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Arzneimittelwechselwirkungen (Interaktionen) koén-
nen dann bedeutsam werden, wenn mehrere Medika-
mente in der Behandlung chronisch kranker oder 4l-
terer Patienten eingesetzt werden. Besonders fiir die-
se Patientengruppen kann die ndhere Bestimmung
der Haufigkeit von Interaktionen einen wesentlichen
Beitrag zur Arzneimittelsicherheit und damit zur Le-
bensqualitét leisten.

Obwohl Petrie et al.! bereits 1974 darauf hingewiesen
haben, dass die durch Arzneimittelinteraktionen in-
duzierte Morbiditidt ausserhalb des Krankenhauses
vollig unbekannt ist, hat sich an dieser Situation bis
heute wenig gedndert?. Bekannt ist, dass das Risiko
moglicher Interaktionen bei Multimedikation sowohl
in- als auch ausserhalb der Klinik relativ hoch anzu-
setzen ist, und dass insbesondere die Behandlung mit
kardiovaskuldr wirksamen Mitteln ein hohes Interak-
tionsrisiko beinhaltet’. Kardiovaskuldr wirksame
Medikamente sind die in der Bundesrepublik ab dem
60. Lebensjahr am hiufigsten verordneten Arznei-
mittel*. Deshalb kommt diesen Mitteln in diesem
Rahmen eine besondere Bedeutung zu.

Zur Bestimmung des Risikos von unerwiinschten
Arzneimittelwirkungen werden fiir einzelne Medika-
mente zunehmend gezielte Studien unter Verwen-
dung von Patientendatenbanken durchgefiihrt, um
an grossen Fallzahlen die Zusammenhénge zwischen
Medikamenteneinnahmen und dem Auftreten eines
bestimmten Ereignisses zu erortern’. Auch in Stu-
dien tber Arzneimittelwechselwirkungen kommen
Computersysteme zum Einsatz, hier jedoch weniger
zur Erzielung grosser Fallzahlen als in ihrer Eigen-
schaft als Experten- und Beratungssystem zur Bewdl-
tigung der komplexen Sachverhalte bei Arzneimittel-
wechselwirkungen® 7.

Unter Einsatz eines solchen Beratungssystems wer-
den im folgenden die Daten iiber die Medikation bei
Herzinfarktpatienten vor dem Infarkt, bei der Ent-
lassung aus dem Krankenhaus und ein Jahr nach dem
Infarkt beschrieben und analysiert. Der Behand-
lungsumfang dieser Patientengruppe und das in den
Verordnungen enthaltene Interaktionsrisiko werden
diskutiert.

Material und Methoden

Seit dem 1.10.1984 erfasst im Rahmen des internatio-
nalen MONICA Projektes der WHO?: % 19 ein Herz-
infarktregisterteam im Zentralklinikum Augsburg al-
le Herzinfarkterkrankungs- und -sterbefélle von 25-
74jéhrigen Einwohnern der Studienregion mit Wohn-
sitz in der Stadt Augsburg und den Landkreisen
Augsburg und Aichach-Friedberg (mittlere Studien-
bevolkerung 1985: 156 000 Ménner, 172 000
Frauen)'!. Fiir die Ermittlung mdglicher Arzneimit-
telwechselwirkungen im Krankheitsverlauf wurden
nur Patienten im Alter von 25-74 Jahren beriicksich-
tigt, die den Herzinfarkt im Zeitraum vom
01.10.1984 bis 31.12.1986 erlitten haben und ein Jahr
nach dem Infarkt an einer schriftlichen Nachbefra-
gung beteiligt waren?. Insgesamt stehen Daten von
603 Patienten (74% der 1-Jahr Uberlebenden) fiir die
Auswertung zur Verfligung. Von allen 603 Herz-
infarktpatienten wurde die Medikation vor dem In-
farkt im standardisierten Interview erfragt und um
die Angaben in der Krankenakte des Patienten ver-
vollstindigt. Die Entlassungsmedikation entstammt
der Krankenakte des Patienten, die Medikation ein
Jahr nach dem Infarkt wurde iiber eine schriftliche
Befragung erhoben. Alle Medikamentenangaben
wurden als Fertigarzneimittelnamen dokumentiert
und beziehen sich auf den jeweiligen Befragungszeit-
punkt ohne Beriicksichtigung des verschreibenden
Arztes, der Dauer der Behandlung mit dem jeweili-
gen Priparat oder der Compliance.

Alle Medikamente, die fiir einen Patienten zu einem
definierten Erfassungszeitpunkt dokumentiert sind,
werden als «Verordnung» bezeichnet. Jede Verord-
nung wird iiber das zur Datenanalyse verwende-
te  Scholz-MEDIS-Arzneimittelinformationssystem
(SMA) auf in der Literatur beschriebene Wechsel-
wirkungen iiberpriift'> 4. Beim SMA handelt es sich
um ein autonomes Auskunftssystem zur Entschei-
dungsunterstiitzung in der ambulanten oder stationédren
medikamentdsen Therapie. Das SMA enthélt mehr
als 13 000 deutsche und 12 000 ausléndische Ferti-
garzneimittel mit Informationen iiber deren Zusam-
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mensetzung und Wirkstoffstirke sowie ca. 4500 che-
misch definierte Wirksubstanzen, die in etwa 300 in-
teraktionsrelevante pharmakologische Wirkstoff-
gruppen eingeteilt sind. Die Daten des SMA werden,
ebenso wie die wissenschaftlichen Daten des MONI-
CA-Projektes, zentral auf einem Grossrechner unter
Verwendung des Datenbankverwaltungssystems
ADABAS gehalten. Das SMA zeigt an, ob zwischen
zwei oder mehreren Substanzen in einer Verordnung
eine Wechselwirkung auftreten kann, die in der Lite-
ratur beschrieben ist. Diese Wechselwirkungssyste-
matik wird auf Arzneimittel-, Substanz- und Wirk-
stoffgruppenebene angewandt. Gleichzeitig werden
vom SMA die potentiell mdglichen Wechselwirkun-
gen in den Verordnungen der Herzinfarktpatienten —
ebenfalls auf der Basis von Literaturangaben — nach
den Kriterien «Hiaufigkeit» und «Schweregrad» klas-
sifiziert (siehe Tabelie 1).

Tab. 1. Zusammenfassung der Schweregrads- und Héufigkeits-
gruppen der Arzneimittelwechselwirkungen bei interaktions-
trichtigen Arzneimittelkombinationen, die in der Auskunfts-
komponente des SMA integriert sind.

Schweregrad

Unklar Keine Hinweise in der Literatur iber die Wer-
tigkeit der Interaktion

Gering Interaktion mit geringer gesundheitlicher Be-
deutung

Bedeutsam Schwere, behandlungsbediirftige Interaktion

Gefihrlich Gefihrliche, lebensbedrohliche Interaktion

Hiufigkeit

Sehr seiten < 1% Erwartete Haufigkeit des

Selten :1- 4% Eintretens der Interaktionen in

Gelegentlich : 5 - 14% Féllen mit potentiell

Hautfig 15 - 90% interagierenden Medikamenten-

Sicher > 90% kombinationen

Ergebnisse

Insgesamt sind bei den 603 Patienten (485 Minner,
118 Frauen) vor dem Infarkt 960 Medikamentenan-
gaben, bei der Krankenhausentlassung 2383, und bei
der Nachbefragung 2622 Angaben erfasst, Mehrfach-
nennungen von Préiparaten eingeschlossen. Uber das
SMA werden die vor dem Infarkt verordneten Medi-
kamente zu 95,5%, die Krankenhausentlassungsme-
dikation zu 100%, und die Medikamentenangaben
ein Jahr nach Infarkt zu 99,3% identifiziert. Die nicht
vom SMA erkannten Préparate sind Homdopathika
und pflanzliche Préparate.

Tabelle 2 zeigt, dass die medikamentose Behandlung
vor dem Infarkt bei Ménnern und Frauen erst in der
Altersgruppe 65-74 Jahre signifikant gegeniiber den
anderen Altersgruppen zunimmt. Durchschnittlich
werden mehr Frauen (69%) als Ménner (56%) be-
handelit, ohne dass sich die Unterschiede statistisch
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Tab. 2. Herzinfarktpatienten nach Geschlecht, Alter und Medi-
kamentenverordnung zu drei Zeitpunkten. MONICA Augsburg
Herzinfarktregister 1984-1986.

Alters- Herzinfarktpatienten mit Verordnungen
gruppe Gesamt Vorlnfarkt BeiEntlassung Nach1Jahr
n % % %
Minner
35-44 35 49 100 94
45-54 109 44 100 95
55-64 195 54 100 96
65-74 146 70** 100 99
35-74 485 56 100 97
Frauen
35-44 7 29 100 86
45-54 7 57 100 100
55-64 36 58 100 97
65-74 68 79* 100 96
35-74 118 69 100 96
Gesamt 603 59 100 96

Bei den Vergleichen der Altersgruppen:
**p<0,01 *p <0,05.

sichern lassen (p >0,1). Bei der Krankenhausentlas-
sung und bei der Befragung ein Jahr nach dem In-
farkt gibt es, offenbar bedingt durch das weitgehend
standardisierte und langfristig angelegte Behand-
lungskonzept nach Herzinfarkt, keine alters- und ge-
schlechtsabhéngigen Unterschiede mehr. Durch den
Herzinfarkt kommt es erwartungsgemiss zu einer
deutlichen Zunahme der Arzneimittelverordnung.

Tab. 3. Durchschnittliche Anzahl von Fertigarzneimitteln und
Wirkstoffen bei Herzinfarktpatienten zu drei Zeitpunkten
(n=603). MONICA Augsburg Herzinfarktregister 1984-1986.

Vor Bei Nach
Infarkt Entlassung 1Jahr

Fertigarzneimittel pro Patient 1,6 4,0 4.3
Bereich (min-max) 0-8 1-10 0-15
Darin enthaltene Wirkstoffe

proPatient 2,0 4,5 5,8
Bereich (min-max) 0-15 1-12 0-29
Durchschnittliche Anzahl der

Wirkstoffe pro Arzneimittel 1,3 1.1 1,3

"Vor dem Infarkt sind die Patienten im Durchschnitt

mit 1,6 Fertigarzneimitteln versorgt, die 2 aktive
Wirkstoffe beinhalten (Tabelle 3). In der Entlas-
sungsmedikation sind durchschnittlich 4,5 Wirkstoffe
enthalten, und nach einem Jahr erhShen sich die
Wirkstoffe weiter auf durchschnittlich 5,8 pro Pa-
tient. Bemerkenswert ist, dass bis zu 29 unterschiedli-
che, pharmakologisch wirksame Substanzen je Ver-
ordnung dokumentiert sind.
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Das SMA weist mindestens eine mogliche Interak-
tion vor dem Infarkt bei 110 von den 603 Patienten
(18%), zum Zeitpunkt der Entlassung bei 65% und
ein Jahr nach dem Infarkt bei 66% der Patienten aus
(Tabelle 4). Es werden fiir die Zeit vor Infarkt 231,
bei Entlassung 953, und bei der Nachbefragung 1145
mégliche Wechselwirkungen angezeigt. Wie Abbil-
dung 1 zeigt, sind Héufigkeit und Schweregrad der
Interaktionen zu den drei Zeitpunkten sehr &hnlich.
Am héufigsten sind jeweils Wechselwirkungen von
geringem Schweregrad und gelegentlichen Auftre-
ten: diese Merkmalskombination besteht bei 48%
der Interaktionen vor dem Infarkt, bei 57% zum
Zeitpunkt der Entlassung, und 55% bei der Nachbe-
fragung. Auch das andere Ende des Spektrums bleibt
stabil. Vor Infarkt sind 13% aller vom SMA ausge-
wiesenen Interaktionen als «bedeutsam» und «hiu-
fig» auftretend eingestuft, bei Entlassung haben
12 %der Interaktionen diese Merkmalskombination,
ein Jahr nach Infarkt sind es 15%. Nach den von
SMA vorgegebenen Héufigkeitskategorien muss da-
mit gerechnet werden, dass diese Interaktionen in 15-
90% der Fille auftreten kénnen und mit einer bedeu-
tenden gesundheitlichen Beeintrichtigung verbun-
den sind.

Tab. 4. Anzahl der Verordnungen mit Arzneimittelwechselwir-
kungen und Gesamtzahl der in den Verordnungen vom SMA ge-
fundenen Wechselwirkungen bei 603 Patienten zu drei Zeit-
punkten. MONICA Augsburg Herzinfarktregister 1984-1986.

Vor Bei Nach

Infarkt Entlassung 1Jahr
Anzahl der Patienten
mit Interaktionen 110 394 397
Anzahl der Interaktionen
inden Verordnungen 231 953 1145
Anzahl der Interaktionen
pro Patient 2,1 2,4 2,9

Da Patienten mit zunehmendem Behandlungsgrad
hiufiger mehrere Interaktionsmoglichkeiten bieten
(Tabelle 3), ist die Merkmalsausprigung der schwer-
sten moglichen Wechselwirkung ausschlaggebend fiir
das Behandlungsrisiko des Patienten. Dieses Be-
handlungsrisiko wird nach Schweregrad und Héufig-
keit der Interaktionen in Abbildung 2 dargestellt. Im
Behandlungsverlauf zeigt sich eine Verschiebung hin
7u schwereren, aber auch etwas weniger hiufigen In-
teraktionen.

Die Besetzung der Hiufigkeitskategorien fiir jede
Patientengruppe in Abbildung 2 bildet die Grundlage
fiir die Berechnung des tatséchlichen Auftretens von
Interaktionen, deren Ergebnisse in Tabelle 6 aufge-
zeigt werden. Die minimale Haufigkeit des Auftre-
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tens ergibt sich aus der unteren Grenze und die maxi-
male Haufigkeit aus der oberen Grenze des vom
SMA ausgewiesenen Hiufigkeitsintervalls (siehe Ta-
belle 1) der jeweils schwerwiegendsten Interaktion.

Tab. 5. Anzah] der potentiellen Wechselwirkungen in den Ver-
ordnungen mit mindestens zwei Wirkstoffen bei Herzinfarktpa-
tienten zu drei Zeitpunkten. MONICA Augsburg Herzinfarkt-
register 1984-1986.

Anzahl der Verordnungen mit mindestens zwei Wirkstoffen

potentiellen VorlInfarkt  BeiEntlassung  Nach1Jahr

Wechselwirkungen (n=281) (n=582) (n=553)
% % %

Keine 61 32 28

1 15 21 19

2 14 19 18

3 3 15 13

4 3 6 8

Uberd 4 7 14

Es zeigt sich, dass vor Infarkt mindestens 2,8% und
hochstens 13,5% der Verordnungen mit zwei Wirk-
stoffen tatsichlich zu Wechselwirkungen fiithren
miissten. Bei Entlassung erstreckt sich das Risiko auf
mindestens 5 % und hochstens 22,2%, ein Jahr nach
Infarkt auf mindestens 6% und hochstens
27,9% der Verordnungen.

Abbildung 3 zeigt, dass die hiufigste Interaktion in
den Verordnungen vor dem Infarkt und ein Jahr nach
Infarkt eine Blutdrucksenkung bewirkt. Arzneimit-
telwechselwirkungen, die vor dem Infarkt hiufig zu
Herzrhythmusstérungen, Erhéhungen des Glykosid-
spiegels und Stérungen des Kohlehydratstoffwechsels
fiihren kénnten, sind ein Jahr nach dem Infarkt rela-
tiv seltener, dafiir muss bei 26% aller Interaktionen
mit einer Blutdruckerhdhung gerechnet werden.

Die Behandlungsprivalenz mit ausgewéhlten Wirk-
stoffgruppen und das Ausmass der Beteiligung die-
ser Wirkstoffgruppen an den méglichen Interaktio-
nen zeigt Abbildung 4. Wihrend z.B. vor dem Herz-
infarkt nur 12% der Patienten mit Beta-Rezeptoren

Tab. 6. Héufigkeit des minimalen (min) und maximalen (max)
Auftretens von Interaktionen bei Patienten mit akutem Myo-
kardinfarkt zu drei Zeitpunkten. Berechnungsgrundlage sind
die im SMA angegebenen Hiufigkeitsbereiche. MONICA
Augsburg Herzinfarktregister 1984-1986.

Verordnungen mit Interaktionen
Zeitpunkt mindestens min max
2 Wirkstoffen n % n %
Vor Infarkt 281 8 2,8 38 13,5
BeiEntlassung 582 29 5,0 129 22,2
Nach 1Jahr 553 33 6,0 154 27,9
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Blockern behandelt wurden, sind Beta-Blocker an
42% aller moglichen Interaktionen zu diesem Zeit-
punkt beteiligt.

Diskussion

Die Untersuchungen zeigen, dass bei Herzinfarktpa-
tienten ein hohes Mass an Multimedikation besteht.
Vor dem Herzinfarkt sind bereits 18% der Patienten
mit interaktionstrichtigen Medikamenten versorgt.
Die infarktbedingte Zunahme der Verordnungen,
die durchschnittlich vier Fertigarzneimittel enthalten,
bewirkt gleichzeitig die Erhohung des Anteils inter-
aktionsgefihrdeter Patienten auf 65% durch die Ent-
lassungsmedikation. Ein Jahr nach dem Infarkt bleibt
dieser Anteil mit 66% anndhernd gleich. Da im
Krankenhaus eher Mono-, in der niedergelassenen
Praxis jedoch vermehrt Kombinationspriparate ver-
ordnet werden, erhdht sich die Anzahl der potentiel-
len Interaktionen pro Patient von 2,4 bei der Entlas-
sung auf 2,9 nach einem Jahr.

In der Postinfarktphase werden in jeder zweiten Ver-
ordnung mehr als zwei mogliche Wechselwirkungen
angezeigt. Die Ausprigungen dieser Interaktionen
sind vorwiegend gering. Mit zunchmender Medika-
tion erhoht sich die Anzahl der Interaktionsmoglich-
keiten, wodurch zum Entlassungszeitpunkt und ein
Jahr nach dem Infarkt in jeder 10. Verordnung
Wechselwirkungen enthalten sind, die in der Litera-
tur als gefihrlich beschrieben werden!4. Da sich das
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Therapieprofil der Patienten von der Zeit der Entlas-
sung bis zur Befragung ein Jahr nach dem Infarkt
nicht wesentlich veridndert, ist davon auszugehen,
dass die festgestellten Interaktionspotentiale iiber
dieses Jahr hinweg bestanden haben.

Tabelle 7 zeigt, dass andere Studien iiber potentielle
Interaktionen je nach Untersuchungskollektiv recht
unterschiedliche Ergebnisse erzielten: so fanden sich
Privalenzen méglicher Wechselwirkungen von 9,2%
in einer allgemeindrztlichen Praxis'>, 17,3% bei Apo-
thekenkunden!®, 24,2% bei Patienten einer Universi-
titsambulanz®, und 30% bei Krankenhauspatienten!”
(Tabelle 10). Diese Angaben sind selbstverstéindlich
nur begrenzt untereinander und mit den hier berich-
teten Ergebnissen vergleichbar, da sie unter Verwen-
dung unterschiedlicher Systeme an jeweils anderen
Patientenkollektiven erhoben wurden. Setzt man ei-
ne dhnliche Wissensbasis der Systeme und damit eine
dhnliche Spezifitit in der Erfassung potentieller
Wechselwirkungen voraus, so dhnelt unser Patien-
tenkollektiv in der Priinfarktphase (18% mit Inter-
aktionen) sowohl in der Altersstruktur als auch in der
Behandlungsquantitdt am ehesten den von Mitchell
et al. untersuchten Patienten eciner Universitits-
ambulanz?, bei denen in 24,2% mogliche Inter-
aktionen festgestellt wurden. Mit einer Hiufigkeit
der moglichen Interaktionen von 66% sind die Post-
infarktgruppen einem besonders hohen Wechselwir-
kungsrisiko unterworfen. Fiir diese hochbehandelten
Gruppen finden sich keine Vergleiche in anderen
Studien an ambulanten Patienten.

Tab. 7. Ergebnisse ausgewihlter Studien iiber Arzneimittelinteraktionen, gestaffelt nach mutmasslichem Schweregrad der Erkran-
kung der Beobachtungsgruppen, im Vergleich zu den Ergebnissen bei Herzinfarktpatienten der MONICA Augsburg Studie 1984-

1986.
Studie Beobachtungsgruppen Anzahl Medika- Inter- Verwendetes
mente aktionen (%) Interaktionssystem
DAMBRO, 1988 Patienten aus Allgemeinpraxis 1499 K.A. 9.2 «DrugInteractions»
SHINN, 1983 Apothekenkunden 23577 4,1 17,3 MEDICOM
MITCHELL, 1979  Patienten einer Universititsambulanz 662 2,8 24,2 Handbuch
KINNEY, 1986 Krankenhauspatienten 90 3,6 30,0 Eigenentwicklung
auf EXSYS-Basis

MONICA
AUGSBURG, Herzinfarktpatienten 603 SMA
1989 -Vor Infarkt 2,0 18,2

- Bei Entlassung 4.5 65,7

- Ein Jahr nach Infarkt 5,8 66,0
Medikamente: Durchschnittliche Anzahl der Medikamente (Wirkstoffe) pro Patient
Interaktionen: Anteil der moglichen Arzneimittelinteraktionen bezogen auf alle Teilnehmer der jeweiligen Studie
K.A.: Keine Angabe tiber durchschnittliche Anzahl der Medikamente pro Patient
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Abb. 2. Schweregrad und Haufigkeiten der jeweils schwersten Interaktionen pro Verordnung zu drei Zeitpunkten. MONICA Augs-
burg Herzinfarktregister 1984-86.
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Die Analysen zu Tabelle 6 haben den Bereich ge-
zeigt, in dem sich der Anteil der Patienten bewegt,
bei denen tatséichlich Arzneimittelinteraktionen auf-
treten diirften. Von diesen wire allerdings iiber die
Hilfte bedeutsam oder gefihrlich (Abbildung 2).
Aus anderen Studien geht ebenfalls hervor, dass be-
deutsame Wechselwirkungen in der Realitét weit sel-
tener auftreten, als es die Haufigkeit potentieller In-
teraktionen vermuten ldsst. So fanden Mitchell et al.?
in ihrem Kollektiv Hinweise fiir tatsichlich aufgetre-
tene Interaktionen in 4,7% der Patienten, konnten
jedoch nur in 0,3% diese Hinweise labortechnisch als
klinisch signifikant bestitigen. Bei Kinney!’ traten in
11% der Fille bestitigte Interaktionen auf, in
2% fiihrten sie zur Krankenhauseinweisung. In Ab-
hingigkeit der Medikationsmenge zeigten in einer
Krankenhausstudie 4% (bei 0-5 Medikamenten) und
10% (bei 6-10 Medikamenten) bis 54% (bei 16-20
Medikamenten) klinisch signifikante Wechselwirkun-
gen'®. Diese Ergebnisse lassen vermuten, dass das
wirkliche Wechselwirkungsrisiko der Herzinfarktpa-
tienten zu den einzelnen Zeitpunkten am echesten
durch die jeweils untere Grenze der berechneten In-
teraktionsprivalenz beschrieben wird. Zur genaue-
ren Abschitzung des Morbidititsbeitrages von Arz-
neimittelwechselwirkungen sind deshalb nicht nur die
zitierten punktuellen Untersuchungen, sondern
langfristig angesetzte Studien definierter Patienten-
gruppen notwendig. Nur in diesen liesse sich auch der
tatsiachliche Stellenwert der in Abbildung 3 darge-

Pravalenz selektierter Wirkstoffgruppen
bei 603 Patienten

Beta-Blocker
Diuretika
Nitrate
Herzgly.koside
Kalzium Antagonisten

Reserpin
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steliten moglichen Auswirkungen der Interaktionen
kldren.

Die Grundlage fiir die nach dem Herzinfarkt ver-
mehrt auftretenden Wechselwirkungsmaglichkeiten
bilden der krankheitsbedingte Medikamentenschub
und die indikationsgemisse Einschrinkung auf ein
bestimmtes Medikamentenspektrum, das aus Sub-
stanzen mit hoher pharmakologischer Aktivitit und
entsprechendem Interaktionspotential besteht. Die
Anzahl der méglichen Interaktionen ist in Verbin-
dung mit der Anzahl der eingesetzten Medikamente
zu sehen, wie es auch in anderen Studien dargestellt
wurde!® 20, Wesentlich ist hier jedoch, dass diese
Wechselwirkungen in der Regel immanenter Be-
standteil der gegenwirtig anerkannten Therapie des
Herzinfarktes sind und nicht von vorneherein als Be-
handlungsfehler gewertet werden kénnen. Dies gilt
insbesondere fiir die Behandlung mit Beta-Rezepto-
renblockern, die in unseren Untersuchungen das
héchste Interaktionspotential aufweisen. Gemessen
an der Behandlungspriivalenz ist der Anteil der mdg-
lichen Interaktionen, an denen Beta-Blocker betei-
ligt sind, unverhaltnisméssig hoch.

Aus den Befunden ergibt sich die Notwendigkeit der
regelmissigen Nachsorge der Patienten, um tatsich-
lich eintretende Arzneimittelinteraktionen durch ge-
zielte Substitution abzufangen. Allerdings ist bei
70 000 in der Bundesrepublik Deutschland zugelasse-
nen Humanarzneimitteln?' 22 und dem entsprechen-
den Umfang von z.B. 573 pro Internistenpraxis und

Anteil der von der Wirkstoffgruppe hervorgerufenen
Interaktion (n=231 Interaktionen vor AMI,
953 bei Entlassung, 1145 nach 1 Jahr}

W vor AMI
B8 bei Entlassung

[ 1 Jahr nach AMI

0 10 20 30 40 50 80 70 80 %

Abb. 3. Hauptauswirkungen der potentiellen Arzneimittelwechselwirkungen (AI) bei Herzinfarktpatienten (n = 603) zu 3 Zeit-

punkten. MONICA Augsburg Herzinfarktregister 1984-86.
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1 Jahr nach AMI
(n=1145)

vor AMI
(n=231)

Bluntdruckabfall

Blutdruckerhghung

Herzrhythmusstérungen

GlykosidspiegelerhShung

Electrolytstorung

Psychologische Storung

Kohlehydratstoffwechsel- 8.3
storung

Harnsiiureerh6hung 2.5

verminderte Aspirinwirkung

andere Effekte

% 50 40 30 20 10 10 20 30 40

50

Abb. 4. Wirkstoffgruppenprivalenz und wirkstoffgruppenbezogene Interaktionen bei Herzinfarktpatienten (n = 603). MONICA

Augsburg Herzinfarktregister 1984-86.

Quartal eingesetzten verschiedenen Fertigarzneimit-
teln” eine umfassende Kenntnis von Wirkung und
Nebenwirkung aller Medikamente durch den Arzt
kaum moglich. Deshalb kdnnte bereits die Verbrei-
tung von Praxissystemen?® zur Dokumentation von
Medikamentenanamnesen® im Verbund mit einem
Beratungssystem eine nicht zu unterschitzende Hilfe
fiir den Arzt zur Verbesserung der Arzneimittelsi-
cherheit leisten.

Zusammenfassung

Die Arzneimittelverordnungen von 603 im Herzin-
farktregister des MONICA Projektes Augsburg regi-
strierten Herzinfarktpatienten wurden mit Hilfe ei-
nes Arzneimittelinformationssystems (SMA) auf das
Vorliegen von moglichen Arzneimittelwechselwir-
kungen gepruft. Vor dem Infarkt sind 59% der Pa-
tienten mit durchschnittlich 2 Wirkstoffen behandelt,
bej der Entlassung aus dem Krankenhaus 100% mit
4,5 Wirkstoffen, und ein Jahr nach dem Infarkt 96%
mit 5,8 Wirkstoffen. Vor dem Infarkt enthalten 18%
der Verordnungen dieser Patienten mogliche Arznei-
mittelwechselwirkungen, bei Entlassung 65%, und
ein Jahr nach dem Infarkt 66%. Wihrend die poten-
tielle Haufigkeit und der Schweregrad der Wechsel-
wirkungen eher geringgradig ist, enthalten Verord-
nungen haufig mehrere mogliche Wechselwirkungen,
Uberschligige Berechnungen ergeben, dass minde-
stens 5-6% der Verordnungen bei Herzinfarktpa-
tienten frither oder spiter Wechselwirkungen hervor-
rufen werden. Beta-Rezeptorenblocker sind die am

héufigsten an méglichen Arzneimittelwechselwirkun-
gen beteiligte Wirkstoffgruppe.

Résumé

Les interactions de médicaments dans les prescrip-
tions des patients avant et aprés l'infarctas du myo-
carde: Résultats du Registre des infarctus du myo-
carde du projet MONICA Augsburg

Les prescriptions de médicaments de 603 patients en-
registrés dans le Registre des infarctus du myocarde
du projet MONICA Augsburg ont été examinées a
l'aide d'un systéme d’information sur les médica-
ments (SMA), dans le but de détecter les interactions
de médicaments. Avant l'infarctus, 59% des patients
sont traités avec en moyentie 2 agents thérapeuti-
ques, apres leur sortie de I’hopital: 100% avec 4,5
agents thérapeutiques, et un an aprés Dinfarctus
96% avec 5,8 agents thérapeutiques. Avant I'infarc-
tus, 18% des prescriptions comprennent d’éventuel-
les interactions d’agents thérapeutiques, aprés la sor-
tie de I’hopital 65% et un an aprés I'infarctus 66%.
Alors que la fréquence potentielle et le degré de gra-
vité des interactions sont plutét minimes, les pres-
criptions comprennent souvent plusieurs interactions
possibles. Des calculations approximatives montrent
qu’au moins 5-6% des prescriptions provoqueront
tot ou tard des interactions chez les patients. Les
béta-bloquants constituent le groupe d’agents théra-
peutiques donnant lieu le plus souvent a d’éventuelles
interactions de médicaments.



Soz Priaventivmed 1991; 36: 9-17

Summary

Drug-Drug interactions in the prescriptions of
patients before and after acute myocardial infarction:
Results of the MONICA Augsburg coronary event
register

The prescriptions of 603 patients who had survived
acute myocardial infarction (AMI) for at least one
year and were registered from 1 Oct 84 to 31 Dec 86
in the Coronary Event Register of the MONICA
project Augsburg were analyzed for the presence of
drug-drug interactions with the aid of a computerized
drug information system (SMA). Prior to AMI, 59%
of patients were treated (average of 2 active
substance per patient), 100% were treated on release
from hospital (4.5 active substances), and 96% one
year after AMI (5.8 active substances). Potential
drug-drug interactions were found in 18% of patients
before AMI, 65% on discharge from hospital, and
66% one year after AMI. While the potential
frequency and severity of interactions are minor on
average, prescriptions frequently contain several
interactions. Calculations show that at least
5-6% of all prescriptions after AMI will produce
interactions, so that drug safety for this high-risk
patient group can be enhanced by a drug information
system. Beta-blockers are the substance group most
frequently involved in potential interactions in AMI
patients.
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Anmerkungen

Ubererarbeitete Fassung eines Vortrags anlésslich der 25. Jah-
restagung der Deutschen Gesellschaft fiir Sozialmedizin und
Privention (DGSMP), Berlin, Oktober 1989.
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