstruktion eine dynamische Anpassung der antiemetischen
Therapie und den Einsatz von Arzneimitteln mit sekretionshemmender Wirkung
erforderlich machen. Aber auch nicht-pharmakologische MaBnahmen, wie die
Anlage einer Ablauf-PEG oder einer nasogastralen Sonde kdnnen zur

Symptomlinderung beitragen.

Weiter ist auch bei dem Symptom Atemnot eine multiprofessionelle
Herangehensweise noétig. So weist Atemnot meist eine hohe psychische

Beteiligung auf, die nach einer intensiven Zuwendung und patientenindividuellen
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medikamentdsen Therapien verlangt. Hier kann der Einsatz von Opioiden im Off-
Label-Use erfolgen, jedoch kénnen auch auf den ersten Blick einfache
MaBnahmen, wie die Nutzung eines Handventilators oder Atemibungen,
symptomlindernd wirken (119). Somit sollte ein ganzheitlicher Ansatz bei der
Therapie von Atemnot verfolgt werden (120). Die Anwesenheit eines Apothekers
kann bei Auftreten dieser Symptome mdglicherweise einen zusatzlichen Nutzen
fir den Patienten darstellen, da hierdurch ein verstdarkter Fokus auf mdgliche

medikamentdse MaBnahmen bzw. Nebenwirkungen gelegt werden kann.

Die Symptome Schwdche / fehlende Energie, Schlafrigkeit oder Appetitlosigkeit,
die ebenso pharmakologisch oftmals schwieriger zu behandeln sind, blieben
wahrend des stationaren Aufenthalts in ihrer Belastung fir die Patienten konstant.
Dies ist positiv zu bewerten, da viele Arzneimittel durch ihr Nebenwirkungsprofil
Symptome verschlechtern kénnen. Auch hier beugte der Apotheker durch eine
kontinuierliche Uberpriifung der Arzneimitteltherapie einer Verschlechterung vor.
So kdénnen die Symptome Schwache / fehlende Energie und Schlafrigkeit durch
den Einsatz von sedierenden Medikamenten verstérkt werden. Hierzu z&hlen
neben den haufig eingesetzten Opioid-Analgetika auch eine Vielzahl an zentral-
dampfend wirkenden Arzneimittelgruppen wie die der Benzodiazepine, Ko-
Analgetika, Neuroleptika oder Antikonvulsiva. Beispielhaft ist hier der
unreflektierte Einsatz von Benzodiazepinen bei Atemnot ohne Angstkomponente
zu nennen. Diesem wird durch einen Cochrane Review ein fehlender Nutzen bei
der Linderung von Atemnot, gleichzeitig aber ein hohes Nebenwirkungspotential
bescheinigt (121). Sich addierende zentraldampfende Effekte, die haufig als
Nebenwirkungen der Arzneimitteltherapie in Kauf genommen werden missen,
haben somit immer das Potential die Symptomkontrolle der Patienten zu
verschlechtern. Eine Linderung des Symptoms Schlafrigkeit im Zeitraum der
Nachbetreuung unterstreicht die Nachhaltigkeit der im stationdren Bereich
angestrebten Symptomkontrolle und deutet darauf hin, dass eine Linderung bei
diesem Symptom gegebenenfalls erst mit einer Latenzzeit abzubilden ist. Das
Symptom Appetitlosigkeit wurde von den Studienpatienten als nur ein wenig
belastend beschrieben. Nachwirkungen einer vorangegangenen Chemotherapie,
Obstipationsneigungen oder Ubelkeit und Erbrechen kénnen jedoch eine
Appetitlosigkeit drastisch verschlechtern. Die niedrige Belastung durch einen
geminderten Appetit kann daher durch eine gute Symptomkontrolle der davon
abhangigen Faktoren und Symptomen gesehen werden. Folglich kann es als Erfolg
gewertet werden, dass diese korperlichen Symptome stabil gehalten werden

konnten. Dies spricht fir einen rationalen und evidenzbasierten
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Arzneimitteleinsatz. Der Apotheker konnte hierbei durch fachliche Expertise die

Arzneimitteltherapiesicherheit starken.

Das Symptom Verstopfung ist auf den ersten Blick gut durch einen
Arzneimitteleinsatz zu lindern. Es bleibt aber zu bedenken, dass neben komplexen
Tumorgeschehen, die eine Symptomkontrolle oftmals schwierig gestalten, auch
eine Vielzahl von Medikamenten wie Opioide, Setrone oder anticholinerg wirksame
Arzneimittel zur Anwendung kommen, die ihrerseits eine Verstopfungsneigung
verstarken koénnen. Trotz eines leichten Anstiegs der Symptombelastung bei
Entlassung, kann das Symptom Verstopfung im Verlauf der Betreuung als sehr
gut kontrolliert angesehen werden. Dies spricht nicht zuletzt flur einen auBerst
reflektierten Arzneimitteleinsatz. Der Apotheker trug auch hier durch Uberpriifung
der Medikation auf arzneimittelbezogene Probleme und der damit verbundenen

Anderungen der Arzneimitteltherapie zur Symptomkontrolle bei.

Die Linderung des Gesamtscores der Symptombelastung griindete aber nicht nur
auf der Kontrolle kérperlicher Symptome. Eine Anderung war auch durch die
Linderung psychosozialer Symptome bedingt. Diese kénnen zudem Einfluss auf
die koérperlichen Symptome nehmen. So ist bekannt, dass Patienten mit einer
depressiven Erkrankung zusatzlich unter wesentlich starkeren kdrperlichen
Symptomen leiden, als nicht depressive Patienten (122). Die Begleitung der
Studienpatienten durch das multiprofessionelle Team resultierte nach und nach in
der Linderung der Sorgen der Patienten sowie deren Angehérigen und der Lésung
praktischer Probleme. Hier kann der Apotheker durch Unterstlitzung eines
nahtlosen Ubergangs in den post-stationdren Bereich zur nachhaltigen

Symptomlinderung beigetragen haben.

Der Informationsbedarf der Patienten wurde im stationaren Setting vollstandig
gedeckt. Auch hier kann der Apotheker durch Beantwortung arzneimittel-
bezogener Fragestellungen eine Linderung beglinstigt haben. Die Stimmung der
Patienten und die Frage, ob die Patienten im Frieden mit sich selbst waren,
blieben zunachst in der Schwere der Belastung konstant. Da mit Blick auf die
Arzneimitteltherapie, neu angesetzte Antidepressiva erst mit einer Latenzzeit ihre
volle Wirkung entfalten, ist die Nicht-Verschlechterung dieser Symptome als
Erfolg zu werten. Eine Verbesserung der Stimmung der Patienten im
Nachbetreuungszeitraum zeigt aber auch hier den langfristigen Nutzen einer
palliativmedizinischen Anbindung. Bei der Kontrolle psychosozialer Symptome
zeigte sich lediglich eine leichte Verschlechterung bei der Méglichkeit, Geflihle mit
Freunden oder der Familie teilen zu kdénnen. Dies kdnnte durch wechselnde

Versorgungsbereiche und einer damit verbundenen geringeren Erreichbarkeit der
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Patienten bedingt sein. AbschlieBend ist eine Symptomlinderung aber immer eine
komplexe Herausforderung fir das gesamte Palliativteam. Die zu Grunde
liegenden Ursachen einer Linderung oder Verschlechterung von Symptomen sind
haufig mannigfaltig und abschlieBend nur schwierig eindeutig identifizierbar. So
kann beispielsweise auf Grund eines rapide voranschreitenden
Krankheitsprogresses eine Symptomlinderung trotz groBtmaoglicher
Anstrengungen ausbleiben. Auch handelt es sich um geringe Patientenzahlen, die

eine Interpretation der Ergebnisse schwierig gestalten.

Es bleibt festzuhalten, dass es bei den Studienpatienten gelungen ist, die
kdrperlichen und psychosozialen Symptome effektiv und nachhaltig zu reduzieren.
Keines der genannten Symptome lag vier Wochen nach Entlassung Uber dem
Ausgangswert bei Aufnahme und ein erneutes unkontrolliertes Aufflammen der
Symptome konnte verhindert werden. So kann geschlussfolgert werden, dass fir
eine individuelle Symptomkontrolle auch eine Abstimmung der
Arzneimitteltherapie auf die jeweilige Situation des Patienten einen wichtigen
Grundstein darstellen kann. Hier kann der Apotheker ein wertvoller
Ansprechpartner sein und dabei helfen durch pharmakotherapeutische
Empfehlungen arzneimittelbezogene Probleme zu I6sen und zu verhindern. Dies
kann eine nachhaltige Symptomkontrolle begiinstigen und einer Verschlechterung

vorbeugen.

4.6 Trail Making Test

Den Trail Making Test (TMT) zu allen Erfassungszeitpunkten durchzufiihren war
nicht bei allen Studienpatienten mdglich. Wie in den Ergebnissen erwahnt, wurde
unter anderem die Durchfihrung des Tests von einigen Patienten abgelehnt oder
es war den Patienten nicht méglich, Gber einen langeren Zeitraum aufrecht zu
sitzen. Ein Absolvieren des TMT in liegender Position stellte sich hierbei als
auBerst schwierig und nicht zielfilhrend dar. So waren liegenden Patienten oftmals
nicht in der Lage, den Stift koordiniert Uber das Testblatt zu flhren. Darlber
hinaus erschwerten Komorbiditdten der Patienten (z.B. eine Hemiparese oder
vermindertes Sehvermdégen) bzw. eine aktuell hohe Symptombelastung die
Durchfihrung des TMT. Die Nichterfassung war somit oftmals auf mehrere
Ursachen zurlickzufihren und verhinderte eine eindeutige Einteilung nach dem
jeweiligen Hauptgrund. Die erfassten Scores zeigen jedoch eine Verbesserung bei
10/14 Testungen. Dies legt zumindest die Vermutung nahe, dass es zu einer
Verbesserung der Kognition der Patienten wahrend des stationaren Aufenthaltes
kommen kann. Diese kann mdglicherweise Folge einer optimierten

Arzneimitteltherapie mit geringerer anticholinerger Last und einer gleichzeitig
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verbesserten Symptomkontrolle sein. Der Apotheker kann hierbei die jeweilige
medikamentdse Therapie auf Arzneimittel mit stark anticholinergen Wirkung
Uberprifen und Empfehlungen zu Arzneimittelalternativen mit geringeren

anticholinergen Nebenwirkungen aussprechen.

4.7 Limitationen und methodische Einschrankungen

Durch die vorliegende Forschungsarbeit wurde die Feasibilitdt einer Vorher-
Nachher-Studie getestet. Beispielhaft wurden erstmals die Auswirkungen und der
Stellenwert einer intersektoralen pharmakotherapeutischen Betreuung durch
Apotheker auf die Lésung von ABP und deren mdgliche Auswirkungen auf die
Symptomlast von Palliativpatienten aufgezeigt. Hierflir wurde ein strukturierter
und standardisierter pharmazeutischer Interventionspfad entwickelt. Obwohl sich
die Feasibilitat der Studie im Gesamten als zielfihrend und praktikabel
herausstellte, ist es unerlasslich auf Limitationen und Einschrankungen der Studie

hinzuweisen.

So stellte der direkte Patientenkontakt zwischen Patient und Apotheker bei der
Testung des pharmazeutischen Interventionspfades als Teil der Stationsroutine
eine zeitliche Herausforderung dar. Der Apotheker versuchte madglichst zeitnah
nach der Aufnahme ein Gesprach mit dem Patienten und/oder den Angehdrigen
zu fihren. Dies fihrte zu zeitlichen Uberschneidungen mit anderen
Berufsgruppen. Durch eine gute Absprache mit den an der Versorgung Beteiligten
konnten hier geeignete Losungen gefunden werden. Diese berufsiibergreifenden
Absprachen waren ebenso bei der taglichen pharmakotherapeutischen Betreuung
noétig, da ein GroBteil der stationdaren Dokumentation schriftlich erfolgte und ein
Zugang zu den Patientenakten sowie ein zeitweiser Arbeitsplatz im
Stationszimmer erforderlich waren. Bei der Entlassung und der llckenlosen
sektorenibergreifenden Versorgung der Palliativpatienten musste auf fehlende
Erreichbarkeiten der Weiterversorger reagiert werden. Hier wurde durch die
EinfUhrung des Entlass-Rezeptes am Ende eines stationdren Aufenthaltes
zumindest der enge zeitliche Rahmen, der bislang fir die Weiterversorgung
eingehalten werden musste, etwas weiter gesteckt. So bleibt zu beachten, dass
die Integration eines Apothekers mit einem erhdhten Zeit- und Personalaufwand
verbunden ist. Eine enge Absprache unter allen Beteiligten ist Voraussetzung fir

eine berufslibergreifende Zusammenarbeit.

Trotz des langen Rekrutierungszeitraums von zwolf Monaten ist die GréBe des
rekrutierten Patientenkollektivs mit 41 Patienten gering. Eine groBere

Patientenanzahl ware sicherlich wiinschenswert und hatte die Aussagekraft der
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Studienergebnisse weiter untermauert. Die Zahl der Patienten nahm dabei im
Laufe der Studie weiter ab und lag am Studienende mit 21 Patienten nochmals
deutlich unterhalb des Ausgangswertes. So verstarben Patienten trotz
ausreichender Prognose stationdr oder im post-stationaren Umfeld. Folglich war
eine konsequente Einteilung der Patienten nach den Einschlusskriterien und der
Lebenserwartung von mehr als vier Wochen bei Aufnahme im klinischen Alltag
nicht immer fehlerfrei moglich. So verwundert es nicht, dass die duBerst schwierig
vorherzusagende Lebenserwartung der Patienten auch das
Hauptausschlusskriterium flir die Studienteilnahme darstellte. Um ein gréBeres
Patientenkollektiv fiir eine ausreichend gepowerte Studie zu erhalten, sollten
daher die Einschlusskriterien spezifischer an die palliative Situation angepasst
werden. Dies kann durch Rekrutierung von Patienten ungeachtet ihrer
Lebenserwartung erfolgen. Fraglich bleibt jedoch, ob auf Grund der zu
erwartenden niedrigeren Patientenzahlen fir den Nachbetreuungszeitraum eine

Studienfortsetzung in diesem Bereich anzustreben bzw. madglich ist.

Zudem zeigten die Studienpatienten Unterschiede in ihrer Krankheitsphase, der
Grunderkrankung, dem Alter, dem Geschlecht sowie den Versorgungsstrukturen
im post-stationdren Bereich. Diese Heterogenitat ist zwar typisch fir ein
palliatives Patientenkollektiv, kann aber zusatzlich die Vergleichbarkeit der
erhobenen Daten beeinflussen. Auch hier sind gréBere Patientenzahlen nétig, um
eine Vergleichbarkeit zu erhéhen. Dariiber hinaus sollten auch die Auswirkungen
des Interventionspfades besser abgebildet werden kdnnen. Hier ist ein Vergleich
mit einer Kontrollgruppe nétig. Eine monozentrische Studie wéare bei den hier
vorliegenden Voraussetzungen nur dann mdglich, wenn bei der Datenerfassung
der Kontrollgruppe noch kein Apotheker als Teil des Palliativteams integriert ist
und kein pharmazeutischer Input stattgefunden hat. Eine multizentrische
Herangehensweise in Form einer Cluster-randomisierten Studie ware eine
adaquate Mdoglichkeit Einblicke in die Auswirkung des pharmazeutischen
Interventionspfades zu gewinnen und gleichzeitig ein groBeres Patientenkollektiv

zu rekrutieren.

ErfahrungsgemaB gestaltet sich die Evaluation von komplexen Interventionen als
schwierig (98). Dies war auch bei der vorliegenden Feasibilitatsstudie und der
Evaluation der Auswirkungen des Interventionspfades auf die Symptomlast der
Studienpatienten der Fall. Entsprechend resultierten die Auswirkungen auf die
Symptomlast aus der Gesamtheit der geleisteten pharmakotherapeutischen
Betreuung und sind nicht auf einzelne Elemente des pharmazeutischen
Interventionspfades zu reduzieren. Die gezeigte Symptomlinderung der Patienten

ist zudem als Gesamtleistung der palliativmedizinischen Betreuung durch ein
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multiprofessionelles Team zu sehen und nur im Zusammenspiel mit den
beteiligten Berufsgruppen maoglich. So ist zu bedenken, dass eine Linderung auch
immer auf nicht-pharmakologische MaBnahmen zurlckzuflihren sein kann.
Generell ist bei der Interpretation der Symptomanderungen Vorsicht geboten, da
es sich um geringe Patientenanzahlen handelte und die individuellen
Symptombelastungen groBe Schwankungsbreiten zeigten. Eine der
Hauptschwierigkeiten bei der Evaluation lag in der Verknlpfung der Symptomlast
mit den zugrundeliegenden Faktoren. So kann beispielsweise eine ausbleibende
Symptomlinderung auch durch einen Krankheitsprogress bedingt sein. Hierdurch
wurde die Messbarkeit von symptomlindernden MaBnahmen weiter erschwert.
Streitbar ist daher sicherlich, ob die Anderung der Symptomlast den optimalen
primaren Endpunkt darstellt oder auf andere MessgréBen wie dem Auftreten und

Lésen von ABP zurlickgegriffen werden sollte.

Bei der Evaluation der Auswirkungen des Interventionspfades auf die
Arzneimitteltherapiesicherheit stellte die lickenlose und dauerhafte
Dokumentation aller identifizierten ABP im klinischen Alltag eine Herausforderung
dar. Welche Konsequenzen fehlende Interventionen fiir das Patientenoutcome und
die Symptomkontrolle gehabt hatten und in welchem AusmaB die
Arzneimitteltherapie ohne Einfluss des Apothekers in dhnlicher Weise gedndert
worden ware, bleiben nicht zuletzt auf Grund des Fehlens einer Kontrollgruppe
unklar. Da die Identifikation und Klassifikation der ABP durch den Apotheker
stattfanden, soll hier auch auf einen madglichen Rollenkonflikt hingewiesen
werden. Die Hinzunahme von weiteren Ressourcen in Form eines unabhangigen
Wissenschaftlers zur Datenauswertung kénnte dieses Problem I6sen, wdre aber
mit einem enormen zusatzlichen zeitlichen, finanziellen und personellen Aufwand
verbunden. Inwieweit identische Ergebnisse bei der Auswechslung des Apothekers
erzielt worden waren, kann nur gemutmaBt werden. Hier geben die Vorgaben des
pharmazeutischen Interventionspfades, des APODAPS Bewertungsbogens und des
Klassifikationsschemas fiir ABP eindeutige Anhaltspunkte flir die Erfassung von
ABP und der Vermeidung eines Over-Alerting. Jedoch muss zur Beurteilung der
klinischen Relevanz eines ABP die jeweilige individuelle Patientensituation sowie
Arzneimitteltherapie  bericksichtigt und bewertet werden. Dies setzt
pharmakologische Expertise und klinische Erfahrung voraus. Diese individuelle
und situationsabhangige Beurteilung zeigt hier auch die Grenzen eines

computergestitzten Beitrags auf.
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4.8 Die Rolle des Apothekers

Die Hypothese, dass sich die Symptomlast bei Palliativpatienten durch eine
pharmakotherapeutische Betreuung nachhaltig lindern lasst, ist vor allem deshalb
relevant, da der Krankheitsverlauf von Patienten nachhaltig positiv beeinflusst
werden koénnte. Dies ist von klinischem Interesse, da klassischerweise Apotheker
in Deutschland noch kein fester Bestandteil der stationdren oder ambulanten
Palliativversorgung sind. Die vorliegenden Daten der Feasibilitatsstudie geben
jedoch bereits deutliche Hinweise auf die Notwendigkeit und den Benefit einer
Integration von Apothekern in die palliative Versorgung. Die hierfiir notwendige
Finanzierung kann initial eine Hirde darstellen, langfristig aber wie von Patel et

al. beschrieben auch zu signifikanten Kosteneinsparungen fiithren (57).

Um Apotheker starker in die palliative Versorgung miteinbinden zu kdénnen,
missen festgelegte Aufgaben von diesen (bernommen werden. Die EAPC
skizzierte 2013 in einem WeiBbuch die Kernkompetenzen, die medizinisches
Fachpersonal, unabhdngig ihrer jeweiligen Disziplin im Bereich Palliative Care
besitzen sollte (123). Darin heiBt es unter anderem, dass in allen Bereichen von
Palliative Care die Betreuung durch ein interdisziplindres Team erfolgen soll. Das
korperliche Wohlbefinden sowie die Lebensqualitat der Patienten sollen im
Krankheitsverlauf verbessert und Leiden gelindert werden. Apotheker wurden
bereits 2010 von Radbruch et al. im WeiBbuch zu Standards und Richtlinien flir
Hospiz-und Palliativversorgung in Europa als Teil des spezialisierten Palliativteams
beschrieben (124). Somit soll der Apotheker im multiprofessionellem Austausch
mit anderen Berufsgruppen die Versorgung von Patienten und ihren Angehdrigen
unterstiitzen und verbessern. Wie schon 2002 in der Stellungnahme der American
Society of Health-System Pharmacists (ASHP) zur Rolle des Apothekers in
Palliative Care angestrebt, wurde auch im vorliegenden Setting der Apotheker in
das stationare Palliativteam integriert (34). Durch Ausarbeitung des
pharmazeutischen Interventionspfades wurde, wie von Viktil et al. gefordert, ein
proaktiver Ansatz bei der Einbindung des klinischen Apothekers gewahlt (41). Ziel
war es, den bestmdglichen Benefit einer pharmazeutischen Betreuung zu
erreichen. Diese standardisierte und reproduzierbare Herangehensweise
ermdglichte die Durchfihrung einer Medikationsanalyse und ein fortlaufendes
Medikationsmanagement nach dem Grundsatzpapier der Bundesvereinigung
deutscher  Apothekenverbédnde e. V. (58). Hierdurch  wurde die
Arzneimitteltherapie der Studienpatienten auf klinisch relevante ABP Uberprift
und das Ergebnis der pharmazeutischen Interventionen (lberwacht bzw. konnte
bei Bedarf erneut angepasst werden. Damit wurden pharmakotherapeutische

Uberlegungen in die Therapie miteinbezogen und Empfehlungen zur
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Therapiebeschrankung, Modifikation und Eskalation kommuniziert. Ahnlich wie in
anderen medizinischen Bereichen bereits gezeigt, konnten hierdurch klinisch
relevante ABP erkannt und behoben werden. Die Umsetzungsrate ist dabei mit
88% ahnlich hoch wie in der Literatur beschrieben (66-70, 72). Dies spiegelt den
bedeutenden Beitrag des Apothekers an der Vermeidung von ABP und der damit
verbundenen Verbesserung der individuellen Arzneimitteltherapie wider (41).
Darliber hinaus legen die Ergebnisse der Feasibilitatsstudie nahe, dass eine
individuellere und auf den Patienten sowie seine Situation maBgeschneiderte
Arzneimitteltherapie notwendig ist, um eine gréBtmaogliche Symptomlinderung zu
erzielen (siehe Abbildung 30).
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Abbildung 30 Symptomkontrolle im Palliativteam

Viele der erfassten ABP bezogen sich auf Arzneimittel zur Symptomkontrolle. Ein
GroBteil der darauffolgenden Interventionen fiihrte zur Anderungen der
Verschreibung und somit zur Anpassung der Arzneimitteltherapie. Diese
Anpassungen kénnen sich anschlieBend auf die Symptomkontrolle der Patienten
auswirken. Somit kann die pharmakotherapeutische Betreuung durch Apotheker
als Beitrag zur Symptomlinderung gewertet werden. Hieran angelehnt kann die
Betreuung von Palliativpatienten durch Apotheker als eine fortlaufende Erhdéhung
der Arzneimitteltherapiesicherheit durch eine nachhaltige Reduktion von
Arzneimittelrisiken interpretiert werden. Dies scheint einen positiven Einfluss auf

das Patienten-Outcome und die Lebensqualitdt der Patienten zu haben.

Fir eine nahtlose Zusammenarbeit der einzelnen Berufsgruppen ist es jedoch
notwendig, die jeweiligen Aufgaben der Teammitglieder festzulegen (123). Im

Jahr 2016 definierte daher die American Society of Health-System Pharmacists
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(ASHP) die Rolle des Apothekers in Palliative Care. Darin unterscheiden die

Autoren zwischen grundlegenden und erstrebenswerten Aufgaben, die es durch

den Apotheker zu erflllen gilt (125). Vergleicht man diese mit dem in der
vorliegenden Feasibilitatsstudie geleisteten Beitrag des Apothekers, so zeigen sich

deutliche Ubereinstimmungen.

Die grundlegenden Aufgaben des Apothekers umfassen laut der ASHP Guideline

die Optimierung der Symptomkontrolle und das damit verbundene
Patientenoutcome. Dies griindet auf einer fachkundigen, evidenzbasierten und
patientenindividuellen Arzneimitteltherapie. Der Apotheker soll dabei ein
integraler Bestandteil des Palliativteams sein und Uber eine optimale
Medikationsauswahl zur Symptomlinderung informieren. Empfehlungen zur
Arzneimitteltherapie sollen vorrausschauend im Hinblick auf mdgliche
Veranderungen in der Patientenversorgung gegeben werden. Alle Abldufe der
Arzneimitteltherapie von der Verschreibung, Bereitstellung und Gabe von
Medikamenten bis zur Kontrolle der Wirksamkeit sollen Gberwacht und verbessert
werden. Dariber hinaus berat der Apotheker die Patienten, Familienmitglieder
und Versorger fachkundig und kompetent zur derzeitigen Medikation. Die
Arzneimitteltherapiesicherheit soll gestdrkt und eine nahtlose Versorgung mit
Medikamenten sichergestellt werden (125). Diese gundlegenden Prinzipien kamen
in der vorliegenden Arbeit zur Anwendung und verweisen auf die hier gewahlte

adaquate Einbindung des Apotherks in die palliativen Strukturen.

Aber auch einige von der ASHP als erstrebenswerte eingestufte Aufgaben wurden

umgesetzt. So erfasste der Apotheker durch Abfrage von PROs genaue Angaben
Uber die unterschiedlichsten Symptombelastungen und Bedlrfnisse der Patienten.
Die patientenindividuelle Durchsicht von Arztbriefen und Labortwerten half
Medikationsentscheidungen zu treffen. Durch Weitergabe der Medikationspldne
der Patienten an die Weiterversorger ermdglichte der Apotheker die Versorgung
bei Entlassung sektorenlibergreifend mdglichst nahtlos zu gestalten. Dadurch
gelang es, den Apotheker als eine verantwortliche Berufsgruppe im Team weiter
zu etablieren. Zudem war der Apotheker in Lehr- und Forschungstatigkeiten wie
Studentenunterricht, Weiterbildungen fiir Arzte, Apotheker, Pflegekréfte und
Heilerziehungsfachkrafte eingebunden und prasentierte Forschungsergebnisse auf
nationalen und internationalen Kongressen. Hierdurch wurden neue Erkenntnisse
und Wissen vermittelt. Mit Blick auf die Zukunft ist eine noch intensivere
Integration des Apothekers weiter moglich. So schreibt die ASHP dem Apotheker
in einigen Bereichen, wie der Arzneimittelberatung, auch die Méglichkeit zu, eine
fllhrende Rolle im Palliativteam einzunehmen, um die Palliativversorgung zu

starken (125). Auch kénnte der Apotheker routinemaBig, z.B. im Rahmen der
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multiprofessionellen Frihbesprechung, Uber vorrangegangene
arzneimittelbezogene Probleme oder Therapieentscheidungen bzw. Eskalationen
oder Absetzen von Medikamenten informieren, um das gesamte Team fir einen
bewussteren Einsatz von Arzneimitteln zu sensibilisieren und flr eine

umfangreiche Weitergabe von Arzneimittelinformationen zu sorgen.

Zusammenfassend zeigt sich, dass es gelungen ist, den Apotheker stdrker in das
interdisziplindre  Palliativteam zu intergrieren und den Wert einer
pharmakotherapeutischen Betreuung darzulegen. Der Apotheker nimmt dabei die
Rolle des Ansprechpartners bei Fragen zur Arzneimitteltherapie ein und riickt
diese starker in den Fokus. Diese Begleitung ist zeitintensiv und bendétigt klinische
und pharmakologische Expertise. Apotheker stellen dabei die ideale Berufsgruppe
dar, die das Palliativteam durch spezialisierte Kenntnisse zur Pharmakologie,
Galenik sowie pharmakodynamischen und pharmakokinetischen Wirkungen
erganzen kann. Hierdurch kann die Arzneimitteltherapiesicherheit gestarkt und
ein wichtiger Teil zur Palliativversorgung beigetragen werden. Dies kdnnte in
Zukunft auch einen wichtigen Teil des fortschreitenden Qualitdtsmanagments flr
palliative Einrichtungen darstellen. Darliber hinaus findet in Deutschland eine
palliative Versorgung nicht nur auf spezialisierten Palliativstationen statt, sondern
auch in anderen stationdren Einrichtungen, wie Hospizen oder auf
Normalstationen sowie in der spezialisierten und allgemeinen ambulanten
Patientenversorgung. Hier kann der Apotheker eine wichtige Lotsenfunktion
einnehmen, da er Ansprechpartner und Vertrauter der Patienten fir viele
medizinische Belange ist. Einige der hier genannten Schlussfolgerungen beziiglich
der pharmazeutischen Aufgabenbereiche lassen sich erwartungsgemaB wohl auch
auf diese Strukuren Ulbertragen. Die Art und Intensitdat der Einbindung des
Apothekers hangt aber sicherlich von dessen Erfahrung und Spezialisierung sowie
von der Art des palliativen Settings ab (125). Daher miussen je nach
Versorgungsumfeld Anpassungen bei der Integration des Apothekers beachtet
werden. In Anlehnung an die Forderungen des Europarates von 2003 (126) sollte
aber in allen Bereichen der Patientenversorgung palliatives Knowhow vorhanden
sein und etabliert werden. Somit bietet die palliative Versorgung, wie vielleicht
keine andere Fachrichtung, ein breites Gebiet an Aufgaben, die potentiell von
Apothekern ibernommen werden kénnen (125). Aufbauenden auf den in dieser
Studie gewonnenen Daten, muss es Ziel fortflihrender Forschungsarbeiten sein,
den Beitrags des Apothekers zur palliativen Versorgung in Deutschland weiter zu

evaluieren.
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5 Zusammenfassung

Die Versorgung von schwerstkranken und sterbenden Menschen stellt eine
sektorenibergreifende Herausforderung fur alle an der Versorgung beteiligten
Berufsgruppen dar. Die Patienten leiden oftmals an einer Vielzahl von belastenden
Symptomen, die ihre Lebensqualitat drastisch beeinflussen. Palliative Care zielt
durch Vorbeugen und Lindern von Leiden darauf ab, die Lebensqualitét von
Patienten und ihren Familien zu verbessern. Hierfur ist ein allumfassender und
multiprofessioneller Ansatz noétig. Darlber hinaus gestaltet sich eine adaquate und
sichere Arzneimitteltherapie bei Patienten am Lebensende besonders
anspruchsvoll. Apotheker kénnen dabei als Arzneimittelexperten eine wichtige
Lotsenfunktion im Palliativteam einnehmen und die Pharmakotherapie fachlich
begleiten. Um den Beitrag des Apothekers zur sektorenlibergreifenden
Palliativversorgung zu evaluieren und reproduzierbar zu gestalten, wurde ein
strukturierter und standardisierter pharmazeutischer Interventionspfad entwickelt

und auf einer Palliativstation implementiert.

AnschlieBend wurde eine Vorher-Nachher-Studie auf einer Palliativstation
durchgefihrt und diese auf Feasibilitdt getestet. Um die Notwendigkeit der
Integration von Apothekern darzulegen, wurden die Auswirkungen und der
Umfang einer pharmakotherapeutischen Betreuung auf die
Arzneimitteltherapiesicherheit sowie die Symptomlast von Palliativpatienten
evaluiert. Die Patienten einer Palliativstation wurden dabei wahrend ihres
stationaren Aufenthaltes stationar und post-stationar tber vier Wochen von einem
Apotheker mitbetreut. Die Symptomlast der Patienten wurde zu sechs
verschiedenen Zeitpunkten mit der Integrated Palliative care Outcome Scale
(IPOS) erhoben. Die Effekte des Interventionspfades auf die
Arzneimitteltherapiesicherheit wurden durch die kontinuierliche Erfassung
arzneimittelbezogener Probleme (ABP), zugehoriger pharmazeutischer
Interventionen und deren Outcome nach der Klassifikation des Pharmaceutical
Care Network Europe (PCNE) bestimmt. Auf mdgliche kognitive Einschrankungen
der Patienten wurde mithilfe des Trail Making Tests (TMT) bei Aufnahme und
Entlassung geprift. Dariber hinaus wurden die Anpassungen der
Arzneimitteltherapie im klinischen Verlauf zu sechs Zeitpunkten sowie der zeitliche

Umfang der pharmazeutischen Betreuung erfasst.

Im Studienzeitraum erflillten 79/315 Patienten die Einschlusskriterien; davon
konnten 41 Patienten (medianes Alter 68 Jahre, Spannbreite 39-91, weiblich
n=21, Erkrankungspravalenz bdsartige Neubildungen n=38) konsekutiv in die

Studie eingeschlossen und 34 in den post-stationaren Bereich entlassen werden.
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21 Patienten wurden Uber den kompletten Beobachtungszeitrum von vier Wochen
nachbetreut. Es wurden detaillierte demografische, anamnestische und klinische
Daten erhoben. Eine kontinuierliche pharmakotherpeutische Betreuung war bei
allen Studienpatienten madglich. Bei der Durchflihrung des pharmazeutischen
Interventionspfades fanden 255 Kurvenvisiten (Median 6 pro Patient, Spann-
breite 2-12), 129 stationare Patientengesprache (Median 3 pro Patient,
Spannbreite 1-6) und 104 post-stationdre Telefonate statt. Die Arzneimittel-
Anamnese konnte bei allen, das Entlassmanagement bei 34/41 Studienpatienten
durchgeflhrt werden. Die pharmakotherapeutische Betreuung machte die tagliche
Anwesenheit des Apothekers erforderlich. Im Durchschnitt wurden ca. 10-15
Minuten pro Kurvenvisite und ca. 15-20 Minuten pro Telefonat bendtigt. Die
Arzneimitteltherapie wurde wahrend des stationdren Aufenthalts (mediane Anzahl
Arzneimittel n=11, Spannbreite 1-22) auf die jeweiligen Krankheitsphasen der
Patienten angepasst. 207 ABP (Median 5 ABP pro Patient, potentielle ABP n=128)
wurden erfasst. Diese betrafen vorrangig die Arzneimittelwirkungen
(107/207 ABP). Die Hauptursachen flir ABP stellten die Arzneimittelauswahl und
die gewahlten Dosierungen dar. Pharmazeutische Interventionen wurden zu 88%
(145/165 ABP) von den behandelnden Arzten umgesetzt. Bei 141/207 ABP kam
es zur Anpassung der Arzneimitteltherapie. 181/207 ABP konnten komplett geldst
werden. Die Symptomlast der Patienten verbesserte sich wahrend des stationaren
Aufenthalts signifikant (p=0.003) und blieb im post-stationaren Bereich stabil
(p=0.940). Der TMT konnte bei 7 Patienten zu beiden Erfassungszeitpunkten
durchgefiihrt werden. Hier zeigte sich bei 10/14 Testungen eine Verbesserung des
TMT Scores.

Der entwickelte pharmazeutische Interventionspfad erwies sich als zielfiihrend
und praktikabel. Es konnten erstmals beispielhaft die Auswirkungen und der
Stellenwert einer intersektoralen pharmakotherapeutischen Betreuung durch
Apotheker auf die Lésung von ABP und deren mdgliche Auswirkungen auf die
Symptomlast von Palliativpatienten aufgezeigt werden. Durch die Uberpriifung der
Arzneimitteltherapien der Studienpatienten auf klinisch relevante ABP wurden
pharmazeutische Uberlegungen in Therapieentscheidungen miteinbezogen. Dies
fuhrte zu einer optimierten und maBgeschneiderten Arzneimitteltherapie, die sich
anschlieBend positiv auf die Symptomkontrolle der Patienten auswirken konnte.
Somit kann die Betreuung von Palliativpatienten durch Apotheker als eine
fortlaufende Erhdhung der Arzneimitteltherapiesicherheit durch eine nachhaltige
Reduktion von Arzneimittelrisiken interpretiert werden. Dies kann die
Lebensqualitdt von Palliativpatienten verbessern. Die pharmakotherapeutische

Betreuung ist zeitintensiv und benoétigt klinische und pharmakologische Expertise.
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Zusammenfassung

Die gezeigte Symptomlinderung der Patienten ist dabei immer als Gesamtleistung
der palliativmedizinischen Betreuung durch ein multiprofessionelles Team zu
sehen. Folglich ist, um den Effekt des Apothekers starker zu differenzieren und
die Wirksamkeit der Interventionen nachzuweisen, eine voll gepowerte
randomisiert kontrollierte Studie notwendig, bei der die Einschlusskriterien und

der Betreuungszeitraum angepasst werden sollten.
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7 Anhang

Anhang 1 Formular: Pharmazeutisches Aufnahmekonsil

XTI

KLI N I KU M CAMPUS GROBHADERN

INTERDISZIPLINARES
ZENTRUM FUR PALLIATIVMEDIZIN
DER UNIVERSITAT MUNCHEN

Pharmazeutisches Aufnahmekonsil Datum:
Name Geb. Zeit

Hausarzt Hausapotheke

Aufnahmegesprach:

(O Welche verschreibungspflichtigen AM nehmen Sie / haben Sie eingenommen

(O Welche OTC AM nehmen Sie / haben Sie eingenommen

(O Welche freiverkduflichen AM nehmen Sie / haben Sie eingenommen

(O Welche Nahrungsergdnzungsmittel nehmen Sie / haben Sie eingenommen

(O Welche pflanzlichen oder hom&opathischen AM nehmen Sie / haben Sie eingenommen
(O Aushindigen der Medikationstiite/Informationsschreiben

(O JA (O NEIN Raucher (O JA O NEIN _Alkohol
(O JAQ NEIN  Kaffee (O JA (O NEIN Johanniskraut
(O JA () NEIN Grapefruitsaft (O JA (O NEIN AM Unvertriiglichkeit/Allergie

(O Wissen Sie, welche AM Sie auf Station bekommen? (ggf. erkldren)
(O Gibt es derzeit Probleme bei der AM Einnahme?

(O Haben Sie Nebenwirkungen von Arzneimitteln bemerkt?

(O Haben Sie derzeit Fragen zu der Arzneimitteltherapie?

(O Wann nichste Visite / jederzeit Nachfrageméglichkeiten / Fragen

Notizen
Das Klinfkum der Universitat Minchen ist eine Anstalt des &ffentlichen Rechts offentlicher Verkehr:
Interdisziplinres Zentrum fUr Palliativmedizin (1ZP) U8, 56, 266, 269 odler N41
bis Haltestelle Klinfkum
Prof. Dr. Wolfgang Hiddermann, Direktor der Medizinischer Klinik Ill, Vorstand-V/s 1ZP bt

Prof. Dr. Marianne Dieterich, Direktorin der Klinik fir Neurologfe, Vorstand IZP

Prof. Dr. Bernhard Zwissler, Direktor der Klinfk fir Anaesthesiologie, Vorstand IZP

Prof. Dr. Claudia Bausewein, Lehrstuhl filr Palliativmedizin

Bernadette Fittkau-Ténnesmann MPH, Christophorus Akademie fir Palliativmedizin, Palliativpflege und Hospizarbeit im IZP
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Anhang 2 Dokumentationsbogen: Dauermedikation
Hz Hz
Datum/ Tag
(1) Wirkstoff: Handelsname: Ind.: Anm.:
Appl. |8
12
16
20
(2) Wirkstoff: Handelsname: Ind.: Anm.:
Appl. |8
12
16
20
(3) Wirkstoff: Handelsname: Ind.: Anm.:
Appl. |8
12
16
20
(4) Wirkstoff: Handelsname: Ind.: Anm.:
Appl. |8
12
16
20
(5) Wirkstoff: Handelsname: Ind.: Anm.:
Appl. |8
12
16
20
Anhang 3 Dokumentationsbogen: Bedarfsmedikation
Med. Dat.
Dosis |Intervall |Appl. |Arzt|Zeit
Dosis
Hz
Ind. Effekt
Med. Dat.
Dosis [Intervall |Appl. |Arzt|Zeit
Dosis
Hz
Ind. Effekt
Med. Dat.
Dosis |Intervall |Appl. |Arzt|Zeit
Dosis
Hz
Ind. Effekt
Med. Dat.
Dosis [Intervall |Appl. |Arzt|Zeit
Dosis
Hz
Ind. Effekt
Med. Dat.
Dosis |Intervall |Appl. |Arzt|Zeit
Dosis
Hz
Ind. Effekt

107



Anhang

Anhang 4 Dokumentationsbogen: Pumpenmedikation
Art der Pumpe: Datum/Tag:
0 perfusor [] Grasebyms2e
D CADD Pumpe D
Medikament Dosis | HZ Medikament | Dosis | HZ
1 1
2 2
3 3
4. 4.
S. S.
Zusatzmedikament Dosis | HZ Zusazmedi. | Dosis | HZ
1 1
2. 2.
Tragerlo 2 "
TS D NaC10,9% D keine Anderung
D I D Aquaadinject.

[ Anderungen/Notizen:
Gesamtvolumen: D 2423 ml
[ =¢ m  [] adsoml
Applikationsort: || Peripherer Zugang
[J et [Jazvk [J sc
Laufgeschwindigkeit: mi/h
Dauer: D 12h D 24h

Boligabe: D Nein
DJa, Sperrzeit: min,; _/h

Kontrolle (Pflege) Herstells. | Anhangen | % Dauver
Zeit + HZ

Losungklar und ohne Partike!
Uberleitungssystem u. Behaltnisintakt

Uberleitungssystem u. Behaltnis gewechselt

Infusionen
HZ(verordnender Arzt)
Tragerlosung:
Medikament/Dosis:

Zeit/HZ (Anhangen):

Enterale Ernahrung D

D PEG D PEJ I:]MS Erndhrung Flussigkeit
HZ [ verordnenderArzt)
Zeit/HZ (Anhangen):
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Anhang 5 Formular: Pharmazeutische Beratung

KLINIKUM

I_Mu DER UNIVERSITAT MONCHEN

CAMPUS GROSSHADERN

KLINIK UND POLIKLINIK FUR
PALLIATIVMEDIZIN

Patient:

Pharmazeutische Beratung

Datum:

Medikament (e)

Empfehlung

Begriindung

Apotheker:

|:| zur Kenntnis genommen von (Arzt):

am:

Empfehlung Umgesetzt
O Ja
O Nein; Begriindung:

Direktorin der Klinfk: Prof. Dr. med. Claudia Bausevwein PhD MSc

Das Klinikum der Universitat Munchen ist eine Anstalt des Offentlichen Rechts

Vorstand: Arztlicher Direktor: Prof. Dr. Dr. h.c. Karl-Walter Jauch (Vorsitz), Kaufminnischer Direktor: Gerd Koslowski,
Pflegedirektor: Peter Jacobs, Vertreter der Medizinischen Fakultit: Prof. Dr. Dr. h.c. Maximilian Reiser (Dekan)
Institutionskennzeichen: 260 914 050, Umsatzsteuer-ldentifikationsnummer gemag §27a Umsatzsteuergesetz. DEB13536017
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Beispiel flir einen Medikationsplan

Anhang 6
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Anhang 7

Formular: Pharmazeutisches Entlasskonsil

KLI N I KU M CAMPUS GROBHADERN

INTERDISZIPLINARES
ZENTRUM FUR PALLIATIVMEDIZIN
DER UNIVERSITAT MUNCHEN

Pharmazeutisches Entlasskonsil

Datum:
Name Geb. Zeit
Hausarzt Hausapotheke Versicherung

Telefonnummer fir Kontaktaufnahme

Ndchste Kontaktaufnahme am:

Entlassgesprédch:

(O Telefonnummer / Termin Kontaktaufnahme
(O Erkldrung Entlassplan, Medikation

(O Erklarung der Anwendung

() IPOS Fragebogen

(O Hinweis auf AM-Info und Rickfragen

(O Info Kontaktaufnahme mit Versorgern

Notizen

Das Klintkum der Universitat Munchen ist eine Anstalt des &ffentlichen Rechts
Interdisziplindres Zentrum fur Palliativmedizin (IZP)

Prof. Dr. Wolfgang Hiddemann, Direktor der Medizinischen Klinik 1ll, Vorstand-VS IZP

Prof. Dr. Marianne Dieterich, Direktorin der Klinik fiir Neurologfe, Vorstand IZP
Prof. Dr. Bernhard Zwissler, Direktor der Klinik fir Anaesthesiologie, Vorstand IZP
Prof. Dr. Claudia Bausewelin, Lehrstuhl fiir Palliativmedizin

offentlicher Verkehr:

Us, 56, 266, 269 oder N41
bis Haltestelle Klinikum
GroBhadern

Bernadette Fittkau-Tonnesmann MPH, Christophorus Akademie fir Palliativmedizin, Palliativpflege und Hospizarbeit im IZP
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Anhang 8

Formular: Einverstandniserklarung

I_M % - KLINIK UND POLIKLINIK FUR
u DER UNIVERSITAT MUNCHEN | | pa L IATIVMEDIZIN

KLINIKU M| |cA1rys srossuapern

Ihr Zeichen

Klinikum der Universitit Miinchen - Klinik und Poliklinik fir Palliativmedizin Klinik und Poliklinik fiir Palliativmedizin
Marchioninistr. 15 - 81377 Minchen

Telefon +49 (0)89 7095 - 4930
Telefax +49 (0189 7095 - 4939
infopall@med.uni-muenchen.de

www_palliativmedizin-muenchen.de
Postanschrift
Marchioninistr. 15

D-81377 Miinchen

Unser Zeichen Miinchen, 30. Jan. 2017

O

O

Einfluss des Apothekers auf die medikamentose Therapie bei

Palliativpatienten
EINVERSTANDNISERKLARUNG

Ethikkommission Nummer: 86-14

Erkldarung der Studienteilnehmerin/des Studienteilnehmers:

Ich versichere, dass ich das Informationsblatt Uber die obengenannte Studie gelesen
und verstanden habe, und dass ich Gelegenheit hatte, Fragen zu stellen.

Ich willige ein, an der obengenannten Studie teilzunehmen. Die Teilnahme ist
vollkommen freiwillig.

Ich weil3, dass ich das zustandige Forscherteam informieren kann, falls ich zu einem
beliebigen Zeitpunkt wahrend der Studie entscheide, nicht langer an diesem Projekt
teilnehmen zu wollen, und dass ich dann sofort ohne Konsequenzen fur meine
medizinische Versorgung oder rechtliche Anspriche aus der Studie ausscheiden kann.

Ich stimme der Aufarbeitung meiner persénlichen und medizinischen Daten zum
Zweck dieses Forschungsprojekts gemaR dem Informationsblatt zu. Ich weiss,
dass diese Daten streng vertraulich behandelt werden.

Ich bin mit der Erhebung und Verwendung personlicher Daten und Befunddaten
nach MaRgabe der Information iiber die Studie, z.B. an das Behandlungsteam,
einverstanden.

(Vor- und Nachname)

Unterschrift: Datum

Erkldrung des Wissenschaftlers:

Ich

(Vor- und Nachname)

bestatige, dass ich der Teilnehmerin/dem Teilnehmer die Art und Weise sowie die
Anforderungen der vorgeschlagenen Studie sorgfaltig erlautert habe.

Unterschrift: Datum
Direktorin der Klinik: Prof. Dr. med. Claudia Bausewein PhD MSc

Das Klinikum der Universitat Miinchen ist eine Anstalt des 6ffentlichen Rechts

Vorstand: Arztlicher Direktor: Prof. Dr. Dr. h.c. Karl-Walter Jauch (Vorsitz), Kaufmannischer Direktor: Gerd Koslowski,

Pflegedirektor: Peter Jacobs, Vertreter der Medizinischen Fakultit: Prof. Dr. Dr. h.c. Maximilian Reiser (Dekan)
Institutionskennzeichen: 260 914 050, Umsatzsteuer-ldentifikationsnummer gemag 527a Umsatzsteuergesetz: DE813536017
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Anhang 9 Formular: Patienteninformationen

Seite 1 von 4

K L I N I K U M CAMPUS GROSSHADERN

I_M KLINIK UND POLIKLINIK FUR
u DER UNIVERSITAT MUNCHEN | | p a1 1A TIVMEDIZIN

Klinourn der Universita: Manchen - Hinis und Poliklinik far Plliat vmedizin Kinik und Poliklinik fir Paliativmedizin
Marchioniniztr. 18 - 51377 Manchen

Telefon  +48 (0}88 7085 - 4830
Telefax  +49 (0)8e 7095 - 4039

infopall @med uni-muenchen.de
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Sehr geehrte Patientin, sehr geehrter Patient,

wir méchten Sie im Folgenden Uber die Studie auf die medikamentése Therapie bei
Palliativpatienten zur Testung des Einflusses von Apothekern in der
Palliativversorgung informieren.

Information tber die Studie

Ziel der Studie ist die Therapie mit Medikamenten (Tabletten, Tropfen, Spritzen
usw.)noch sicherer und wirksamer zu machen und ganz auf den einzelnen Patienten
abzustimmen — sowohl zuhause als auch im Krankenhaus. Informationen tber alle
bisherigen Therapien und Medikamente sind daher fir die Planung der weiteren
Behandlung sehr wichtig. Hierzu zahlen neben Medikamenten, die ein Arzt verordnet
hat auch Praparate, die ohne Rezept in der Apotheke oder in Drogeriemérkten
erhéltlich sind. Auch bestimmte Lebensgewohnheiten, wie z.B. der Verzehr
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bestimmter Nahrungsmitiel kdnnen eine Arzneimitteltherapie beeinflussen. AuBBerdem
wollen wir sicherstellen, dass jeder Patient mit seinen Medikamenten gut zurecht
kommt und die Behandlung auch nach dem Aufenthalt auf der Palliativstation
weitergefihrt werden kann.

In der Vergangenheit konnte bereits in anderen medizinischen Bereichen gezeigt
werden, dass die Begleitung der medikamentésen Therapie durch Apotheker wichtige
zusatzliche Aspekte offenlegen kann. Im Rahmen dieser Studie soll daher die
medikamentose Therapie wahrend des stationaren Aufenthaltes bei uns und tber
einen begrenzten Zeitraum nach der Entlassung durch Apotheker mitbegleitet werden.
Mithilfe der Studie soll erfasst werden, ob die Mitarbeit von Apothekern in die Planung
und Gestaltung der Arzneimitteltherapie hilft mégliche Probleme mit Medikamenten
friihzeitig zu erkennen oder ganz zu vermeiden und eine verbesserte Wirksamkeit zu
erzielen.

Um Unterschiede im Vergleich zur Behandlung ohne Apotheker erkennen zu kénnen,
gibt es an einer anderen Uniklinik eine Kontrollgruppe ohne Apotheker.

Bevor Sie sich entscheiden, an der Studie teilzunehmen, mdéchten wir Sie bitten,
dieses Informationsblatt genau durchzulesen und sich Zeit zu nehmen, mit anderen
dartiber zu sprechen.

Was muss ich machen, wenn ich an der Studie teilnehme?

Unsere Apotheker méchten sich mit Ihnen Uber Ihre Medikamente unterhalten, die Sie
vor lhrem Krankenhausaufenthalt eingenommen haben. Uns interessiert besonders,
wie Sie mit den Medikamenten zurechtgekommen sind und ob Sie noch rezeptfreie
Préaparate eingenommen haben. Kurz vor lhrer Entlassung werden die Apotheker
dann noch mal zu Ihnen kommen, um alle Medikamente mit lhnen durchzusprechen
und ggf. Kontakt mit lhrem weiterbehandelnden Arzt und lhrer Hausapotheke
aufzunehmen.

Nach Ihrer Entlassung wird sich einer unserer Apotheker einmal wéchentlich ber
einen Zeitraum von vier Wochen telefonisch mit lhnen in Verbindung setzen, um sich
zu erkundigen, wie Sie mit lhren Medikamenten zurechtkommen.

Bei Bedarf besteht fiir Sie jederzeit die Méglichkeit fiir ein weiteres Gesprach mit
einem unserer Apotheker.

Warum wurde ich fir diese Studie angesprochen?

Die Studie soll einen Beitrag zur sicheren und kontinuierlichen Arzneimitteltherapie
bei Menschen mit schweren, fortschreitenden Erkrankungen leisten. Wir haben Sie
angesprochen, da Sie unter einer schweren Erkrankung leiden und Medikamente
erhalten.

115



Anhang

Seite 3 von 4

KLINIKUM DER UNIVERSITAT MUNCHEN SEITE 5 VON &

Muss ich an der Studie teilnehmen?

Die Teilnahme an der Studie ist freiwillig, d.h. Sie kénnen selbst entscheiden, ob Sie
an dieser Studie teilnehmen méchten oder nicht. Wenn Sie sich fiir eine Teilnahme
entscheiden, kénnen Sie lhre Teilnahme jederzeit beenden, ohne dafiir Griinde
nennen zu missen. Wenn die Gesprédche mit den Apothekern zu belastend fir Sie
sind, kdnnen Sie jederzeit und ohne Konsequenz das Gespriach beenden oder
aufhéren, die Fragen zu beantworten. Wenn Sie sich entscheiden, nicht an diesem
Teil der Studie teilzunehmen, hat das keine Auswirkung auf lhre Betreuung.

Wie lange dauern die Gesprache mit den Apothekern?

Es wird ein Gesprach zu Beginn und gegen Ende lhres stationaren Aufenthaltes bei
uns gefihrt. Zudem wiirden wir Sie gerne in den ersten 4 Wochen nach der
Entlassung einmal wdchentlich telefonisch kontaktieren. Jedes Gesprach dauert ca.
10-15 Minuten. Wenn Sie sich wahrend des Gespréachs zu mide flhlen oder Ihnen
das Gesprach zu lange wird, kdnnen Sie das Gesprach jederzeit chne Konsequenzen
beenden. Mit Ihrem Einversténdnis ist es auch méglich, die Gesprache mit einem
Angehdrigen von lhnen zu fiihren, der Gber Ihre Medikamente Bescheid weiB.

Was passiert nach dem Gespréach?

Die Informationen, die wir wahrend unseres ersten Gespraches mit Ihnen bekommen,
vergleichen wir mit den Daten in lhrer Krankenakte. Alle Medikamente werden auch
Wirkungen mit anderen Medikamenten (berprift und wir besprechen uns ggf. mit den
behandelnden Arzten, z.B. wenn Sie Schwierigkeiten mit der Einnahme einzelner
Medikamente haben oder es Bedenken bzw. Anderungsvorschlédge gibt. 1-2 Tage vor
lhrer Entlassung klaren wir Sie dann Uber Ihre Medikamente auf und informieren lhren
weiterbehandelnden Arzt und lhre Hausapotheke {iber die aktuelle Medikation.

Werden meine Daten vertraulich behandelt?

Bei dieser Studie werden die Vorschriften iiber die arztliche Schweigepflicht und den
Datenschutz eingehalten. Es werden personliche Daten und Befunde iliber Sie
erhoben, gespeichert und verschlisselt (pseudonymisiert), d.h. weder lhr Name noch
lhre Initialen oder das exakte Geburtsdatum erscheinen im Verschliisselungscode,
weitergegeben. Im Falle des Widerrufs lhrer Einwilligung werden die pseudonymisiert
gespeicherten Daten vernichtet.

Der Zugang zu den Originaldaten und zum Verschlisselungscode ist auf folgende
Personen beschrankt: Prof. Dr. Claudia Bausewein, Constanze Rémi, Dominik Bauer.
Die Unterlagen werden in der Klinik und Poliklinik fir Palliativmedizin fur 7 Jahre
aufbewahrt.
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Eine Entschllsselung erfolgt lediglich in Fallen, in denen es lhre eigene Sicherheit
erfordert (,medizinische Griinde®).

Im Falle von Veréffentlichungen der Studienergebnisse bleibt die Vertraulichkeit der
personlichen Daten gewahrleistet.”

Vielen Dank, dass Sie sich die Zeit genommen haben, diese Informationen zu lesen.
Wir wissen, dass es nicht einfach ist mit den Beschwerden einer ernsten Erkrankung
zu leben. Darliber zu reden oder Fragebdgen auszufiillen, wird etwas mehr von lhrer
Zeit und Energie beanspruchen. Sie helfen uns damit aber, mehr Gber lhre
Beschwerden und lhre Situation zu verstehen und damit die Betreuung von Patienten
in einer ahnlichen Situation in Zukunft zu verbessern, da es bisher zu diesen Fragen
noch wenig Forschung gibt.

Bitte sprechen Sie uns an, falls es weitere Fragen gibt:

Constanze Rémi MSc

Apothekerin

Klinik und Poliklinik fiir Palliativmedizin
Klinikum der Universitdt Minchen — GroBhadern
Tel. 089/ 7095-4922

Unterschrift Studienapotheker Unterschrift Patient
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Erhebung von kérperlichen und seelischen @
Beschwerden und Bediirfnissen (Patient Outcome Skala)

Name: .. ... Datum

F1. Welche Hauptprobleme oder Sorgen hatten Sie in den letzten 3 Tagen?

F2. Unten finden Sie eine Liste mit Symptomen, die Sie unter Umsténden haben.
Bitte kreuzen Sie an, wie sehr diese Symptome Sie in den letzten 3 Tagen

beeintrachtigt haben.

Gar nicht Ein wenig MéaBig Stark Extrem
stark

Schmerzen o] 1 Sl s[] Al
Atemnot o] 4 . s[] O
Schwiche cder
fehlende Energie o . 2L L g
Ubelkeit (das Gefiih/
erbrechen zu missen) o 0 o[ L s
Erbrechen o] 4 . [ O
Appetitlosigkeit o] 1 Sl s[] Al
Verstopfung o] 4 . s O
Mundtrockenheit oder
schmerzhafter Mund o] qu 2] L s
Schidfrigkeit o] W o[ 5[] AN
Eingeschriankte
Bingesct O O .0 .0 .0

Bitte nennen Sie weitere Symptome, die Sie in den letzten 3 Tagen beeintrachtigt

haben.
1. o] O 0 s O
o 4 5[] 0 0
o] O 5[] 5[] O
IPOS pat3 170372016 wany. pos-pal.org Seite 1 von 2
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In den letzten 3 Tagen:

Gar nicht Seiten Manchmal Meistens Immer
F3. Waren Sie wegen
lhrer Erkrankung oder
Behandlung besorgt o] 1 2 2l 1
oder beunruhigt?
F4. Waren Ihre Familie
oder Freunde
Ihretwegen besorgt oder o] 1 21 sU 4
beunruhigt?
F5. Waren Sie traurig
bedriickt? ol 1L o[ s [
Immer Meistens Manchmal Selten Gar nicht
F6. Waren Sie im Frieden
mit sich selbst? o[ i 2L sL s
F7. Konnten Sie lhre
Gefilihle mit lhrer Familie
oder lhren Freunden o O o[ a[] +[
teilen, so viel wie Sie
wollten?
F8. Haben Sie so viele
Informationen erhalten, o1 Hl 2] s +
wie Sie wollten?
Probleme Probleme Probleme Probleme Probleme
angegangen grofltenteils teilweise kaum nicht
Keine angegangen angegangen angegangen angegangen
Probleme
F9. Wurden praktische
Probleme angegangen,
die Folge lhrer
Erkrankung sind (z.B. o] 1 21 cl s
finanzieller oder
personlicher Art)?
. . , o Mit Hilfe
Ieh alleine Mit der Hilfe e;:r,l’(;z :\(Ziehongen oder eines Mit-
arbeiters
F10. Wie haben Sie den H | 1

Fragebogen ausgefiillt?

Wenn Sie Uber eine der Fragen beunruhigt sind,

sprechen Sie bitte mit Ihrem Arzt oder Ihrer Pflegekraft.

IPOS pat3 17/03/2016

www. pos-pal.org

Seite 2 von 2
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Anhang 11 Klassifikation Arzneimittelbezogene Probleme - PCNE-DRP
Version 6.2

Problems / Probleme Definition Deutsch / Kodierung

potentiell keine Auswirkungen des ABP wurden beim Patienten
beobachtet. ABP hat den Patienten nicht erreicht

manifest Auswirkungen des ABP wurden beim Patienten beobachtet.
ABP hat den Patienten erreicht

P1 Treatment effectiveness
P1 Wirksamkeit / Arzneimittelwirkung

P1.1 No effect of drug Arzneimittelgabe zeigt keine therapeutische Wirkung
treatment / therapy failure (Indikation muss vorhanden sein, sonst P3.2)

P1.2 Effect of drug treatment | Arzneimittelgabe zeigt keine ausreichende therapeutische
not optimal Wirkung

P1.3 Wrong effect of drug Unbeabsichtigte pharmakokinetische oder
treatment pharmakodynamische Interaktion (mindestens zwei
Arzneimittel beteiligt)

P1.4 Untreated indication Indikation fir eine Arzneimitteleinnahme liegt vor (derzeit
unbehandelt)

P2 Adverse reactions
P2 Nebenwirkungen

P2.1 Adverse drug event UAW nicht-allergisch (bei evidenzbasierter Dosierung)
(non-allergic)

P2.2 Adverse drug event allergische UAW (bei evidenzbasierter Dosierung)
(allergic)

P2.3 Toxic adverse drug Uberdosierung

event

P3 Treatment costs
P3 Kosten

P3.1 Drug treatment more Arzneimitteltherapie teurer als notwendig
costly than necessary

P3.2 Unnecessary drug- unnétige Behandlung / keine Indikation flr eine
treatment Arzneimitteltherapie vorhanden

P4 Others

P4 Andere

120




Anhang

P4.1 Patient dissatisfied with
therapy despite optimal
clinical and economic
treatment outcomes

Patient unzufrieden

P4.2 unclear problem /
complaint

unklares Problem (kann nicht eingeordnet werden)

Causes / Ursachen

Definition Deutsch / Kodierung

C1 Drug selection
C1 Arzneimittelauswahl

C1.1 Inappropriate Drug (incl.

Contra-indicated)

Das Arzneimittel ist flir den Patienten bzw. die klinische
Situation nicht geeignet (NICHT: Applikationsform)

C1.2 No indication for drug

Es liegt keine Indikation fir den Arzneimittel Einsatz vor

C1.3 Inappropriate
combination of drugs, or
drugs and food

Wechselwirkungen zwischen Arzneimitteln oder zwischen
Arzneimitteln und Nahrung

C1.4 Inappropriate
Duplication of therapeutic
group or active ingredient

Ubertherapie: Duplikation eines Arzneimittels oder
Verordnung gleich / dhnlich wirkender Arzneimittel (vgl.
C1.6)

C1.5 Indication for drug-
treatment not noticed

Eine Indikation flr eine Arzneimitteltherapie liegt vor,
bisher keine Arzneimitteleinnahme; Unterschied zu C1.9
Indikation liegt schon Iénger vor und wurde nicht zeitnah
behandelt

C1.6 Too many drugs
prescribed for indication

Ubertherapie: Es werden zu viele Arzneimittel fiir eine
Indikation verordnet (mit unterschiedlicher
Pharmakodynamik) (vgl. C1.4)

C1.7 More cost-effective drug
available

Es gibt eine kostenglinstigere Alternative fir das
verordnete Arzneimittel (vgl. C7.3)

C1.8 Synergetic/preventive
drug required and not given

Untertherapie: Arzneimitteltherapie wird bendtigt, um die
Wirkung eines anderen Arzneimittels zu verstarkt oder um
dessen Nebenwirkungen zu minimieren

C1.9 New indication for drug
treatment presented

Eine neue Indikation flr eine Arzneimitteltherapie liegt
vor, bisher keine Arzneimitteleinnahme; Unterschied zu
C1.5 Indikation liegt erst seit kurzem vor und kann
zeitnah behandelt werden

C2 Drug form
C2 Arzneiform

C2.1 Inappropriate Drug form

Applikationsform des Arzneimittels ist flr den Patienten /
die Anwendung / die klinische Situation nicht geeignet

C3 Dose selection
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C3 Dosierung

C3.1 Drug dose too low

Die GTD oder die jeweiligen ED sind zu niedrig gewahlt

C3.2 Drug dose too high

Die GTD oder die jeweiligen ED sind zu hoch gewahlt

C3.3 Dosage regimen not
frequent enough

Dosierungsintervall nicht haufig genug gewahlt

C3.4 Dosage regimen too
frequent

Dosierungsintervall zu haufig gewahlt

C3.5 No therapeutic drug
monitoring

Es findet kein therapeutisches Drug-Monitoring statt (wird
bendétigt)

C3.6 Pharmacokinetic
problem requiring dose
adjustment

Ein pharmakokinetisches Problem bedingt eine
Dosisanpassung

C3.7
Deterioration/improvement of
disease state requiring dose
adjustment

Krankheitsphase ist progredient, eine Dosisanpassung ist
notig

C4 Treatment duration
C4 Behandlungsdauer

C4.1 Duration of treatment
too short

Dauer der Arzneimitteltherapie ist zu kurz gewahlt

C4.2 Duration of treatment
too long

Dauer der Arzneimitteltherapie ist zu lange gewahit

C5 Drug use process
C5 Arzneimittelanwendung

C5.1 Inappropriate timing of
administration and/or dosing
intervals

falsche zeitliche Dosierungen und/oder der Intervalle

C5.2 Drug underused/under-
administered (deliberately)

bewusste Unterdosierung

C5.3 Drug overused/over-
administered (deliberately)

bewusste Uberdosierung

C5.4 Drug not
taken/administered at all

Arzneimittel nicht eingenommen

C5.5 Wrong drug
taken/administered

Falsches Arzneimittel verabreicht (vgl. C6.3)

C5.6 Drug abused
(unregulated overuse)

Arzneimittel-Abusus
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C5.7 Patient unable to use
drug/form as directed

Patient kann das Arzneimittel bzw. die Arzneiform nicht
wie verordnet einnehmen

C6 Logistics
C6 Logistik

C6.1 Prescribed drug not
available

Arzneimittel nicht verfugbar (nicht auf Station oder nicht
lieferbar)

C6.2 Prescribing error
(necessary information wrong
or missing)

Wichtige Angaben in der Arzneimittelverordnung fehlen

C6.3 Dispensing error (wrong
drug or dose dispensed)

Falsches Arzneimittel geliefert, gestellt oder zubereitet
(NICHT verabreicht vgl. C5.5)

C7 Patient
C7 Patient

C7.1 Patient forgets to
use/take drug

Patient vergisst das Arzneimittel einzunehmen

C7.2 Patient uses
unnecessary drug

Patient nimmt ein unnétiges Arzneimittel ein

C7.3 Patient takes food that
interacts

Patient isst Nahrungsmittel, die mit der
Arzneimitteltherapie wechselwirken (vgl. C1.3)

C7.4 Patient stored drug
inappropriately

Patient lagert die Arzneimittel unpassend

C8 Other
C8 Andere

C8.1 Other cause; specify

andere Ursachen; genau benennen

C8.2 No obvious cause

keine offensichtliche Ursache

Interventions /
Interventionen

Definition Deutsch / Kodierung

I0 No intervention
I0 Keine Intervention

10.0 No intervention

Es wurde nicht interveniert

I1 At prescriber level
I1 Auf Arztebene

I11.1 Prescirber informed only

Arzt wurde lediglich informiert

I11.2 Prescriber asked for
information

Der Arzt wurde nach Zusatzinformationen gefragt
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11.3 Intervention proposed,
and approved by prescriber

Dem Arzt wurde eine Intervention vorgeschlagen, dieser
wurde zugestimmt

11.4 Internvetion proposed,
not approved by prescriber

Dem Arzt wurde eine Intervention vorgeschlagen, dieser
wurde nicht zugestimmt

I1.5 Intervention proposed,
outcome unknown

Eine Intervention wurde vorgeschlagen, das Outcome ist
unbekannt

I2 At patient/carer level

I2 Auf Patienten-/Versorgerebene

12.1 Patient (medication)
counselling

Schulung des Patienten (durch Apotheker) (vgl. 12.2)

12.2 Written information
provided only

Schriftliche Informationen wurden bereit gestellt (keine
Schulung) (vgl. I2.1)

12.3 Patient referred to
prescriber

Der Patient wurde auf den Arzt verwiesen

12.4 Spoken to family
member/caregiver

Gesprach mit Familienmitglied/Bezugsperson

I3 At drug level
I3 Auf Arzneimittelebene

13.1 Drug changed to ...

Arzneimittel wurde geandert (Rotation) (vgl. I3.5)

13.2 Dosage changed to ...

Dosierung wurde geandert

13.3 Formulation changed
to ...

Applikationsform wurde geandert

13.4 Instructions for use
changed to ...

Die Anordnungen bezlglich der Anwendung wurden
geandert

13.5 Drug stopped

Das Arzneimittel wurde abgesetzt

13.5 New drug started

Ein Arzneimittel wurde neu angesetzt (nicht Rotation vgl.
13.1)

I4 Other intervention or activity

I4 Andere Interventionen

14.1 Other intervention;
specify

andere Interventionen; genau bennen

14.2 Side effect reported to
authorities

Eine Nebenwirkung wurde der zusténdigen Behdrde
gemeldet

Outcome

Definition Deutsch / Kodierung

00 Not known
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00 Unbekannt

00.0 Outcome intervention
not known

Outcome der Intervention ist nicht bekannt

01 Solved
01 Gelost

01.0 Problem totally solved

Das Problem konnte komplett gelést werden

02 Partially solved
02 Teilweise geldst

02.0 Problem partially solved

Das Problem konnte zum Teil gel6st werden

03 Not solved
03 Nicht gelost

03.1 Problem not solved, lack
of cooperation of patient

Das Problem wurde auf Grund mangelnder
Kooperationsbereitschaft des Patienten nicht geldst

03.2 Problem not solved, lack
of cooperation of prescriber

Das Problem wurde auf Grund mangelnder
Kooperationsbereitschaft des Arztes nicht geldst

03.3 Problem not solved,
intervention not effective

Das Problem wurde nicht geldst, die Intervention war nicht
wirksam

03.4 No need or possibility to
solve problem

Es gab keine Notwendigkeit oder Mdglichkeit das Problem
zu lésen
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Anhang 12 Formular: Trail Making Test

Trail Making Test - Teil A

nnnnn
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Anhang 13 Opioid- und Nicht-Opioid-Analgetika in der Dauermedikation
Opioid GTD Opioid GTD Opioid GTD
# Nicht-Opioid Applikation Nicht-Opioid Applikation Nicht-Opioid Applikation
Aufnahme wdhrend Entlassung
stationdrem
Aufenthalt
1 Oxycodon 5 mg p.o. Morphin 10 mg p.o. Morphin 20 mg p.o.
2 Morphin 240 mg p.o. Buprenorphin 7,2 mg p.o.
Fentanyl 75 - 100 pg/h TTS
Morphin 80 - 120 mg s.c.
Buprenorphin 4,8 mg - 6 mg s.l.
3 Morphin 20 mg p.o. Morphin 20 mg p.o.
4 Fentanyl 75 ug/h TTS Fentanyl 75 ug/h TTS
4 Metamizol 4 gp.o. Metamizol 4 g p.o.
5 Tilidin/Naloxon | 300 mg p.o. Tilidin/Naloxon 300 mg p.o.
6
7
8 Morphin 60 mg p.o. Morphin 70 mg p.o.
9 Fentanyl 50 pug/h TTS Fentanyl 12,5 yg/h TTS
9 Metamizol 4gi.v.
10 Tilidin/Naloxon 100 mg p.o. Tilidin/Naloxon 400 mg p.o.
10 Metamizol 4 gp.o. Metamizol 4 g p.o.
11 Morphin 20 mg p.o. Morphin 60 mg p.o.
11 Metamizol 4 gp.o. Metamizol 4 gp.o.
12 Morphin 140 mg p.o. Morphin 180 mg p.o.
12 Celecoxib 400 mg p.o. Celecoxib 400 mg p.o.
13
14 Fentanyl 50 ug/h TTS Fentanyl 75 ug/h TTS
14 Metamizol 4 gp.o. Metamizol 4 gp.o.
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15 Hydromorphon | 16 mg p.o. Hydromorphon 16 mg p.o.

15 Metamizol 4 g p.o. Metamizol 4 gp.o.

16 Hydromorphon | 36 mgi.v. Hydromorphon 50 mg s.c. Hydromorphon 96 mg p.o.

16 Metamizol 4 gp.o. Metamizol 4 g p.o.

16 Fentanyl 200 pg/h TTS

16 Piritramid 75 mg i.v.

17 Morphin 10 mg p.o. Morphin 20 mg p.o.

17 Metamizol 4 gp.o. Metamizol 4 g p.o.

18

19 Tilidin/Naloxon | 200 mg p.o. Tilidin/Naloxon 200 mg p.o.
19 Metamizol 3 gp.o. Metamizol 3gp.o.

20 Hydromorphon | 36 mg p.o. Hydromorphon 40 mg p.o.

20 Etoricoxib 90 mg p.o. Etoricoxib 90 mg p.o.

21 Morphin 5 mgi.v. Morphin 20 mg p.o.

21 Metamizol 4gi.v. Metamizol 4 gp.o.

22 Tilidin/Naloxon | 100 mg p.o. Tilidin/Naloxon 100 mg p.o.
22 Metamizol 4 g p.o. Metamizol 4 gp.o.

23 Morphin 260 mg p.o. Morphin 260 mg i.v. Morphin 400 mg p.o.
23 Metamizol 4 g p.o. Metamizol 4 gp.o.

23 Flupirtin 300 mg p.o. Flupirtin 400 mg p.o.

24 Fentanyl 75 pg/h TTS Morphin 120 mg p.o. Morphin 140 mg p.o.
24 Metamizol 4 g p.o. Metamizol 4 gp.o.

24 Flupirtin 400 mg p.o.

25 Levomethadon | 45 mg p.o. Levomethadon 45 mg p.o.

25 Metamizol 4 g p.o. Metamizol 2 g p.o.

26 Morphin 100 mg p.o. Morphin 70 mg i.v. Morphin 120 mg i.v.
26 Metamizol 4 g p.o. Metamizol 4 gi.v. Metamizol 4 gp.o.
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26 Morphin Gel topisch Morphin Gel topisch
27 Buprenorphin 10 pg/h TTS Buprenorphin 15 pg/h TTS
27 Metamizol 4 g p.o. Metamizol 4 gp.o.

27 Tilidin/Naloxon 200 mg p.o.

28

29 Tramadol 200 mg p.o. Tramadol 400 mg p.o.
29 Metamizol 4 gp.o. Metamizol 4 gp.o.

30 Tilidin/Naloxon 100 mg p.o. Tilidin/Naloxon 100 mg p.o.
30 Metamizol 3 gp.o. Metamizol 4 gp.o.

30 Diclofenac Gel topisch
31

32 Tilidin/Naloxon | 200 mg p.o. Morphin 20 mg p.o. Morphin 40 mg p.o.
32 Metamizol 4 g p.o.

33 Tilidin/Naloxon | 100 mg p.o. Tilidin/Naloxon 100 mg p.o.
33 Metamizol 2 gp.o. Metamizol 2gp.o.

34 Morphin 20 mg p.o. Morphin 40 mg p.o.
34 Fentanyl 12,5 yg/h TTS

34 Metamizol 4 g p.o. Metamizol 4 gp.o.
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