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Neues zu bekannten Medikamenten

bel alteren Patienten
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Erhoht der Konsum von Protonenpumpenhemmer das Risiko einer Demenz im

Alter? Nutzen Betablocker nach Herzinfarkt bei hochbetagten Patienten? Schiitzen

Bisphosphonate dltere Frauen mit Langzeitsteroidtherapie vor Hiuftfrakturen?
Neue Studien aus diesem Jahr bringen tiberraschende Erkenntnisse.

Hintergrund

Noch immer verfiligen wir liber begrenzte Evidenz zur
Pharmakotherapie bei alten Patienten. Ganz besonders
oft fehlen Daten von multimorbiden hochbetagten
Patienten. Doch die Evidenzlage hat sich dieses Jahr
verbessert. Zunehmend stehen grosse Patientenregis-
ter mit differenzierten longitudinalen Daten zu Medi-
kation, Gesundheitszustand und weiteren Outcomes
zur Verfiigung. Die Register sind oft so gross, dass ge-
niigend statistische Power besteht, um die Effekte von
Medikamenten bei hochbetagten oder multimorbiden
Patienten zu untersuchen. Im Folgenden werden vier
neue, klinisch besonders relevante Studien vorgestellt.

PPI und Demenzrisiko

Protonenpumpenhemmer (PPI) gehoren zu den im
Alter am meisten verordneten Medikamenten. Tierex-
perimentelle Studien zeigten schon friiher, dass PPI zu
einem Anstieg von Beta-Amyloiden im Gehirn von
Mausen fiihren und damit ein moéglicher Zusammen-
hang zwischen PPl und Demenzrisiko bestehen kénnte.
Eine Studie mit Daten von {iber 70 000 iiber 75-jahrigen
Personen in Deutschland zeigt nun, dass langer dauern-
der PPI-Konsum zu einer Erhéhung des Demenzrisikos
um fast 50% fithren kann [1]. Die Studie hat Limita-
tionen, insbesondere eine relativ schlechte Qualitat
der Erfassung der Diagnose Demenz. Dennoch, in der
Gesamtschau mit den tierexperimentellen Daten ist
dies ein ernstzunehmender Hinweis darauf, dass eine
langer dauernde Einnahme von PPI im Alter nicht nur
mit einem erhéhten Frakturrisiko, sondern auch mit
einem erhéhten Demenzrisiko einhergeht. Ein Grund
mehr dafiir, gerade bei alten Patienten PPI nur gezielt
und zeitlich befristet einzusetzen.
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Betablocker nach Myokardinfarkt

Betablocker sind etablierter Bestandteil der Therapie
nach Myokardinfarkt, unabhédngig vom Alter der Pa-
tienten. Randomisierte Studien zeigen bei Patienten
bis zum Alter von 75 Jahren iibereinstimmend eine Re-
duktion der Mortalitdt um etwa 25%. Insbesondere bei
hochbetagten pflegebediirftigen Patienten besteht je-
doch Unsicherheit iiber das Nutzen-Risiko-Verhaltnis
von Betablockern nach Herzinfarkt. Aufschlussreich
ist nun eine 2017 publizierte grosse Studie mit Register-
daten von vorwiegend liber 80-jahrigen Patienten aus
Pflegeheimen aus den USA [2]. Diese Studie bestatigt
zwar ein verbessertes Uberleben um etwa 25% durch
Betablocker nach Herzinfarkt, auf der anderen Seite
jedoch fand sich ein unerwiinschter Effekt mit einer
leichten Verschlechterung der funktionellen Selbstan-
digkeit bei diesen Patienten.

Aufschlussreich ist die Subgruppenanalyse. Bei Pa-
tienten mit vorbestehender deutlicher Einschran-
kung der Selbstiandigkeit oder der Kognition war die
Verschlechterung der Funktion durch Betablocker
deutlich ausgepragt. Bei Patienten mit nur leichtgra-
diger vorbestehender Behinderung war die funktio-
nelle Verschlechterung dagegen kaum nachweisbar.
Dies ist ein Hinweis dafiir, dass bei den weniger ge-
brechlichen hochbetagten Patienten auch im Pflege-
heim eine proaktive Betablocker-Behandlung nach
Myokardinfarkt indiziert ist, jedoch bei gebrechli-
chen hochbetagten Patienten Zuriickhaltung ange-
zeigt ist.

Statine zur Primédrpravention im Alter

Es gibt weiterhin Kontroversen zur Indikation von Sta-
tinen zur Primdrpravention bei betagten Patienten.
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Fiir iiber 75-jahrige Patienten gibt es zwar Hinweise
auf eine leichte Reduktion der kardiovaskuldren Mor-
biditat durch eine solche Therapie, auf der anderen
Seite wiirde jedoch bereits eine geringgradige Zu-
nahme nichtkardiovaskuldrer Nebenwirkungen die-
sen leichten Vorteil zunichtemachen. Zur weiteren
Klarung dieser Frage fiihrte eine Forschergruppe Se-
kundéranalysen mit den Daten der dlteren Teilneh-
menden der ALLHAT-Studie durch, einer «open-label»
kontrollierten randomisierten Studie, die von 1994 bis
2002 stattfand [3]. Die Studie untersuchte die Effekte
von Pravastatin bei Patienten mit vorbestehender mo-
derater Hyperlipiddmie und Hypertonie, jedoch ohne
vorgdngige kardiovaskulédre Erkrankung.

Die 2017 publizierte Sekundidranalyse zeigt keinen
Nutzen, weder auf die Gesamtmortalitat noch auf die
kardiovaskuldre Mortalitdt von Pravastatin zur Pri-
marpravention bei den tiber 65-jahrigen Teilnehmen-
den der ALLHAT-Studie. Bei der Untergruppe der iiber
75-jahrigen Personen gab es gar einen statistisch nicht
signifikanten Trend zu einer Erhohung der Gesamt-
mortalitdt. Damit mehrt sich die Evidenz, dass Statine

in der Primérpravention bei Hochbetagten nicht den
gewlinschten Erfolg bringen.

Hiiftfrakturen und Prednison

Es ist gut bekannt, dass eine langerfristige Prednison-
gabe das Osteoporoserisiko erhéht und dass Bisphos-
phonate das Risiko von Wirbelkorperfrakturen bei
diesen Patienten reduzieren konnen. Es war jedoch bis
jetzt nicht klar, ob Bisphosphonate bei diesen Patien-
ten auch das Hiiftfrakturrisiko reduzieren. Eine Ana-
lyse eines nationalen Registers in Schweden gibt hier
nun Aufschluss [4]: Bei Patienten mit mittleren oder
hohen Dosen von Prednison reduzierte sich das Huift-
frakturrisiko deutlich von rund 27 Ereignissen auf
9 Ereignisse pro 1000 Patientenjahre. Dieser Effekt war
bereits iiber eine relativ kurze mittlere Follow-up-Zeit
von 1,3 Jahren nachweisbar. Damit besteht ein weiterer
Grund dafiir, bei einer linger dauernden Prednison-
verordnung eine sorgféltige Knochenabkarung durch-
zufiithren und nicht nur die Vitamin-D-Gabe sicherzu-
stellen (notabene, neuerdings nicht nur als Tropfen,
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Abbildung 1: Anteil Personen an der Gesamtbevdlkerung in Pflegeheimen in der Schweiz (Stand 31.12.2015). Quellen: BFS-Statistik
der sozialmedizinischen Institutionen (SOMED) und Statistik der Bevolkerung und der Haushalte (STATPOP), BFS, Neuchatel 2017.
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sondern auch als Tabletten erhaltlich), sondern zusatz-
lich von Anfang an eine Bisphosphonattherapie zu
evaluieren.

Schlussfolgerung

Die neuen Daten belegen: Polypharmazie im Alter heisst
nicht einfach, Medikamente reduzieren. Polypharmazie
verlangt, Medikamente individuell zu priifen und zu
optimieren. Vielleicht ldsst sich ein Medikament ab-
setzen, wie ein PPI Vielleicht ist jedoch ein zusétzliches
Medikament erforderlich trotz bestehender Polyphar-
mazie, zum Beispiel ein Osteoporosemedikament.

Fiir die Indikationsstellung spielt gerade bei hochbe-
tagten Patienten nicht in erster Linie das Alter, sondern
die Gebrechlichkeit («frailty») eine zentrale Rolle. Rela-
tiv gesunde, riistige Patienten profitieren auch noch
mit Gber 90 Jahren von vielen Medikamenten, so wie
dies bei jlingeren Patienten der Fall ist. Auf der anderen
Seite sehen Nutzen und Risiko bei gebrechlichen Pa-
tienten ganz anders aus; sonst niitzliche Medikamente
konnen bei diesen Patienten gar schaden.

Abbildung 1 gibt einen Eindruck vom Gesundheits-
zustand hochbetagter Personen in der Schweiz. Hoch-
betagte Personen sind vulnerabel. Bei ihnen steigt das
Risiko der Pflegebediirftigkeit ab dem Alter von 75 Jahren
exponentiell an. Aktuell miissen nur etwa 5% der
75-jahrigen Frauen in einem Heim betreut werden, mit
80 sind es etwa 10%, mit 85 etwa 20% und mit 90 fast
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40%. Die Statistik bedeutet auch, dass umgekehrt auch
im Alter von 90 Jahren etwa 60% der Frauen zu Hause
wohnen, oft allein, und der grosste Teil von ihnen nicht
pflegediirftig ist.

In der klinischen Praxis ist deshalb fiir die Indikations-
stellung von Medikamenten nicht nur eine organspe-
zifische Untersuchung notwendig, sondern auch eine
Evaluation von Gebrechlichkeit und Pflegebediirftigkeit.
Eine umfassende geriatrische Untersuchung mit struk-
turiertem Assessment von Kognition, Mobilitdt und
Selbstandigkeit hilft bei der Indikationsstellung und
ist eine wichtige Grundlage fiir das anschliessende Ge-
sprach mit dem Patienten und seiner Bezugsperson
zur Festlegung des Medikamentenplans.
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