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2. Zusammenfassung
Ziele

Ziele der vorliegenden Studie waren, 1. Préavalenz und Determinanten des Gebrauchs
psychoaktiver Substanzen (Psychopharmaka und Alkohol), 2. deren zeitliche Entwicklung, 3.
den Zusammenhang zwischen Psychopharmaka-Einnahme und Sturz sowie 4. zwischen
dem Gebrauch psychotroper Arzneimittel (Opioide, Antipsychotika, Antidepressiva und
Benzodiazepine) und Mortalitat zu analysieren.

Methodik

Studienteilnehmende waren Frauen und Manner im Alter von 60 bis 79 Jahren aus zwei
bundesweiten Gesundheitssurveys (Bundes-Gesundheitssurveys 1998 [BGS98] und Studie
zur Gesundheit Erwachsener in Deutschland 2008-2011 [DEGS1]), die mit vergleichbarer
Methodik durchgefiihrt wurden. Von den 60- bis 79-Jahrigen wurden nur Teilnehmende mit
glltigen Angaben zum Arzneimittelgebrauch (BGS98: N=1.606; DEGS1: N=2.501)
eingeschlossen. Fur Analysen zu Pravalenz und Determinanten wurden Daten von DEGS1
und zur Beschreibung zeitlicher Verédnderungen von BGS98 und DEGS1 herangezogen.
Informationen zu Stirzen lagen nur fir 65-79-Jahrige in DEGS1 vor (N=1.833). Der
Zusammenhang zwischen dem Gebrauch spezifischer Psychopharmaka-Subgruppen und
der allgemeinen Mortalitat wurde mit BGS98-Daten und anhand der Informationen aus dem
Mortalitats-Follow-Up (N=1.563) untersucht.

Die Erfassung psychoaktiver Arzneimittel erfolgte in einem standardisierten Interview, das
die Arzneimittelanwendung der letzten 7 Tage dokumentierte. Psychopharmaka wurden
definiert als Arzneimittel mit Wirkung auf das Nervensystem mit folgenden Subgruppen:
Opioide, Antiepileptika, Antiparkinsonmittel, Hypnotika & Sedativa mit Benzodiazepinen und
Benzodiazepin-verwandten Mitteln, Antidepressiva, Antidementiva und alle anderen das
Nervensystem beeinflussenden Arzneimittel. Fir die Analysen zum Zusammenhang
zwischen der Anwendung psychotroper Arzneimittel und der allgemeinen Mortalitéat wurden
die Subgruppen Opioide, Antipsychotika, Antidepressiva und Benzodiazepine bericksichtigt.
Die Erfassung des Alkoholkonsums erfolgte durch einen Selbstausfill-Fragebogen und
wurde mittels Haufigkeit (mindestens einmal/Woche oder taglich) und Menge (Gramm/Tag;

Cut-off von riskantem Alkoholkonsum: 210/20 Gramm/Tag fur Frauen/Manner) definiert.

Soziodemographische/soziobkonomische und gesundheitsrelevante Faktoren, die im
Selbstausflill-Fragebogen oder im standardisierten, arztlichen Interview erhoben wurden,

gingen als Ko-Variablen in die Analysen ein.



Die Analysen wurden per SPSS Complex Sample Modulen und SAS LSMEANS Statement
durchgefuihrt. Odds Ratios (OR) und 95% Konfidenzintervalle (95% KI) wurden von
logistischen Regressionsmodellen abgeleitet und fur potentielle Einflussgrof3en adjustiert.
Assoziationen zwischen dem Gebrauch spezifischer Psychopharmaka-Subgruppen und der
allgemeinen Mortalitdt wurden mittels Cox Regression (Hazard Ratio [HR] und 95% KI)

untersucht.
Ergebnisse

21,4% aller Personen im Alter von 60 bis 79 Jahren nahmen Psychopharmaka ein. 66,9%
konsumierten Alkohol moderat, 17,0% riskant, und 18,4% taglich. 2,8% nahmen
Psychopharmaka ein und tranken taglich Alkohol. Unter den Psychopharmaka-
Anwenderinnen und Anwendern konsumierten 62,7% Alkohol moderat und 14,2% riskant.
Die am haufigsten angewandten Psychopharmaka waren Antidepressiva (7,9%) und
Antidementiva (4,2%). Ein hoherer Psychopharmaka-Gebrauch war assoziiert mit
weiblichem Geschlecht, schlechterem Gesundheitsstatus, anerkannter Behinderung und
Polypharmazie. Riskanter Alkoholkonsum war assoziiert mit mannlichem Geschlecht,
Rauchen, hoherem Sozialstatus, besserem Gesundheitszustand, dem Fehlen einer

anerkannten Behinderung und dem Zusammenleben mit Anderen.

Der Psychopharmaka-Gebrauch insgesamt veranderte sich zwischen BGS98 und DEGS1
nicht (20,5% vs. 21,4%), zeigte aber in den Untergruppen signifikante Anderungen. So nahm
der Gebrauch von Johanniskraut (2,9% vs. 1,1%) und Benzodiazepinen (3,7% vs. 2,5%) ab,
wahrend der Gebrauch von synthetischen Antidepressiva (3,9% vs. 6,9%) — insbesondere
von Selektiven Serotonin-Wiederaufnahme Hemmern (SSRIs) (0,3% vs. 2,0%) -, Opioid-
haltigen Analgetika (3,0% vs. 4,1%), Benzodiazepin-verwandten Mitteln (Z-Substanzen)
(0,2% vs. 0,8%), Antidementiva (2,2% vs. 4,2%) und Antiepileptika (1,0% vs. 2,3%) zunahm.
Im Langzeitgebrauch (=3 Monate) wiesen Opioid-haltige Analgetika (1,0% vs. 2,2%) und
synthetische Antidepressiva (3,2% vs. 5,9%) signifikante Zunahmen auf, wahrend die
Anwendung von pflanzlichen Antidepressiva (Johanniskraut: 2,0% vs. 0,6%) signifikant

abnahm.

Moderater (58,0% vs. 66,9%) und taglicher Alkoholkonsum (13.2% vs. 18.4%), hahmen von
BGS98 bis DEGS1 signifikant zu, der tagliche Alkoholkonsum kombiniert mit

Psychopharmaka-Gebrauch (1,8% vs. 2,7%) veranderte sich jedoch nicht.

Die Anwendung von Psychopharmaka- war mit einer hoheren Sturzhaufigkeit assoziiert
(20,7% vs. 33,1%, p<0,001). Diese Assoziation blieb auch nach Bericksichtigung relevanter
EinflussgroRen signifikant (OR 1,64; 95% KI 1,14-2,37) und traf insbesondere flr



synthetische Psychopharmaka insgesamt (OR 1,57; 95% KI 1,08-2,28), Antidepressiva
insgesamt (OR 2,88; 95% Kl 1,63-5,09) und synthetische Antidepressiva (OR 2,66; 95% KiI
1,50-4,73) — insbesondere fir SSRIs (OR 6,22; 95% KI 2,28-17,0) zu. Ahnliche Ergebnisse
wurden fur wiederholte Sturze beobachtet. Bei einer Anwendungsdauer von mindestens 12
Monaten verstarkte sich dieser Effekt noch.

Im Mortalitats-Follow-Up des BGS98 wies die Studienpopulation bis zum November 2011
eine durchschnittliche Beobachtungszeit von 11,4 Jahren auf mit einer Spannbreite von 0,05
bis 14,1 Jahren. Wahrend des Follow-Ups wurden 21Sterbefalle bei 39 Frauen und Mannern
mit Anwendung von Opioiden, 18 Sterbefélle bei 30 Personen mit Antipsychotika-Gebrauch,
23 Sterbefélle bei 53 Personen mit Antidepressiva-Anwendung und 26 Sterbefalle bei 54
Personen mit Anwendung von Benzodiazepinen beobachtet. Von 1.406 Personen ohne
Anwendung der oben genannten Gruppen psychotroper Arzneimittel waren 400 Frauen und
Manner wahrend des Mortalitat-Follow-Ups verstorben. Nach Bericksichtigung aller Ko-
Variablen betrug das Mortalitatsrisiko (Hazard Ratio [HR]) fir Opioide 2,16 (95% Kl 1,16-
4,02, p=0.016) fur Antipsychotika 2,22 (95% Kl 1,12-4,43, p=0,023), fur Antidepressiva 1,26
(95% K1 0,73-2,17, p=0.396) und Benzodiazepine 1,90 (95% KI 1,05-3,46, =0,034).

Fazit

Mehr als jeder flinfte 60-79-Jahrige wendete Psychopharmaka an. 66,9% konsumierten
Alkohol moderat, 17,0% riskant und 2,8% nahmen Psychopharmaka ein und tranken téglich
Alkohol. Im Beobachtungszeitraum von 10 Jahren hatte sich zwar der Psychopharmaka-
Gebrauch insgesamt nicht verandert, es wurden aber signifikante Veranderungen in
Untergruppen und in den Alkoholkonsummustern beobachtet. Der Gebrauch von
Psychopharmaka insgesamt, von synthetischen Antidepressiva und insbesondere von
SSRIs, war mit einem hdheren Sturzrisiko (einmalig und wiederholt) assoziiert. Im
Langsschnitt zeigte sich fir Personen, die zur Baseline (BGS98) Opioide, Antipsychotika
und/oder Benzodiazepine angewendet hatten, ein erhdhtes Mortalitatsrisiko. Bei Frauen und
Mannern mit Antidepressiva-Gebrauch war das Mortalitatsrisiko auch erhdht, jedoch nicht

statistisch signifikant.



3. Studienergebnisse

Strukturierung des Berichts
Da sich unsere Studienergebnisse auf vier unterschiedliche Fragestellungen und
Auswertungsstrategien bezogen, wurden die Ergebnisse in folgende 4 Kapitel unterteilt:
1. Pravalenz und Determinanten des Gebrauchs psychoaktiver Substanzen bei Alteren
in Deutschland - Ergebnisse der Studie zur Gesundheit Erwachsener in Deutschland
2008-2011 (DEGS1)

2. Zeitliche Veranderungen in der Pravalenz von Psychopharmaka-Gebrauch und
Alkoholkonsum bei Alteren zwischen 1997-1999 und 2008-2011 - Ergebnisse von
BGS98 und DEGS1

3. Psychopharmaka-Gebrauch und Sturz bei Alteren in Deutschland - Ergebnisse von
DEGS1

4. Zusammenhang zwischen dem Gebrauch psychotroper Arzneimittel (Opioide,
Benzodiazepine, Antipsychotika, Antidepressiva) und Mortalitat bei Alteren.

Ergebnisse des Mortalitats-Follow-Ups des BGS98

3.1 Pravalenz und Determinanten des Gebrauchs psychoaktiver Substanzen bei
Alteren in Deutschland - Ergebnisse der Studie zur Gesundheit Erwachsener in
Deutschland 2008-2011 (DEGS1),

3.1.1 Problemhintergrund und Wissensstand

Psychoaktive Arzneimittel wie z. B. Neuroleptika, Stimulantien, Antidepressiva, Sedativa,
Hypnotika, Anxiolytika oder Antikonvulsiva wirken ebenso wie Alkohol auf das zentrale
Nervensystem und beeinflussen Wahrnehmung, Stimmung, Bewusstsein und Verhalten. Der
Gebrauch von psychoaktiven Arzneimitteln und Alkohol im héheren und hohen Lebensalter
wird im Gegensatz zu anderen Lebensabschnitten kaum thematisiert [1]. Das ist umso
erstaunlicher vor dem Hintergrund des demographischen Wandels zum einen und der nach
Ansicht von Experten steigenden Suchtgefdhrdung von Seniorinnen und Senioren zum

anderen [2].

Psychoaktive Arzneimittel sind etablierte Behandlungsinstrumente fir neurologische und
psychische Erkrankungen. Ihre Anwendung birgt aber auch ein Risiko fur die Entwicklung
von Nebenwirkungen, Abhangigkeit und Sucht [3]. Der Verlust von Bezugspersonen durch
Tod, von sozialen Netzwerken durch Berentung, von Autonomie und nicht zuletzt die

Zunahme chronischer Krankheiten fihren zu einem hoheren Konsum von Arzneimitteln und
9



Substanzen mit Suchtpotential [4]. Die Pravalenz des Gebrauchs von psychoaktiven
Arzneimitteln steigt ab dem 60. Lebensjahr stark an und Frauen sind wesentlich h&ufiger
betroffen als Manner. Nach Schatzungen der Bundeséarztekammer sind 1,4 - 1,9 Millionen
Menschen in Deutschland von Arzneimitteln abhangig. Weitere 1,7 Millionen Menschen sind
stark gefahrdet, eine Abhangigkeit von Arzneimitteln zu entwickeln [5].

Ebenso wie der Psychopharmaka-Gebrauch ist auch Polypharmazie bei Frauen und
Mannern Uber 60 Jahre weit verbreitet. Angesichts dessen sowie angesichts der
pharmakokinetischen und pharmakodynamischen Veré&nderungen, die der Alterungsprozess
mit sich bringt [6], erhoht sich die Wahrscheinlichkeit von Wechselwirkungen [7] oder
Nebenwirkungen von Arzneimitteln stark. Der Gebrauch von Psychopharmaka durch altere
Menschen sollte daher kontinuierlich beobachtet und sorgfaltig Uberprift werden. Dies ist
nicht nur angezeigt, weil einige Psychopharmaka (z. B. Neuroleptika) ein enges
therapeutisches Fenster haben, sondern auch, weil Psychopharmaka, wie zum Beispiel
Benzodiazepine und Opioide, ein hohes Abhangigkeits-, Sucht- und/oder
Missbrauchspotential aufweisen [8]. Daruber hinaus muss ein wesentlicher Anteil von
Psychopharmaka, der é&lteren Menschen verschrieben wird, gemaR den Kriterien fir
unangemessenen Arzneimittelgebrauch als nicht geeignet angesehen werden. Nach
Angaben von Schubert et al. haben im Jahr 2010 insgesamt 22,0% der Alteren (Frauen
24,8%, Manner 18,3%) mindestens eine Potentiell Inadaquate Medikation (PIM) erhalten.

Die hdchste PIM-Pravalenz wurde mit 6,5% bei Antidepressiva beobachtet [9].

Im Vergleich zur jungeren Population trinken Altere zwar weniger Alkohol, sind aber durch
den Alkoholkonsum starker gefahrdet. Durch altersbedingte Veranderungen des
Metabolismus und die gleichzeitige Arzneimitteleinnahme kdnnen selbst geringe Mengen

Alkohol ein Gesundheitsrisiko darstellen [10].

Alkoholabhangigkeit und — missbrauch sind auch im Alter keine Seltenheit. Nach Angaben
der Deutschen Hauptstelle fur Suchtfragen (DHS) sind bis zu 400.000 &ltere Menschen
davon betroffen [11]. Zwischen Alkoholmissbrauch und Psychopharmaka-Gebrauch besteht
eine enge Korrelation [12]. Die Verstarkung der Wirkung psychoaktiver Arzneimittel durch
Alkohol birgt insbesondere im héheren Alter eine erhebliche Unfallgefahr und fihrt neben
den Beschwerden und Beeintrachtigungen fur die Betroffenen zu oftmals erheblichen

Ressourcenbindungen in der medizinischen und sozialen Versorgung.

Zum Gebrauch von psychoaktiven Arzneimitteln und Alkohol liegen fir Deutschland erstmals
bevolkerungsreprasentative Ergebnisse fur die 60 bis 79 Jahrigen aus dem BGS98 vor. Ein

Konsum von Psychopharmaka in den letzten 7 Tagen vor der Untersuchung wurde bei

10



20,1%, von Alkohol bei 47,3% beobachtet. Gesundheitlich bedenklicher oder riskanter
Alkoholkonsum wurde bei 15,1% aller Personen im Alter von 60 bis 79 Jahre festgestellt. Die
Pravalenz fur den gleichzeitigen Gebrauch von Psychopharmaka und Alkohol betrug 7,6%.
Der Gebrauch von Psychopharmaka fand sich verstarkt bei Frauen, bei Personen im hohen
Alter oder mit schlechtem Gesundheitsstatus sowie bei Frauen und Mé&nnern mit
Polypharmazie. Alkoholkonsum trat indes gehauft bei Mannern, Raucherinnen und
Rauchern, Personen aus oberen Sozialschichten, Denjenigen mit einem besseren

Gesundheitsstatus und nicht allein lebenden &lteren Personen auf [13].

3.1.2 Ziele

Ziel der vorliegenden Analyse war es, die aktuelle Pravalenz des Gebrauchs psychoaktiver
Substanzen (Psychopharmaka und Alkohol) bei Frauen und Méannern im Alter von 60-79
Jahren abzubilden. Darlber hinaus sollten Anwendungsmuster und Determinanten des
Gebrauchs analysiert sowie riskantes Verhalten und gefahrdete Populationen beschrieben

werden.

3.1.3 Methodik

3.1.3.1 Studiendesign und Studienpopulation

Als Datenbasis fiir die Analysen zum aktuellen Gebrauch psychoaktiver Substanzen bei
Alteren diente die Studie zur Gesundheit Erwachsener in Deutschland (DEGS1), die vom
Robert Koch-Institut von November 2008 bis Dezember 2011 durchgefiihrt wurde. Ziel von
DEGS1 war es, reprasentative Daten zur Gesundheit Erwachsener der Altersgruppe 18-79
Jahre in Deutschland zu generieren. Sampling-Strategie und Studienprotokoll wurden bereits
detailliert in friheren Publikationen beschrieben [14, 15]. Die Teilnehmerinnen und
Teilnehmer wurden durch eine zweistufige Stichprobenziehung gewonnen. In der ersten
Stufe wurden bundesweit Untersuchungsorte (Sample Points) ausgewahlt, die reprasentativ
fur GrolRe und Struktur der Gemeinden in Deutschland waren. In der zweiten Stufe wurde
eine  reprasentative  Zufalls-Stichprobe von  18-79-Jahrigen aus den lokalen
Einwohnermelderegistern der ausgewahlten Sample Points gezogen. Die Teilnehmerzahl in
DEGS1 betrug 8.152. Davon hatten 7.115 Erwachsene der Altersgruppe 18-79 Jahre

vollstandige Interview- und Untersuchungsdaten.

Non-Responder-Analysen zeigten hinsichtlich wesentlicher demographischer Merkmale und
gesundheitsrelevanter Verhaltensweisen keine signifikanten Unterschiede zwischen

Teilnehmenden und Nicht-Teilnehmenden [16].

In die vorliegende Studie wurden nur Frauen und Manner eingeschlossen, die am

Arzneimittelinterview teilgenommen hatten und 60-79 Jahre alt waren. Damit standen Daten
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fur 2.508 Teilnehmende (1.277 Frauen, 1.231 Manner) fur die Analysen zur Verfligung
(Tabelle 1).

3.1.3.2 Datenerhebung

Die Datenerhebung erfolgte in DEGS1 mittels selbst auszufillender Fragebdgen,
standardisierter  &rztlicher  personlicher  computer-assistierter  Interviews  (CAPI),
standardisierter  personlicher  Interviews zur  Anwendung von  Arznei- und
Nahrungserganzungsmitteln, anhand medizinischer Untersuchungen, physiologischer
Messungen und Laboruntersuchungen [14]. Selbst auszufiillende Fragebbtgen wurden
eingesetzt, um unter anderem soziodemographische/soziobkonomische Charakteristika (wie
Alter, Geschlecht, Wohnregion, Einkommen, Beruf, Bildungsstatus, Anzahl der im Haushalt
lebenden Personen), Gesundheitsverhalten (z. B. Tabakkonsum), Erndhrungsverhalten
(inklusive Alkoholkonsum), den selbst eingeschatzten Gesundheitsstatus und offiziell

anerkannte Behinderungen zu erheben [14].

3.1.3.3 Definitionen von Psychopharmaka-Gebrauch und Alkoholkonsum

Detaillierte Informationen zum Gebrauch von Arznei- und Nahrungsergdnzungsmitteln
wurden in einem standardisierten Interview erhoben. Zur Verifikation und Unterstiitzung der
Dokumentation wurden die Studienteiinehmenden im Einladungsschreiben gebeten, alle
Originalpackungen von Arznei- und Nahrungsergéanzungsmitteln, die in den letzten 7 Tagen
angewendet worden waren, in die Untersuchungszentren mitzubringen. Neben arztlich
verordneten Arzneimitteln gehoérten dazu auch Over-The-Counter (OTC) erworbene
Praparate. Durch Einscannen der Pharmazentralnummer (PZN) konnte das jeweilige
Praparat automatisch erfasst und nach dem amtlichen “Anatomisch Therapeutisch
Chemischen” (ATC) Kilassifikationssystem des Wissenschaftlichen Instituts der
Ortskrankenkassen kodiert werden [17]. Arznei- und Nahrungserganzungsmittel ohne PZN
wurden Uber den Produktnamen erfasst und nachkodiert. Fur alle Praparate wurden neben
dem Produktnamen unter Anderem die Indikation, die Anwendungsfrequenz, ob eine
regelmaRige oder Anwendung bei Bedarf vorlag und die Dauer der Anwendung

dokumentiert.

Als Psychopharmaka wurden Arzneimittel mit Wirkung auf das Nervensystem definiert (ATC
Kode NO0O). Dazu gehérten folgende Arzneimittelgruppen und Subgruppen:

e Opioid-haltige Analgetika (NO2A) und Aspirin kombiniert mit Koffein (NO2BA71)

o alle Antiepileptika (NO3)

o alle Antiparkinsonmittel (NO4)
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o alle Psycholeptika (NO5) mit Hypnotika und Sedativa (NO5C), Benzodiazepinen
(NO5BA, NO5CD, NO3AEO01) und Benzodiazepin-verwandten Mitteln (NO5CF)

o alle Psychoanaleptika (NO6) mit Antidepressiva (NO6A) und Antidementiva (NO6D)

o alle anderen das Nervensystem beeinflussenden Arzneimittel (NO7)

o Psychopharmaka mit pflanzlichen Wirkstoffen (ATC Kode NO5CP oder NOGAP oder
NO6DP)

e Opioid-haltige Antitussiva (ATC Kode RO5DA)

Ausgeschlossen wurden:
o Peripher wirksame Schmerzmittel und Mittel zur Fiebersenkung wie z. B. Aspirin und
Paracetamol ohne weitere Wirkstoffe (ATC Kode NO2B)
e Lokalanéasthetika (ATC Kode NO1B)
e homdoopathische Arzneimittel der ATC Klasse NOO

e Arzneimittel mit nicht zu definierenden aktiven Bestandteilen.

Der Alkoholkonsum wahrend der letzten 12 Monate wurde mit standardisierten
Ernahrungsfragebdgen erhoben und klassifiziert nach Haufigkeit und Quantitat des
Konsums. Die Teilnehmenden wurde gefragt: ,Wie oft haben Sie diese alkoholhaltigen
Getranke wahrend der letzten 12 Monate zu sich genommen?“. Alkoholhaltige Getranke
wurden differenziert nach Getranketyp in ,Bier‘, ,Wein, Sekt, Champagner, Fruchtwein,
»Cocktails und andere alkoholische Mixgetranke® sowie ,Spirituosen®. 11 mdgliche Antworten
waren vorgegeben, mit einer Bandbreite von ,niemals” bis ,mehr als 5 mal taglich“. Innerhalb
der Klassifikation nach Haufigkeit des Alkoholkonsums differenzierten wir fir die vorliegende
Arbeit zwischen ,mindestens 1-mal/Woche* (umfasst Antwortkategorien 1-2-mal/Woche, 3-4-
mal/Woche, 5-6-mal/Woche, 1-mal/tdglich bis mehr als 5-mal/taglich) und ,mindestens
einmal/taglich® (umfasst Antwortkategorien 1l-mal/taglich, 2-mal/taglich, 3-mal/taglich, 4-5-

mal/taglich, mehr als 5-mal/taglich).

Fur jedes angegebene alkoholhaltige Getrank wurde das Alkoholvolumen ermittelt mit der
Frage: ,Wenn Sie alkoholische Getréanke trinken, wie viel trinken Sie davon meistens?“. Aus
der Haufigkeit des Alkoholkonsums und der Menge des Alkoholgehalts in Gramm wurde die
Quantitat des Alkoholkonsums berechnet [18] und in ,moderates Trinken“ sowie ,riskantes
Trinken® differenziert. International variieren die Grenzwerte fir riskanten Alkoholkonsum
stark und unterscheiden nicht nach Alter [19]. In Deutschland werden Grenzwerte fur
riskanten Alkoholkonsum bei 2 10-12 Gramm/Tag fur Frauen und = 20-24 Gramm/Tag fur
Manner [20, 21] angesetzt. Unter Bertucksichtigung des Alters unserer Teilnehmenden von

60-79 Jahren und in Abwesenheit eines altersspezifischen Limits, haben wir die Werte von =
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10 Gramm/Tag fur Frauen und = 20 Gramm/Tag fir Manner als riskanten Alkoholkonsum
definiert [13]. Moderates Trinken war entsprechend definiert als > 0 und <10 Gramm/Tag fur
Frauen und >0 und < 20 Gramm/Tag fur Ménner.

3.1.3.4 Ko-Variablen

Als  soziodemographische/soziobkonomische Variablen wurden Geschlecht, Alter,
Wohnregion, soziotkonomischer Status (SES) und HaushaltsgroBe in die Analyse
eingeschlossen. Alter wurde in die Gruppen 60-69 und 70-79 Jahre differenziert. Aufgrund
des Nord-Sud-Unterschieds im Alkoholkonsum wurde Deutschland in 3 Wohnregionen

unterteilt, die jeweils mehrere Bundeslander umfassen:

o Nord-Deutschland (Berlin, Brandenburg, Bremen, Hamburg, Niedersachsen,
Mecklenburg-Vorpommern, Schleswig-Holstein)

e Zentral-Deutschland (Hessen, Nordrhein-Westfalen, Sachsen, Sachsen-Anhalt,
Thiringen)

e Siud-Deutschland (Baden-Wirttemberg, Bayern, Rheinland-Pfalz, Saarland).

Der SES wurde nach einem etablierten Index aus Informationen zu Bildung, Berufsstatus
und Haushaltseinkommen gebildet [22]. Er wurde klassifiziert in ,unterer®, ,mittlerer” und
-hdherer® SES. Die Haushaltsgréle wurde als ,alleinlebend” definiert, wenn nur eine Person

im Haushalt lebte.

Als gesundheitsrelevante Variablen wurden der Raucherstatus, der selbst eingeschatzte
Gesundheitsstatus, das Vorhandensein einer anerkannten Behinderung und die Information
zu Polypharmazie bertcksichtigt. Der Raucherstatus wurde in 4 Kategorien erfasst: ,Ja,
taglich®, ,Ja, gelegentlich®, ,Ex-Rauchen®, und ,Nicht-Rauchen®. Fur die vorliegenden
Analysen wurden die Kategorien ,Ja, taglich® und ,Ja, gelegentlich“ als ,Rauchen®
zusammengefasst, wahrend die anderen Kategorien (,Ex-Rauchen®, und ,Nicht-Rauchen®)
unverandert blieben. Bei der Selbsteinschatzung des Gesundheitsstatus wurden die 5
mdglichen Antwortkategorien dichotomisiert zu ,besser” (sehr gut und gut) und ,schlechter®
(mittelmaRig, schlecht und sehr schlecht). Die Teilnehmenden wurden zudem gefragt, ob sie
eine anerkannte Behinderung haben (ja, nein). Die Ko-Variable Polypharmazie wurde aus
den Angaben des Interviews zur Anwendung von Arznei- und Nahrungsergdnzungsmitteln
gebildet. Polypharmazie wurde definiert als die Anwendung von 5 oder mehr Préaparaten

(arztlich verordnet oder ohne Rezept, selbst gekauft) in den letzten 7 Tagen.
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Fur Sensitivitdts-Analysen wurde Polypharmazie zusatzlich stratifiziert in 1) arztlich
verordnete Polypharmazie (Anwendung von 5 und mehr arztlich verordneten Arzneimitteln

und 2) Polypharmazie unter Ausschluss der Psychopharmaka.

3.1.3.5 Statistische Analysen

Die statistischen Analysen wurden mit SPSS Statistical Software (Version 20.0, SPSS Inc.
Chicago, IL) durchgefihrt. Um fir Sample Clustering Effekte zu adjustieren, wurde das
SPSS Complex Samples Module fur alle Analysen eingesetzt. Sampling-Gewichte dienten
der Korrektur von Abweichungen der Stichprobe von der Bevolkerungsstruktur Deutschlands
zum 31.12.2010 bezuglich Alter, Geschlecht, Wohnregion, Gemeindegrdl3e, Nationalitat, und
Bildungsstatus [16].

Die Charakteristika der Studienpopulation wurden mit deskriptiver Statistik untersucht.
Gewichtete Pravalenzraten des Psychopharmaka-Gebrauchs, des Alkoholkonsums und des
kombinierten Gebrauchs beider Substanzen wurden geschatzt und nach den oben
beschriebenen Ko-Variablen stratifiziert. Unterschiede in der Pravalenzschatzung zwischen
den Gruppen wurden getestet mit den Second-order Rao-Scott Chi-Quadrat Tests.

In multivariablen logistischen Regressionsmodellen wurde die Wahrscheinlichkeit der
Anwendung von Psychopharmaka, Alkoholkonsum und gleichzeitigem Gebrauch von
Psychopharmaka und Alkohol mittels Odds Ratios (ORs) und deren 95% Konfidenzintervalle
(KI) unter Berucksichtigung aller Ko-Variablen quantifiziert. Fur jede Variable wurde die
Anzahl der Teilnehmenden mit vollstandiger Information durch gewichtete Proportionen und
ungewichtete ,n“ berichtet.

Die Anzahl der fehlenden Werte wurde explizit fir jede Variable dargestellt. Die Spannbreite
der fehlenden Werte reichte von 0,3% (n=7) fir Psychopharmaka-Gebrauch, tber 1,8%
(n=48) fiur riskanten Alkoholkonsum, bis 5,4% (n=135) fur téglichen Alkoholkonsum.
Personen mit fehlenden Werten wurden aus den Analysen ausgeschlossen, mit paarweiser
Loschung fur deskriptive und listenweise Loschung flr multivariable Analysen. Ein
Wahrscheinlichkeitsniveau flr  statistisch  signifikante  Gruppenunterschiede wurde

angenommen bei einem p-Wert < 0,05 basierend auf zweiseitigen Tests.

3.1.4 Ergebnisse

Fur die vorliegenden Analysen konnten 2.508 Erwachsene der Altersgruppe 60-79 Jahre, mit
fast gleichem Anteil von Mannern und Frauen, eingeschlossen werden. Die Halfte der

Teilnehmenden waren Nicht-Rauchende, ein Viertel lebte im Norden Deutschlands und jede
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Vierte bzw. jeder Vierte hatte einen niedrigeren SES. Fast 60% der Teilnehmenden
schatzten ihren Gesundheitsstatus als ,besser” ein. Etwa 30% gaben an, eine anerkannte
Behinderung zu haben oder von Polypharmazie betroffen zu sein. 20% der Alteren (60-79
Jahre) lebten allein (Tabelle 1).

Insgesamt nahmen 21,4% aller Frauen und Manner Psychopharmaka ein, 66,9% hatten
einen moderaten und 17,0% einen riskanten Alkoholkonsum. 51,0% der Alteren tranken
mindestens einmal/pro Woche Alkohol, 18,4% tranken taglich (Tabelle 1).

Durch Stratifizierung nach soziodemographischen/sozio6konomischen und
gesundheitsrelevanten Ko-Variablen wurde deutlich, dass eine signifikant hohere Pravalenz
des Psychopharmaka-Gebrauchs bei Frauen, in der hdheren Altersgruppe (70-79 Jahre), bei
Personen mit niedrigerem SES und bei Alleinlebenden zu verzeichnen war. Menschen mit
einem schlechteren Gesundheitsstatus, mit einer Behinderung und Polypharmazie wiesen
ebenso hohere Pravalenzraten des Psychopharmaka-Gebrauchs auf. Dagegen war eine
signifikant hohere Pravalenz des wochentlichen Alkoholkonsums zu verzeichnen bei
Mannern, Menschen die in Sud-Deutschland lebten, einen hoheren SES aufwiesen oder
nicht allein lebten. Personen, die einen besserem Gesundheitsstatus berichteten oder
rauchten wiesen ebenfalls eine héhere Pravalenz des wochentlichen Alkoholkonsums auf.
Vergleichbare Ergebnisse wurden fir tagliches und riskantes Trinken gefunden (Tabelle 1).
Bezlglich des moderaten Alkoholkonsums wurden héhere Pravalenzraten in der hdheren
Altersgruppe (70-79 Jahre) gefunden. Niedrigere Raten wurden unter Raucherinnen und
Rauchern beobachtet (Tabelle 1).
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Tabelle 1: Studienpopulation, Pravalenz von Psychopharmaka-Gebrauch und Alkoholkonsum bei 60-79-Jahrigen nach soziodemographischen/sozio6konomischen
und gesundheitsrelevanten Faktoren. Studie zur Gesundheit Erwachsener in Deutschland 2008-2011 (DEGS1)

Alkoholkonsum nach Haufigkeit

Alkoholkonsum nach Menge

Studien- Psychopharmaka- Mindestens : . : Riskantes Trinken?
population gebrauch (n=518) einmal/Woche Mlndesten_s einmal/Tag Moderafes Trinken?! (n=459)
(n=1.295) (n=468) (n=1.659)
N % % 95%K I % 95%K | % 95%KI % 95%KI % 95%K I
Insgesamt 2.508 100,0 21,4 19,3 23,7 51,0 48,1 53,9 18,4 16,3 20,7 66,9 64,1 69,5 17,0 14,9 19,2
Geschlecht
Méanner 1.231 46,9 15,9 13,2 189 684" 64,8 71,8 29,7" 26,2 33,4 67,3 63,7 70,7 239" 20,7 27,3
Frauen 1277 53,1 263" 232 29,7 35,2 31,8 38,9 8,1 6,4 10,2 66,5 62,6 70,2 10,9 9,0 13,2
Alter in Jahren
60-69 1.398 52,5 18,1 15,5 21,1 52,9 49,1 56,7 18,9 16,1 22,0 64,4 61,0 67,7 18,8 16,0 22,0
70-79 1.110 47,5 25,1 21,4 29,1 48,8 44,9 52,7 17,8 15,1 21,0 69,7 65,5 73,6 14,8 12,1 18,0
Wohnregion?
Nord-Deutschland 644 25,8 19,4 15,4 24,1 42,4 36,6 48,3 14,5 11,0 18,8 66,2 60,7 71,3 16,8 12,6 22,0
Zentral-Deutschland 1.141 41,3 22,0 19,0 25,3 49,1 45,2 53,0 16,4 13,6 19,7 69,1 65,5 72,5 12,8 10,8 15,2
Sud-Deutschland 723 32,9 22,3 18,4 26,8 602" 557 64,6 24,0 20,0 28,4 64,7 59,1 69,9 223" 183 26,9
Sozialstatus
Niedrig 436 24,1 25,4 20,6 30,9 39,4 33,3 45,8 16,2 12,1 21,4 65,2 58,4 71,4 12,8 9,2 17,4
Mittel  1.489 59,3 21,4 18,6 24,4 51,3 47,5 55,0 17,9 15,3 20,7 67,8 64,5 70,8 16,0 13,6 18,7
Hoch 562 16,5 15,3 12,0 19,4 65,7" 59,8 71,1 23,3 19,2 27,9 67,2 61,8 72,2 26,3" 21,6 31,7
Allein lebend
Ja 507 21,3 27,7 22,7 334 36,0 29,8 42,7 9,9 7,2 13,5 62,5 56,3 68,3 12,0 8,9 16,0
Nein 1.987 78,7 19,6 17,4 22,2 55,0 51,9 58,1 20,6" 18,1 23,4 68,3 65,4 71,1 18,2" 16,0 20,7
Raucherstatus
Rauchen 302 12,5 17,7 12,7 24,0 53,0 45,1 60,7 30,4" 23,7 38,0 55,5" 48,4 62,5 26,2" 19,9 33,7
Ex-Rauchen 927 36,3 21,0 17,6 249 60,7" 56,0 65,1 21,7 18,3 25,7 66,1 61,7 70,2 214 17,9 25,4
Nicht-Rauchen 1.265 51,2 22,1 19,0 25,6 44,2 40,4 48,1 13,3 11,0 16,0 70,6 66,5 74,4 11,7 9,7 14,1
Gesundheitsstatus
Besser 1503 58,2 13,1 11,0 15,5 55,7" 52,0 59,4 20,9 18,1 24,0 67,1 63,4 70,6 19,8 16,9 231
Schlechter 986 41,8 32,5" 28,7 36,6 44,3 40,2 48,5 14,8 12,2 17,8 66,6 62,7 70,3 13,0 10,9 15,5
Anerkannte
Behinderung
Ja 649 29,1 30,6" 26,0 35,5 47,8 42,1 53,6 14,8 11,6 18,7 66,9 62,2 71,3 13,5 10,4 17,4
Nein 1.801 70,9 17,2 15,1 19,6 52,4 49,2 55,6 19,8 17,4 22,4 66,9 63,8 69,8 18,4 16,2 20,9
Polypharmazie*
Ja 771 30,7 37,8 33,8 42,1 46,5 42,4 50,7 17,6 14,8 20,8 67,7 63,7 71,4 14,5 12,2 17,3
Nein 1.730 69,3 9,4 7,5 11,8 54,3" 50,7 57,9 19,1 16,2 22,3 66,5 63,0 69,9 18,7 16,0 21,8
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1 Moderates Trinken: durchschnittlicher taglicher Alkoholkonsum zwischen >0 und <10 g fur Frauen und zwischen >0 und <20 g fir Manner

2 Riskantes Trinken: durchschnittlicher taglicher Alkoholkonsum von 210 g fiir Frauen und 220 g fur Manner

% Regionen: Nord-Deutschland (Bundeslander: Berlin, Brandenburg, Bremen, Hamburg, Niedersachsen, Mecklenburg-Vorpommern, Schleswig-Holstein); Zentral-Deutschland (Hessen, Nordrhein-
Westfalen, Sachsen, Sachsen-Anhalt, Thiringen), Std-Deutschland (Baden-Wirttemberg, Bayern, Rheinland-Pfalz, Saarland)

4 Polypharmazie: Gebrauch von 5 oder mehr verordneten und/oder OTC-Arzneimitteln in den letzten 7 Tagen

"p <0,05 oder "p <0,01, Rao-Scott Second Order Chi-Quadrat Test;

Fett gedruckte Zahlen stehen fir statistische Signifikanz

Alle Prozentzahlen und 95% Konfidenzintervalle wurden auf die Wohnbevélkerung in Deutschland vom 31.12.2010 gewichtet

Fehlende Werte fur Psychopharmaka-Gebrauch (n=7), Alkoholkonsum mindestens einmal/Woche und einmal/Tag (n=135), moderates und riskantes Trinken (n=46), Sozialstatus (n=16), allein lebend
(n=14), Rauchen (n=14), Gesundheitsstatus (n=19), anerkannte Behinderung (n=58)
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In Tabelle 2 wird die Anwendung von Psychopharmaka nach spezifischen Subgruppen
dargestellt. Insgesamt nahmen 518 Frauen und Manner im Alter von 60 bis 79 Jahren 740
Psychopharmaka ein. Von diesen Psychopharmaka waren 571 (77,2%) synthetischen und
168 (22,8%) pflanzlichen Ursprungs. Die Anwendungspravalenzen fur synthetische und
pflanzliche Arzneimittel betrugen 16,9% und 6,5%. Unter den synthetischen
Psychopharmaka wurden Antidepressiva am haufigsten eingenommen (6,7%), gefolgt von
Opioid-haltigen Analgetika (4,1%), Antiepileptika (2,3%) und Anxiolytika (2,2%) (Tabelle 2).

Synthetische Anti-Migréanemittel, Antidementiva, Psychostimulanzien und Antipsychotika
wurden von weniger als 1% der Studienpopulation angewendet. Benzodiazepin-verwandte
Mittel (Z-Substanzen) mit dem ATC Kode NOS5CF stellten die Mehrheit der Hypnotika &
Sedativa (NO5C) dar mit einer Anwendungspravalenz von 0,8% (Zolpidem 0,5% und
Zopiclon 0,3%, Daten nicht in Tabelle 2). Fast die Halfte der synthetischen Antidepressiva
waren  Nicht-Selektive-Monoamin-Wiederaufnahme- Hemmer (NSMRIs).  Selektive
Serotonin-Wiederaufnahme-Hemmer (SSRIs) waren mit 27,8% vertreten. Fast alle
Anxiolytika stammten aus der Gruppe der Benzodiazepin-Derivate. 3,3% der éalteren
Erwachsenen nahmen Benzodiazepine oder Z-Substanzen als Anxiolytika ein (Tabelle 2).
Die am haufigsten genutzten pflanzlichen Arzneimittel waren Ginkgo biloba (3,8%), gefolgt
von Baldrian (1,5%) und Johanniskraut (1,1%).

Unter Berucksichtigung von pflanzlichen und synthetischen Arzneimitteln waren
Antidepressiva (7,9%) und Antidementiva (4,2%) die am haufigsten eingenommenen

Psychopharmaka bei alteren Erwachsenen (Tabelle 2).
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Tabelle 2: Psychopharmaka-Gebrauch nach spezifischen Subgruppen bei 60-79-Jahrigen. Studie zur Gesundheit Erwachsener in Deutschland 2008-2011 (DEGS1)

Arzneimittelklasse Anzahl der Arznei- Anzahl der. Anwendungspravalenz
ATC Kode Wirkstoff mittel Personen mit % 95% KI
Anwendung
Synthetische Arzneimittel 571 404 16,9 14,9 19,1
NO2A Opiod-haltige Analgetika 104 96 4,1 3,2 53
NO2AX51 Tilidin 31 30 1,3 0,8 2,0
NO2AX02 Tramadol 26 26 0,9 0,6 1,5
NO2C Migranemittel 7 7 0,4 0,2 1,0
NO3 Antiepileptika 70 63 2,3 1,7 3,3
NO3AFO01 Carbamazepin 19 17 0,7 0,3 15
NO3AX12 Gabapentin 17 17 0,6 0,3 1,2
NO3AX16 Pregabalin 15 13 0,4 0,2 0,8
NO4 Antiparkinsonmittel 47 32 1,2 0,7 2,0
NO4BA11l Levodopa & Benserazide 18 16 0,7 0,3 1,4
NO5A Antipsychotika 24 21 0,8 0,5 1,2
NO5B Anxiolytika 48 48 2,2 1,5 3,1
NO5BA Benzodiazepin-Derivate 46 46 21 1,4 31
NO5BAO08 Bromazepam 15 15 0,9 0,5 1,8
NO5C Hypnotika & Sedativa 52 42 1,3 0,9 1,9
NO5CD Benzodiazepine 11 11 0,4 0,2 0,9
NO5CF Benzodiazepine-verwandte Mittel 28 28 0,8 0,5 1,3
NOG6A Antidepressiva 169 151 6,7 55 8,5
NOGAA Nicht selektive Monoamin-Wiederaufnahme-Hemmer (NSMRIs) 82 80 3,8 2,8 5,3
NO6AA09 Amitriptylin 26 25 1,4 0,8 2,3
NO6AAO5 Opipramol 21 21 1,1 0,5 2,2
NO6AB Selektive Serotonin-Wiederaufnahme-Hemmer (SSRIs) 47 47 2,0 1,4 2,7
NO6AB04 Citalopram 29 29 1,0 0,7 1,6
NO6B Psychostimulanzien 5 5 0,5 0,1 1,8
NO6D Antidementiva 10 10 0,4 0,2 1,0
NO7 Andere 35 34 1,5 1,0 2,5
169 158 6,5 54 7,8
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Pflanzliche Mittel

NO6DPO1 Ginkgo biloba
NO6APO1 Johanniskraut
NO5CP01/06 Baldrian
NO5CP04/05/08 Andere Schlafmittel

Spezifische Arzneimittelklassen

Antidepressiva (NO6A Synthetische Antidepressiva und Johanniskraut)

Antidementiva (NO6D Synthetische Antidementiva und Ginkgo biloba)

Hypnotika & Sedativa (NO5C Synthetische Hypnotika & Sedativa, Baldrian und andere
Schlafmittel)

Benzodiazepine (NO5BA, NO5CD, NO3AEQO1, NO5CF)

Alle Psychopharmaka (synthetische und pflanzliche Arzneimittel)

89
27
44

196
99

105
86

740

88
27
42

173

98

84

518

3,8
11
15
0,4

7.9
4,2
3,3
3,3

21,4

3,0
0,8
1,0
0,1

6,5
3,3
2,6
25

19,3

4,8
1,7
2,1
1,0

9,5
5,4
4,3
4,4

23,7

Alle Prozentzahlen und 95% Konfidenzintervalle wurden auf die Wohnbevélkerung in Deutschland vom 31.12.2010 gewichtet
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In Tabelle 3 wird die Anwendung ausgewahlter Gruppen von Psychopharmaka, differenziert
nach soziodemographischen/sozio6konomischen und gesundheitsrelevanten Merkmalen
dargestellt. Frauen nahmen haufiger Psychopharmaka ein als Manner. Das traf fur alle
Subgruppen von Psychopharmaka, auf3er Antiepileptika, zu. Méanner und Frauen mit
niedrigem SES und diejenigen mit einer anerkannten Behinderung hatten eine signifikant
hohere Anwendungspravalenz fur synthetische, jedoch nicht pflanzliche Psychopharmaka.
Studienteilnehmende mit einem schlechteren Gesundheitsstatus und diejenigen, die von
Polypharmazie betroffen waren, wiesen signifikant héhere Einnahmepravalenzen beim
Gebrauch in allen Psychopharmaka-Subgruppen auf. Bei Frauen und Mannern mit einer
anerkannten Behinderung wurden signifikant héhere Pravalenzraten fir die Anwendung von
synthetischen Psychopharmaka insgesamt, fur Antidepressiva, Opiode, Benzodiazepine und
Antiepileptika beobachtet. Allein lebende Personen wendeten signifikant haufiger
Antidepressiva und Antidementiva an, wahrend Menschen mit einem niedrigen SES héaufiger
Opioide einnahmen. Wohnregion und Raucherstatus waren nicht signifikant assoziiert mit
dem Gebrauch von Psychopharmaka. Ausnahme waren Ex-Raucherinnen und Ex-Raucher,

die signifikant haufiger eine Anwendung von Antiepileptika aufwiesen (Tabelle 3).
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Tabelle 3: Pravalenz des Gebrauchs spezifischer Psychopharmaka bei 60-79-Jéhrigen nach soziodemographischen/sozio6konomischen und gesundheitsrelevanten

Merkmalen. Studie zur Gesundheit Erwachsener in Deutschland 2008-2011 (DEGS1)

Synthetische Pflanzliche . . Hypnotika & o Benzodiageping&- . . Antiepileptika®
Psychopharmaka Psycho- Antidepressival Sedativa? Opioide® Benzodiazepin- Antidementiva®
pharmaka verwandte Mittel*
% 95% Ki % 95% Ki % 95% Ki % 95% Ki % 95% Ki % 95% KiI % 95% K % 95% K
Geschlecht
Manner 13,2 108 160 3,7 26 51 34 24 48 16 9 26 33 20 53 1,7 1,0 2,8 31 20 47 32 21 50
Frauen 20,2 17,3 235 9,0 7,2 11,2 11,8" 9.4 147 49" 37 66 49 36 65 47° 33 65 52 38 70 15 09 26
Alter in Jahren
60-69 14,7 123 176 43 33 56 73 55 97 28 20 39 42 28 62 23 1,6 33 21 14 32 27 18 39
70-79 193" 159 231 89" 70 114 85 63 113 40 28 57 41 30 57 44 29 66 65" 47 88 20 11 36
Wohnregion”
Nord-Deutschland 15,6 12,3 196 52 35 78 66 46 94 26 15 45 40 24 64 2,3 1,3 3,9 30 18 50 26 14 46
Zentral-Deutschland 16,1 13,3 194 7,7 59 100 75 55 100 37 26 54 40 28 56 3,7 2,5 5,3 52 37 74 19 12 3.2
Sid-Deutschland 18,9 150 235 6,0 43 82 94 6,7 129 34 22 53 45 27 74 3,6 2,0 6,4 38 24 59 26 14 49
Sozialstatus
Niedrig 21,9° 172 274 44 27 71 84 56 124 30 17 55 73" 49 10,7 40 2,2 7,2 31 16 59 18 08 4.2
Mittel 16,6 14,1 195 72 57 91 82 63 108 35 25 48 35 24 50 31 2,1 46 46 33 63 2,7 17 41
Hoch 104 78 139 68 46 99 55 37 81 34 20 59 19 11 35 30 1,6 55 40 25 64 16 0,7 38
Allein lebend
Ja 22,4 180 276 93 6,2 13,6 142" 104 191 34 19 58 52 33 82 50 2,8 89 7,0 43 113 23 11 46
Nein 154 132 179 57 45 71 61 47 79 33 25 44 39 28 53 2,8 2,0 3,9 34 25 45 23 16 34
Raucherstatus
Rauchen 14,1 9,9 19,7 39 19 77 70 44 109 28 13 59 47 25 838 24 11 5,0 1.3 5 35 25 11 6,0
Ex-Rauchen 16,1 130 196 69 51 94 58 41 82 38 25 57 53 34 383 2,7 1,6 4,7 42 28 62 35 22 57
Nicht-Rauchen 17,7 14,7 213 63 49 79 90 68 118 32 22 45 32 22 45 4,0 2,7 5,7 43 31 60 14 08 24
Gesundheitsstatus
Besser 9,2 7,4 114 52 39 69 49 37 66 23 16 33 12 05 26 19 1,2 3,1 31 22 43 11 06 20
Schlechter 27,3 23,7 31,3 82" 6,3 105 120" 93 153 48 34 68 81" 6,2 106 52" 3,6 75 54 38 7,7 39 26 59
Anerkannte
Behinderung
Ja 273" 231 321 61 41 92 116" 85 155 3,7 24 56 7,77 54 108 50 3,2 7,7 47 2,8 80 50" 31 79
Nein 121 10,1 144 66 53 82 63 49 80 30 22 40 25 17 3,7 2,5 1,7 3,6 41 31 54 13 08 20
Polypharmazie®
Ja 31,2" 27,3 354 109" 88 134 150" 12,0 186 6,1 46 81 84" 64 109 63" 45 87 74" 55 99 46" 31 6,7
Nein 6,4 4.8 8,6 33 22 49 26 17 40 13 08 22 10 04 25 1,1 0,5 2,3 18 11 30 07 04 11

1 Antidepressiva: NO6A Synthetische Antidepressiva und Johanniskraut (NO6APO1)

2Hypnotika & Sedativa: NO5C Synthetische Sedativa & Hypnotika , Baldrian und andere Schlafmittel (NOSCP)

% Opioide: NO2A, RO5DA

4 Benzodiazepine & -Benzodiazepin-verwandte Mittel: NOSBA, NO5CD, NO3AEOL und NO5CF
5 Antidementiva: NO6D Synthetische Antidementiva und Ginkgo biloba (NO6DP01)
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6 Antiepileptika: NO3

” Regionen: Nord-Deutschland (Bundeslander: Berlin, Brandenburg, Bremen, Hamburg, Niedersachsen, Mecklenburg-Vorpommern, Schleswig-Holstein); Zentral-Deutschland (Hessen, Nordrhein-
Westfalen, Sachsen, Sachsen-Anhalt, Thiringen), Stid-Deutschland (Baden-Wirttemberg, Bayern, Rheinland-Pfalz, Saarland)

8 Polypharmazie: Gebrauch von 5 oder mehr verordneten und/oder OTC-Arzneimittel in den letzten 7 Tagen

Fehlende Werte fur: Sozialstatus (n=16), allein lebend (n=14), Rauchen (n=14), Gesundheitsstatus (n=19), Anerkannte Behinderung (n=58), Polypharmazie (n=7).

"p <0,05 oder "p <0,01, Vergleich mit spezifischen Subgruppen, Rao-Scott Second Order Chi-Quadrat Test

Fettgedruckte Zahlen stehen fir statistische Signifikanz

Alle Prozentzahlen und 95% Konfidenzintervalle wurden auf die Wohnbevolkerung in Deutschland vom 31.12.2010 gewichtet.
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In Abbildung 1 wird der Psychopharmaka-Gebrauch im Verhdaltnis zum téglichen und
riskanten Alkoholkonsum dargestellt. Etwa zwei Drittel (75,5%) derjenigen, die téglich
tranken, wiesen einen riskanten Alkoholkonsum auf. Das entsprach einer Pravalenzrate von
13,9% (Bereiche A6 und A5). Nur ein Finftel (20,9%) der Personen mit taglichem
Alkoholkonsum trank nicht riskant und nahm auch keine Psychopharmaka ein (Bereich A3).
Die Pravalenz von Psychopharmaka-Gebrauch kombiniert mit t&glichem Alkoholkonsum
betrug 2,8% (Bereiche A5 und A2). Die Mehrheit dieser Gruppe wies einen riskanten

Alkoholkonsum auf (Bereich A5, Pravalenz 2,1%).

Abbildung 1: Pravalenz des Psychopharmaka-Gebrauchs und Alkoholkonsums bei 60-79-Jdhrigen: Studie zur Gesundheit
Erwachsener in Deutschland 2008-2011 (DEGS1)

Psychopharmaka-Gebrauch = A1+A2+A4+A5
Taglicher Alkoholkonsum = A2+A3+A5+A6
Riskanter Alkoholkonsum = A4+A5+A6+A7

Bl FPsychotropic dnug use
Draily alcohol drninking
Bl Risky drinking

A2: Kombinierter Gebrauch von

A1l: Nur Psychopharmaka-
Gebrauch, kein Alkoholkonsum

A3: Taglicher Alkoholkonsum, aber

Psychopharmaka und Alkohol (aber  nicht riskantes Trinken, kein

(n=387, 17.5%, 95% Kl 15.5-
19.6%)

A4: Psychopharmaka-Gebrauch
kombiniert mit riskantem Trinken
(aber nicht taglich) (n=22, 1.0%,
95% KI 0.6-1.7%)

A7: Nur riskantes Trinken, kein
tagliches Trinken und kein
Psychopharmaka-Gebrauch (n=82,
2.6%, 95% Kl 1.9-3.5%)

nicht riskantes Trinken) (n=17,
0.7%, 95% Kl 0.4-1.2%)

A5: Psychopharmaka-Gebrauch
kombiniert mit taglichem riskantem
Trinken (n=59, 2.1%, 95% Kl 1.5-
2.9%)

Psychopharmaka-Gebrauch (n=99,
3.9%, 95% Kl 2.9-5.1%)

A6: Téagliches riskantes Trinken
aber kein Psychopharmaka-
Gebrauch (n=293, 11.9%, 95% KiI
10.3-13,7%)

Alle Prozentzahlen wurden auf die Wohnbevélkerung in Deutschland vom 31.12.2010 gewichtet
Psychopharmaka-Gebrauch wéhrend der letzten 7 Tage
Téaglicher Alkoholkonsum: mindestens ein alkoholhaltiges Getréank téglich; riskantes Trinken: durchschnittlich téaglich 220g fir

Manner und 210g flr Frauen

142 Personen mit fehlenden Werten fiir Psychopharmaka-Gebrauch und fir riskantes oder tagliches Alkoholtrinken wurden

ausgeschlossen
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Tabelle 4 stellt den Anteil der Alkoholkonsumenten nach Frequenz und Quantitat des
Konsums fur Personen mit Psychopharmaka-Gebrauch insgesamt und stratifiziert nach
spezifischen Subgruppen dar. Die Mehrheit aller Personen mit Psychopharmaka-Gebrauch
(62,7%) konsumierte Alkohol moderat, 14,2% tranken riskant. Fast die Hélfte der Frauen und
Méanner mit Psychopharmaka-Anwendung (45,7%) tranken Alkohol mindestens einmal
wochentlich und 12,9% taglich. In den Psychopharmaka-Subgruppen wurden keine

signifikanten Unterschiede des Alkoholkonsums beobachtet (Tabelle 4).

Tabelle 4: Alkoholkonsum unter Personen mit Psychopharmaka-Gebrauch insgesamt und in
Psychopharmaka-Subgruppen im Alter von 60-79 Jahren. Studie zur Gesundheit Erwachsener in
Deutschland 2008-2011 (DEGS1)

Haufigkeit des Alkoholkonsums Menge des Alkoholkonsums

Mindestens Mindestens : 1 o : 2
cinmal/Woche einmal/Tag Moderates Trinken! Riskantes Trinken
Psychopharmaka N n % 95% KI n % 95%KI n % 95% KI n %  95% KI
Insgesamt 518 227 45,7 39,9 516 76 12,9 96 17,2 319 62,7 56,8 68,2 82 14,2 10,9 18,3
Antidepressiva 173 68 41,4 31,2 52,4 21 104 6,1 17,3 93 51,4 41,4 61,4 24 14,7 89 233
Hypnotika & Sedativa 98 47 50,1 37,5 62,6 15 17,0 88 30,3 57 62,4 49,8 73,5 19 18,7 11,3 295
Antidementiva 97 43 44,2 31,1 58,1 15 135 7,3 23,8 67 689 56,4 79,2 13 11,3 5,7 21,0
Opioide 96 40 38,5 27,1 51,3 15 125 7,0 21,4 55 59,8 48,0 706 15 11,1 6,3 19,0
Benzodiazepine & 84 36 46,8 324 61,7 7 7,7 3,0 184 50 62,2 46,2 759 12 14,1 6,0 29,6
Benzodiazepin
verwandte Mittel
Antiepileptika: 63 28 50,3 32,9 67,5 12 19,0 9,3 34,8 36 60,7 443 750 10 12,2 58 24,0

! Moderates Trinken: Manner >0 und <20 g/Tag, Frauen >0 und <10 g/Tag
2 Riskantes Trinken: Manner 220 g/Tag, Frauen 210 g/Tag
Alle Prozentangaben und 95% Konfidenz Intervalle wurden gewichtet auf die Wohnbevdlkerung in Deutschland vom 31.12.2010

In Tabelle 5 sind soziodemographische/soziobkonomische und gesundheitsrelevante
Faktoren dargestellt, die mit der Wahrscheinlichkeit zur Anwendung von Psychopharmaka,
zum Trinken von Alkohol und zum kombinierten Gebrauch beider Substanzen assoziiert
sind. Polypharmazie und weibliches Geschlecht waren mit einer hdheren Wahrscheinlichkeit
der Psychopharmaka-Anwendung assoziiert. Das galt sowohl fir die Anwendung der
Psychopharmaka insgesamt als auch fur viele Subgruppen. Menschen mit einem
schlechteren Gesundheitsstatus und diejenigen, die Polypharmazie aufwiesen, hatten eine
Wabhrscheinlichkeit bei

und die

héhere fur einen Psychopharmaka-Gebrauch

Geschlecht

taglichem

Alkoholkonsum. Dagegen waren mannliches Wohnregion
,Suddeutschland® assoziiert mit einer hdheren Wahrscheinlichkeit fir Alkoholkonsum. Ein
niedriger Sozialstatus, schlechterer Gesundheitsstatus, eine anerkannte Behinderung und
die Angabe allein zu leben, waren invers assoziiert mit der Wahrscheinlichkeit des
Alkoholkonsums oder des riskanten Trinkens. Diese Merkmale zeigten jedoch einen

positiven Zusammenhang mit der Wahrscheinlichkeit des Gebrauchs von Psychopharmaka
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insgesamt, Antidepressiva und Opioiden. Ein hdheres Alter (70-79 Jahre) zeigte nur fir
pflanzliche Psychopharmaka eine hohere Wahrscheinlichkeit des Gebrauchs. Ex-
Raucherinnen und Ex-Raucher hatte eine hohere Wahrscheinlichkeit pflanzliche
Psychopharmaka und Hypnotika & Sedativa anzuwenden sowie einen riskanten
Alkoholkonsum zu praktizieren (Tabelle 5).

Sensitivitdtsanalysen, die Polypharmazie ausschlieBlich von é&rztlich verordneten
Arzneimitteln beriicksichtigten, zeigten keine substanziellen Anderungen zu den genannten
Ergebnissen.  Sensitivitatsanalysen zu  Polypharmazie unter  Ausschluss  von
Psychopharmaka ergaben, dass die Assoziation zwischen Polypharmazie und
Psychopharmaka-Gebrauch insgesamt abgeschwécht wurde. Die statistische Signifikanz
blieb jedoch unverandert (OR 1,88; 95% Kl 1,42-2,48, p<0,0001). Im Gegensatz dazu
wurden aber die Assoziationen von Polypharmazie und taglichem oder riskantem

Alkoholkonsum in den Sensitivitdtsanalysen nicht-signifikant (Daten nicht in der Tabelle).
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Tabelle 5: Wahrscheinlichkeit des Psychopharmaka-Gebrauchs und Alkoholkonsums der 60-79-J&hrigen insgesamt und in spezifischen Psychopharmaka-

Subgruppen. Studie zur Gesundheit Erwachsener in Deutschland 2008-2011 (DEGS1)

Psychopharmaka-Gebrauch Alkoholkonsum Psychopharma-
. ) . . Hypnotika & . ) ) kagejb_rauch'
Psychopharmaka Pflanzliche Mittel Antidepressiva yp . . Mindestens Mindestens Riskanter kombiniert mit
. h . Sedativa Opioide ) - 1 sqli
insgesamt insgesamt insgesamt insgesamt einmal/Woche einmal/Tag Alkoholkonsum téglichem
Alkoholkonsum
R? 0,213 0,106 0,190 0,120 0,216 0,209 0,186 0,117 0,059
OR 95% KI OR 95% KI OR 95% KiI OR 95% KI OR 95% KI OR 95% KI OR 95% KI OR 95% KI OR 95% KI
Geschlecht
Frauen 1,83 1,27 264 266 154 459 300 1,79 504 440 201 963 18 1,00 343 0,28 022 036 021 0,15 0,29 046 035 061 0,61 0,27 1,37
Altersgruppe
Jahre
70-79 1,19 085 165 175 117 260 090 054 15 132 0,78 223 075 04 139 107 084 136 110 082 148 090 066 123 120 0,62 2,34
Wohnregion?
Deutiff?ltz;ﬁlci 1,05 0,74 150 135 080 228 09 057 159 135 067 2,71 106 054 209 1,47 110 198 119 082 1,72 0,78 053 1,13 1,60 0,59 4,35
Deutsch?;r?& 1,09 072 164 114 066 198 133 0,75 236 131 061 283 109 049 245 235 1,72 322 19 134 286 145 09 221 146 0,51 4,19
Sozialstatus
Niedrig 1,22 0,77 194 038 019 076 088 044 174 059 024 143 249 107 580 044 030 066 09 060 152 053 034 081 1,24 043 3,61
Mittel 1,08 0,76 155 0,72 045 115 101 058 1,75 068 033 139 129 058 284 0,73 052 103 1,00 0,73 137 065 046 092 1,26 0,54 2,96
Alleinlebend
Ja 1,11 080 155 1,15 065 202 157 102 243 064 033 125 091 049 1,712 0,71 052 098 065 044 098 086 061 1,22 121 054 2,69
Rauchstatus
Rauchen 1,05 0,67 1,65 1,03 046 229 1,00 059 169 1,74 071 4,27 184 0081 418 1,16 0,78 1,73 260 169 400 241 152 382 1,44 0,555 3,78
Ex-Rauchen 1,18 082 1,72 185 113 302 0,84 050 140 230 118 449 178 095 336 130 098 1,72 1,22 088 168 162 1,18 221 1,38 0,70 2,70
Gesundheits
status
schlechter 1,74 128 236 1,09 071 166 139 085 229 126 0,74 214 359 164 785 0,76 058 098 074 053 103 0,73 054 099 1,88 1,03 3,43
Anerkannte
Behinderung
Ja 160 1,17 218 062 0,38 1,01 152 097 236 102 058 1,79 200 099 405 0,77 058 104 057 041 080 o066 048 092 089 048 1,64
Poly-
pharmazy?®
Ja 430 3,11 594 282 169 4,70 539 3,03 957 408 220 759 594 234 150 091 o071 1,16 131 09 180 103 0,78 1,36 246 1,10 5,48

ORs und 95% Kl wurden von logistischen Regressionsmodellen abgeleitet, gewichtet auf die Wohnbevdlkerung von Deutschland vom 31.12.2010.

Fettgedruckte Zahlen stehen fiir statistische Signifikanz.

Referenzen sind: Ménner, Altersgruppe 60-69 Jahre, Nord-Deutschland, hoher Sozialstatus, nicht alleinlebend, Nie-Rauchen, besserer Gesundheitsstatus, keine anerkannte Behinderung und keine

Polypharmazie.

! Riskanter Alkoholkonsum: Manner 220 g/Tag, Frauen 210 g/Tag
2Wohnregion: Nord-Deutschland (Bundeslander: Berlin, Brandenburg, Bremen, Hamburg, Niedersachsen, Mecklenburg-Vorpommern, Schleswig-Holstein); Zentral-Deutschland (Hessen, Nordrhein-
Westfalen, Sachsen, Sachsen-Anhalt, Thiringen), Stid-Deutschland (Baden-Wirttemberg, Bayern, Rheinland-Pfalz, Saarland)

3 Polypharmazie: Gebrauch von funf oder mehr Arzneimitteln inklusive verordneten und OTC Mitteln in den letzten sieben Tagen

28



3.1.5 Diskussion

Die vorliegende Studie stellt reprasentative Daten zum Psychopharmaka-Gebrauch und zum
Alkoholkonsum von 60-79-jahrigen Erwachsenen in Deutschland zur Verfigung. 21,4% der
alteren Erwachsenen wendeten mindestens ein Psychopharmakon wahrend der letzten 7
Tage an, uber die Halfte konsumierte Alkohol, etwa 17-18% praktizierten tagliches und/oder
riskantes Trinken und 2,8% nahmen Psychopharmaka ein bei taglichem Alkoholkonsum.
Mehr als die Halfte aller Personen mit Psychopharmaka-Einnahme konsumierte Alkohol
moderat oder mindestens einmal wochentlich. Etwa 13%-14% tranken Alkohol taglich oder
riskant. Wahrend weibliches Geschlecht, schlechterer Gesundheitsstatus, anerkannte
Behinderung und Polypharmazie mit einer hoéheren Anwendungspravalenz von
Psychopharmaka assoziiert waren, wurde bei Mannern, Wohnen in Siddeutschland,
hoherem Sozialstatus, besserem Gesundheitszustand und bei nicht Alleinlebenden eine

hohere Pravalenz des Alkoholkonsums beobachtet.

Zu vergleichbaren Ergebnissen wie in unserer Studie kam durchfiihrte Analyse von Daten
des BGS98. Danach betrugen die Pravalenzen des Psychopharmaka-Gebrauchs 20,1%, des
Alkoholkonsum 47,3% und des riskanten Trinkens 15,1% [13]. In einer regionalen
bevolkerungsbezogenen Gesundheitsstudie in Vorpommern (Study of Health in Pomerania,
SHIP) nahmen 3,8% der Manner und 6,8% der Frauen in der Altersgruppe 60-79 Jahre
Sedativa, Hypnotika oder Anxiolytika ein [23]. In unserer Studie wendeten 9,6% der Frauen
(4,9% Hypnotika & Sedativa, 4,7% Benzodiazepine) und 3,3% der Méanner (1,6% Hypnotika
& Sedativa, 1,7% Benzodiazepine) Sedativa, Hypnotika und Benzodiazepine, bzw.
Benzodiazepine-verwandte Arzneimittel an. Die Unterschiede zwischen den beiden Studien
ergaben sich daraus, dass in der SHIP-Studie mehr Arzneimittel in der Substanzgruppe
Sedativa, Hypnotika oder Anxiolytika [23]. Hinzu kam, dass in unserer Studie keine
Barbiturate eingeschlossen wurden und Antiepileptika und Anxiolytika getrennt analysiert
wurden. In der SHIP-Studie war die Anwendungspravalenz von Opioiden mit 1,6% bei
Frauen und 0,9% bei Méannern [23], niedriger als in unserer Studie (Frauen 4,9%, Manner
3,3%). Die htheren Werte in unserer Analyse kdnnten durch Unterschiede in der Definition
von Opioiden begriindet sein, nach der wir nicht nur Opioid-haltige Schmerzmittel, sondern
auch Opioid-haltige Antitussiva eingeschlossen hatten. Die U.S. National Health and
Nutrition Examination Surveys (NHANES) 2007-2012 fanden bei Erwachsenen im Alter von
60 Jahren und &lter eine Pravalenzrate des Gebrauchs Opioid-haltiger Analgetika von 7,9%
innerhalb der letzten 30 Tage (Frauen 8,6%, Manner 6,9%) [24]. Im Australian National
Survey of Mental Health and Wellbeing 2007, mit Teilnehmenden im Alter von 65-74 Jahren,
wurde eine Pravalenz des Gebrauchs von Antidepressiva von 7,4%, und von Anxiolytika,

Sedativa oder Hypnotika von 7,9% innerhalb der letzten 2 Wochen beobachtet [25]. In einer
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bevolkerungsreprasentativen, Irischen Studie bei Erwachsenen im Alter von mindestens 60
Jahren, die im eigenen Haushalt lebten, wurde eine Prévalenz der regelméiigen Anwendung
von 7,4% fur Antidepressiva, 5,5% fur Hypnotika, 2,7% fur Anxiolytika und 3,1% fr Opioid-
haltige Analgetika berichtet [26].

Ein direkter Vergleich dieser Ergebnisse mit denen aus unserer Studie war nicht méglich, da
Unterschiede hinsichtlich der Definition von Psychopharmaka, hinsichtlich des
Beobachtungszeitraumes und der Studienpopulation bestanden. Vergleichbare Studien, die
Deutschland und andere Europdische Lander einschlossen, zeigten jedoch, dass der
Psychopharmaka-Gebrauch bei Erwachsenen in Deutschland niedriger war als in anderen
West-Européischen Landern [27, 28, 29, 30, 31].

Der Alkoholkonsum unterscheidet sich stark zwischen den Landern und wird von
Trinkkulturen und sozialen Normen beeinflusst [32, 33]. Ein durchgehend hoher
Alkoholkonsum bei alteren Erwachsenen mit einer Spannbreite von 40-60% und einem
hoéheren Konsum bei Mannern wurde in Belgien [34], den USA [35, 36] und in Spanien [37]
beschrieben. Préavalenzraten von riskantem Trinken in internationalen Studien waren kaum
vergleichbar, da sich Definitionen von StandardgroRen der Getrénke, Leitlinien zum
Alkoholkonsum [33] und Definitionen riskanten Trinkens [19] zwischen den Landern stark
unterschieden [33]. Nach den Ergebnissen des National Health and Nutrition Examination
Surveys 2005-2008 waren in der Altersgruppe 65 Jahre und é&lter in den USA 53,6%
abstinent. 8,3% gaben an, wahrend der letzten 12 Monate téglich oder fast taglich Alkohol
getrunken zu haben. 14,5% der Alkoholkonsumenten wiesen einen Alkoholkonsum auf, der
Uber dem vom National Institute on Alcohol Abuse and Alcoholism (NIAAA) empfohlenen
Limit lag [38]. Der National Survey on Drug Use and Health 2010 schatzte den
Alkoholkonsum des letzten Monats und berichtete, dass 7,6% der Menschen der
Altersgruppe 65 und alter Binge-Drinking und 1,6% starkes Alkoholtrinken praktizierten [39].
Nach Ergebnissen einer Belgischen Studie wies einer von funf alteren Erwachsenen (20,5%)
riskantes Trinken auf [34]. In einer Irischen Studie zeigten 19,7% [26], in einer Finnischen
Studie 8,2% [40] und in einer Spanischen Studie 7.8% [37] einen riskanten Alkoholkonsum.
Die Spanische Studie definierte riskanten Alkoholkonsum als 240g Alkohol/Tag flir Manner
und =24g/Tag fur Frauen [37]. Damit lagen die Grenzwerte fur riskanten Alkoholkonsum
deutlich héher als die Schwellenwerte in unserer Studie.

Der gleichzeitige Gebrauch von Alkohol und Psychopharmaka, insbesondere Sedativa &
Hypnotika und Benzodiazepinen, kann die sedative Wirkung der Arzneimittel verstarken und
bei alteren Menschen das Risiko fur Verletzungen durch Stiirze und andere Unfélle erh6hen
[41]. ,Gleichzeitiger Gebrauch von Psychopharmaka und Alkohol wurde zwar in friheren
Studien untersucht [36, 42, 43, 44, 13]. Aufgrund der Differenzen im Beobachtungszeitraum

bei Arzneimittel- und Alkoholgebrauch, konnte aber nicht garantiert werden, dass die
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Studienteilnehmenden beide Substanzen gleichzeitig konsumiert hatten. Um die
Wahrscheinlichkeit des gleichzeitigen Gebrauchs beider Substanzen zu erhohen,
untersuchten wir deshalb in der vorliegenden Studie den taglichen Alkoholkonsum unter
Personen mit Psychopharmaka-Anwendung. Unter denen, die Psychopharmaka einnahmen,
tranken etwa 13% taglich Alkohol. Zu einem vergleichbaren Ergebnis kam eine Irische
Studie, nach der 18,0% der &lteren Erwachsenen Antidepressiva, 14,8% Opioide, 13,0%
Antiepileptika, Antipsychotika oder Hypnotika einnahmen und einen riskanten
Alkoholkonsum aufwiesen [26]. In einer représentativen Stichprobe von Erwachsenen im
Alter von 60 Jahren und alter aus Spanien waren 36,5% der Personen mit Schlaftabletten-
Einnahme moderate und 5,6% riskante Alkoholkonsumenten [37]. In unserer Studie wiesen
62,4% der Frauen und Manner mit Hypnotika & Sedativa-Anwendung einen moderaten und
18,7% einen riskanten Alkoholkonsum auf. Die unterschiedlichen Ergebnisse zwischen den
genannten Landern und den Resultaten unserer Studie kénnten durch die unterschiedlichen

Definitionen von moderatem und riskantem Trinken zu erklaren sein.

In unserer Analyse identifizierten wir Populationen, die haufiger psychotrope Substanzen
konsumierten. Die hdhere Pravalenz der Anwendung von Psychopharmaka bei Frauen und
Personen mit schlechterem Gesundheitszustand, mit einer Behinderung oder Polypharmazie
wurde auch in anderen Europaischen Studien beobachtet [45, 28]. Die h6here Pravalenz des
taglichen Alkoholkonsums bei Mé@nnern, Personen mit hoherem SES, nicht allein Lebenden,
Raucherinnen und Rauchern sowie von Menschen mit einem besseren Gesundheitsstatus
zeigten sich in vergleichbarer Weise in Studien zum Alkoholgebrauch in den USA [46],
Belgien [34], Irland [26] und Finnland [40].

Frauen und Manner mit einem schlechteren Gesundheitsstatus und mit Polypharmazie
wiesen in unserer Studie eine hohere Wahrscheinlichkeit auf, Alkohol und Psychopharmaka
gleichzeitig zu konsumieren. Da Polypharmazie mit Multimorbiditat assoziiert ist, nehmen wir
an, dass arztlich verordnete Polypharmazie mit dem Gesundheitsstatus in Zusammenhang
steht. Polypharmazie insgesamt (verordnet und selbst mediziert) konnte aber auch mit dem
Lebenssti  oder dem Umgang mit Gesundheitsproblemen assoziiert sein.
Sensitivitdtsanalysen, die verordnete Polypharmazie berlicksichtigten, ergaben in unserer
Studie jedoch keinen substanziellen Unterschied in den Ergebnissen und sprechen damit

gegen diese Hypothese.

3.1.6 Starken und Limitationen unserer Studie

Zu den Starken unserer Studie gehdrten der Bevolkerungsbezug und die Représentativitat
der Daten fur die Altersgruppe der 60- bis 79 Jahrigen. Eine Verallgemeinerung auf die im
eigenen Haushalt lebenden alteren Erwachsenen Deutschlands war damit moglich. Dartber

hinaus generierte der Einsatz standardisierter Datenerhebungsinstrumente valide
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Ergebnisse. Ein mdglicher Recall-bias hinsichtlich des Arzneimittelgebrauchs wurde
minimiert durch die kurze Beobachtungszeit von 7 Tagen und dadurch, dass die
Teilnehmenden  gebeten wurden, die Verpackungen ihrer  Arzneimittel ins

Untersuchungszentrum mit zu bringen.

Zu den Limitationen unserer Studie zahlte, dass ein Selektions-Bias nicht auszuschliel3en
war, da hospitalisierte und institutionalisierte Frauen und Manner nicht in die Studie
eingeschlossen wurden. Hinzu kommt, dass Personen mit kognitiver Beeintréchtigung,
Depression, schwerer psychischer oder physischer Erkrankung eher unterreprésentiert
waren, weil sie nicht in der Lage waren, das Untersuchungszentrum aufzusuchen. Aus
diesen Grunden konnten unsere Ergebnisse zur Unterschatzung des Psychopharmaka-
Gebrauchs gefihrt haben. Eine weitere Schwache unserer Studie bestand in der
Altersgrenze von 79 Jahren. Bekannter Weise steigt die Pravalenz der Anwendung von
Psychopharmaka Uber dieser Altersgrenze noch weiter an [47, 48]. Nicht zuletzt bestand
eine Limitation unserer Studie darin, dass eine Untererfassung des Alkoholkonsums
wahrscheinlich war, da die Interviewten bekannter Weise dazu tendieren, die Fragen im

Sinne sozialer Erwiinschtheit zu beantworten [49].

3.1.7 Schlussfolgerungen

Psychopharmaka-Gebrauch und Alkoholkonsum sind unter &lteren Erwachsenen in
Deutschland weit verbreitet. Trotz der hohen Risiken synergetischer Effekte von
Psychopharmaka und Alkohol, konsumieren mehr als die Halfte der Frauen und Manner mit
Psychopharmaka-Anwendung Alkohol moderat oder mindestens einmal pro Woche. Etwa
13-14% trinken Alkohol sogar taglich oder riskant. Vor dem Hintergrund gesundheitlicher
Risiken und der weiten Verbreitung des Alkoholkonsums im Alter sollte bei der Verordnung
und Abgabe von Psychopharmaka auf besonders vulnerable Gruppen mit schlechtem
Gesundheitszustand und Polypharmazie geachtet werden. Auf die verstarkende Wirkung von

Psychopharmaka bei gleichzeitigem Alkoholkonsum sollte eindriicklich hingewiesen werden.
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3.2 Zeitliche Veranderungen in der Pravalenz von Psychopharmaka-Gebrauch und
Alkoholkonsum bei Alteren zwischen 1997-1999 und 2008-2011. Ergebnisse von
BGS98 und DEGS1

3.2.1 Problemhintergrund und Wissensstand

Die Pravalenz des Gebrauchs von Psychopharmaka und Alkohol-interaktiven Arzneimitteln
steigt mit zunehmendem Alter stark an [43]. Eine altersbedingte Zunahme von
Multimorbiditat und Polypharmazie birgt hohere Risiken fur Nebenwirkungen und ein
reduzierter Arzneimittel-Metabolismus bei &lteren Menschen verstarkt diese Risiken [50].
Potentiell ungiinstige Gesundheits-Outcomes des Psychopharmaka-Gebrauchs wie z. B.
Stirze, Schlaganfalle oder Mortalitdt wurden in der Literatur beschrieben [51, 52, 10]. Der
Langzeitgebrauch einiger Psychopharmaka, wie z. B. von Opioiden und Benzodiazepinen,
kann zu Abhé&ngigkeit und Sucht fihren. Mit Ausnahme von medizinisch notwendiger
Indikation sollten diese Arzneimittel nur flr einen kurzen Zeitraum eingenommen werden [53,
54]. Neben synthetischen Psychopharmaka ist die Anwendungspravalenz psychoaktiver
Arzneimittel pflanzlichen Ursprungs von Interesse, da in Deutschland der Gebrauch von

alternativer Medizin eine lange Tradition hat und weit verbreitet ist [55].

Alkohol hat einen psychotropischen Effekt, kann zu Abhangigkeit flhren und birgt
Gesundheitsrisiken insbesondere fur Altere. Laut der ,Organisation for Economic Co-
operation and Development“ (OECD) ist der Alkoholkonsum in Deutschland mit 11 Liter pro
Kopf hoéher als der durchschnittliche Européaische Konsumlevel von 10 Litern. Zudem
konsumiert in Deutschland etwa jede sechste Frau und jeder dritte Mann Alkohol Uber dem
gesundheitlich unbedenklichen Wert fir Erwachsene von 10-12 g/Tag fur Frauen und 20-24
g/Tag fur Manner [56, 18]. Der kombinierte Gebrauch von Alkohol und Psychopharmaka
kann potentielle Risiken beider Substanzen verstéarken [10].

Durch Einfiihrung neuer Arzneimittel und durch Anderung von Indikationen fir bereits
vorhandene Arzneimittel kann sich der Arzneimittelgebrauch mit der Zeit andern. AuRerdem
konnen Anderungen in den Leitlinien zur medikamentésen Behandlung von Krankheiten zu
Veranderungen im Arzneimittelgebrauch fiihren. Deshalb ist die Transparenz des
Arzneimittelgebrauchs und dessen zeitlicher Veranderungen eine Voraussetzung flr eine

informierte Public Health Strategie.

Daten der Krankenkassen konnen Informationen zu  Verdnderungen der
Arzneimittelverordnungen zur Verfigung stellen. Sie konnen aber den Gebrauch von
Arzneimitteln nur bedingt abbilden, da Adharenz und Persistenz mit der Arzneimitteltherapie
entscheidend fur die tatsachliche Anwendung sind. Hinzu kommt, dass in Selbstmedikation
eingesetzte und auf Privatrezept verordnete Praparate durch Statistiken zu

Verordnungsdaten  nicht  erfasst werden.  Auflerdem  kénnen  Daten  der
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Krankenversicherungen nicht mit Daten unterschiedlicher Bevélkerungscharakteristika wie z.
B. soziobkonomischen oder Merkmalen des Gesundheitsverhaltens (z. B. Alkoholkonsum),

verknupf werden.

In Deutschland stehen bevélkerungsbezogene Daten aus zwei Gesundheitssurveys, die mit
weitestgehend identischer Methodik erhoben wurden, zur Verfligung - dem
Bundesgesundheitssurvey 1997-1999 (BGS98) und der Studie zur Gesundheit Erwachsener
in Deutschland 2008-2011 (DEGS1). Neben soziodemographischen/soziobkonomischen
Merkmalen sowie Informationen zum Gesundheitsverhalten und zur Morbiditét stellen diese
Surveys auch Ergebnisse zum Gebrauch von Psychopharmaka und zum Alkoholkonsum in
der é&lteren Bevolkerung (60-79 Jahre) zur Verfigung. Eine Querschnittsanalyse des
Psychopharmaka-Gebrauchs, des Alkoholkonsums und des kombinierten Gebrauchs beider
Substanzen wurde bereits publiziert [57] und im vorliegenden Sachbericht in Kapitel 3.1
beschrieben. In  Deutschland fehlen aber fur Altere reprasentative und
bevilkerungsbezogene Informationen zu zeitlichen Ver&nderungen im Gebrauch
psychotroper Substanzen und =zu zeitlichen Verdnderungen des Gebrauchs nach

soziodemografischen/soziobkonomischen und gesundheitsrelevanten Merkmalen.

3.2.2 Ziele

Ziele der in Kapitel 3.2 beschriebenen Analyse waren:

1. Quantifizierung der zeitlichen Veréanderungen in der Pravalenz des Gebrauchs von
psychoaktiven Arzneimitteln, Alkohol und dem gleichzeitigen Gebrauch beider
Substanzen bei Frauen und Mannern der Altersgruppe 60-79 Jahre zwischen BGS98
und DEGS1

2. Untersuchung der Veranderungen in der Langzeitanwendung ausgewahlter
Psychopharmaka

3. Analysen zur Substanzanwendung, stratifiziert nach
soziodemographischen/soziobkomomischen und gesundheitsrelevanten Variablen
zur Beschreibung von Verdnderungen in riskantem Verhalten und gefahrdeten

Populationen
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3.2.3 Methodik

3.2.3.1 Studiendesign und Studienpopulation

Als Datengrundlagen fur die vorliegenden Analysen dienten zwei bundesweite repréasentative
Surveys unter nicht-institutionalisierten Erwachsenen in Deutschland: der Bundes-
Gesundheitssurvey 1997-1999 (BGS98) und die Studie zur Gesundheit Erwachsener in
Deutschland 2008-2011 (DEGS1). Beide Surveys wurden vom Robert Koch-Institut
durchgefuhrt und folgten gleicher Sampling-Strategie und gleichem Studienprotokoll. Dies

wurde bereits detailliert in friiheren Publikationen beschrieben [58, 15, 14].

Beide Surveys gewannen Teilnehmerinnen und Teilnehmer durch eine zweistufige
Stichprobenziehung. In der ersten Stufe wurden bundesweit Untersuchungsorte (Sample
Points) ausgewahlt, die reprasentativ flir GréfRe und Struktur der Gemeinden Deutschlands
waren (fir BGS98 N=120 und fir DEGS1 N=180 Gemeinden). In der zweiten Stufe wurde
eine reprasentative Stichprobe von 18-79-Jahrigen aus den lokalen
Einwohnermelderegistern der ausgewahlten Sample Points gezogen (Endteilnehmerzahl:
BGS98: N=7.124 und DEGS1: N=8.152).

Wahrend der BGS98 eine Querschnitts-Studie ist, wurde DEGSL1 als Panel-Studie konzipiert.
Somit sind sowohl Querschnitts- als auch Langsschnittanalysen maoglich. Alle
Teilnehmenden des BGS98 wurden zur Wiederteilnahme an DEGS1 eingeladen. 3.959
Frauen und Manner (Response Rate 62%) folgten dieser Einladung. Um eine bundesweit
reprasentative Stichprobe zu erhalten, wurden zusatzlich 4.193 Erstteilnehmende in DEGS1
eingeschlossen (Response Rate 42%). Non-Responder Analysen in beiden Surveys zeigten
hinsichtlich  wesentlicher demographischer Merkmale und gesundheitsrelevanter
Verhaltensweisen keine signifikanten Unterschiede zwischen Teilnehmenden und Nicht-
Teilnehmenden [59, 16].

Fur die vorliegenden Analysen wurden nur Frauen und Manner eingeschlossen, die am
Arzneimittelinterview teilgenommen hatten und 60-79 Jahre alt waren. Aus dem BGS98
standen somit 1.615 und aus DEGS1 2.508 Teilnehmende fiir weitere Analysen zur

Verfigung (Tabelle 6).

3.2.3.2 Datenerhebung

Beide Surveys nutzten weitgehend identische Datenerhebungsmethoden. Es wurden selbst
auszufillende Fragebdgen, standardisierte arztliche personliche computer-assistierte
Interviews (CAPI), standardisierte personliche Interviews zur Anwendung von Arznei- und

Nahrungserganzungsmitteln, medizinische Untersuchungen, physiologische Messungen und
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Labortests eingesetzt [14]. Selbst auszufiilende Fragebdégen wurden genutzt, um
soziodemographische/soziobkonomische Charakteristika (Alter, Geschlecht, Wohnregion,
Anzahl der im Haushalt lebenden Personen, Einkommen, Beruf, Bildungsstatus), Daten zum
Gesundheitsverhalten (z. B. Tabakkonsum), Erndhrungsverhalten (inklusive Alkoholkonsum),
zum selbst eingeschéatzten Gesundheitsstatus und zu anerkannten Behinderungen zu
erheben [14].

3.2.3.3 Definitionen von Psychopharmaka-Gebrauch und Alkoholkonsum

Detaillierte Informationen zum Gebrauch von Arznei- und Nahrungserganzungsmitteln
wurden bereits in Kapitel 3.1.3.3 beschrieben. Die dort ebenfalls beschriebenen Definitionen,
Einschluss- und Ausschlusskriterien fur Psychopharmaka wurden auch fir diese Analyse
angewandt. Analysen zu Verédnderungen des Psychopharmaka-Gebrauchs zwischen den
beiden Surveys wurden fir alle in Kapitel 3.1.3.3 genannten ATC-Klassen durchgefihrt.

Hinsichtlich Frequenz und Dauer des Psychopharmaka-Gebrauchs wurde zwischen “bei
Bedarf”, “regelméRig“, < 3 Monate” und “regelmaRig, = 3 Monate” differenziert. Fir den
Langzeitgebrauch wurde der Grenzwert von 2= 3 Monaten gewahlt, weil einige
Psychopharmaka ein Abhéngigkeits- und Suchtpotential haben. So empfehlen Richtlinien
zum Gebrauch von Opioiden bei nicht Krebs bedingter Schmerzbehandlung eine
Anwendungsdauer von maximal 3 Monaten [53]. Die Empfehlungen zur Begrenzung der
Anwendungsdauer von Benzodiazepinen gehen sogar von einem noch kiirzeren Zeitraum
aus [54, 60]. Antidepressiva mussen Uber einen langeren Zeitraum eingenommen werden,
um einen therapeutischen Effekt zu erzielen. Sie sollten aus diesem Grund regelmafig und
bei Therapieerfolg mindestens ein halbes Jahr eingenommen werden. lhr Suchtpotential ist
im Vergleich zu Opioiden und Benzodiazepinen wesentlich geringer [61], ihre Anwendung
kann aber mit anderen Risiken verbunden sein [62]. Deshalb untersuchten wir in der
vorliegenden Analyse auch zeitliche Veranderungen im Langzeitgebrauch der am haufigsten

angewandten Psychopharmaka-Subgruppen Antidepressiva, Benzodiazepine und Opioide

Die Erfassung, Definition und Klassifikation des Alkoholkonsums in ,moderat® und ,riskant"

wurde ebenfalls wie in Kapitel 3.1.3.3 beschrieben, vorgenommen.

3.2.3.4 Ko-Variablen
In den Analysen wurden die in Kapitel 3.1.3.4 detailliert beschriebenen Ko-Variablen
Geschlecht, Alter, Wohnregion, Gemeindegrol3e, SES, Haushaltsgrof3e (alleinlebend
ja/nein), Gesundheitsstatus, anerkannte Behinderung und Polypharmazie beriicksichtigt.
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Fur Sensitivitdts-Analysen wurde Polypharmazie zuséatzlich definiert als 1) nur verordnete
Arzneimittel bei Einschluss von Psychopharmaka und 2) alle Arzneimittel einschlie3lich

Selbstmedikation mit OTC-Praparaten unter Ausschluss von Psychopharmaka.

3.2.3.5 Statistische Analysen

Ebenso wie bei den statistischen Analysen in Kapitel 3.1 wurde ein Gewichtungsfaktor
eingefihrt, um Abweichungen von der Deutschen Bevolkerung vom 31. Dezember 2010 zu
korrigieren [16], bei dem die Berechnung der Re-Partizipationswahrscheinlichkeit von
BGS98-Teilnehmenden eingeschlossen wurde.

Charakteristika der Studienbevolkerung wurden mittels deskriptiver Statistik analysiert. Um
die Anderungen zwischen den Surveys darzustellen, berechneten wir die Pravalenz des
Psychopharmaka-Gebrauchs und Alkoholkonsums in Prozenten (%) mit den entsprechenden
95% KI, sowohl nicht adjustiert als auch adjustiert durch Berlcksichtigung aller
eingeschlossenen Ko-Variablen. Die adjustierten Verdnderungen in Prozentpunkten wurden
von pradiktiven Margen abgeleitet und durch logistische Regressionsmodelle berechnet [63,
64]. First-order Interaktionen zwischen dem Survey-Jahr und den Ko-Variablen wurden
getestet und in die Modelle eingeschlossen, wenn das Signifikanzniveau (p-Wert) <0,10 war.
Die pradiktiven Margen wurden kalkuliert als die von dem Modell vorausgesagten
adjustierten Wahrscheinlichkeiten, gemittelt Uber alle Subjekte im Modell und unter der
Annahme, dass die Ko-Variablenverteilung in BGS98 und DEGS1 identisch ist.
Standardfehler und Korrelation der pradiktiven Margen wurden angenahert durch das SAS
LSMEANS Statement und in der Berechnung der 95% KI fir die adjustierten Veranderungen
in Prozentpunkten eingesetzt. Fir die statistischen Analysen wurden SAS 9.4 Survey
Prozeduren fur Komplexe Stichproben (SAS Institute Inc., Cary, NC) oder SPSS Komplex
Stichproben Module genutzt. Eine Wahrscheinlichkeit flr statistisch  signifikante

Gruppenunterschiede wurde angenommen bei p<0,05 basierend auf zweiseitigen Tests.

3.2.4 Ergebnisse

3.2.4.1 Charakteristika der Studienpopulation

Zwischen den Teilnehmenden von BGS98 und DEGS1 gab es weder fir
soziodemographische/soziobkonomische Faktoren (Alter, Geschlecht, Gemeindegréiie,
Wohnregion, allein lebend, SES) noch fur den Anteil der Personen mit einer anerkannten

Behinderung signifikante Unterschiede (Tabelle 6).

Signifikante Unterschiede zwischen den Teilnehmenden der beiden Surveys wurden jedoch

fur die Variablen “selbst eingeschatzter Gesundheitsstatus” und “Polypharmazie” beobachtet.
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Im Vergleich zu BGS98 schatzten in DEGS1 mehr Menschen ihre Gesundheit als besser ein.

Im Gegensatz dazu waren in DEGS1 mehr Menschen von Polypharmazie betroffen (Tabelle

6).

Tabelle 6: Deskriptive Charakteristika der 60-79-jahrigen Studienpopulationen. Nationale

Gesundheitssurveys BGS98 (1997-1999) und DEGS1 (2008-2011)

BGS98* DEGS1! P Wert
(N=1.606) (N=2.501)
n % | 95% KI n % | 95% KIKI
Geschlecht
Ménner | 727 | 47,0 | 44,7 | 49,3 | 1227 | 46,9 | 44,5 | 49,3 | 0,962
Frauen | 879 53,0 | 50,7 | 55,3 | 1274 | 53,1 | 50,7 | 55,5
Altersgruppen
60-69 Jahre | 1031 | 52,5|49,9 | 55,1 | 1393 | 52,6 | 50,6 | 54,5 | 0,970
70-79 Jahre | 575 |[47,5|44,9|50,1|1108 |47,4|455|49,4
Allein lebend
Ja|355 |[24,2(21,0(27,7|506 |21,3|19,2|23,6|0,084
Nein | 1174 | 75,8 | 72,3 | 79,0 | 1983 | 78,7 | 76,4 | 80,8
GemeindegrofRe?
Landlich | 382 19,9 13,2|29,0|428 |16,3|11,0(23,6 0,113
Kleinstadt | 333 | 18,9 | 12,4 | 27,8 | 586 |25,6|19,0|33,6
MittelgroRBe Stadt | 406 |28,1 (20,0 (37,9 |733 |27,8|21,2|35,6
Grof3stadt | 485 |33,1|24,1|43,4|754 |30,2|23,3]|38,2
Wohnregion?
Nord-Deutschland | 375 | 26,0 | 18,0 |35,9|641 | 25,6 |19,1|33,5|0,979
Zentral-Deutschland | 781 | 40,7 | 31,5|50,7 | 1137 | 41,4 | 33,6 | 49,6
Sud-Deutschland | 450 | 33,3 |24,3|43,7|723 |33,0|25,7|41,2
Sozialstatus (SES)
Niedrig | 374 |26,1|22,8|29,6 436 |24,1|21,2|27,3|0,393
Mittel | 935 [ 59,1 | 55,8 | 62,4 | 1489 | 59,3 | 56,3 | 62,3
Hoch|233 |14,8|12,1|17,9|562 |16,5(14,6|18,7
Anerkannte Behinderung
Ja|371 |[26,0(23,3|29,0|647 |29,1|26,4(31,9|0,079
Nein | 1.168 | 74,0 | 71,0 | 76,7 | 1797 | 70,9 | 68,1 | 73,6
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Selbst eingeschéatzter Gesundheitsstatus

Besser | 781 | 47,8 |44,4|51,1|1498 |58,1|55,5|60,7 | <0,0001

Schlechter | 825 |[52,2|48,9|55,6 985 |41,939,3|44,5

Polypharmazie*

Ja|466 |30,0|27,1|33,0[{993 |38,8]|365]|41,2|<0,0001

Nein | 1.140 | 70,0 | 67,0 | 72,9 | 1508 | 61,2 | 58,8 | 63,5

! Standardisiert auf die Wohnbevolkerung in Deutschland vom 1.12.2010

2 GemeindegrofRe: Landlich (<5000 Einwohner), Kleinstadt (5000 - <20.000), mittelgroRe Stadt (20.000 - <100.000), Grof3stadt
(100.000 und mehr Einwohner)

3 Regionen: Nord-Deutschland (Bundeslander: Berlin, Brandenburg, Bremen, Hamburg, Niedersachsen, Mecklenburg-
Vorpommern, Schleswig-Holstein); Zentral-Deutschland (Hessen, Nordrhein-Westfalen, Sachsen, Sachsen-Anhalt, Thiiringen),
Sid-Deutschland (Baden-Wiirttemberg, Bayern, Rheinland-Pfalz und Saarland)

4 Polypharmazie: Gebrauch von 5 verschiedenen verschriebenen oder OTC-erworbenen Arzneimitteln (ohne Psychopharmaka)
in den letzten 7 Tagen

Fehlende Werte: Alleinlebend (BGS98 n=77, DEGS1 n=12), SES (64, 14), offiziell anerkannte Behinderung (67, 57), selbst
eingeschéatzter Gesundheitsstatus (0, 18).

3.2.4.2 Veranderungen im Psychopharmaka-Gebrauch, Alkoholkonsum und im
kombinierten Gebrauch beider Substanzen

Tabelle 7 beschreibt die zeitliche Entwicklung im Psychopharmaka-Gebrauch und
Alkoholkonsum zwischen BGS98 und DEGSI1, adjustiert flr Geschlecht, Altersgruppe,
Wohnregion, GemeindegrofRe, SES, Polypharmazie, alleinlebend und anerkannte
Behinderung. Nach der Adjustierung fir die genannten Ko-Variablen wurden keine zeitlichen
Veranderungen im Gebrauch synthetischer Psychopharmaka insgesamt oder pflanzlicher
Psychopharmaka insgesamt beobachtet.

In allen Kategorien des Alkoholkonsums waren steigende Prévalenzen zu verzeichnen, die
aber nur signifikant waren fur tagliches (adjustierte Anderung: +9,6 Prozentpunkte, p<0,001)
und moderates Trinken (adjustierte Anderung: +8,9 Prozentpunkte, p<0,001). Der
gleichzeitige Gebrauch von Psychopharmaka und taglichem oder taglichem, riskantem
Alkoholkonsum blieb unveréndert (Tabelle 7).

Die Variable ,selbst eingeschatzter Gesundheitsstatus“ wurde in die Modelle nicht als
adjustierender Faktor eingeschlossen, weil sie sehr stark mit ,Polypharmazie® korrelierte.
Wiederholte Analysen mit ,selbst eingeschatztem Gesundheitsstatus“ anstelle von

,Polypharmazie“ zeigten keine signifikanten Anderungen.
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Tabelle 7: Veranderungen in der Pravalenz des Psychopharmaka-Gebrauchs und des Alkoholkonsums bei 60-79-Jahrigen in Deutschland. Nationale

Gesundheitssurveys BGS98 (1997-99) und DEGS1 (2008-11)

BGS98* DEGS1* Nicht adjustierte Anderung?* Adjustierte Anderung*?
Veranderung Veranderung
DEGS1- p DEGS1-
n % 95% KI n % 95% KI BGS98 95% KI Wert BGS98 95% KI p Wert
% %
Psychopharmaka insgesamt (synthetische & 313 20,5 |18,2 (22,9 |518 21,4 [193 |23,7 [1,0 -2,2 |41 |,554 03 -5,4 148 0897
pflanzliche) ’ '
Pflanzliche Psychopharmaka insgesamt | 107 6.7 5.4 8.3 158 6.5 5.4 7.8 0,2 -19 115 1,827 | 01 23|22 |0,956
Synthetische Psychopharmaka insgesamt | 223 | 146 |12,6 |169 |404 |169 149 |191 |23 08 153 1,145 |15 43172 |0,622
Wadchentlicher Alkoholkonsum (mindestens 739 |488 |[455 |522 |1295 51,0 48,1 [539 |21 -20 |6,2 |,305 -3,8 | 11,
. 4,0 0,319
einmal/Woche) 8
185 13,2 | 11,1 |[15,5 |468 184 |16,3 |20,7 |52 2,4 8,1 |,001 96 5,7 |13, <001
Taglicher Alkoholkonsum (mindestens einmal/Tag) ' 6 '
919 (58,0 |546 |61,3 |1659 (66,9 |64,1 |69,5 |89 4,9 13, |<,001 89 4,6 |13, <001
Moderater Alkoholkonsum?® 0 ' 1 '
Riskanter Alkoholkonsum? 240 (16,6 |14,2 |19,4 |459 |[17,0 |149 |19,2 |03 2,7 |33 |.836 |04 2,029 |0,724
Psychopharmaka-Gebrauch + téglicher Alkoholkonsum 25 CE 1.2 27 6 A 2.0 3.7 g 0.2 121 1,122 113 -0.3 1238 10,105
Psychopharmaka-Gebrauch + taglicher riskanter 20 1,5 9 2,4 59 2,1 15 2,9 0,6 -0,4 |16 |,274 -0,5|1,9
0,7 0,258
Alkoholkonsum

! Standardisiert auf die Wohnbevolkerung in Deutschland vom 31.12.2010

2 Adjustiert fiir Geschlecht, Altersgruppen, Wohnregion, GemeindegroRe, Sozialstatus, Polypharmazie, alleinlebend, anerkannte Behinderung
3 Moderater Alkoholkonsum: durchschnittlicher taglicher Alkoholkonsum zwischen >0 und <10 g fiir Frauen und zwischen >0 und <20 g fur Manner
“4Riskanter Alkoholkonsum: durchschnittlicher taglicher Alkoholkonsum von 210 g fiir Frauen, und 220 g fir Manner

Fett gedruckte Zahlen stehen fur statistische Signifikanz
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3.2.4.3 Veranderungen im Gebrauch spezifischer Psychopharmaka-Subgruppen

Tabelle 8 zeigt die Veranderungen in der Anwendung spezifischer Psychopharmaka-
Subgruppen zwischen 1997-99 (BGS98) und 2008-11 (DEGS1). Die Pravalenz des
Gebrauchs von Antidepressiva insgesamt (6,4% vs. 7,9%) blieb unverandert. Die
Anwendungspravalenz des pflanzlichen Antidepressivums Johanniskraut nahm aber ab
(adjustierte Anderung: -5,0 Prozentpunkte, p=0,001) und die der synthetischen
Antidepressiva nahm zu (adjustierte Anderung: +6,0 Prozentpunkte, p=0,001). Unter den
synthetischen Antidepressiva wurde ein signifikanter Anstieg der Anwendungspravalenz von
Selektiven Serotonin-Wiederaufnahme-Hemmern (SSRIs) beobachtet (adjustierte Anderung:
+4,1Prozentpunkte, p<0,0001).

Die Pravalenz des Gebrauchs von Hypnotika & Sedativa (3,6% vs. 3,3%) oder
Benzodiazepinen & Benzodiazepin-verwandten Mitteln (Z-Substanzen) insgesamt blieb
unverandert (3,9% vs. 2,4%). Bei getrennter Analyse von Benzodiazepinen und Z-
Substanzen wurde jedoch eine signifikante Abnahme in der Anwendungspravalenz von
Benzodiazepinen (adjustierte Anderung: -3,4 Prozentpunkte, p=0,024) und eine signifikante
Zunahme in der Anwendung von Z-Substanzen (adjustierte Anderung: +1,3 Prozentpunkte,
p=<0,001) deutlich.

Ein signifikanter Anstieg in der Anwendungspravalenz wurde bei Antidementiva insgesamt
(adjustierte Anderung: +3,2 Prozentpunkte, p=0,001) — insbesondere von Ginkgo biloba
(adjustierte Anderung: +2,4 Prozentpunkte, p=0,001) -, Opioid-haltigen Analgetika
(adjustierte Anderung: +3,9 Prozentpunkte, p=0,026), und Antiepileptika (adjustierte
Anderung: +3,6 Prozentpunkte, p=<0,001) beobachtet. Im Beobachtungszeitraum gab es
keine signifikanten Veranderungen in der Pravalenz der Anwendung von Antiparkinson-
Mitteln (1,1% vs. 1,2%) und Anxiolytika (2,4% vs. 2,2%) (Tabelle 8).
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Tabelle 8: Zeitliche Veranderungen in der Pravalenz des Gebrauchs spezifischer Psychopharmaka-Subgruppen bei 60-79-Jahrigen in Deutschland. Nationale
Gesundheitssurveys BGS98 (1997-99) und DEGS1 (2008-11)

BGSS98! DEGS1? Zeitliche Veranderungen (BGS98-DEGS1)
Nicht
n % | 95% Kl n % 95% KI adjustiert’ | 95% Kl p Wert | Adjustiert2 | 95% KI p Wert
(lJ 3}2;1?5&?23‘1:;:%;??;“ depressiva) 9% |64 |52 |79 |173 |79 |e5 |95 |14 06 |34 |157 |17 1,8 |52 |0343
1.1. Johanniskraut (NOGAP) 47 |29 |21 |39 |27 |11 |os |17 |47 27 |-08 |<001 |[-50 79 |-20 [o0001
1.2. Synthetische Antidepressiva insgesamt |54 |39 |29 [52 [151 |69 [55 |85 [30 12 |48 [.001 |60 25 |94 [o001
12.1. NSMRIs® (N06AA) | 45 |36 |26 [48 |80 |38 [28 |52 |03 13 |18 |,741 |04 27 |35 |o0,806
122 SSRIs*(No6AB) |3 |03 |01 |10 [47 |20 [14 [27 |17 10 |24 |,001 |41 24 |58 |<.0001
in';{]ﬁ’:t(;:qkiij‘usneddslf:;?;ﬂsjﬁtse"’l‘;“t (synth., 62 (36 (28 |48 |98 [33 |26 |43 |03 16 |10 |.644 |-1,3 35 |09 0,234
irftlﬁlys r:;r;] I:ﬁp&%glé?w? iizgztsi;;g\‘osc) und 1oy 116 |11 |24 |52 |16 |11 |22 oo 09 |08 [,.921 |-01 1,7 |14 |os861
2.1.1. Hypnotika & Sedativa (NO5C) | 31 | 1,6 |11 |24 |42 [13 [o9 |19 [-03 11 |o5 [.430 [-06 22 |09 |o0412
2.2. Pflanzliche Mittel insgesamt 32 |21 |14 [30 |51 |19 |13 |26 |-02 12 |08 |,703 |-06 1,9 |06 |0,307
221 Baldrian (NoscP) | 28 |18 (1.2 [27 [42 |15 |10 |21 [-03 12 |06 |.453 |-05 1,7 |07 |o,408
f/'”Esln(zzo_‘;i:é:f;:Ee“nr;?nizzz(;?ﬁzepi”'Verwa”dte 64 (39 (29 |52 |84 |33 |24 |44 |-06 21 |08 |38 |20 50 |09 0176
3.1 Benzodiazepine (NO5BA, NO5CD, NO3AEO1) |57 3,7 128 5,0 57 2,5 1,8 3,5 -1,2 -2,6 0,2 ,081 -3,4 -6,3 -0,4 |0,024
3.2. Z-Substanzen (NOSCF) 8 |02 o1 |o5 |28 |o8 |05 |13 |06 02 |10 [.003 [13 06 |21 |<0,001
4. Antidementiva insgesamt inkl. Ginkgo biloba 34 |22 |14 34 97 4,2 3,3 54 2,0 0,7 3,3 ,005 3,2 1,3 51 0,001
4.1. Ginkgo biloba (NOSDPO1) 34 |22 |14 |34 |88 |38 |29 |48 |16 03 |28 |.022 |24 10 |38 0,001
5. Opioid-haltige Analgetika (NO2A) 39 [30 (21 |42 |96 |41 [32 [53 |12 03 |26 |21 [39 05 |73 [0026
6. Antiepileptika (NO3) 14 10 o5 |17 |63 [23 [17 [33 |14 04 |23 |.008 |36 1,7 |55 |<0,001
7. Antiparkinson Mittel (NO4) 19 (11,7 |18 [32 |12 [o7 |20 |o1 07 |09 |86 [-01 14 |13 0934
8. Anxiolytika (NOSB) 34 |24 |16 [35 |48 |22 [15 [31 |02 14 |10 |51 |12 32 |09 |o0,268

!Standardisiert auf die Wohnbevoélkerung in Deutschland vom 31.12.2010

2 Adjustiert fiir Geschlecht, Altersgruppen, Wohnregion, GemeindegroRRe, Sozialstatus, Polypharmazie, alleinlebend, anerkannte Behinderung
3Nicht-Selective Monoamin Wiederaufnahme-Hemmer

“Selektive Serotonin-Wiederaufnahme-Hemmer

Fett gedruckte Zahlen stehen fur statistische Signifikanz




3.2.4.4 Veranderungen im Langzeitgebrauch von Psychopharmaka

Abbildung 2 zeigt die Veranderungen in der Pravalenz des Langzeitgebrauchs ausgewahlter
Psychopharmaka-Subgruppen zwischen den beiden Surveys (BGS98 und DEGS1). Der
Langzeitgebrauch von Opioid-haltigen Analgetika (1,0% vs. 2,2%, p=0,045) war in BGS98
mehr als doppelt so hoch und der Langzeitgebrauch von Benzodiazepinen (2,0% vs. 1,0%,
p=0,059) hatte sich in DEGSL1 halbiert. Der Langzeitgebrauch synthetischer Antidepressiva
(3,1% vs. 5,9%, p=0,002) war signifikant angestiegen, wahrend der Langzeitgebrauch von
pflanzlichen Antidepressiva (Johanniskraut) signifikant abgenommen hatte (2,0% vs. 0,5%,
p=<0,001) (Abbildung 2).
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Antidepressiva

Abbildung 2: Pravalenz des Langzeitgebrauchs von Psychopharmaka bei 60-79-Jahrigen in Deutschland.
Nationale Gesundheitssurveys BGS98 (1997-99) und DEGS1 (2008-11)

3.2.4.5 Veranderungen des Gebrauchs psychotroper Substanzen nach
soziodemographischen/soziobkonomischen und gesundheitsrelevanten Faktoren

In den Abbildungen 3a und 3b sind der Psychopharmaka-Gebrauch und der riskante
Alkoholkonsum bei alteren Studienteilnehmenden der beiden Surveys differenziert nach
Geschlecht, SES und selbst eingeschatztem Gesundheitsstatus dargestellt. Bei
Teilnehmenden mit einem schlechteren Gesundheitsstatus war der Psychopharmaka-
Gebrauch insgesamt von 26,8% auf 32,5% (Abbildung 3a) (p=0,024) und der Gebrauch von
Opioid-haltigen Analgetika von 4,4% auf 8,1% (Abbildung 3b) (p=0,004) angestiegen. Unter
denjenigen mit niedrigem Sozialstatus erhdhte sich der Gebrauch Opioid-haltiger Analgetika
von 2,9% auf 7,3% (p=0,018). Bei Mannern verringerte sich der Gebrauch von
Benzodiazepinen von 3,3% auf 1,4% (p=0,023) (Abbildung 3b).
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Die Abbildungen 3a und 3b verdeutlichen, dass sich fur die Pravalenz der Anwendung von
Antidepressiva, Benzodiazepinen und Opioid-haltigen Analgetika die
Geschlechterunterschiede vergroRerten und fir riskanten Alkoholkonsum verkleinerten. Die
Kluft zwischen unterem und oberem Sozialstatus wurde gréRer fir die
Anwendungspravalenz von Antidepressiva, Benzodiazepinen, Opioid-haltigen Analgetika
und Kleiner fur riskanten Alkoholkonsum. Zwischen denjenigen mit einem besseren und
einem  schlechteren  Gesundheitsstatus  wurden die  Unterschiede in  der
Anwendungspravalenz von Psychopharmaka insgesamt, Antidepressiva und Opioid-haltigen
Analgetika grof3er. Zwischen Studienteiinehmenden mit einem besseren und einem

schlechteren Gesundheitsstatus wurde der Unterschied fur riskanten Alkoholkonsum gréi3er.

40%
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Psychopharmaka insgesamt Riskanter Alkoholkonsum

esundheitsstat

Schlechter

Riskanter Alkoholkonsum: Durchschnittlicher taglicher Alkoholkonsum von 210 g flr Frauen und 220 g fiir Manner
Abbildung 3a: Psychopharmaka-Gebrauch und riskantes Trinken bei 60-79-Jahrigen in Deutschland nach

Geschlecht, Sozialstatus und selbst eingeschéatztem Gesundheitsstatus. Nationale Gesundheitssurveys
BGS98 (1997-99) und DEGS1 (2008-11)
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Abbildung 3b: Anwendung von Antidepressiva, Benzodiazepinen und Opioid-haltigen Analgetika bei 60-
79-Jahrigen in Deutschland nach Geschlecht, Sozialstatus und selbst eingeschéatztem Gesundheitsstatus.
Nationale Gesundheitssurveys BGS98 (1997-99) und DEGS1 (2008-11)

3.2.5 Diskussion

Zwischen den Gesundheitssurveys BGS98 (1997-99) und DEGS1 (2008-11) blieb der
Psychopharmaka-Gebrauch insgesamt unverandert, der tagliche und der moderate
Alkoholkonsum nahmen zu. Innerhalb bestimmter Psychopharmaka-Subgruppen wurden
jedoch Veranderungen in der Anwendungspravalenz beobachtet. Signifikante Zunahmen
wurden bei synthetischen Antidepressiva (insbesondere SSRIs), Z-Substanzen,
Antidementiva insgesamt (insbesondere Ginkgo biloba), Opioid-haltigen Analgetika und
Antiepileptika gefunden. Die Pravalenz des Gebrauchs von Johanniskraut und von
Benzodiazepinen ging signifikant zurtick. Im Langzeitgebrauch wurde eine signifikante
Zunahme der Anwendungspravalenz Opioid-haltiger Analgetika und synthetischer
Antidepressiva beobachtet. Die Pravalenz der Langzeitanwendung von Benzodiazepinen
und Johanniskraut nahm signifikant ab. Bei Personen mit einem schlechteren
Gesundheitsstatus war die Anwendungspravalenz von Psychopharmaka insgesamt und von
Opioid-haltigen Analgetika signifikant angestiegen. Auch unter Frauen und M&nnern mit
niedrigem Sozialstatus nahm die Pravalenz des Gebrauchs Opioid-haltiger Analgetika
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signifikant zu. Bei Mannern war eine signifikante Abnahme der Anwendungspravalenz von

Benzodiazepinen zu verzeichnen.

Obwohl die Vergleichbarkeit unserer Untersuchung mit anderen Studien durch Unterschiede
im Beobachtungszeitraum, im Jahr der Studiendurchfiihrung, in Settings, Altersgruppen und
eingeschlossenen Arzneimittelgruppen eingeschrénkt ist, zeigen die Vergleiche unserer
Ergebnisse mit denen aus westlichen L&ndern hinsichtlich zeitlicher Veranderungen und
Veranderungsrichtungen Uberwiegend ahnliche Tendenzen. Differenzen in der Pravalenz
des Psychopharmaka-Gebrauchs zwischen den Landern kénnten auf Unterschiede im
Gesundheits- und Erstattungssystem, im Verstandnis von psychischen Problemen,
Einstellungen und Traditionen bedingt sein. So hat z. B. Deutschland eine lange Tradition in

der Anwendung pflanzlicher Arzneimittel [55, 65].

In den 10 Jahren zwischen den Surveys von 1997-99 (BGS98) und 2008-11 (DEGSL1) blieb
der Psychopharmaka-Gebrauch insgesamt unverandert. Eine Finnische Studie [66]
berichtete ebenfalls unverénderte Pravalenzen im Psychopharmaka-Gebrauch insgesamt
zwischen 1990-91 und 1998-99. Eine Schwedische Studie [67] beobachtete unveranderte
Pravalenzen bei kognitiv intakten, aber signifikante Anstiege bei kognitiv beeintrachtigten
Alteren zwischen 1987 und 2007. Im Gegensatz dazu wurden signifikante Zunahmen im
Psychopharmaka-Gebrauch insgesamt von einer US [68] und von einer Spanischen Studie
[69] berichtet. Die US-Studie umfasste aber nur einen dreijahrigen Beobachtungszeitraum
(1999-2002) und es war nicht auszuschlieRen, dass die Studie in einen Zeitraum mit hoher
Zunahme gefallen sein konnte. Die Spanische Studie (1993 und 2003) schloss altere
Altersgruppen ein (65+) und hatte keine obere Altersgrenze wie unsere Studie. Da gerade
bei Frauen und Mannern im hohen Alter starke Zunahmen in der Anwendungspréavalenz zu
verzeichnen sind, kénnten die Unterschiede zu unseren Ergebnissen durch diesen Fakt
erklarbar sein.

In unserer Studie hatte sowohl taglicher als auch moderater Alkoholkonsum signifikant
zugenommen wahrend andere Studien lediglich Zunahmen im riskanten Trinken von Alkohol
[70, 71] beschrieben. Ebenso wie in unseren Analysen, wurden héhere Pravalenzraten des
Alkoholkonsums bei Mannern [70, 71, 72] berichtet. Vergleichbar mit unseren Ergebnissen
wurde eine Verringerung der Geschlechterunterschiede in der Pravalenz des
Alkoholkonsums in den US, Australien und Européaischen Landern in einem Literatur-Review
von Keyes et al. [72] und in einer Schwedischen Studie [73] beschrieben. Ubereinstimmend
mit unseren Ergebnissen, war riskantes Trinken assoziiert mit einem hoheren Sozialstatus in

Studien von Merrick et al. [77] aus den US sowie von Castillo-Carniglia et al. [74, 75] aus
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Chile. Im Gegensatz dazu zeigte eine innerstadtische Studie aus Grol3-Britannien eine
signifikante Assoziation zwischen riskantem Alkoholkonsum und niedrigem Sozialstatus [76].
Grunde fiur den wachsenden Alkoholkonsum alterer Menschen konnten in der Zunahme
gesunder Lebensjahre und verbesserten Einkommensverhéltnissen liegen. Der steigende
Alkoholkonsum bei Frauen wird im Zusammenhang mit einer grol3eren sozialen Akzeptanz
und starkerer finanzieller Unabh&ngigkeit diskutiert [77]. Veranderungen im Trinkverhalten
konnten aufRerdem durch Kohorteneffekte und sozio-historische Kontexte beeinflusst sein
[71].

Der signifikante Anstieg in der Anwendungspravalenz von synthetischen Antidepressiva,
insbesondere von SSRIs, bei Alteren wird auch von anderen bevélkerungsbasierten Studien
[66, 68, 78, 67, 79] und von Studien mit Verordnungsdaten [80, 81] bestatigt. Im Gegensatz
zu synthetischen ging in unserer Analyse die Anwendungspravalenz von pflanzlichen
Antidepressiva  (Johanniskraut)  signifikant  zurlick. Internationale  Studien  Uber
Veranderungen im Gebrauch von Johanniskraut sind selten. Eine Amerikanische Publikation
Uber Veranderungen im Verkauf von Nahrungserganzungsmitteln [82] berichtete Uber einen
Hohepunkt im Verkauf von Johanniskraut im Jahr 1998, gefolgt von einem Rickgang bis
2004 und danach von stabilen Verkaufszahlen bis 2006.

Ahnlich wie in unserer Untersuchung, beobachteten auch andere Studien in Europa und
Amerika einen signifikanten Anstieg in der Anwendungsprévalenz von Opioid-haltigen
Analgetika [83, 84, 85] und Z-Substanzen [86] sowie eine Abnahme in der Pravalenz des
Benzodiazepin-Gebrauchs von [86, 87, 88].

Die Anwendungspravalenz von Antidementiva insgesamt stieg wie in unseren Analysen in
einer bevolkerungsbasierten Spanischen Studie [89] an. Auch eine Schwedische Studie
unter  Bewohnern  geriatrischer  Einrichtungen  [90] zeigte = Zunahmen  der
Anwendungspravalenz von Antidementiva insgesamt. Der signifikante Anstieg in der
Anwendungspravalenz pflanzlicher Antidementiva (Ginkgo biloba) in unserer Studie wurde
ebenso von einer Amerikanischen Studie (1994-1999) [91] berichtet. Eine spétere
Amerikanische Studie (1998-2002) [92] beschrieb jedoch eine Abnahme der Pravalenz des
Gebrauchs dieses pflanzlichen Antidementivums.

In Einklang mit unseren Studienergebnissen wurde ein signifikanter Anstieg in der Pravalenz
des Gebrauchs von Antiepileptika von einer Danischen [93], einer Kanadischen [94] und
einer Studie, die Gesundheitsdaten aus Spanien, Danemark, Niederlande, dem UK und
Deutschland verglich [95], beschrieben.

Dem Anstieg in der Pravalenz des Gebrauchs synthetischer Antidepressiva, Antidementiva,
Opioid-haltiger Analgetika und Antiepileptika konnten eine effizientere Diagnostik, eine
grolRere Auswahl verfligbarer Arzneimittel, eine verbesserte Gesundheitsversorgung der

Alteren und ein bessere Umsetzung der Leitlinien zu Grunde liegen. Eine Deutsche
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Anpassung der Leitlinien fur Potenziell Inadaquate Medikation (PIM) bei Alteren [96]
empfiehlt z. B. spezifische SSRIs statt bestimmter klassischer Antidepressiva aus der
Gruppe der NSMRIs zu verordnen. Dies konnte auch eine Erklarung fur den signifikanten
Anstieg im Gebrauch von SSRIs bei Alteren sein.

Die Grunde fur die Abnahme der Anwendungspravalenz des pflanzlichen Antidepressivums
Johanniskraut sind unklar. Eine Meta-Analyse von Cui aus dem Jahre 2016 [97] kam zu dem
Ergebnis, dass die Behandlung leichter bis mittelschwerer Depressionen mit Johanniskraut
ebenso effektiv ist wie mit SSRIs, aber weniger Nebenwirkungen zeigt.

Die Abnahme der Benzodiazepin-Anwendungspravalenz und die Verschiebung in Richtung
Z-Substanzen konnte die wachsende Sorge Uber die Nebenwirkungen von Benzodiazepinen
und eine groBere Adharenz mit den Leitlinien widerspiegeln. Die Leitlinien empfehlen, alteren
Menschen Z-Substanzen anstelle von lang-wirksamen Benzodiazepinen zu verschreiben
[96]. AuRerdem empfehlen die Leitlinien fir altere Menschen beispielsweise die Anwendung
von Baldrian anstelle von mittel- und kurz-wirksamen Benzodiazepinen [96]. Trotz dieser
Empfehlung stellten wir in unserer Studie einen Rickgang der Anwendungspravalenz von
Baldrian fest. Die Grinde fur den Rickgang der Anwendungspravalenz konnten aber mit
unserer Datenbasis nicht erklart werden.

Die steigende Anwendungspravalenz von Opioid-haltigen Analgetika bei alteren
Erwachsenen konnte Ausdruck einer verbesserten Schmerzbehandlung sein. Gleichzeitig
besteht aber auch die Gefahr der Beeintrachtigung mentaler Gesundheitsfunktionen [98] und
eines hoheren Sturzrisiko mit den damit verbundenen Folgen [99].

Ein Anstieg in der Pravalenz des Langzeitgebrauchs von Antidepressiva wurde wie in
unserer Studie, auch in Finnland [66] und den US [100] beobachtet.

Vergleichbar mit unseren Ergebnissen, war der Langzeitgebrauch von Benzodiazepinen in
einer Finnischen Studie [66] gesunken. Eine Hollandische Studie [101] berichtete eine
Abnahme der Prévalenz des Gebrauchs von Benzodiazepinen, die mit ,moderater Dauer”
eingenommenen wurden. ,Moderate Dauer wurde definiert als =1 Monat — <1Jahr. Da in
unserer Studie Langzeitgebrauch als eine Anwendungsdauer von 23 Monate definiert wurde,
sind die Ergebnisse nicht unmittelbar vergleichbar.

In Kongruenz mit anderen Studien [85, 102, 103] beobachteten wir bei alteren Menschen
einen signifikanten Anstieg der Pravalenz im Langzeitgebrauch von Opioid-haltigen
Analgetika.

Die Zunahme der Pravalenz im Langzeitgebrauch von synthetischen Antidepressiva kdnnte
mit einer starkeren Versorgung nach medizinischen Leitlinien zusammenhangen. Die
Zunahme bei Opioid-haltigen Analgetika kdnnte auf eine verbesserte Schmerzdiagnostik und

damit verbundenen Veranderungen in der Arzneimittelpolitik zurtickzufiihren sein [102, 103]
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und ein adaquateres Behandeln von Schmerz bei alteren Erwachsenen abbilden. In der
Literatur werden jedoch Nutzen und Risiken des Langzeitgebrauchs von Opioiden kontrovers
diskutiert [85, 53, 98, 52].

In unseren Analysen hatten Frauen und Manner mit niedrigem Sozialstatus eine hohere
Wahrscheinlichkeit  Opioid-haltige Analgetika anzuwenden. Diejenigen mit einem
schlechteren  Gesundheitsstatus wiesen eine  hohere  Wahrscheinlichkeit  des
Psychopharmaka-Gebrauchs insgesamt und des Gebrauchs Opioid-haltiger Analgetika auf,
wobei sich der Unterschied im Vergleich zu Frauen und Mannern mit einem besseren
Gesundheits- und Sozialstatus im Beobachtungszeitraum vergrof3erte. Eine Studie, die
Daten aus Kanada, Albanien, Kolumbien und Brasilien [104] verglich, fand eine hdhere
Pravalenz des Psychopharmaka-Gebrauchs bei Menschen mit niedrigem Sozialstatus in
Kanada nicht aber in Lateinamerika. In Albanien war ein niedriger Sozialstatus ein Pradiktor
fur einen vermehrten Gebrauch von Anxiolytika, Sedativa & Hypnotika [104]. In einer
Schottischen Studie [83] war die Pravalenz des Gebrauchs starker Opioide (klassifiziert nach
der British National Formulary 2012) signifikant angestiegen und mit einem niedrigen
Sozialstatus und mit Polypharmazie assoziiert. In einer Hollandischen Untersuchung [101]
blieb die Pravalenz des Benzodiazepin-Gebrauchs zwischen 1992 und 2002 unverdndert
und war mit weiblichem Geschlecht, niedrigerem Sozialstatus und einem schlechteren
Gesundheitszustand assoziiert. Signifikante Zunahmen in der Anwendungsprévalenz von
Psychopharmaka bei Menschen mit einem schlechteren Gesundheitsstatus wurden auch in
einer Spanischen Studie berichtet [78]. In einer Brasilianischen Analyse [105] wurde ein
signifikanter Anstieg in der Prévalenz des Antidepressiva-Gebrauchs beobachtet, der mit
verbessertem Einkommen und einem zufriedenstellenden Gesundheitsstatus assoziiert war.
In Ubereinstimmung mit einer Hollandischen Studie [101], fanden wir einen Rickgang im
Benzodiazepin-Gebrauch bei Mannern.

Unsere Analysen zeigten eine hohere Pravalenz des Psychopharmaka-Gebrauchs bei
Frauen. Im Beobachtungszeitraum nahm der Geschlechterunterschied zu. Diese
geschlechtsspezifische Zunahme wurde auch von anderen Studien z. B. aus Finnland [66],
US [85] und Italien [80] berichtet.

Unterschiede im Psychopharmaka-Gebrauch nach Sozialstatus reflektieren die allgemeine
soziale Ungleichheit der Gesundheit. Die hohere Pravalenz des Psychopharmaka-
Gebrauchs bei Frauen und Mannern mit einem schlechteren Gesundheitszustand war zu
erwarten. Der hohere Verbrauch von Psychopharmaka bei dlteren Frauen konnte in der
unterschiedlichen Wahrnehmung von psychischer und physischer Gesundheit [106] oder in
einer unterschiedlichen Inanspruchnahme des Gesundheitssystems [107] begriindet sein.

Hinzu konnten auch eine hodhere Wahrscheinlichkeit Frauen Psychopharmaka zu
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verschreiben [106], mehr unangemessenes Verordnen bei Frauen [108, 107] oder das
Unterdiagnostizieren bei Mannern aufgrund unterschiedlicher Symptommuster [109]

kommen.

3.2.6 Starken und Limitationen

Auf die Starken und Limitationen wurde bereits im Kapitel 3.1.6 detailliert eingegangen.
Zusammenfassend lasst sich sagen, dass unsere Studienergebnisse eine
Verallgemeinerung auf die nicht institutionalisierte Bevolkerung im Alter von 60 bis 79 Jahren
zulassen. Als Limitationen wirken sich der Selektionsbias, die Altersgrenze von 79 Jahren,
die Unterreprasentation von Frauen und Mannern mit starken gesundheitlichen

Einschrankungen und die Wahrscheinlichkeit der Unterschatzung des Alkoholkonsums aus.

3.2.7 Schlussfolgerung

Die Pravalenz des Psychopharmaka-Gebrauchs insgesamt bei Alteren in Deutschland blieb
auf einem hohen Niveau unverandert, stieg aber in einigen Subgruppen signifikant an. Dazu
gehorten  synthetische Antidepressiva, Opioid-haltige  Analgetika, Z-Substanzen,
Antidementiva und Antiepileptika. Personen mit niedrigem SES und schlechterem
Gesundheitsstatus sowie Frauen wiesen in beiden Surveys eine hdhere Prévalenz des
Psychopharmaka-Gebrauchs auf, wobei sich der Unterschied zu ihren Pendanten im
zeitlichen Verlauf vergroRerte. Zeitliche Veranderungen wurden auch bei den
Alkoholkonsummustern registriert mit signifikanten Zunahmen bei taglichem und moderatem
Alkoholkonsum.

Der steigende Alkoholkonsum und die Zunahme der Anwendung potentiell suchterzeugender
Arzneimittel bei Alteren sind Entwicklungen, die auf ein wachsendes Public Health Problem
hinweisen. Weitere Studien sind notwendig, um gesundheitliche Folgen der Veranderungen

im Gebrauch psychotroper Substanzen bei Alteren zu untersuchen.
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3.3 Psychopharmaka-Gebrauch und Sturz bei Alteren in Deutschland - Ergebnisse von
DEGS1

3.3.1 Problemhintergrund und Wissensstand

Etwa ein Drittel der Menschen im Alter von 65 Jahren und mehr sind innerhalb eines Jahres
von mindestens einem Sturz betroffen [1, 110]. Stlrze kénnen schwere Folgen auf
individueller (Verletzungen, Briche, funktionelle Einschrdnkungen, Behinderungen,
Abnahme der Lebensqualitat) und auf gesellschaftlicher Ebene (Gesundheitskosten,
Hospitalisation, Mortalitat) zur Folge haben [111, 112]. Etwa 2,3 Millionen Altere in der EU
und 2,8 Millionen in den US werden aufgrund von Verletzungen, die durch Stiirze verursacht
wurden, in Notaufnahmen behandelt. Jahrlich sterben 36.000 Personen in der EU und
27.000 in den US in Folge von Stirzen [113, 110]. Die Gesundheitsausgaben zur
Behandlung von Verletzungen durch Sturz werden in der EU auf € 25 Milliarden [113]Jund in
den US auf $31 Milliarden [114] geschatzt. Hinzu kommt, dass sich viele altere Menschen
davor flrchten zu stirzen. Dies kann zu psychologischen Beeintrachtigungen, Stress,
Depressionen und Angsten fiihren [115].

Stirze bei alteren Menschen sind zu einem groRen Teil durch Identifikation und Kontrolle
von modifizierbaren Faktoren vermeidbar [112, 116, 117]. Der Psychopharmaka-Gebrauch
wurde als unabhéangiger Risikofaktor fur Stirze in verschiedenen Studien, systematischen
Reviews und Meta-Analysen identifiziert [118, 119, 120, 121, 122]. Die meisten der
bisherigen Studien zu Psychopharmaka-Gebrauch und Sturz haben jedoch nur einige Sturz
relevante Einflussfaktoren wie z. B. Sehbeeintrachtigung [123, 124], Gebrechlichkeit [125],
Polypharmazie [122], Anwendung potentiell Sturz verursachender Arzneimittel [122] und
vorhandene Behinderungen [126] berlcksichtigt. Die Ergebnisse dieser Studien kénnten

daher durch nicht berlicksichtigte Faktoren verzerrt sein.

Die Pravalenz von Sturz-assoziierten Verletzungen bei alteren Erwachsenen nehmen mit
dem demographischen Wandel zu [127, 128]. Deutschland hat z. Z. die zweitdlteste
Bevolkerung weltweit, mit einem Anteil von 20,9% (16,9 Millionen) im Alter von 65 Jahren
und alter [129]. Etwa 40% der Frauen und 30% der Manner in der Altersgruppe 65-90 Jahre

berichteten von einem Sturzereignis in den letzten 12 Monaten [130].

Jede/r funfte Erwachsene im Alter von 60-79 Jahren in Deutschland nahm mindestens ein
Psychopharmakon in den letzten 7 Tagen ein [57]. Da der Psychopharmaka-Gebrauch ein
potentiell modifizierbarer Risikofaktor ist, kdnnen Analysen zur Assoziationen zwischen

Psychopharmaka-Gebrauch und Sturz zu Praventionsstrategien von Stiirzen bei Alteren
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beitragen. Bevolkerungsbezogene, epidemiologische Studien zum Zusammenhang zwischen

Psychopharmaka-Gebrauch und Stiirzen fehlen jedoch in Deutschland.

3.3.2 Ziele

In diesem Kapitel wird der Zusammenhang von Psychopharmaka-Gebrauch und Sturz
(einmalig oder wiederholt) untersucht. Dabei sollen neben den Psychopharmaka insgesamt
und deren wichtigen Untergruppen auch potentielle EinflussgrofRen, die in Zusammenhang
mit Stlrzen stehen konnten, bertcksichtigt werden. Dazu zahlen
soziodemographische/soziobkonomische Faktoren, Merkmale des Gesundheitsstatus
(Gebrechlichkeit, Sehbehinderung, anerkannte Behinderung, Polypharmazie, Blutdruck), des
Gesundheitsverhaltens (Alkoholkonsum, Body Mass Index) und der Gebrauch von

Arzneimitteln, die das Sturzrisiko erhéhen kdnnen.

Daten zum Psychopharmaka-Gebrauch und zum Sturzereignis liegen fir Frauen und
Manner im Alter von 65-79 Jahren aus der Studie zur Gesundheit Erwachsener in
Deutschland 2008-2011 (DEGS1) vor.

3.3.3 Methodik

3.3.3.1 Studiendesign und Studienpopulation

Als Datengrundlage fir die vorliegenden Analysen diente die Studie zur Gesundheit
Erwachsener in Deutschland 2008-2011 (DEGS1). Studiendesign, Sampling-Strategie und
Studienprotokoll wurden bereits detailliert in fruheren Publikationen [15, 14] und im
Wesentlichen im vorangegangenen Kapitel zur Methodik (Kapitel 3.1.3) beschrieben.

Fir die Analysen zum Zusammenhang von Psychopharmaka-Anwendung und Sturz wurden
nur Ergebnisse der Frauen und Manner von DEGS1 der Altersgruppe 65-79 Jahre mit
vollstdndigen Daten zu Stirzen und zu Psychopharmaka-Gebrauch eingeschlossen
(N=1.833).

3.3.3.2 Datenerhebung

Zur Datenerhebung in DEGS1 wurden selbst auszufiillende Frageboégen, standardisierte
arztliche personliche computer-assistierte Interviews (CAPI), standardisierte persdnliche
Interviews zur Erfassung der Anwendung von Arznei- und Nahrungserganzungsmitteln in
den letzten 7 Tagen vor der Untersuchung, medizinische Untersuchungen, physiologische

Messungen und Labortests eingesetzt [14] (siehe Kapitel 3.1.3.2).

Priméarer Endpunkt: Sturz und wiederholte Stiirze
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Die Zielvariablen fur die Analysen zum Zusammenhang zwischen Psychopharmaka-
Gebrauch und Sturz waren ,Sturz® und ,wiederholte Stirze“. Diese Variablen wurden in
DEGS1 bei Frauen und Méannern ab 65 Jahre erhoben. Im Selbst-Ausfiilifragebogen wurde
den Teilnehmenden dazu folgende Frage gestellt: ,Sind Sie innerhalb der letzten 12 Monate
gefallen, gestolpert oder ausgerutscht, so dass Sie Ihr Gleichgewicht verloren haben und auf
dem Boden oder einer niedrigeren Oberflache gelandet sind?“ Bei ,ja“, wurde nach der
Haufigkeit der Stirze gefragt. In Abhangigkeit von der H&aufigkeit des Sturzes wurden
folgende Kategorien gebildet:

e ,ohne Sturz” (0 Stirze)
o mit Sturz“ (mindestens 1 Sturz) sowie
o ,wiederholte Sturze* (2 Stlirze und mehr) [130].

3.3.3.3 Definition Psychopharmaka-Gebrauch

Detaillierte  Informationen zur Erfassung des Gebrauchs von Arznei- und
Nahrungsergadnzungsmitteln wurden bereits in Kapitel 3.1.3.3 beschrieben. Definition,
Einschluss- und Ausschlusskriterien fir Psychopharmaka wurden dort ebenfalls genannt.

3.3.3.4 Ko-Variablen

Als Ko-Variablen wurden sozidemographische/sozio6konomische Faktoren (Alter,
Geschlecht, GemeindegroRe, Wohnregion, alleinlebend, SES), gesundheitsrelevantes
Verhalten (Alkoholkonsum) und Gesundheitszustand (anerkannte Behinderung, verordnete
Polypharmazie) berlcksichtigt. Die detaillierte Beschreibung der Ko-Variablen erfolgte in
Kapitel 3.1.3.4. Abweichend von Kapitel 3.1.3.4 wurden fir die vorliegenden Analysen die
Wohnregionen in 4 geographische Gebiete unterteilt: Nord-Deutschland (Bundeslander:
Bremen, Hamburg, Niedersachsen, Schleswig-Holstein); Zentral-Deutschland (Hessen,
Nordrhein-Westfalen, Rheinland-Pfalz, Saarland), Sud-Deutschland (Baden-Wirttemberg,
Bayern) und Ost-Deutschland (Berlin, Brandenburg, Mecklenburg-Vorpommern, Sachsen,
Sachsen-Anhalt, Thiringen). Die Einteilung in diese vier Regionen wurde gewahlt, um

Vergleiche zwischen Nord und Siid bzw. zwischen Ost und West zu erméglichen.

Taglicher Alkoholkonsum wurde angenommen, wenn Studienteilnehmende berichteten,
mindestens einmal taglich alkoholhaltige Getranke in den letzten 12 Monaten konsumiert zu
haben [57]. Ebenfalls bertcksichtigt wurde der Body Mass Index (BMI), berechnet als das
Verhaltnis von Korpergewicht (kg) zu Korperhohe (m?) und kategorisiert in <25 kg/mz2, 25-
29.9 kg/m2 und >=30 kg/mz2.

53



DarlUber hinaus wurden folgende Sturz-relevante Faktoren, die in der Literatur beschrieben
sind, berucksichtigt: Gebrechlichkeit [125], Sehbehinderung [123] und systolischer Blutdruck
(SBP) [131]. Gebrechlichkeit (Frailty) wurde angenommen, wenn 3 oder mehr der folgenden
Kriterien zutrafen: Erschopfung, niedriges Gewicht, wenig korperliche Aktivitat, langsame
Gehgeschwindigkeit und niedrige Greifstarke. Das Vorliegen von 1 bis 2 dieser Kriterien
wurde als Vorstufe der Gebrechlichkeit (Pre-Frailty) definiert [132]. Eine Sehbeeintrachtigung
wurde mit der Frage nach Schwierigkeiten mit dem Lesen gedruckter Zeitungen oder dem
Erkennen des Gesichts einer Person aus 4 Metern Entfernung, auch bei Benutzung einer
Brille oder anderer Sehhilfen, erhoben. Mogliche Antwortkategorien waren: (1) kann ohne
Schwierigkeiten lesen, (2) kann mit einigen Schwierigkeiten lesen (3) kann mit grofRen
Schwierigkeiten lesen und (4) kann Uberhaupt nicht lesen. Bei den Antworten ,3“ und ,4"
wurde von einer ,starken Sehbeeintrachtigung“ und bei der Antwort ,2“ von einer
,worhandenen Sehbeeintrachtigung® ausgegangen.

Der Blutdruck wurde mit einem oszillometrischen Gerat (Datascope Accutorr Plus) in drei
standardisierten Untersuchungen gemessen. Der Mittelwert der zweiten und dritten
Messungen des systolischen (SBP) und des diastolischen Blutdrucks (DBP) wurden in den
Datensatz Gbernommen [133].

Arzneimittel, denen eine Sturzrisiko erhéhende Wirkung attestiert wird (potentiell Sturzrisiko
erhéhende Arzneimittel) [134, 135], wurden in unserer Analyse anhand der Informationen
aus dem Arzneimittelinterview bertcksichtigt. Dazu gehdrten antihypertensiv wirkenden
Arzneimittel (ATC Kode C02 Antihypertensiva, CO3 Diuretika, CO7 Beta-Rezeptoren-Blocker,
C08 Kalzium-Kanal-Blocker und C09 Mittel mit Wirkung auf das Renin-Angiotensin System)
[136], Antidiabetika (ATC Kode: A10) [134], Nichtsteroidale Anti-Inflammatorische Mittel
(NSAIDs) (ATC-Kode: MO1A, MO2AA und NO2BA) [137, 138], Statine (ATC-Kode: C10AA,
C10BA, C10BX) [139] und Schilddriisentherapeutika (ATC-Kode: HO3) [134].

3.3.3.5 Statistische Analysen

Alle statistischen Analysen wurden mit SPSS Statistical Software (Version 20.0, SPSS Inc.
Chicago, IL) durchgefuhrt. Um fir Stichproben-Clustering-Effekte zu adjustieren, wurde das
SPSS Stichproben-Modul angewendet. Eine Stichprobengewichtung wurde eingesetzt, um
Abweichungen der Stichprobe von der Struktur der Allgemeinbevélkerung Deutschlands vom
31. Dezember 2010 zu korrigieren [16].

Die Teilnehmenden wurden in zwei Gruppen unterteilt: Personen mit Sturz und ohne Sturz in
den letzten 12 Monaten. Unterschiede zwischen diesen beiden Gruppen wurden mittels
Second-order Rao-Scott Chi-Square Tests fur kategoriale Variablen und mittels des General
Linear Model (CSGLM) fir kontinuierliche Variablen untersucht.

54



Logistische Modelle mit Sturz oder wiederholten Stirzen in den letzten 12 Monaten als
abhangige und Psychopharmaka-Gebrauch als unabhangige Variable wurden durchgefihrt
und adjustiert fur Sturz-relevante Risikofaktoren. In Modell 1 wurde fur Geschlecht und
Altersgruppe, in Modell 2 zusatzlich fur SES, GemeindegrofRe, Wohnregion und
HaushaltsgroRe (allein lebend) adjustiert. Basierend auf Modell 2 wurden in Modell 3
Gesundheitsverhalten  (taglicher  Alkoholkonsum, BMI) und Gesundheitszustand
(Gebrechlichkeit, verordnete Polypharmazie, anerkannte Behinderung, Sehbeeintréchtigung,
systolischer Blutdruck) berlcksichtigt. In Modell 4 erfolgte eine weitere Adjustierung, um
potentiell Sturz-verursachende Arzneimittelgruppen wie Antihypertensiva, Antidiabetika,
NSAIDs, Statine, und Schilddriisentherapeutika zu bertcksichtigen. Mit diesen Modellen
wurde zunachst der Zusammenhang zwischen Psychopharmaka-Gebrauch insgesamt und
Sturz, danach der Zusammenhang zwischen der Anwendung wichtiger Psychopharmaka-

Subgruppen und Sturz, untersucht.

246 oder 13,4 % der Teilnehmenden wiesen fehlende Werte in einigen Variablen auf. Die
Spannweite reichte von 0,2% fir allein lebend, 2,6% fir anerkannte Behinderung tber 4,6%
fur Sehbeeintrachtigung/Behinderung bis 5,7% fir taglichen Alkoholkonsum. Die Anzahl der
fehlenden Werte wurde explizit fir jede Variable angegeben (Tabelle 9). Personen mit
fehlenden Werten wurden von der Analyse ausgeschlossen mit paarweisem Ausschluss fir
deskriptive Analysen und listenweisem Ausschluss fur multivariable Analysen. Statistische

Signifikanz wurde angenommen bei einem p Wert <0,05 basierend auf zweiseitigen Tests.

3.3.4 Ergebnisse

Tabelle 9 beschreibt wesentliche Merkmale der Studienpopulation, stratifiziert nach
Personen mit und ohne Sturz. Von 1.833 alteren Erwachsenen lebten etwa 20% allein oder
tranken taglich Alkohol, mehr als ein Drittel hatte einen BMI 230 kg/m? oder war von
verordneter Polypharmazie betroffen. Etwa 40% fielen in die Kategorie Frailty oder Pre-

Frailty. Etwa 4% hatten starke und rund 18% leichte Sehbeeintréchtigungen.

370 Altere berichteten mindestens ein Sturzereignis. Das entsprach einer gewichteten
Pravalenz von 20,7% (95% Kl 18,7-23,0%). Von 370 Menschen mit Sturz gaben 149 (40,3%)
wiederholte Stirze an (Daten nicht in Tabelle 9). Die Sturzpravalenz war hoher fir Frauen,
allein Lebende, Menschen mit anerkannter Behinderung und niedrigerem durchschnittlichen
SBP/DBP. Zudem wiesen Menschen mit Sturz einen héheren Anteil an Frailty und Pre-Frailty

auf. Hinsichtlich Alter, Gemeindegrof3e, Wohnregion, Sozialstatus, BMI, verordneter
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Polypharmazie, taglichem Alkoholkonsum und Sehbeeintrdchtigung wurden keine

Unterschiede zwischen Menschen mit und ohne Sturz beobachtet (Tabelle 9).
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Tabelle 9: Deskriptive Charakteristika der Studienpopulation. Studie zur Gesundheit Erwachsener in Deutschland 2008-2011 (DEGS1)

I?,\Tgfzgg])t Altere Personen mit Sturz (n=370) Altere Personen ohne Sturz (n=1.463)
%* 95% KI* n %* 95% KI* n %* 95% KI* n p

Geschlecht Manner 46,0 43,5 48,4 911 34,2 28,6 40,3 142 49,0 46,1 52,0 769 ,000
Frauen 54,0 51,6 56,5 922 65,8 59,7 71,4 228 51,0 48,0 53,9 694

Alter in Jahren 65-69 34,8 32,3 37,5 736 31,4 25,9 37,4 139 35,7 32,9 38,7 597 ,212
70-74 42,8 39,9 45,9 744 42,4 35,8 49,2 146 43,0 39,7 46,3 598
75-79 22,3 19,8 25,1 353 26,2 21,0 32,3 85 21,3 18,6 24,3 268

Allein lebend Ja 23,0 20,4 25,9 395 32,0 25,5 39,3 98 20,7 18,1 23,5 297 ,001
Nein 77,0 74,1 79,6 1434 68,0 60,7 74,5 271 79,3 76,5 81,9 1163

GemeindegréRe Landlich 15,6 10,4 22,6 301 14,3 8,7 22,6 55 15,9 10,7 23,0 246 ,404
Kleinstadt 26,4 19,6 34,5 430 24,4 17,1 33,6 73 26,9 19,9 35,3 357
MittelgroRe Stadt 27,8 21,2 35,5 546 27,0 19,6 36,0 113 28,0 21,2 36,0 433
GroRstadt 30,3 23,3 38,3 556 34,3 25,9 43,7 129 29,2 22,2 37,4 427

Wohnregion Ost-Deutschland 23,0 17,3 30,0 621 23,1 16,4 31,6 119 23,0 17,2 30,1 502 ,138
Nord-Deutschland 15,8 10,4 23,3 236 14,3 8,9 22,3 47 16,2 10,6 23,9 189
Zentral-Deutschland 34,5 27,1 42,8 567 39,7 30,8 49,4 123 33,2 25,8 41,5 444
Sud-Deutschland 26,7 19,9 34,7 409 22,8 15,8 31,8 81 27,7 20,5 36,2 328

SES Niedrig 26,0 22,6 29,8 345 24,4 18,1 32,0 66 26,5 22,8 30,5 279 767
Mittel 59,4 55,8 62,9 1105 61,4 54,2 68,1 221 58,9 54,7 62,9 884
Hoch 14,6 12,5 16,9 376 14,2 10,7 18,7 80 14,7 12,4 17,3 296

BMI, kg/m? <25 20,3 18,2 22,6 400 20,0 15,3 25,8 83 20,4 17,9 23,0 317 ,215
25-30 44,0 41,2 46,9 823 39,5 33,6 45,8 146 45,2 41,9 48,5 677
>=30 35,7 32,7 38,8 592 40,5 34,2 47,1 139 34,4 31,0 38,0 453

Anerkannte Behinderung Ja 28,3 25,2 31,6 463 40,6 33,9 47,7 127 25,0 21,8 28,6 336 ,000
Nein 71,7 68,4 74,8 1322 59,4 52,3 66,1 238 75,0 71,4 78,2 1084

Verordnete Polypharmazie Ja 35,0 32,4 37,7 641 39,2 33,2 455 152 33,9 31,0 36,9 489 ,115
Nein 65,0 62,3 67,6 1192 60,8 54,5 66,8 218 66,1 63,1 69,0 974

Taglicher Alkoholkonsum Ja 18,1 15,7 20,8 348 14,9 10,6 20,4 63 19,0 16,3 22,0 285 ,163
Nein 81,9 79,2 84,3 1381 85,1 79,6 89,4 287 81,0 78,0 83,7 1094

Sehbeeintrachtigung Nein 77,9 75,2 80,5 1393 75,2 68,4 81,0 269 78,6 75,3 81,6 1124 ,179
Leicht 18,2 15,8 20,9 290 18,5 13,5 24,8 61 18,1 15,4 21,2 229
Stark 3,9 2,8 5,3 66 6,3 3,4 11,2 19 3,3 2,2 4.7 47

Frailtyt Nein 58,6 55,7 61,5 1129 52,8 45,8 59,6 201 60,2 56,7 63,5 928 ,019
Pre-Frailty 38,9 36,0 41,9 649 42,5 35,7 49,6 149 38,0 34,7 41,4 500
Frailty 2,5 1,7 3,5 43 4,7 2,7 8,1 17 1,9 1,2 3,0 26

Kontinuierliche Variablen Mittelwert” 95% KI* n Mittelwert” 95% KI* n Mittelwert” 95% KI* n
Blutdruck
Systolisch, mm Hg 130,3 129,2 131,5 1828 128,1 125,9 130,3 367 130,9 129,7 132,1 1461 ,015
Diastolisch, mm Hg 72,8 72,2 73,5 1828 71,2 70,0 72,4 367 73,3 72,5 74,0 1461 ,003
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*Gewichtet und standardisiert auf die Wohnbevoélkerung in Deutschland vom 31.12.2010.
P-Werte: Vergleich zwischen Menschen mit und ohne Sturz.
GemeindegrofRe: Landlich (<5,000 Einwohner), Kleinstadt (5,000-<20,000), MittelgroRe Stadt (20,000-<100,000) und GroRstadt (100,000 und mehr).

Wohnregion: Ost-Deutschland (Berlin, Brandenburg, Mecklenburg-Vorpommern, Sachsen, Sachsen-Anhalt, Thiringen); Nord-Deutschland (Bremen, Hamburg, Niedersachsen, Schleswig-Holstein);
Zentral-Deutschland (Hessen, Nordrhein-Westfalen, Rheinland-Pfalz, Saarland); Std-Deutschland (Baden-Wurttemberg, Bayern).

Fehlende Werte: Alleinlebend (n=4), Sozialstatus (n=7), anerkannte Behinderung (n=48), Sehbeeintrachtigung (n=84), taglicher Alkoholkonsum (n=104),Gebrechlichkeit (Frailty) (n=12).
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In Tabelle 10 wird die Pravalenz des Psychopharmaka-Gebrauchs und des Gebrauchs
potentiell Sturz auslésender Arzneimittel bei Menschen mit und ohne Sturz dargestellt.
Frauen und M&nner mit Sturz hatten insgesamt einen hoheren Psychopharmaka-Gebrauch
als diejenigen ohne Sturz (33,1% vs. 20,7%, p<,001). Das galt fur den Gebrauch von
Psychopharmaka insgesamt, synthetischen und pflanzlichen Mitteln, Antidepressiva
(synthetische Antidepressiva, Johanniskraut) und Antidementiva (Uberwiegend Ginkgo
biloba) (Tabelle 10).

In Bezug auf die Anwendung von Antihypertonika, Antidiabetika und Statinen wurde kein
Unterschied in der Sturzpravalenz zwischen Alteren mit und ohne Sturz gefunden. Frauen
und Manner mit Sturz hatten jedoch hohere Anwendungspravalenzen von NSAIDs und von
Arzneimitteln zur Behandlung der Schilddrise (Tabelle 10)
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Tabelle 10: Pravalenz! des Gebrauchs von Psychopharmaka und von potentiell Sturzrisiko-erh6henden Arzneimitteln bei alteren Erwachsenen mit und ohne Sturz.
Studie zur Gesundheit Erwachsener in Deutschland 2008-2011 (DEGS1)

Altere Personen mit Sturz(n=370) Altere Personen ohne Sturz (n=1.463)
% 95%KI n % 95%KI n P Wert
Psychopharmaka
Psychopharmaka insgesamt (synthetische & pflanzliche MitteP? 331 27,4 39,2 113 20,7 18,0 23,7 300 ,000
Synthetische Psychopharmaka insgesamt 25,1 199 313 89 162 136 191 231 ,001
Pflanzliche Psychopharmaka insgesamt 121 78 181 33 63 49 80 93 ,016
Antidepressiva insgesamt (Johanniskraut und synthetische Mittel) 153 10,8 21,2 46 61 46 81 77 ,000
Johanniskraut(NO6AP) 2,3 8 6,1 5 5 2 1,0 9 ,010
Synthetische Antidepressiva insgesamt 13,0 88 186 41 58 43 77 71 ,001
NSMRI3(NO6AA) 7,0 38 126 21 31 21 48 36 ,019
SSRI*® (NOGAB) 4,3 24 76 14 13 8 22 19 ,002
Hypnotika & Sedativa insgesamt (synthetische, Antihistamine und pflanzliche) 4,3 24 75 19 37 27 51 62 ,660
Synthetische Hypnotika & Sedativa insgesamt (NO5C) und 2,4 11 51 11 17 11 26 33 ,493
Antihistamine (NO5CM)

Synthetische Hypnotika & Sedativa insgesamt (NO5C) 2,4 11 51 11 13 8 21 25 ,207
Baldrian (NO5CP) 18 7 4,4 7 1,6 1,0 2,6 27 ,887
Benzodiazepine insgesamt (NO5BA, NO5CD, NO3AEOQ1) 4,0 1,8 86 12 29 19 44 37 ,485
Benzodiazepin-verwandte Mittel (NOSCF) 5,2 27 95 20 37 26 54 52 ,366
Opioid-haltige Analgetika (NO2A) 6,6 41 105 23 41 30 56 61 ,087
Antidementiva insgesamt (NO6DA und Ginkgo biloba) 8,3 47 142 24 42 31 57 59 ,046
Ginkgo biloba (NO6DP01) 8,0 44 140 21 39 29 53 55 ,037
Antiepileptika (NO3) 2,6 13 50 13 19 10 33 30 ,448
Antiparkinson Mittel (NO4) 2,5 1,1 55 9 1,4 7 26 21 ,203

Potentiell Sturzrisiko erhdhende Arzneimittel
Antihypertensiva insgesamt (ATC-Code C02, C03, C07, C08, C09) 65,5 59,1 714 246 689 658 71,8 984 ,307
Antidiabetika (A10) 17,0 126 225 58 136 11,3 16,3 196 ,193
NSAIDs® (MO1A, MO2AA and NO2BA) 29,1 239 349 107 19,0 16,1 222 260 ,000
Statine (C10AA & C10BA) 25,4 20,6 30,8 106 27,0 243 298 399 ,596
Schilddrisentherapeutika (H02) 24,2 186 309 8 176 149 20,6 253 ,031

!Gewichtet und standardisiert auf die Wohnbevolkerung in Deutschland vom 31.12.2010.
2Pflanzliche Mittel: Johanniskraut (NO6AP), Ginkgo biloba (NO6DPO01), Baldrian(NO5CP).
Fett gedruckte Zahlen stehen fir statistische Signifikanz (p<.050)

SNSMRI: Nicht Selektive Monoamin Wiederaufnahme-Hemmer

4SSRI: Selektive Serotonin Wiederaufnahme-Hemmer

SNSAIDs: Nichtsteroidale Anti-Inflammatorische Mittel (MO1A, MO2AA und NO2BA)



In logistischen Regressionsmodellen adjustiert fur Alter und Geschlecht waren der
Psychopharmaka-Gebrauch insgesamt und der Gebrauch synthetischer Psychopharmaka
mit Sturz assoziiert. Auch bei Adjustierungen fir weitere Ko-Variablen in Modell 2, 3 und 4
blieben die Assoziationen bestehen (Tabelle 11). Bei Frauen und Mannern mit Anwendung
von Psychopharmaka war das Sturzrisiko um 64% hoher als bei denjenigen ohne
Anwendung. Innerhalb der wesentlichen Psychopharmaka-Subgruppen war das Sturzrisiko
bei Anwendung von Antidepressiva insgesamt, nach Beriicksichtigung aller potentiellen Ko-
Variablen signifikant erhoht (OR 2,88; 95% Kl 1,63-5,09). Dabei war die Anwendung von
synthetischen Antidepressiva (2,66; 1,50-4,73), nicht aber von Johanniskraut assoziiert mit
Stirzen. Insbesondere beim Gebrauch von SSRIs (OR 6,22; 95% Kl 2,28-17,0) zeigte sich
ein erhohtes Risiko fur Stirze. Die Anwendung anderer Psychopharmaka war nicht

signifikant mit einem erhohten Risiko fir Sturze verbunden (Tabelle 11).
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Tabelle 11: Assoziation zwischen Psychopharmaka-Gebrauch und Sturzrisiko. Studie zur Gesundheit Erwachsener in Deutschland 2008-2011 (DEGS1)

Modell 1 Modell 2 Modell 3 Modell 4
OR 95%KI OR 95%K I OR 95%KI1 OR 95%KI
Psychopharmaka insgesamt (synthetische & 1,69 1,24 2,31 1,68 1,23 2,29 1,64 1,14 2,35 1,64 1,14 2,37
pflanzliche Mittel)
Synthetische Psychopharmaka insgesamt 1,58 1,12 2,24 1,61 1,14 2,29 1,52 1,05 2,21 1,57 1,08 2,28
Pflanzliche Psychopharmaka 1,76 0,98 3,19 1,62 0,91 2,89 1,66 0,84 3,29 1,62 0,82 3,19
insgesamt
Antidepressiva insgesamt (Johanniskraut 2,39 1,43 4,01 2,33 1,39 3,90 2,69 1,50 4,83 2,88 1,63 5,09
und synthetische Mittel)
Johanniskraut (NO6AP) 4,36 1,30 14,6 4,66 1,21 18,0 4,22 0,62 28,9 3,71 0,64 21,6
Synthetische Antidepressiva insgesamt 2,10 1,21 3,62 2,01 1,16 3,47 2,43 1,36 4,34 2,66 1,50 4,73
NSMRI*}(NOBAA) 1,95 0,89 4,24 1,72 0,80 3,68 1,75 0,77 4,01 1,84 0,83 4,10
SSRI? (NOBAB) 2,97 1,31 6,74 3,18 1,34 7,56 5,46 1,96 15,2 6,22 2,28 17,0
Hypnotika & Sedativa insgesamt 0,99 0,49 2,00 1,05 0,52 2,13 0,88 0,42 1,83 0,79 0,37 1,71
(synthetische, Antihistamine, pflanzliche
Hypnotika & Sedativa)
Baldrian (NO5CP) 0,73 0,26 2,05 0,79 0,28 2,21 0,96 0,33 2,77 0,90 0,31 2,61
Synthetische Hypnotika & Sedativa 1,27 0,53 3,038 1,30 0,53 3,18 0,67 0,28 1,61 0,58 0,22 1,49
insgesamt (NO5C) und Antihistamine
(NO5CM)
Benzodiazepine insgesamt (NO5BA, NO5CD, 1,20 0,47 3,07 1,22 0,48 3,14 0,90 0,24 3,39 0,90 0,25 3,28
NO3AEO01)
Benzodiazepine (NO5BA, NO5CD, NO3AEO1) 1,22 0,57 2,60 1,24 0,58 2,66 0,89 0,32 2,44 0,85 0,31 2,32
undBenzodiazepin-verwandte Mittel (NO5CF)
Opioid-haltige Analgetika (NO2A) 1,52 0,84 2,72 1,58 0,87 2,88 1,39 0,68 284 1,48 0,70 3,12
Antidementiva insgesamt (NO6DA+ Ginkgo 1,81 0,90 3,68 1,53 0,78 3,038 1,60 0,71 3,64 1,57 0,69 3,60
biloba
) Ginkgo biloba (NO6DP01) 1,87 0,91 3,85 1,56 0,77 3,14 1,64 0,71 3,77 1,61 0,69 3,74
Antiepileptika (NO3) 1,58 0,62 3,98 1,76 0,75 4,17 1,36 0,51 3,61 1,47 0,58 3,73
Antiparkinson Mittel (N04) 1,76 0,70 4,40 1,80 0,70 4,65 1,12 0,31 4,08 1,08 0,26 4,55

Odds Ratio (OR) und 95% Konfidenzintervalle (95% KI) wurden von logistischen Regressionsmodellen abgeleitet

Modell 1: adjustiert fiir Geschlecht und Altersgruppen (65-69, 70-74, 75-79 Jahre)

Modell 2: Modell 1+Sozialstatus (niedrig, mittel, hoch), GemeindegrofR3e (landlich, kleine, mittlere und groRe Stadt, Region (Osten, Norden, Zentral, Stiden), allein lebend (ja, nein)

Modell 3: Modell 2+ Frailty (Frailty, Pre-frailty, keine Frailty), Polypharmazie (ja, nein), Behinderung (ja, nein), Sehbehinderung (starke, leichte, keine), tagliches Alkoholtrinken (ja, nein), BMI <25, 25-30,
>=30), SBP (kontinuierliche Variablen)

Modell 4: Modell 3+Anwendung von Antihypertensiva, Antidiabetika, Nicht Steroidale Anti-Inflammatorische Mittel(NSAIDs), Statine, Schilddriisentherapeutika (ja, ein)

INSMRIs: Nicht Selektive Monoamin Wiederaufnahme-Hemmer

23SRI: Selektive Serotonin Wiederaufnahme-Hemmer,

Fett gedruckte Zahlen stehen fir statistische Signifikanz (p<05)
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Der Psychopharmaka-Gebrauch insgesamt war auch mit wiederholten Stlrzen assoziiert
(OR 1.84; 95% KI 1.02-3.31) (Tabelle 12). Die ORs fir den Zusammenhang zwischen
wiederholten Sturzen und der Anwendung von Antidepressiva insgesamt und synthetischen
Antidepressiva, wie z. B. SSRIs, waren in allen 4 Modellen konsistent signifikant (p<0.05).
Die ORs fur Opioid-haltige Analgetika (NO2A) und Antiparkinson Mittel (NO4) waren
signifikant in Modell 1 und 2, jedoch nicht in Modell 3 und 4 (Tabelle 12).
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Tabelle 12: Assoziation zwischen Psychopharmaka-Gebrauch und der Wahrscheinlichkeit fiir wiederholte Sturze. Studie zur Gesundheit Erwachsener in Deutschland
(DEGS1)

Model 1 Model 2 Model 3 Model 4
OR 95%KI OR 95%KI OR 95%KI OR 95%K1
Psychopharmaka insgesamt (synthetische & 1,97 1,27 3,05 1,96 1,25 3,08 1,83 0,99 3,35 1,84 1,02 3.31
pflanzliche Mittel)
Synthetische Psychopharmaka insgesamt 1,65 1,04 2,64 1,70 1,05 2,75 1,30 0,77 2,20 1,38 0,83 2.29
Pflanzliche Psychopharmaka insgesamt 1,60 0,74 3,44 1,44 0,64 3,24 1,76 0,58 5,35 1,69 0,57 5.00
Antidepressiva insgesamt (Johanniskraut 2,09 1,14 3,82 2,08 1,10 3,95 2,74 1,36 5,51 3,15 1,60 6.23
und synthetische Mittel)
Johanniskraut (NO6AP) 1,10 0,22 5,58 1,19 0,20 7,16 3,30 0,46 23,7 2,76 0,30 25.3
Synthetische Antidepressiva insgesamt 2,16 1,15 4,07 2,12 1,08 4,15 2,53 1,22 5,27 3,01 1,48 6.09
NSMRIY(NOGAA) 1,28 0,51 3,23 1,11 0,40 3,06 0,95 0,35 2,57 1,11 0,42 2.92
SSRI? (NO6AB) 3,10 1,25 7,69 3,55 1,42 8,85 6,74 2,47 18,4 7,02 2,38 20,7
Hypnotika & Sedativa insgesamt (synth., 0,74 0,27 2,08 0,80 0,29 2,22 0,89 0,28 2,88 0,72 0,22 2.40
Antihistamine und pflanzl.)
Baldrian (NO5CP) 0,71 0,16 3,23 0,76 0,17 3,35 1,10 0,21 5,78 0,89 0,16 4.80
Synthetische Hypnotika & Sedativa 0,73 0,20 2,65 0,81 0,21 3,08 0,56 0,13 2,51 0,45 0,10 2.08
insgesamt (NO5C) und Antihistamine
(NO5CM)
Benzodiazepine insgesamt (NO5BA, NO5CD, 1,23 0,40 3,78 1,28 0,42 3,92 0,93 0,16 5,22 1,01 0,17 5.88
NO3AEO01)
Benzodiazepine (NO5BA, NO5CD, NO3AEOQ1) 1,31 0,52 3,26 1,41 0,57 3,49 0,92 0,24 3,48 0,88 0,22 3.56
und Benzodiazepin-verwandte Mittel
(NO5CF)
Opioid-haltig Analgetika (NO2A) 2,64 1,30 5,38 2,66 1,30 5,43 2,21 0,97 5,05 2,27 0,97 5.34
Antidementiva insgesamt (NO6DA+ Ginkgo 2,21 0,95 511 1,85 0,73 4,64 191 0,50 7,26 1,92 0,54 6.79
biloba
) Ginkgo biloba (NO6DP01) 2,15 0,89 5,20 1,78 0,67 4,76 1,85 0,45 7,56 1,90 0,51 7.09
Antiepileptika (NO3) 0,74 0,21 2,59 0,85 0,24 2,94 0,47 0,11 1,99 0,42 0,10 1.81
Antiparkinson Mittel (N04) 3,51 1,18 10,4 3,80 1,29 11,2 1,44 0,34 6,02 1,43 0,37 5.56

Odds Ratio (OR) und 95% Konfidenzintervalle (95% KI) wurden von logistischen Regressionsmodellen abgeleitet.

Modell 1: adjustiert fiir Geschlecht und Altersgruppen (65-69, 70-74, 75-79 Jahre)

Modell 2: Modell 1+Sozialstatus (niedrig, mittel, hoch), Wohnortgrée (landlich, kleine, mittlere und groRe Stadt, Region (Osten, Norden, Zentral, Stiden), allein lebend (ja, nein)

Modell 3: Modell 2+Frailtyt (Frailty, Pre-Frailty, keine Frailty), Polypharmazie (ja, nein), Behinderung (ja, nein), Sehbehinderung (starke, leichte, keine), tagliches Alkoholtrinken (ja, nein), BMI <25, 25-30,
>=30), SBP

Modell 4: Modell 3+Anwendung von Antihypertensiva, Antidiabetika, Nicht-Steroidale Anti-Inflammatorische Mittel (NSAIDs), Statine, Schilddriisentherapie (ja, ein)

INSMRI: Nicht Selective Monoamin-Wiederaufnahme-Hemmer

2SSRI: Selektive Serotonin Wiederaufnahme-Hemmer

Fett gedruckte Zahlen stehen fir statistische Signifikanz (p<05)
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3.3.5 Diskussion

Die vorliegende Studie kam zu dem Ergebnis, dass die Anwendung von Psychopharmaka
mit einem erhohten Sturzrisiko bei alteren, in Privathaushalten lebenden Erwachsenen
assoziiert war. Dies traf insbesondere fir synthetische Psychopharmaka, Uberwiegend

synthetische Antidepressiva und hier-speziell fir SSRIs zu.

Der Zusammenhang zwischen Psychopharmaka-Gebrauch und Sturz wurde bereits in
zahlreichen Studien untersucht und systematisch reviewed [118, 119, 120, 121, 122]. Eine
Meta-Analyse von Studien, die zwischen 1966-1996 publiziert wurden und den
Zusammenhang zwischen Psychopharmaka-Gebrauch und Sturz bei Menschen der
Altersgruppe 60 Jahre und alter untersuchten, fand eine gepoolte OR von 1,73 (95%KI 1,52-
1,97) [118]. Dieses Ergebnis wurde von einer weiteren Meta-Analyse bestétigt, die 71
Studien zwischen 1982 und 2007 einschloss und eine um 78% erhdhte Wahrscheinlichkeit
(OR1,78, 95% KI1,57-2,01) berichtete [121]. Die Ergebnisse beider Meta-Analysen sind
vergleichbar mit unseren Resultaten (OR 1,64, 95% Kl 1,14-2,37). Ein aktueller Review von
prospektiven und retrospektiven Studien, die zwischen 2008 und 2013 publiziert wurden,
zeigte eine positive Assoziation zwischen Sturzrisiko und Psychopharmaka-Gebrauch,
einschlie3lich Sedativa & Hypnotika, Antidepressiva und Benzodiazepine bei 29 von 36
Studien, [122]. Daruber hinaus wies eine umfangreiche Sammlung der Evidenz aus
prospektiven Studien und klinischen Trials darauf hin, dass eine Reduktion des

Psychopharmaka-Gebrauchs zu einer Verminderung von Stiirzen fuhrte [140].

Unsere Ergebnisse zur Assoziation zwischen Antidepressiva-Gebrauch und Sturz oder
wiederholten Sturzen sind vergleichbar mit Ergebnissen anderer Studien. So war die
Anwendung von Antidepressiva, insbesondere von SSRIs, durchgehend mit einem erhghten
Sturzrisiko verbunden [141, 142, 143, 144]. In einer Langsschnittanalyse von 2.948 nicht-
institutionalisierten alteren Erwachsenen mit einem Follow-Up von 7 Jahren hatte die
Anwendung von Antidepressiva im Vergleich zur Nichtanwendung eine 48% hohere
Wahrscheinlichkeit fir wiederholte Stirze (OR 1,48; 95% KI 1,12-1,96). Das traf
insbesondere fir die Anwendung von SSRIs zu (OR 1,62; 95% Kl 1,15-2,28) [141]. In einem
Querschnittssurvey, der altere Patientinnen und Patienten aus Australischen Hausarztpraxen
einschloss, war der Antidepressiva-Gebrauch assoziiert mit multiplen Stirzen (OR 1,46; 95%
Kl 1,25-1,70). Unter allen Psychopharmaka war in dieser Studie die Anwendung von SSRIs
mit dem héchsten Risiko fur multiple Stirze verbunden (OR 1,66; 95% KI 1,36-2,02) [145].
Basierend auf Daten des schwedischen Registers mit Informationen von mehr als einer
Million Personen der Altersgruppe 265 fanden Johnell et al. [146], dass Antidepressiva die
Wabhrscheinlichkeit fur Sturz-relevante Verletzungen am stérksten erhoht hatten (OR 1,42;

95% KI 1,38-1,45). Die genannten Studien wiesen darauf hin, dass die Anwendung von
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Antidepressiva zu einer 40-70% hoheren Wahrscheinlichkeit fir Stirze fuhrte [141, 145,
146]. In unsere Untersuchung fanden wir bei Antidepressiva-Gebrauch eine noch hdhere
Wabhrscheinlichkeit for Stirze (OR 2,88; 95% Kl 1,63-5,09). Damit ist unser Ergebnis
vergleichbar mit den Resultaten einer prospektiven bevolkerungs-basierten Studie unter
alteren Mannern im Alter von 60-75 Jahre in Danemark (OR 2,8; 95% Kl 1,9-4,1) [147].
Allerdings weisen die grofen 95% KI aus unserer Analyse darauf hin, dass unsere
Ergebnisse nicht so belastbar sind, wie die der Danischen Studie.

Interessanterweise fanden wir, dass der Gebrauch von pflanzlichen Psychopharmaka
(Johanniskraut, Baldrian oder Gingko biloba) nicht mit Stlirzen oder wiederholten Stirzen
assoziiert war. Dies konnte auf ihren schwachen Effekt im Vergleich zu den synthetischen
Psychopharmaka oder dem unterschiedlichen Schweregrad der zugrunde liegenden

Erkrankungen zuriickzufiihren sein.

Die Anwendung von Hypnotika & Sedativa, Antiepileptika oder von Opioid-haltigen
Analgetika war nicht mit einmaligem Sturz oder wiederholten Stirzen assoziiert. Dieses
Ergebnis steht im Einklang mit Studien, bei denen entweder keine signifikanten
Assoziationen zwischen Stirzen und der Anwendung von Anxiolytika / Hypnotika [147], oder
eine schwachere Assoziation bei Anwendung von Hypnotika & Sedativa [146] oder
Antiepileptika [148] gefunden wurde. Im Gegensatz dazu berichteten andere Studien eine
positive Assoziation zwischen Stirzen und der Anwendung von Hypnotika & Sedativa [149,
122, 148, 120], Opioiden/Narkotika [147, 150, 151] und Antiepileptika [147]. Die Inkonsistenz
zwischen den Ergebnissen unserer Studie und den Ergebnissen anderer Untersuchungen
kénnte auf mehreren Grinden beruhen. Erstens war die StichprobengroBe fur die
Anwendung von Hypnotika & Sedativa, Antiepileptika und Opioid-haltigen Analgetika in
unserer Studie relativ klein. So hatten in unserer Studie z.B. nur 36 Personen synthetische
Hypnotika & Sedativa angewandt (Tabelle 11). Zweitens wurde Uber die Halfte aller
Benzodiazepine, Hypnotika & Sedativa bei Bedarf eingenommen und nur ein geringer Anteil
regelmafig, langer als 3 Monate (Appendix Tabelle I). Drittens wurde die Evidenz einer
Assoziation von substanziell erhdhtem Risiko fir Stirze und der Anwendung von
Benzodiazepinen (insbesondere lang-wirksamen Mitteln) tendenziell in friheren Studien
gefunden. Letztlich kdnnten altere Erwachsenen mit hohem Risiko fiir Stirze aufgrund
hinlanglich bekannter ,Sturzrisiko erhéhender Nachwirkungen® von Hypnotika & Sedativa,
von ihrer Arztin oder ihrem Arzt dartiber aufgeklart worden sein und so die Einnahme dieser
Arzneimittel vermieden haben. In unserer Studie tendierten die ORs fir die Anwendung
synthetischer Hypnotika & Sedativa, Benzodiazepine und Benzodiazepin-verwandter Mittel

zu einem Wert <1, waren aber nicht statistisch signifikant (Tabelle 12).
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3.3.6 Starken und Limitationen

Die wesentliche Starke unserer Studie besteht darin, dass wir auf eine bundesweit
reprasentative Stichprobe nicht-institutionalisierter alterer Erwachsene (65-79 Jahre)
zurlckgreifen konnten. Die gewichteten Ergebnisse konnen fir diese Gruppe éalterer
Erwachsener generalisiert werden. Die Datenlage erlaubte es, verschiedene logistische
Regressionsmodelle zu rechnen, um die Assoziationen zwischen Psychopharmaka-
Gebrauch und Stirzen zu untersuchen. Dadurch konnten wir fir eine Reihe von Sturz
relevanten Ko-Variablen einschlielich  Gebrechlichkeit, Sehbeeintrachtigung und

Anwendung weiterer, das Sturzrisiko erhbhender Arzneimittel kontrollieren.

Die Ergebnisse unserer Studie weisen aber auch Limitationen auf, die bereits in Kapitel 3.1.6
thematisiert wurden. Hinzu kommt, dass in unserer Studie die Stiirze innerhalb der letzten 12
Monate und der Arzneimittelgebrauch innerhalb der letzten 7 Tage erhoben wurden. Wegen
dieser unterschiedlichen Beobachtungszeiten haben wir Asnwendungsmuster und -dauer aller
eingeschlossenen Psychopharmaka untersucht. Die Ergebnisse zeigten, dass Uber die
Halfte aller Psychopharmaka fur 12 Monate und l&anger eingenommen wurden. Dies trifft
insbesondere fur wichtige Untergruppen von Psychopharmaka, wie z. B. synthetische
Antidepressiva (72.4%) zu (s. Appendix Tabelle 1). Einschrankend auf die Interpretation
unserer Ergebnisse wirkt sich auch aus, dass aufgrund des Studiendesigns weitere
Faktoren, die das Sturzrisiko erhthen kénnen wie die tagliche Arzneimittelexposition,
Anderungen in den Dosierungen und Arzneimittelinteraktionen nicht beriicksichtigt werden
konnten. DarUber hinaus wirkt sich limitierend aus, dass die Anzahl der
Arzneimittelanwenderinnen und -anwender in einigen Untergruppen relativ klein war, was
dazu fuhrte, dass schwache Assoziationen nicht validiert werden konnten. Am wichtigsten
war aber, dass in unserer Studie ein Indikationsbias aufgrund des Beobachtungsdesigns
nicht zu vermeiden war. Ein Indikationsbias entsteht bei Verordnung und Anwendung von
Arzneimitteln, die an sich mit der interessierenden Zielvariable assoziiert sind [152, 153]. So
sind z. B. Antidepressiva indiziert zur Behandlung einer Depression, die selbst einen
unabhangigen Risikofaktor fur Stirze darstellt [154, 155, 156]. Es gibt jedoch Studien, die
darauf hinweisen, dass die Anwendung von Antidepressiva, (insbesondere SSRISs) stark mit
Stlrzen assoziiert ist und zwar unabhangig von der Prasenz einer Depression oder

depressiver Symptome [145].

3.3.7 Schlussfolgerungen

Zusammenfassend lassen unsere Ergebnisse den Schluss zu, dass der Psychopharmaka-
Gebrauch, insbesondere synthetischer Antidepressiva wie SSRIs, mit einem hoheren Risiko
fur Sturze bei nicht-institutionalisierten &lteren Erwachsenen im Alter von 65-79 Jahre in

Deutschland assoziiert ist. Unsere Studie bestatigt damit die bereits publizierte Evidenz zur
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direkten Assoziation zwischen Psychopharmaka-Gebrauch und Sturz. In Anbetracht der zum
Teil erheblichen Konsequenzen, die ein Sturzereignis im hoheren Lebensalter nach sich
zieht und vor dem Hintergrund des hdheren Psychopharmaka-Gebrauchs in dieser
Altersgruppe, unterstreichen unsere Ergebnisse die Notwendigkeit einer rationalen
Arzneimitteltherapie. Aufgrund der Limitationen unserer Studie sind aber weitere Studien
notwendig, um die Assoziationen zwischen der Anwendung haufig benutzter
Psychopharmaka, wie Hypnotika & Sedativa und Stirzen zu untersuchen. Dartber hinaus
erlaubt das Querschnittsdesign unserer Studie nicht, Aussagen Uber Ursache und Wirkung
zu treffen. So lasst sich nicht einschéatzen, ob die Anwendung von Psychopharmaka zum
Sturz gefuhrt hat oder ob das Sturzereignis die Anwendung von Psychopharmaka veranlasst
hat.
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3.3.8 Appendix:

Tabelle I: Anwendungsmuster von Psychopharmaka bei Frauen und Mannern im Alter von 65-79 Jahren — nach Anwendungsdauer. Studie zur Gesundheit

Erwachsener in Deutschland 2008-2011 (DEGS1)

Bei Bedarf <3 Monate 3-12 Monate >12 months

N (%) n % n % n % n %
Synthetika
Antidepressiva (NO6A, inkl. NO6AB, NO6AA, NO6AX02-22) 127(100) 9 71 5 39 21 16,5 92 72,4
Opioide (NO2A & RO5DA) 91(100) 34 37,4 11 121 17 18,7 29 31,9
Anti-Migrane-Mittel (N0O2C) 5(100) 4 80,0 0 0,0 0 0,0 1 20,0
Antiepileptika (N03) 49(100) 3 6,1 1 2,0 7 14,3 38 77,6
Antiparkinson Mittel (N04) 45(100) 4 8,9 4 8.9 9 20,0 28 62,2
Antipsychotika (NOSA) 17(100) 1 5,9 0 0,0 0 0,0 16 94,1
Anxiolytika (NO5B) 38(100) 23 60,5 2 53 1 2,6 12 316
Hypnotika & Sedativa (NO5C) 36(100) 16 44,4 0 0,0 1 28 19 52,8
Antihistamin-Mittel als Hypnotika und Sedativa (NO5CM21/22) 8(100) 7 87,5 0 0,0 1 125 0 0,0
Antidementiva (NO6DA02/04) 7(100) 0 0,0 2 28,6 2 28,6 3 42,9
Psychostimulantien und Nootropika (N06B) 4(100) 0 0,0 1 25,0 0 0,0 3 75,0
Antivertigonosa & andere (NO7CA, NO7CH20, NO7XX) 27(100) 2 74 4 14,8 1 37 20 74,1
Alle Synthetika 454(100) 103 22,7 30 6,6 60 13,2 261 57,5
Pflanzliche Arzneimittel
Gingko Biloba (NO6BX19/N06DP01/N06DX02) 77(100) 5 6,5 5 6,5 12 15,6 55 714
Baldrian (NO5CMO09) 36(100) 21 58,3 0 0,0 2 5,6 13 36,1
Johanniskraut (NO6AX/NO5CP03/NO6AP01) 13(100) 7 53,8 1 7,7 1 7,7 4 30,8
Andere pflanzliche Arzneimittel bei Schlafstdrung 7(100) 6 85,7 1 14,3 0 0,0 0 0,0
Alle pflanzlichen Arzneimittel 133(100) 39 29,3 7 53 15 11,3 72 54,1
Insgesamt (alle Synthetika und alle pflanzlichen Arzneimittel) 587(100) 142 24,2 37 6,3 75 12,8 333 56,7
Ausgewahlte Arzneimittelklassen
Benzodiazepine und Benzodiazepin-verwandte Mittel (NOSBA, NO5CD, 72(100) 39 54,2 1 14 2 28 30 41,7
NO3AEO1, NO5CF)
Antidepressiva (NO6A synthetische Antidepressiva und Johanniskraut) 140(100) 16 11,4 6 43 22 15,7 96 68,6
Antidementiva (NO6D synthetische Antidementiva und Ginkgo biloba) 84(100) 5 6,0 7 83 14 16,7 58 69,0
Hypnotika & Sedativa (NO5C synthetische Hypnotika & Sedativa, Baldrian 87(100) 50 57,5 1 11 4 4,6 32 36,8

und andere)
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3.4 Zusammenhang zwischen dem Gebrauch psychotroper Arzneimittel (Opioide,
Benzodiazepine, Antipsychotika, Antidepressiva) und Mortalitat bei Alteren.
Ergebnisse des Mortalitats-Follow-Ups des BGS98

3.4.1 Problemhintergrund und Wissensstand
Psychopharmaka wie Antidepressiva, Anxiolytika und Hypnotika werden haufig bei &lteren

Erwachsenen zur Behandlung von neurologischen und psychischen Problemen wie
Depressionen, Angstzustanden und Schlafproblemen eingesetzt [157, 42, 69, 158, 31, 159].
Altere Frauen und Manner, die ohnehin zu den vulnerablen Gruppen gehoéren (z.B. Personen
mit einem schlechteren Gesundheitsstatus, Behinderung, Polypharmazie) weisen haufiger
einen Gebrauch psychotroper Arzneimittel auf [13, 57, 160]. Unsere eigenen Studien zeigen,
dass jede/r funfte, im eigenen Haushalt lebende, é&ltere Erwachsene in Deutschland
mindestens ein Psychopharmakon innerhalb der letzten 7 Tage eingenommen hatte [13, 57,
160]. Opioide, Antidepressiva, Antipsychotika und Benzodiazepine gehdrten zu den am
haufigsten eingesetzten psychotropen Arzneimitteln [13, 57, 160].

Vor dem Hintergrund von Komorbiditat und Polypharmazie sowie im Zusammenhang mit
pharmakokinetischen und pharmakodynamischen Ver&nderungen im Zuge des
Alterungsprozesses sind Fragen der Sicherheit bei der Anwendung psychotroper
Arzneimittel im hoheren Lebensalter von groRer Bedeutung. Stirze, Frakturen und
Verletzungen [161, 121, 146, 162], Schlaganfall [163, 161], Herzrhythmusstérungen und
plotzlicher Tod [164, 165, 166], rapider kognitiver und funktionaler Verfall [167, 168] bei
Personen mit Alzheimer Erkrankung, sind gut-dokumentierte Nebenwirkungen des
Psychopharmaka-Gebrauchs bei alteren Personen. In den letzten Jahren erhielt der
Zusammenhang zwischen dem Gebrauch psychotroper Arzneimittel und der Mortalitat
zunehmende Aufmerksamkeit. So wurde die Assoziation zwischen Mortalitat und
Subgruppen von Psychopharmaka (z. B. Benzodiazepine und Antidepressiva) bei alteren
Erwachsenen mit spezifischen Erkrankungen wie z. B. Demenz, Schlaganfall und
Schizophrenie untersucht [146, 169, 170, 171, 172, 173, 174, 175]. Die Ergebnisse
relevanter, epidemiologischer Studien wurden systematisch bewertet [176, 177, 178, 179,
180] und zeigten, dass durch die breite Varianz hinsichtlich Studienpopulation, Definition von
psychotropen Arzneimitteln, bericksichtigter Ko-Variablen, methodischer Limitationen und
weiterer Faktoren, die Ergebnisse zwischen Sterblichkeit und Anwendung psychotroper
Arzneimittel inkonsistent und kontrovers waren [176, 177, 178, 179, 180]. Dartber hinaus
basierten viele dieser Studien auf Daten aus Patienten-Registern [146] oder auf Daten von
Patientinnen und Patienten aus dem stationéren Bereich oder aus Pflegeheimen. Wesentlich

Merkmale des Lebensstils oder des Gesundheitsverhaltens, die einen Einfluss auf die
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Mortalitdt haben kodnnten, standen mit diesen Daten nicht zur Verfigung [146]. Um den
Zusammenhang zwischen dem Gebrauch psychotroper Arzneimittel und Mortalitat valide
einschatzen zu konnen, bedarf es bevolkerungsbezogener, reprasentativer,
epidemiologischer Studien mit umfassenden Datenerhebungen einschlie3lich notwendiger
Informationen zu maoglichen Einflussvariablen.

Vor diesem Hintergrund untersuchten wir den Zusammenhang zwischen der Anwendung von
spezifischen, haufig eingesetzten Subgruppen psychotroper Arzneimitteln wie Opioiden,
Benzodiazepinen, Antipsychotika und Antidepressiva und der allgemeinen Mortalitat. Als
Datengrundlage nutzten wir die Ergebnisse des Mortalitats-Follow-Ups des BGS98. Mit den
Daten des Gesundheitssurveys BGS98 standen uns zur Basiserhebung eine Vielzahl
mdoglicher Ko-Variablen einschlielich soziodemografischer/soziokonomischer Merkmale,
Informationen zu Gesundheitsverhalten und Gesundheitszustand fir die Analyse zur

Verfligung.

3.4.2 Ziele

Mit der vorliegenden Studie sollte der Zusammenhang zwischen dem Gebrauch relevanter
Subgruppen psychotroper Arzneimittel (Opioide, Benzodiazepine, Antipsychotika und
Antidepressiva) und der allgemeinen Mortalitat analysiert werden.

3.4.3 Methodik

3.4.3.1Studiendesign und Studienpopulation

3.4.3.2 Mortalitats-Follow-Up des BGS98

Der Bundesgesundheitssurvey 1997-1999 (BGS98) wurde vom Robert Koch-Institut
zwischen Oktober 1997 und Marz 1999 durchgefiihrt und hatte das Ziel
bevolkerungsreprasentative Daten zur gesundheitlichen Lage der Frauen und Manner in
Deutschland im Alter von 18 bis 79 Jahren zu generieren. Design, Stichprobenziehung und
Studienprotokoll wurden bereits im Detail beschrieben [58]. Die Studienpopulation umfasste
7.124 Erwachsene (3.674 Frauen, 3.450 Manner). Das entsprach einer Responserate von
61,4% [59]. Das Studienprotokoll des BGS98 wurde vom Bundesbeauftragten fir
Datenschutz und Informationsfreiheit geprift. Alle Teilnehmenden gaben ihr schriftliches

Einverstandnis zur Teilnahme an der Studie.
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Alle Teilnehmerinnen und Teilnehmer des BGS98, die ihr Einverstandnis gegeben hatten
(N=6.979 oder 98% der BGS98 Teilnehmenden), wurden falls sie noch lebten, erneut
eingeladen an der ebenfalls vom RKI durchgefiihrten Studie zur Gesundheit Erwachsener in
Deutschland (DEGS1, 2008-2011) teilzunehmen, Zum Abschluss der DEGS1-Studie (Ende
November 2011) war der Vitalstatus von 6.979 Personen bekannt und bildete den
Grundstein fur ein Mortalitats-Follow-Up. Fir 145 (2%) der Teilnehmenden aus dem BGS98,
die eine erneute Kontaktaufnahme abgelehnt hatten, lagen keine Informationen zum
Vitalstatus vor [181, 182].

Von 6.979 Personen nahmen 3.959 Frauen und Manner an DEGS1 teil, wahrend 3.020
Personen es nicht taten. Die 3.959 teilnehmenden Personen, mit komplettem Interview- und
Untersuchungsteil (n=3.045) wurden zensiert zum Datum der Untersuchung. Diejenigen
Frauen und Manner, die nur den Interviewteil von DEGS1 absolviert hatten (n=914) wurden
zum Datum des Telefoninterviews oder zum Datum des Posteingangs des zurlck
geschickten Fragebogens zensiert. Frauen und Manner (n=3.020), die nicht erneut an
DEGS1 teilgenommen hatten, wurden zensiert mit dem Datum der letzten Abfrage zum
Vitalstatus bei den lokalen Einwohnermeldedmtern [182, 181]. Wahrend eines medianen
Follow-Ups von 12 Jahren und von 80.742,5 Personenjahren wurden am Ende von DEGS1
(30. November 2011) 671 Todesfalle (285 Frauen und 386 Méanner) registriert [182].

3.4.3.3 Datenerhebung

Alle Studienteilnehmerinnen und —teilnehmer flllten zum Zeitpunkt der Basiserhebung
(BGS98) einen standardisierten Fragebogen zu soziodemografischen/soziodkonomischen
Merkmalen und gesundheitsrelevantem Verhalten wie Rauchen, Alkoholkonsum und
korperlicher Aktivitdt aus. In einem standardisierten Face-to-Face- Computer-assistierten
personlichen Interview (CAPI) wurden durch Arztinnen und Arzte detaillierte Informationen
zur Anamnese bereits vorliegender und arztlich diagnostizierter Gesundheitsprobleme wie z.
B. Herz-Kreislauferkrankungen, Bluthochdruck, Hyperlipidamie, Diabetes, psychischen
Krankheiten und Krebs erhoben [58]

Definition des Gebrauchs von Opioiden, Benzodiazepinen, Antipsychotika und
Antidepressiva

Erhebungen zum Gebrauch von Arznei- und Nahrungsergdnzungsmitteln wurden bereits in
Kapitel 3.1.3.3 detailliert beschrieben. In die vorliegende Analyse wurden spezifische
Subgruppen psychotroper Arzneimittel einbezogen, die haufig von &lteren Erwachsenen

angewendet worden waren [13]. Dazu gehdrten folgende Arzneimittelgruppen:
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= Opioide angewendet als Opioid-haltige Analgetika (ATC-Kode: NO2A) und
Opioid- haltige Antitussiva (RO5DA)

= Anitpsychotika (NO5A)

= Synthetische Antidepressiva (NO6A)

= Benzodiazepine (NO5BA, NO5CD, NO3AE)

Als Personen ohne Anwendung wurden Diejenigen definiert, die weder Opioide, noch
Benzodiazepine, noch Antitpsychotika oder Antidepressiva in den letzten 7 Tagen vor der

Untersuchung eingenommen hatten.

Bertcksichtigung fanden nur Daten von Frauen und Mannern, die alter als 60 Jahre waren
und flr die sowohl Daten zum Gebrauch psychotroper Arzneimittel zur Basiserhebung und
Informationen zum Vitalstatus im Mortalitds-Follow-Up vorlagen. Danach betrug die
Studienpopulation 1.563 Personen (854 Frauen, 709 Manner) (Tabelle 13).

3.4.3.4 Ko-Variablen
Als Ko-Variablen wurden in dieser Studie folgende Merkmale aus der Basisuntersuchung
berticksichtigt: sozidemographische Faktoren (Alter, Geschlecht, Gemeindegréi3e,
Wohnregion), der soziobkonomische Status (SES), gesundheitsrelevantes Verhalten, wie
Rauchen, sportliche Aktivitat und riskanter Alkoholkonsum, der Body Mass Index (BMI) und
gesundheitliche Merkmale (anerkannte Behinderungen, Polypharmazie, Angabe arztlich
diagnostizierter, chronischer Krankheiten). Die GemeindegréRe wurde basierend auf der
Einwohnerzahl in landlich/kleinstadtisch (< 20.000 Einwohner) und mittel-/grof3stadtisch (=
20.000 Einwohner) unterteilt. Die Wohnregionen wurden in 2 geographische Gebiete
stratifiziert: West-Deutschland (Bundeslander: Schleswig-Holstein, Hamburg,
Niedersachsen, Bremen, Nordrhein-Westfalen, Hessen, Rheinland-Pfalz, Saarland, Bayern,
Baden-Wiirttemberg) und Ost-Deutschland (Mecklenburg-Vorpommern, Brandenburg, Berlin,
Sachsen-Anhalt, Sachsen, Thuiringen). Der SES wurde nach einem etablierten Index aus
Informationen zu Bildung, Berufsstatus und Haushaltseinkommen bestimmt [22] und
klassifiziert als ,unterer®, ,mittlerer und ,hoherer® SES. Sportliche Aktivitat und
Raucherstatus wurden wie in Kapitel 3.1.3.3 definiert. Als Adipositas wurde ein BMI von =30
kg/m? definiert. Dariber hinaus wurden die Survey-Teilnehmenden gefragt, ob sie eine
anerkannte Behinderung haben (ja/nein). Die Erfassung, Definition und Klassifikation des
Alkoholkonsums in ,moderaten Alkoholkonsum® und ,riskanten Alkoholkonsum® wurde
ebenfalls wie in Kapitel 3.1.3.3 beschrieben, vorgenommen. Unter Bertcksichtigung von

Stichprobengrol3e und Verteilung wurden die Ko-Variablen dichotomisiert (Tabelle13)
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Informationen zur Lebenszeitpravalenz selbst berichteter, chronischer Krankheiten wie
kardiovaskularer Krankheit (einschlieRlich Koronarer Herzkrankheit, Herzinsuffizienz,
Schlaganfall), Bluthochdruck, Hyperlipiddmie, Diabetes, Krebs und psychischer Erkrankung
wurden im CAPI erhoben. Dazu wurden die Studienteilnehmen gefragt: ,Hat ein Arzt jemals

eine der folgenden Krankheiten bei Ihnen festgestellt?“.

3.4.3.5 Statistische Analysen
Alle statistischen Analysen wurden mit Stata (Version 14.0, Stata Corp, College Station, TX,
USA) durchgefiihrt. Ein Gewichtungsfaktor wurde berechnet und in den Analysen
angewendet, um fir Abweichungen der Studienpopulation hinsichtlich demografischer
Merkmale (Alter, Geschlecht, Bildung, Nationalitdt, Bundesland, und Gemeindegroée) von

der offiziellen Bevolkerungsstatistik vom 31.12.1997 zu adjustieren.

Merkmale der Studienpopulation zur Basisuntersuchung im Vergleich zwischen Personen mit
und ohne Anwendung psychotroper Arzneimittel wurden mit deskriptiven statistischen
Verfahren analysiert. Die rohe Mortalitatsrate (MR) und deren 95%-Konfidenz Intervall (Kl)
fur Personen mit und ohne Anwendung von Opioiden, Antipsychotika, Antidepressiva oder
Benzodiazepinen wurde nach der Jackknife Methode berechnet. Alters- und
geschlechtsadjustierte Mortalitatsraten-Ratios (MRR), welche die rohe Mortalitatsrate (MR)
zwischen den Personen mit und ohne Anwendung der genannten Gruppen psychotroper
Arzneimittel vergleichen, wurden einschlie3lich der entsprechenden 95 % KI mittels Mantel-
Haenszel eingeschéatzt. Hazard Ratios (HR) und deren 95% Kl wurden aus Cox Proportional
Hazards Regressions-Modellen abgeleitet unter Berticksichtigung aller oben genannten Ko-
Variablen. Die Follow-Up-Zeit als abhangige Zeitvariable wurde ermittelt als Zeitintervall
zwischen dem Datum der Basisuntersuchung in BGS98 und dem Datum des erneuten

Kontaktes bei Uberlebenden oder dem Sterbedatum bei den inzwischen Verstorbenen.

Personen mit fehlenden Werten wurden aus den Analysen ausgeschlossen, mit listenweisem
Ausschluss bei multivariablen Analysen. Die multivariablen Analysen wurden beschrankt auf
Teilnehmende mit gultigen Werten fur alle in den Modellen berticksichtigten Ko-Variablen.
Statistische Signifikanz wurde definiert bei einem p-Wert von p<0,05 basierend auf

zweiseitigen Tests.
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3.4.4 Ergebnisse

In Tabelle 13 sind die Merkmale der Studienpopulation zur Basiserhebung beschrieben. Zur
Basisuntersuchung (BGS98) wiesen 39 Personen die Anwendung von Opioiden, 30
Personen die Anwendung von Antipsychotika, 53 Frauen und Manner die Anwendung von
Antidepressiva und 54 Studienteilnehmende die Anwendung von Benzodiazepinen auf. Die
am haufigsten beobachteten Kombinationen dieser psychotropen Arzneimittelgruppen waren
Antidepressiva + Antipsychotika (n=8), gefolgt von Antidepressiva + Benzodiazepinen (n=7)
und Opioiden + Benzodiazepinen (n=3) (Daten nicht in der Tabelle). Verglichen mit Personen
ohne Anwendung der genannten psychotropen Arzneimittel waren Frauen und Méanner mit
Anwendung im Durchschnitt 2 bis 3 Jahre alter und wiesen erwartungsgeman eine hohere
Pravalenz psychischer Krankheiten auf (Tabelle 13). Anwenderinnen uns Anwender von
Benzodiazepinen oder Antidepressiva berichteten haufiger eine arztlich diagnostizierte Herz-
Kreislauferkrankung (p< 0,5), wahrend bei Personen mit Antipsychotika-Gebrauch seltener
eine Hyperlipidamie oder riskantes Trinken von Alkohol zu verzeichnen waren. Die
Anwendungspravalenz von Antidepressiva war hoher bei Frauen und bei Angabe einer Herz-
Kreislauferkrankung. Frauen und Mé&nner mit Opioid-Gebrauch wiesen eine hohere
Pravalenz anerkannter Behinderungen auf (Tabelle 13)
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Tabelle 13: Charakteristika der Studienpopulation. Mortalitats-Follow-Up BGS98.

Opioiden Personen ohne

Personen mit Anwendung von (NO2A & Antipsychotika (NO5A) Antidepressiva (NOGA) Benzﬁ%?éﬁ),lr&e&g\lEO)SBA, An;veenr;crj]t:]?gnder
ROSDA) Arzneimittelgruppen
Insgesamt, N 39 30 53 54 1.406
Alter in Jahren (Mittelwert und Standardfehler) 69,7(0,9) 70,8 (0,9)” 69,6 (0,9)" 69,9(0,8)" 67,7 (0,2)
Frauen (%) 65,6 61,9 76,0" 65,6 55,7
Wohnort West-Deutschland? (%) 79,1 71,6 84,0 78,4 77,4
Leben in Stadten? (%) 71,7 57,6 56,1 69,5 61,2
SES (%)
Unterer 28,4 30,3 38,0 23,4 25,5
Mittlerer 67,4 60,4 52,3 58 60,2
Oberer 4,2 9,2 9,7 18,6 14,3
Rauchen (%) 20,0 11,6 10,0 15,8 14,0
Kein Sport (%) 80,8 76,8 70,3 63,6 67,3
Riskanter Alkoholkonsum?® (%) 7.2 32" 12,5 17,8 16,9
Anerkannte Behinderung (%) 426" 32,1 24,5 38,6 24,7
Chronische Erkrankungen (%)
Adipositas* 35,2 22,5 30,3 31,3 30,2
Hyperlipidamie 457 21.9% 37.2 44.0 41.0
Bluthochdruck 58.0 47.5 52.3 52.7 47.7
Herz-Kreislaufkrankhei®t 30.0 228 42.17 43.6" 26.9
Diabetes 10.8 13.8 21.1 13.8 14.1
Krebs 14.3 9.1 8.7 11.1 75
Psychische Erkrankung 20.8" 56.3 60.0™ 41.3" 7.2

% gewichtet und standardisiert auf die Wohnbevdlkerung vom 31.12.1997

West-Deutschland (Bundeslander: Schleswig-Holstein, Hamburg, Niedersachsen, Bremen, Nordrhein-Westfalen, Hessen, Rheinland-Pfalz, Saarland, Bayern, Baden-Wiirttemberg)
2Stadte (20.000 Einwohner und mehr)

3Riskanter Alkoholkonsum: Téglicher Alkoholkonsum >10 g fiir Frauen, >20 g fiir Méanner
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*Adipositas: BMI > 30kg/m?
SHerz-Kreislaufkrankheit (einschlieBlich Koronarer Herzkrankheit, Herzinsuffizienz, Schlaganfall)
P <0,05, ** p < 0,001, Chi-Quadrat-Test im Vergleich zu Personen ohne Anwendung der Arzneimittelgruppe
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In Tabelle 14 werden die rohen Mortalitdtsraten (MR) und die Mortalitdts-Raten-Ratios
(MRR) fir Personen mit und ohne Anwendung psychotroper Arzneimittelgruppen
beschrieben. Die Studienpopulation wies eine durchschnittliche Beobachtungszeit von 11,4
Jahren auf mit einer Spannbreite von 0,05 bis 14,1 Jahren. Wahrend des Follow-Ups wurden
21 Sterbefélle bei Anwendung von Opioiden, 18 Todesfalle bei Antipsychotika-Gebrauch, 23
Verstorbene bei Antidepressiva- und 26 bei Benzodiazepin-Gebrauch beobachtet. Das
entsprach z. B. einer MR von 57,7 je 1000 Personen-Jahren (PJ) bei Personen mit Opioid-
Anwendung und 53,7 je 1000 PJ bei Frauen und Mannern mit Benzodiazepin-Anwendung.
Unter den Frauen und Mannern ohne Anwendung wurden 400 Sterbefélle verzeichnet (MR
26,7 pro 1000 PJ). Die alters- und geschlechtsadjustierte MMR betrug fir Opioide 2,2, fur
Antipsychotika 1,66, fur Antidepressiva 1,56 und fur Benzodiazepine 1,57 und war im

Vergleich zu Personen ohne Anwendung fir alle Gruppen signifikant erhoht (Tabelle 14).

Der Uberwiegende Anteil der angewendeten Antidepressiva waren Nicht Selektive
Monoamin-Wiederaufnahme Hemmer (NSMRIs, ATC-Kode NO6AA) (n=45). Lediglich 2
Personen wiesen zur Basisuntersuchung die Anwendung Selektiver Serotonin-
Wiederaufnahme-Hemmer (SSRIs, ATC-Kode NO6AB) auf. Unter den Personen mit
Anwendung von NSMRs wurden 21 Sterbefélle und unter denen mit SSRI-Gebrauch wurde
1 Sterbefall beobachtet. Die alters- und geschlechtsadjustierte MMR betrug fur die
Anwendung von NSMRIs 1,58 (95 % Kl 1,06-2,38, p=0,22) und fir die Anwendung von
SSRIs 2,52 (95% Kl 0,68-9,37, p=0,152) (Daten nicht in der Tabelle).

78



Tabelle 14:Rohe Mortalitatsraten (MR) und Mortalitats-Raten-Ratio (MMR) bei Anwendung spezifischer psychotroper Arzneimittelgruppen. Mortalitats-Follow-Up.
BGS98

Insgesamt Anzahl Follow-up _ -
Verstorbener (Personen- MR (je 1000 PJ)" 95% KI MMR’¢ 95% KI*
(N) . Wert
(n) Jahre, PJ)

Personen mit Anwendung
psychotroper
Arzneimittelgruppen (ATC-
Kode)
Opioide (NO2A, RO5DA) 39 21 379,5 57,7 33,1 101,9 2,20 1,42 3,41 ,000
Antipsychotika (NO5A) 30 18 300,9 59,1 36,5 97,4 1,66 1,03 2,70 ,037
Antidepressiva (NO6A) 53 23 674,8 44,6 30,4 67,6 1,56 1,06 2,28 ,022
Benzodiazepine (NOSBA, 54 26 550,8 53,7 36,9 79,6 1,57 107 231 020

NO5CD, NO3AE)

Personen ohne Anwendung
oben genannter 1.406 400 15454,6 26,7 23,9 29,8 1 (Referenz)
Arzneimittelgruppen

* gewichtet und standardisiert auf die Wohnbevdlkerung vom 31.12.1997
§ Alters- und geschlechtsadjustiert
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Tabelle 15 beschreibt die Ergebnisse zum Mortalitatsrisiko (HR) fur den Gebrauch von
Opioiden, Antipsychotika, Antidepressiva, Benzodiazepinen unter Berlcksichtigung aller
genannten Ko-Variablen (Alter, Geschlecht, Gemeindegréf3e, Region, Rauchen, Sport,
Alkoholkonsum, Adipositas, anerkannte Behinderung, Selbstangabe zu Aarztlich
diagnostiziertem Bluthochdruck, Hyperlipidamie, Herz-Kreislaufkrankheit, Diabetes, Krebs
und psychischer Krankheit). Bei Frauen und Mannern mit Anwendung von Opioiden (HR
2,04, 95% KI 1,07-3,89), Antipsychotika (HR 2,15, 95% KI 1,11-4,15) und Benzodiazepinen
(HR 1,76, 95% KI 1,09-2,83) zeigte sich ein signifikant htheres Mortalitatsrisiko im Vergleich
zu Personen ohne Anwendung. Fur die Anwendung synthetischer Antidepressiva war die HR
nicht signifikant erhoht. (Tabelle 15).

Tabelle 15: Hazard Ratio (HR) der allgemeinen Mortalitat bei Anwendung spezifischer psychotroper
Arzneimittelgruppen. Mortalitats-Follow-Up. BGS98

HR 95% KI p-Wert
Opioide (NO2A & ROSDA) 2,04 1,07 3,89 ,029
Antipsychotika (NO5A) 2,15 1,11 4,15 ,023
Antidepressiva (NO6A) 1,24 0,70 2,19 ,465
Benzodiazepine (NO5BA, NO5CD, NO3AE) 1,76 1,09 2,82 ,020

Hazard Ratio (HR) und 95% Konfidenzintervall (95% KI) berechnet mit Cox proportional hazards models, adjustiert fir
Geschlecht, Alter (kontinuierlich), GemeindegroRe (landlich/kleinstadtisch vs. mittel-/grofRstadtisch), Region (Ost-
Deutschland, West-Deutschland), SES (unterer, mittlerer, oberer), BMI (<25, 25-30, >=30 kg/m?), Rauchstatus (Rauchen,
Ex-Rauchen, Nichtrauchen), Sport (0, <2, >=2 Stunden/Woche), riskanter Alkoholkonsum (ja, nein), offiziell anerkannte
Behinderung (ja, nein), Selbstangabe &rztlich diagnostizierter Lebenszeitpravalenz von Bluthochdruck, Hyperlipidamie,
Herz-Kreislaufkrankheit, Diabetes, Krebs, psychische Erkrankung (ja vs. nein);

Referenz: Personen ohne Anwendung einer der oben genannten psychotropen Arzneimittelgruppen

Sensitivitdtsanalysen, bei denen Personen mit Anwendung von Kombinationen der
genannten psychotropen Arzneimittel ausgeschlossen wurden, zeigten keine Anderungen in

der Signifikanz der Ergebnisse (Daten nicht in der Tabelle).

In Abbildung 4 sind die Ergebnisse der Kaplan-Meier Uberlebenskurven zur allgemeinen
Mortalitat dargestellt. Die Uberlebenswahrscheinlichkeit sank sowohl fiir Personen mit als
auch fur Personen ohne Anwendung der analysierten, psychotropen Arzneimittelgruppen.
Aus den Darstellungen wird aber deutlich, dass die Uberlebenswahrscheinlichkeit fiir Frauen
und Manner mit Anwendung von Opioiden, Antipsychotika und Benzodiazepinen, nicht aber

Antidepressiva, starker sank als bei Personen ohne Anwendung.
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Abbildung 4: Kaplan-Meier Uberlebenskurven bei Personen mit Anwendung von Opioiden,
Antipsychotika, Antidepressiva und Benzodiazepinen im Vergleich zu Personen ohne Anwendung.
Mortalitats-Follow-Up, BGS98

3.4.5 Diskussion
In der vorliegenden Langsschnittanalyse mit einem durchschnittlichen Follow-Up von 12
Jahren war der Gebrauch von Opioiden, Antipsychotika und Benzodiazepinen bei élteren, in
Privathaushalten lebenden Frauen und Mé&nnern in Deutschlandmit mit einem hdheren
Mortalitatsrisiko assoziiert. Dieses Ergebnis zeigte sich auch nach Berticksichtigung aller Ko-

Variablen.

Ein erhohtes Mortalitatsrisiko fur altere Personen nach Anwendung psychotroper Arzneimittel
wird aus zahlreichen epidemiologischen Studien berichtet. So untersuchten z. B. Register-
basierte Studien, die allgemeine Mortalitdt zwischen Patienten mit (F&lle) und ohne
ausgewahlte Krankheiten (Kontrollen) [183, 174, 169]. Unter den Kontrollen ohne Morbus
Parkinson wurde eine signifikant héhere Mortalitat beobachtet bei Anwendung von SSRIs

oder von Serotonin-Noradrenalin-Wiederaufnahme-Hemmern (HR 1,77; 95% Kl 1,64-1,91),
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Benzodiazepinen (HR 1,39; 95% Kl 1,29-1,51), Benzodiazepin-verwandten Mitteln (HR 1,27;
95% KI 1,18-1,37) sowie Antipsychotika der ersten (HR 2,12; 95% 1,82-2,47) und der
zweiten Generation (HR 2,00; 95% KI 1,66-2,43) [183]. Gleiche Ergebnisse zeigten sich bei
Kontrollen ohne Demenz [174] oder Schlaganfall [169] aber auch fur Patienten mit diesen
Erkrankungen [183, 174, 169]. Eine weitere, grof3e Register-basierte Fall-Kontroll-Studie
ergab, dass die Anwendung von Antipsychotika (OR 2,10 ,95% Kl 2,02—-2,17), Anxiolytika
(OR 1,35, 95% KI 1.32-1.38) und Antidepressiva (OR 1.43, 95% KI 1.40-1.46) im letzten
Jahr stark mit Sterblichkeit assoziiert war [146].

Im Unterschied zu Analgetika wie z. B. Aspirin oder Ibuprofen wirken narkotische Analgetika
an Opioid-Rezeptoren und erzeugen Morphin ahnliche Effekte. Da sie ein Suchtpotential
besitzen wurden sie hauptsachlich fur die Schmerztherapie bei Krebs eingesetzt. Inzwischen
werden diese Praparate zunehmend zur Therapie von Schmerzen verordnet, die nicht durch
Krebs bedingt sind. Das hat zu einer Steigerung von Todesfallen durch Uberdosierung [184]
gefuhrt. In einer prospektiven Kohortenstudie mit 50.045 Teilnehmenden im Alter von 40-75
Jahren, die von 2004 bis 2008 in die Studie eingeschlossen und Uber eine durchschnittliche
Dauer von 12,7 Jahren beobachtet wurden, fanden Khademi et al., dass die Anwendung von
Opium mit einem fast doppelt so hohen allgemeinen Mortalitatsrisiko verbunden war (HR
1,86, 95% KI 1,68-2,06) [185]. Der Gebrauch von Opium erhéhte das Mortalitatsrisiko Uber
verschiedenene Krankheiten hinweg einschlie3lich kardiovaskularer Krankheiten und Krebs
[185], aber auch bei respiratorischen [186] und Krankheiten des Verdauungssystems [187].
Wie bei Opium kann auch die Anwendung von Opioiden das allgemeine Mortalitatsrisiko
erhdhen. In unserer Studie war das allgemeine Mortalitatsrisiko bei alteren Frauen und
Mannern mit Opioid-Anwendung verdoppelt. In einer Propensity Score gematchten
Kohortenstudie, an der altere Erwachsene mit Osteoarthrittis aus den US teilgenommen
hatten, war die Anwendung verordneter Opioide im Vergleich zu NSAIDs mit einem erhdhten
Risiko der allgemeinen Mortalitdt verbunden (HR, 1,87; 95% KI 1,39-2,53) [188]. Eine
aktuellere US Propensity Score-gematchte, retrospektive Kohortenstudie, die das
Mortalitatsrisiko zwischen Personen mit Anwendung langwirkender Opioide mit dem
Gebrauch analgetisch wirkender Antikonvulsiva oder niedrig Dosis zyklischer Antidepressiva
verglich, berichtete ein signifikant héheres Mortalitatsrisiko bei Gebrauch der Opioide (HR
1.64, 1.26-2.12) [184].

Nach Literaturangaben war ein Antidepressiva-Gebrauch mit plétzlichem Tod [189] und
Suizid [190, 191]. In diesen Publikationen wurde kontrovers diskutiert, ob bei Patienten mit
Depression, die mit Antidepressiva behandelt wurden, das erhéhte Suizidrisiko auf die
Medikation oder auf die Erkrankung selbst zuriick zu fihren war. Medikamentds behandelte

Depression war assoziiert mit einem um 49% erhdhten Mortalitatsrisiko (HR 1,49; 1,03-2,16)
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bei Patienten mit systolischer Herzinsuffizienz [192]. Dieses Ergebnis wurde durch eine
Follow-Up Studie bei alteren Personen mit Herzinsuffizienz bestétigt [193]. Innerhalb der
Antidepressiva wurden unterschiedliche Effekte auf die Mortalitat fur SSRIs und trizyklische
Antidepressiva berichtet. Wéhrend der Gebrauch von Antidepressiva insgesamt (HR 0,89;
95% KI 0,71-1,13) und von SSRIs insgesamt (HR 0,90; 95% KI 0,71-1,15) nicht mit
Mortalitat assoziiert war, zeigte sich bei Anwendung von Fluoxetin - einem SSRI-Wirkstoff —
ein erhohtes Mortalitatsrisiko (HR 1,66; 95% Kl 1,13-2,44) und zwar unabhangig von
Depressionssymptomen [193]. In unserer Studie fanden wir bei Anwendung von
Antidepressiva insgesamt und bei NSMRIs kein erhOhtes Mortalitatsrisiko. Das erhohte
Mortalitatsrisiko fur SSRIs (8,84; 95% KI 3,99-19,60; p < 0.000) konnte aufgrund der kleinen
Fallzahl nicht als belastbares Ergebnis gewertet werden. Darauf wies auch das grol3e
Konfidenzintervall hin. Eine groBe Kohorten-Studie von alteren Frauen und Mannern mit
diagnostizierter Depression zeigte, dass ein erhdhtes Mortalitatsrisiko mit der Anwendung
trizyklischer Antidepressiva (HR 1,16; 95% Kl 1,10-1,22) und SSRIs (HR 1,54; 95% KI 1.,8-
1,59) assoziiert war [163]. Im Gegensatz dazu wurde bei einem durchschnittlichen Follow-Up
von 7,2 Jahren fir die Anwendung trizyklischer Antidepressiva (HR 1,74; 95% Kl 1,12-2,69),
nicht aber von SSRIs (1,15, 95% Kl 0,81-1,64, p=0.44) eine erhthte Mortalitat unter alteren
Patienten mit Koronarer Herzkrankheit berichtet [194]. Zivin et. al schatzten das Risiko fir
die Ein-Jahres-Sterblichkeit bei Antidepressiva-Gebrauch mithilfe der konventionellen und
Propensity-stratifizierten Cox-Regression und 2 Formen marginal struktureller Modelle. Im
Gegensatz zu unseren Ergebnissen fanden sie, dass eine Antidepressiva-Medikation mit
einem niedrigeren Mortalitatsrisiko in konventionellen (HR 0,93; 0,90-0,97) und Propensity
Score basierten Cox Modellen (HR 0,94; 0,91-0,98) assoziiert war [195]. Bei marginal
strukturellen Modell-basierten Schéatzungen zeigten sich entweder keine Differenzen in den
Mortalitatsrisiken (HR, 0,91; 0,66-1,26) oder ein erhohtes Risiko (HR, 1,07; 1,02-1,13)
abhangig von der Exposition (spezifiziert als "as-treated" oder als "intent-to-treat") [195]. Die
Autoren schlussfolgerten daraus, dass Antidepressiva-Gebrauch nicht assoziiert war mit
Exzess-Schaden, wenn Kklinische und demografische Merkmale sowie Behandlungs-
Selektions-Bias berlcksichtigt werden [195]. Die Ergebnisse unterstreichen, dass die
Adjustierung essentieller Ko-Variablen notwendig ist und belegen deren kritische Rolle in

Analysen zur Assoziation zwischen psychotropen Arzneimitteln und Mortalitat.

Wir fanden in unserer Studie nach Bertcksichtigung der genannten Ko-Variablen eine
signifikante Erhéhung der Mortalitat bei Personen mit Anwendung von Benzodiazepinen. In
einem systematischen Review [179] wurde ein signifikant hodheres Mortalitatsrisiko fur
Benzodiazepin-Anwendung im Vergleich zu Nicht-Anwendung gefunden (HR 1,60; 1.03-

2.49). Die Vergleichbarkeit unserer Ergebnisse mit denen anderer Studien ist
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maoglicherweise durch die grof3e Bandbreite von Definitionen hinsichtlich Studienpopulation,
Datenerfassung und Adjustierung fur mogliche Einflussfaktoren erschwert. Ergebnisse
Register-basierter Analysen bericksichtigen eine Vielzahl von Ko-Variablen einschlief3lich
Komorbiditét, jedoch nicht Lebensstil-relevante Faktoren [146, 183, 174, 169]. Wahrend nach
unseren Ergebnissen das Mortalitatsrisiko bei Personen mit Anwendung von
Benzodiazepinen auch nach Berlcksichtigung von Ko-Variablen signifikant erhéht war,
zeigte sich in einer Populations-basierten, retrospektiven Kohorten-Studie ein erhohtes
Mortalitatsrisiko nur fur die nicht adjustierten Ergebnisse (HR 1,53; 95% Kl 1,2 -1,82) nicht
aber fur die adjustierte Analyse (HR 1,01, 95% Kl 0,84-1.21) [196].

3.4.6 Starken und Limitationen

Starken unserer Studie sind, dass es sich um eine bevdlkerungsreprasentative und
bundesweite Stichprobe der alteren Bevolkerung in Deutschland handelt. Der Vitalstatus war
bei 98% der Teilnehmenden des BGS98 nach einem durchschnittlichen Follow-Up von 12
Jahren bekannt. Die gewichteten Ergebnisse konnen auf die 60-79-jahrige, in
Privathaushalten lebende Bevolkerung, verallgemeinert werden. Dariliber hinaus konnte die
Anwendung mehrerer Cox-Regressions-Modelle den Zusammenhang zwischen der
Anwendung psychotroper Arzneimittel wie Opioiden, Antipsychotika, Antidepressiva und
Benzodiazepinen mit der Mortalitdt unter Berlcksichtigung zahlreicher Ko-Variablen

erklaren.

Die Ergebnisse unserer Studie unterliegen aber verschiedenen Limitationen. Dazu gehort
erstens, dass unsere Ergebnisse nicht fur die gesamte &ltere Population in Deutschland
gelten. Frauen und Ménner, die bei der Basiserhebung 1997-1999 80 Jahre und &lter waren,
oder diejenigen, die in Krankenhdusern, Pflegeheimen oder ahnlichen Institutionen waren,
wurden aus dem Gesundheitssurvey ausgeschlossen. Hinzu kommt, dass in
Privathaushalten Lebende mit kognitiven Einschréankungen, Depressionen, mentalen oder
somatischen Erkrankungen eine hohere Wahrscheinlichkeit hatten, nicht an der
Basisuntersuchung teilzunehmen, wenn sie nicht in der Lage waren, das Studienzentrum
aufzusuchen. Da diese Personen sowohl eine hohere Wahrscheinlichkeit fir den Gebrauch
psychotroper Arzneimittel als auch fir Mortalitat haben, missen unsere Ergebnisse eher als
eine konservative Schatzung angesehen werden. Zweitens lagen uns in der Follow-Up-
Periode keine  weiteren Informationen zum  Arzneimittelgebrauch und  zu
gesundheitsrelevanten Einflussgrof3en vor, so dass deren Einfluss auf die Mortalitat nicht
bertcksichtigt werden konnte. So ist es unbekannt, wie das Anwendungsverhalten fur alle

psychotropen Arzneimittel, die zur Basisuntersuchung angegeben worden waren, Uber die
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gesamte Zeit des Follow-Ups war. Die Ergebnisse unserer Studie zu Muster und Dauer der
Anwendung psychotroper Arzneimittel belegten aber, dass mehr als die Halfte der
psychotropen Arzneimittel 12 Monate und langer eingesetzt wurden. Das traf insbesondere
fur die Hauptgruppen psychotroper Arzneimittel wie z. B. synthetische Antidepressiva
(72.4%) zu [162]. Drittens schwachte die relativ kleine Fallzahl von Sterbeféllen bei Personen
mit Anwendung psychotroper Arzneimittel die statistische Power. Das fuhrte dazu, dass
schwache Assoziationen nicht identifiziert werden konnten und verhinderte eine
Todesursachen-spezifische Analyse. Letztendlich und am bedeutendsten war, dass es sich
um Ergebnisse einer Beobachtungsstudie handelt. Unsere Ergebnisse, die einen
Zusammenhang zwischen der Anwendung von psychotropen Arzneimitteln zur
Basiserhebung und der Mortalitat zeigten, kénnen durch den Indikations-Bias beeinflusst
sein. Ein Indikations-Bias liegt vor, wenn Frauen und Manner Arzneimittel verordnet
bekommen, deren Erkrankung selbst mit dem Outcome, in diesem Fall der Mortalitat, in
Beziehung steht. Obwohl wir fiir zahlreiche Einflussfaktoren kontrolliert haben, kann es
systematische Unterschiede zwischen Personen mit und ohne Arzneimitteltherapie geben.
Frauen und Manner, die bereits eine Arzneimitteltherapie mit Opioiden, Antipsychotika,
Antidepressiva oder Benzodiazepinen erhalten, befinden sich moglicherweise in einem

schwereren Krankheitsstadium und weisen deshalb ein héheres Mortalitatsrisiko auf.

3.4.7 Schlussfolgerungen
Im Mortalitats-Follow-Up des BGS98 fanden wir einen Zusammenhang zwischen Personen
mit Gebrauch von Opioiden, Antipsychotika und Benzodiazepinen und der allgemeinen
Mortalitat. Unsere Ergebnisse werden durch Daten epidemiologischer Studien gestitzt,
sollten aber trotzdem mit Vorsicht interpretiert werden, da unsere Studie wie alle
Beobachtungsstudien Limitationen aufweist (Indikations-Bias, berlcksichtigte Ko-Variable,
systematische Unterschiede zwischen Personen mit und ohne Anwendung psychotroper

Arzneimittel).
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3.5 Abkirzungsverzeichnis

ATC Kode: Anatomisch Therapeutisch Chemischer Kode
BGS98: Bundesgesundheitssurvey 1998 (von 1997-99)

CAPI: Computer Assistiertes Personliches Interview

DEGS1: Studie zur Gesundheit Erwachsener in Deutschland, 2008-11, erste Welle
HR: Hazard Ratio

KI: Konfidenz Intervall

MR: Rohe Mortalitatsrate

MMR: Mortalitats-Raten Ratio

NSAIDs: Nicht Steroidale Anti-Inflammatorische Arzneimittel)
NSMRI: Nicht-Selektive Monoamin-Wiederaufnahme-Hemmer
OR: Odds Ratios (Quotenverhéltnisse)

OTC: Over-The Counter

PIM: Potentiell Inaddquate Medikation

PJ: Personenjahre

PZN: Pharmazentralnummer

RKI: Robert Koch Institut

SSRI: Selektive Serotonin-Wiederaufnahme-Hemmer

Z-Substanzen: Benzodiazepin-verwandte Mittel (Zolpiclon und Zolpidem)
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4. Diskussion der Ergebnisse, Gesamtbeurteilung

Interpretation der Ergebnisse hinsichtlich der im Antrag formulierten Projektziele (ggf.
unter Berlcksichtigung von Auflagen/Empfehlungen); Soll-Ist-Vergleich anhand der
Auflistung unter Pkt. 5: In welchem Ausmalld wurden die urspringlichen
Vorhabensziele und -teilziele tatsachlich erreicht? Gab es wesentliche Anderungen?

Wenn ja, wodurch und welche Konsequenzen ergeben sich hieraus fur das Projekt?

Das Projekt sollte bevolkerungsbezogene, bundesweite Ergebnisse zum aktuellen Gebrauch
psychotroper Substanzen, zu Anwendungsmustern, zur zeitlichen Entwicklung und den
gesundheitlichen Folgen bei Uber 60-Jahrigen in Deutschland generieren. Unter dem Begriff
psychotrope Substanzen wurden Psychopharmaka und Alkohol zusammengefasst. In Kapitel

3.1.3. wurde die Definition von Psychopharmaka zum Alkoholkonsum detailliert beschrieben.

Die Auswertungsstrategie und die Darstellung der Ergebnisse wurden in folgende 4 Kapitel

unterteilt:

1. Pravalenz und Determinanten des Gebrauchs psychoaktiver Substanzen bei Alteren
in Deutschland - Ergebnisse der Studie zur Gesundheit Erwachsener in Deutschland
2008-2011 (DEGS1)

2. Zeitliche Veranderungen in der Pravalenz von Psychopharmaka-Gebrauch und
Alkoholkonsum bei Alteren zwischen 1997-1999 und 2008-2011 - Ergebnisse von
BGS98 und DEGS1

3. Psychopharmaka-Gebrauch und Sturz bei Alteren in Deutschland - Ergebnisse von
DEGS1

4. Zusammenhang zwischen dem Gebrauch psychotroper Arzneimittel (Opioide,
Benzodiazepine, Antipsychotika, Antidepressiva) und Mortalitat bei Alteren.

Ergebnisse des Mortalitats-Follow-Ups des BGS98

Zu 1. Pravalenz und Determinanten des Gebrauchs psychoaktiver Substanzen bei Alteren in
Deutschland - Ergebnisse der Studie zur Gesundheit Erwachsener in Deutschland 2008-
2011 (DEGS1)

Im vorliegenden Projekt wurde diese Zielstellung einschlie3lich der Teilziele erreicht. Die
Ergebnisse wurden in einem internationalen Fachjournal publiziert und auf Fachtagungen

vorgestellt (s. Kapitel 6: Verbreitung und Offentlichkeitsarbeit der Projektergebnisse). Die
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Ergebnisse zeigen, dass Psychopharmaka-Gebrauch und Alkoholkonsum unter &lteren
Erwachsenen in Deutschland weit verbreitet sind. Trotz der hohen Risiken synergetischer
Effekte von Psychopharmaka und Alkohol, konsumieren mehr als die Halfte der Personen
mit Psychopharmaka-Gebrauch Alkohol moderat oder mindestens einmal pro Woche und
etwa 13-14% trinken taglich oder riskant. Vor dem Hintergrund gesundheitlicher Risiken und
der weiten Verbreitung des Alkoholkonsums im Alter sollte bei der Verordnung und Abgabe
von Psychopharmaka besonders auf wvulnerable Gruppen mit schlechtem
Gesundheitszustand und Polypharmazie geachtet und auf die verstarkende Wirkung von
Psychopharmaka bei gleichzeitigem Alkoholkonsum hingewiesen werden.

Zu 2. Zeitliche Veranderungen in der Pravalenz von Psychopharmaka-Gebrauch und
Alkoholkonsum bei Alteren zwischen 1997-1999 und 2008-2011 -Ergebnisse von BGS98
und DEGS1

Auch zu dem 2. Teilprojekt wurde die Zielstellung einschlielich der Teilziele erreicht.
Veroffentlicht wurden die Resultate in einer Publikation sowie durch Vortrage und Poster auf
Fachtagungen (s. Kapitel 6: Verbreitung und Offentlichkeitsarbeit der Projektergebnisse). Die
Ergebnisse der Trendanalyse zeigen, dass der Psychopharmaka-Gebrauch insgesamt bei
Alteren in Deutschland auf einem hohen Niveau unverandert geblieben ist. Im zeitlichen
Vergleich wurden jedoch Veradnderungen im Gebrauch einiger Psychopharmaka-Gruppen/-
Subgruppen und bei den Alkoholkonsummustern offensichtlich. So wurde ein signifikanter
Anstieg im Gebrauch von synthetischen Antidepressiva, Opioid-haltigen Analgetika, Z-
Substanzen, Antidementiva, Antiepileptika sowie im taglichen und moderaten Alkoholkonsum
beobachtet. Frauen, Personen mit niedrigem SES und schlechterem Gesundheitsstatus
wiesen in beiden Surveys eine hohere Pravalenz des Psychopharmaka-Gebrauchs auf,
wobei sich der Unterschied zu ihren Pendanten im zeitlichen Verlauf vergréRerte. Der
steigende Alkoholkonsum und die Zunahme der Anwendung potentiell suchterzeugender
Arzneimittel bei Alteren sind Entwicklungen, die auf ein wachsendes Public Health Problem

hinweisen.

Zu 3. Psychopharmaka-Gebrauch und Sturz bei Alteren in Deutschland -Ergebnisse von
DEGS1

Die Analyse wurde erfolgreich abgeschlossen. Die Ergebnisse wurden veroffentlicht als

Publikation im internationalen Fachjournal und auf wissenschaftlichen Tagungen (s. Kapitel
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6: Verbreitung und Offentlichkeitsarbeit der Projektergebnisse). Zusammenfassend lasst sich
einschatzen, dass das Ereignis Sturz (ein- oder mehrmalig) mit der Anwendung von
Psychopharmaka, insbesondere synthetischer Antidepressiva, signifikant assoziiert war.
Unsere Studie bestéatigt damit die bereits publizierte Evidenz zur direkten Assoziation
zwischen Psychopharmaka-Gebrauch und Sturz. In Anbetracht der zum Teil erheblichen
Konsequenzen, die ein Sturzereignis in hdherem Lebensalter nach sich zieht und vor dem
Hintergrund des betrachtlichen Psychopharmaka-Gebrauchs in dieser Altersgruppe,
unterstreichen unsere Ergebnisse die Notwendigkeit einer rationalen Arzneimitteltherapie.

Aufgrund der Limitationen unserer Studie durch die kleine StichprobengréfRe fiir einige
Untergruppen von Psychopharmaka werden aber weitere Studien bendtigt, um die
Assoziationen zwischen der Anwendung haufig benutzter Psychopharmaka, wie Hypnotika &
Sedativa und Stirzen zu untersuchen. Darlber hinaus erlaubt das Querschnittsdesign
unserer Studie nicht, Aussagen Uber Ursache und Wirkung zu treffen. So lasst sich nicht
einschatzen, ob die Anwendung von Psychopharmaka zum Sturz gefihrt hat oder ob das

Sturzereignis die Anwendung von Psychopharmaka veranlasst hat.

Zu 4. Zusammenhang zwischen dem Gebrauch psychotroper Arzneimittel (Opioide,
Benzodiazepine, Antipsychotika, Antidepressiva) und Mortalitat bei Alteren. Ergebnisse des
Mortalitats-Follow-Ups des BGS98

In der Antragstellung war das Ziel formuliert worden, gesundheitliche Folgen des Gebrauchs
von Psychopharmaka zu analysieren. Ausgehend von der Basiserhebung in BGS98 sollten
in einer Langsschnittstudie Personen mit und ohne Anwendung von Psychopharmaka
hinsichtlich gesundheitsbezogener Lebensqualitat (in DEGS1) und hinsichtlich allgemeiner
Mortalitat (im Mortalitats-Follow-Up des BGS98) untersucht werden. Im Hinblick auf die
gesundheitsbezogene Lebensqualitat wurde von einer Analyse unserer Daten Abstand
genommen, da der zeitliche Abstand zwischen den beiden Erhebungszeitpunkten BGS98
und DEGS1 mit 10 Jahren sehr groR3 ist. Der gesundheitsbezogenen Lebensqualitat und
deren moglichen Einflussgrof3en liegen dynamische Prozesse zugrunde, Uber die uns aus
dem Zeitraum zwischen den beiden Gesundheitssurveys keine Informationen zur Verfiigung
standen. Alle diesbeziiglichen Analysen wéren mit einer groRen Unsicherheit belastet

gewesen.

Bei der Analyse des Zusammenhanges zwischen Psychopharmaka-Gebrauch und Mortalitat
haben wir uns auf haufig angewendete Psychopharmaka-Subgruppen wie Opioide,
Benzodiazepine, Antipsychotika und Antidepressiva beschrénkt. Alle anderen von uns als
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Psychopharmaka definierten Subgruppen wurden nicht in die Analyse eingeschlossen, weil
deren zugrunde liegende Indikationen einen starken Zusammenhang mit der Mortalitat
aufweisen. Pflanzliche Psychopharmaka wurden ebenso nicht berticksichtig, weil diese bei
leichteren Krankheitszustanden indiziert sind und Sensitivitatsanalysen ergaben, dass sie
keinen signifikanten Zusammenhang zur Mortalitat aufwiesen. Ein Einschluss dieser
Arzneimittel hatte damit zu einer Abschwéchung des ermittelten Risikos gefuhrt. Im
Mortalitats-Follow-Up des BGS98 fanden wir eine signifikante Erhodhung des
Mortalitatsrisikos bei Opioiden, Antipsychotika und Benzodiazepinen auch nach
Berlicksichtigung relevanter Ko-Variablen. Unsere Ergebnisse werden durch Daten
epidemiologischer bzw. Klinischer Studien gestiitzt, sollten aber trotzdem mit Vorsicht
interpretiert werden, da unsere Studie wie alle Beobachtungsstudien Limitationen aufweist
(Indikations-Bias, berilicksichtigte Ko-Variablen, systematische Unterschiede zwischen
Personen mit und ohne Anwendung von Psychopharmaka). Propensity-Score-basierte
Analysen sind flir zuklnftige Studien zum Zusammenhang zwischen Psychopharmaka-

Gebrauch und Mortalitat notwendig.

Das Manuskript zum Thema ,Zusammenhang zwischen dem Gebrauch psychotroper
Arzneimittel (Opioide, Benzodiazepine, Antipsychotika, Antidepressiva) und Mortalitat bei
Alteren. Ergebnisse des Mortalitats-Follow-Ups des BGS98“ liegt vor, soll zur Publikation
eingereicht und die Ergebnisse sollen auf Fachtagungen vorgestellt werden.

Gesamtbeurteilung

Mehr als jeder flnfte 60-79-Jahrige wendet Psychopharmaka an, 66,9% konsumieren
Alkohol moderat, 17,0% riskant, 2,8% nehmen Psychopharmaka ein bei taglichem
Alkoholkonsum. Im Beobachtungszeitraum von 10 Jahren hat sich zwar der
Psychopharmaka-Gebrauch insgesamt nicht verandert, es werden aber signifikante
Veranderungen in Untergruppen und in den Alkoholkonsummustern beobachtet. Der
Gebrauch von Psychopharmaka insgesamt, von synthetischen Antidepressiva und
insbesondere von SSRIs, ist mit einem hoéheren Sturzrisiko (einmalig und wiederholt)
assoziiert. Im L&ngsschnitt zeigt sich fir Personen, die Opioide, Antipsychotika und

Benzodiazepine anwendeten, ein erhdhtes Mortalitatsrisiko.

Die Ergebnisse der einzelnen Teilprojekte verdeutlichen die Public Health Relevanz der
Anwendung psychotroper Arzneimittel bei &lteren Frauen und Mannern insbesondere bei
gleichzeitigem Konsum von alkoholischen Getranken. Dies sollte bei der Verordnung und

Abgabe von psychotropen Arzneimitteln in der arztlichen Praxis in angemessener Weise
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durch die Heilberufe kommuniziert werden, um Risiken, die mit der Anwendung verbunden

sein konnen (z.B. Sturz, Mortalitat), zu minimieren.

Nicht Gegenstand unserer Analysen, aber nicht minder bedeutend ist die Frage nach
Alternativen oder begleitenden Maflihahmen zur Therapie mit psychotropen Arzneimitteln im
Alter. Neben praventiven Angeboten zur Sturzprophylaxe wéaren in diesem Zusammenhang
vor allem auch nicht medikamenttse psychotherapeutische Ansétze zu diskutieren. Eine
multimodale Behandlung von chronischen Schmerzzustdnden in dafiir kompetenten
Schmerzpraxen oder -kliniken gehort ebenso in diesen Kontext. Nicht zuletzt sollte der
Aspekt der sozialen lIsolierung im Alter Beachtung finden und nach Ansétzen zu deren
Verminderung innerhalb der Familien aber auch der Gesellschaft gesucht werden.

Im Rahmen des Gesundheitsmonitorings am RKI soll zuklnftig mit einer Erweiterung des
Altersfensters Uber 80 Jahre hinaus der Notwendigkeit von Daten zur gesundheitlichen
Situation &lterer Menschen Rechnung getragen werden. Dies schlie3t auch differenzierte
Daten zur Anwendung psychotroper Arzneimittel und zum Konsum psychotroper Substanzen
wie Alkohol mit ein. Mit diesen Daten werden weitere Analysen zu aktuellen Pravalenzen,
Anwendungs- und Konsummustern, Risikopopulationen und zur zeitlichen Entwicklung
moglich sein. Vor dem Hintergrund der Limitationen unserer Studie erhebt sich die
Forderung nach weiteren vertiefenden Analysen zu diesem Thema. Zur Beantwortung der
Frage nach gesundheitlichen Folgen der Anwendung psychotroper Substanzen sind
insbesondere  prospektive  Kohortenstudien notwendig mit ausreichend grol3en
Teilnehmerzahlen und kirzeren Zeitraumen zur Erfassung wesentlicher, an der Zielstellung

ausgerichteter Informationen.

4.1 Ethische Uberlegungen

Vor der Teilnahme am Interview und der Untersuchung wurde in beiden Studien eine
informierte, schriftliche Einwilligung von den Teilnehmenden eingeholt. BGS98 und DEGS1
wurden vom Bundesdatenschutzbeauftragten und den Landesdatenschutzbeauftragten und
DEGS1 zusatzlich vom Ethik-Komitee der Charité-Universitatsmedizin Berlin  (Nr.
EA2/047/08) befurwortet.

Danksagung:
Wir danken allen Frauen und Mannern fir ihre Bereitschaft zur Teilnahme an den Studien.

Sie haben damit die Analysen erst moglich gemacht. Dem Referat 425 im BMG, Leiterin
Frau Kirschbaum, danken wir fur die Bereitstellung der Fordermittel zur Bearbeitung der

vorliegenden Fragestellungen.
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Interessenkonflikt:

Die Projektleitung und die Mitarbeitenden erklaren, dass kein Interessenkonflikt besteht.

4.2 Gender Mainstreaming Aspekte

Betrachtung des Projektverlaufs und der Ergebnisse unter dem Aspekt des Gender
Mainstreaming.

In die Datenerhebung waren Frauen und Manner einbezogen. In der analysierten
Altersgruppe (60-79 Jahre) war der Anteil von Frauen signifikant hdher als der der Méanner.
In den Analysen wurde deshalb das Geschlecht als Einflussgréf3e berticksichtigt. Im Text
werden Uberwiegend die weibliche und mannliche Form verwendet. An einigen Stellen wurde
jedoch auf die gendersensible Formulierung aus Griinden der besseren Lesbarkeit

verzichtet.

5 Durchfihrung, Arbeits- und Zeitplan

(Analyse der Arbeiten im Vergleich zu urspriinglichen Arbeits- und Zeitplan, Begriindung der

Abweichungen. Darstellen von positiven und negativen Erfahrungen und Problemen)

Die Durchfiihrung des Projekts erfolgte nach den in der Antragstellung festgelegten
Meilensteinen. Es kam jedoch im Projektverlauf zu Veranderungen, die zum einen
methodisch bedingt waren und zum anderen Krankheits-bedingten Ausféallen der
Mitarbeitenden anzulasten sind. Durch eine kostenneutrale Laufzeitverlangerung konnten die
einzelnen Zielstellungen aber bis auf eine Ausnahme erreicht werden. Diese Ausnahme
bezieht sich auf eine Langsschnittanalyse zum Einfluss psychoaktiver Substanzen auf die
gesundheitsbezogene Lebensqualitit. Bei der Antragstellung waren die Limitationen der
vorliegenden Daten zur Bearbeitung dieser Fragestellung nicht ausreichend bedacht worden.
Aus den aufgetretenen Problemen methodischer Art und den Personalausféllen ergibt sich,
dass diese Einflisse zukinftige bei der Arbeits- und Zeitplanung starker bericksichtig
werden muissen. Im Folgenden sind Arbeits- und Zeitplan und die Realisation differenziert

nach den Meilensteinen beschrieben.
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Meilenstein (M) 1:
Ziel: Literaturrecherche
Plan: 01.09. bis 31.12.2014; 1PM5

Da die Mittelzuweisung zum 01.12.2014 erfolgte konnte erst ab diesem Zeitpunkt mit der
Bearbeitung des ersten Meilensteines begonnen werden. Die Literaturrecherche erstreckte
sich deshalb bis Februar 2015 und wurde bei Erstellung der Manuskripte fur die einzelnen
Publikationen im weiteren Projektverlauf aktualisiert.

Ziel wurde erreicht.

M 2:

Ziel: Datenaufbereitung, Daten-Re-Kodierung und deskriptive Analysen fiir DEGS1
Plan: 01.01.2015 — 31.05. 2015; 5 PM

Bearbeitungszeit: 01.01.2015 — 31.05. 2015

Die Daten der Arzneimittelerhebungen von BGS98 lagen Qualitats-kontrolliert vor. Zur
Quantifizierung der zeitlichen Entwicklung des Gebrauchs psychoaktiver Substanzen
mussten beide Dateien (BGS98 und DEGS1) in eine gemeinsame Datenbank uUberflihrt
werden. Dabei wurden Re-Kodierungen zur Vereinheitlichung zahlreicher Variablen

notwendig.
Die deskriptiven Analysen bezogen sich auf die folgenden Fragestellungen:

o Pravalenz des Gebrauchs psychoaktiver Substanzen stratifiziert nach Alter,
Geschlecht und SES

e Anteil der Personen, mit Einnahme von psychotropen Arzneimitteln nach
Wirkstoffen/Wirkstoffgruppen (z. B. Benzodiazepine, Opioid-haltige Analgetika,
trizyklische Antidepressiva, Selektive Serotonin-Wiederaufnahme-Hemmer) nach
Alter, Geschlecht und SES

e Alkohol- und riskanter Alkoholkonsum nach Alter, Geschlecht und Sozialstatus
e Gleichzeitiger Konsum von Psychopharmaka, Analgetika und Alkohol nach Alter,
Geschlecht und SES

Ziel wurde erreicht.
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o Ko-Medikation mit anderen Préaparaten
e Kombination von verschiedenen Psychopharmaka und Analgetika (&rztlich
verschrieben + OTC)

Diese Fragestellungen wurden aufgrund der geringen Fallzahlen in den multivariablen
Analysen berlcksichtigt.
M3:

Ziel: Zusammenhangsanalysen DEGS1
Plan: 01.06.2015 — 30.10.2015; 5 PM
Bearbeitungszeit: 01.06.2015 — 28.02.2016

Im beantragten Projekt wurden Zusammenhangsanalysen vorgenommen, mit dem Ziel,
Risikopopulationen und Risikoverhalten zu identifizieren. Dabei war ein Vergleich geplant

zwischen:

e Personen mit ausschlief3licher Einnahme von Psychopharmaka
o Personen mit gleichzeitigem Gebrauch von psychotropen Arzneimitteln bei riskantem
Alkoholkonsum
Ziel wurde erreicht. Daruber hinaus wurden Zusammenhangsanalysen zum
Alkoholkonsum vorgenommen.
e Personen ohne Anwendung von Psychopharmaka und ohne riskanten
Alkoholkonsum.
Personen ohne Anwendung von Psychopharmaka und ohne riskanten Alkoholkonsum
waren die jeweilige Referenzpopulation (=1) und wurden deshalb in den multivariablen
Zusammenhangsanalysen nicht gesondert ausgewiesen
Zur Durchfuhrung der Zusammenhangsanalysen wurde die Generierung zusatzlicher
Variablen aus den vorhandenen Datensatzen notwendig. Als mdgliche Einflussfaktoren

wurden in den Zusammenhangsanalysen folgende Merkmale bericksichtigt:

Geschlecht, Altersgruppen, Bildung, allein oder mit Andern lebend, vorbestehende
Erkrankungen, Langzeitnutzung von Psychopharmaka und Alkoholkonsum, Tabakkonsum,
psychische Gesundheit, subjektive Gesundheit und Lebensqualitéat, Unfalle durch Stirze,

Mortalitat.

Ziel wurde erreicht
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Die urspringlich geplante Langsschnittanalyse mit dem Endpunkt Sturz wurde aus
methodischen Grinden in einer Querschnittsanalyse vorgenommen. Aus diesem Grund war
es lediglich mdglich, den Zusammenhang zwischen Psychopharmaka-Anwendung und Sturz

(einmalig oder mehrmalig) zu analysieren.

Ziel wurde nach Umwandlung der Fragestellung erreicht.

M4

Ziel: Trendanalysen BGS98 und DEGS1

Plan: 01.11.2015 -31.01.2016; 3 PM

Bearbeitungszeit: 01.03.2016 — 31.05.2016)

Mit der Auswertung wurde Uberprift, ob zwischen BGS98 und DEGS1 signifikante
Veranderungen in der Pravalenz des Gebrauchs psychotroper Substanzen
(Psychopharmaka und Alkohol) eingetreten sind. Die Trendanalysen wurden insgesamt und
stratifiziert nach folgenden Merkmalen durchgefihrt:

Geschlecht, Altersgruppen, SES, allein oder mit Andern lebend, Gemeindegréf3e, Region,
anerkannte Behinderung, subjektiver Gesundheitsstatus und Polypharmazie. Dartiber hinaus
wurden die zeitlichen Veranderungen zwischen BGS98 und DEGSL1 flr Subgruppen der
Psychopharmaka analysiert und die zeitlichen Veranderungen in der Langzeitanwendung (=
3 Monate) von Opioid-haltigen Schmerzmitteln, Antidepressiva und Benzodiazepinen

eingeschatzt.

Ziel wurde erreicht.

M5:

Ziel: Langsschnittanalysen zu gesundheitsrelevanten Folgen

Plan: 01.02.2016 — 30.06.2016; 5 PM,

Bearbeitungszeit: 01.06.2016- 31.10.2016

Fur Frauen und Manner, die bereits am BGS98 teilgenommen hatten, wurden dariber
hinaus Aussagen zu den gesundheitlichen Folgen des Gebrauchs haufig angewendeter
psychotroper Arzneimittel (Opioide, Antipsychotika, Antidepressiva, Benzodiazepine)

getroffen. Als Endpunkt fir die L&ngsschnittanalyse wurde die allgemeine Mortalitat definiert.

Ziel wurde erreicht.
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M6:

Ziel: Ergebnisbericht und Publikation

Plan: 01.07.2016 — 30.11.2016; 5 PM,

Bearbeitungszeit: 01.11. 2016 — 31.10.2017

Als Ergebnis der Studie wird dem Forderer der Sachbericht vorgelegt. Zur Studie mit seinen
einzelnen Teilprojekten wurden Publikationen (s. Kapitel 6: Verbreitung und
Offentlichkeitsarbeit der Projektergebnisse) in internationalen Fachjournalen eingereicht und
nach einem Peer-Review veroffentlicht. Fur die Analyse zum Zusammenhang zwischen der
Anwendung psychotroper Arzneimittel (Opioide, Antipsychotika, Antidepressiva,
Benzodiazepine) und allgemeiner Mortalitat liegt ein Manuskript vor, das zur Publikation
vorgesehen ist. Dieses Manuskript ist wie die Publikationen Bestandteil des Kapitels 6:
Verbreitung und Offentlichkeitsarbeit der Projektergebnisse.

Ziel wurde erreicht.
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6 Verbreitung und Offentlichkeitsarbeit der Projektergebnisse

Verbreitung: Darstellung der erfolgten oder geplanten Verdffentlichung der
Ergebnisse sowie der Offentlichkeitsarbeit fiir Fach- und Laienpublikum (Beitrage auf
Kongressen, Publikationen, Pressemitteilungen, Internet etc.) und der Zuganglichkeit
der Ergebnisse fir moégliche Nutzer (Verfugbarkeit tGber Internet, Manual, Buch, etc.)

Vortrage und Interviews

o Hildtraud Knopf: Vortrag auf der Fachtagung des Bundesministeriums fiir Gesundheit
am 20.4.2016

e Yong Du: Vortrag zu ,Pravalenz, Mustern und Determinanten von Psychopharmaka-
Gebrauch bei Alteren®, Jahrestagung der Deutschen Gesellschaft fiir Epidemiologie
(DGEpi), Minchen 29.08.-02.09.2016

e Yong Du: Vortrag zu ,Trends im Psychopharmaka-Gebrauch bei Alteren®, DGEpi,
Minchen 29.08.-02.09.2016 (s. PPP in Anlage)

e Yong Du: Vortrag bei der Gemeinsamen Jahrestagung der DGEpi, Deutschen
Gesellschaft fiir Medizinische Soziologie (DGMS) und der Deutschen Gesellschaft fiir
Sozialmedizin und Pravention (DGSMP), Libeck 05. bis 08. 09.2017. ,Association of
psychotropic drug use with falls among older adults in Germany. Results of the
German Health Interview and Examination Survey for Adults 2008-2011 (DEGS1)”

¢ Interview mit Hildtraud Knopf und Yong Du: ,Wie Alkohol und Psychopharmaka ftr
Senioren zum Risiko werden®, Deutschlandfunk Sprechstunde, 08.11.2016.
http://www.deutschlandfunk.de/studie-wie-alkohol-und-psychopharmaka-fuer-
senioren-zum.709.de.html?dram:article id=370799

Publikationen

e DuY, Wolf IK, Knopf H: Psychotropic drug use and alcohol consumption among older
adults in Germany: results of the German Health Interview and Examination Survey
for Adults 2008-2011. BMJ Open 2016, 6(10):e012182.
https://www.ncbi.nim.nih.gov/pmc/articles/PMC5073532/pdf/bmjopen-2016-
012182.pdf

o Wolf IK, Du Y, Knopf H: Changes in prevalence of psychotropic drug use and alcohol
consumption among the elderly in Germany: results of two National Health Interview
and Examination Surveys 1997-99 and 2008-11. BMC Psychiatry 2017, 17(1):90.
https://www.ncbi.nim.nih.gov/pmc/articles/PMC5345233/

o DuY, Wolf IK, Knopf H: Association of psychotropic drug use with falls among older
adults in Germany. Results of the German Health Interview and Examination Survey
for Adults 2008-2011 (DEGS1). PLoS One 2017, 12(8):e0182432.
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/28792521

Manuskript zur Publikation vorgesehen

o DuY, Wolf IK, Knopf H: Associations between the use of specific psychotropic drugs
and all-cause mortality among older adults: Results of the mortality follow-up of the
German National Health Interview and Examination Survey 1998
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7 Verwertung der Projektergebnisse

(Nachhaltigkeit / Transferpotential)

Welche Erfahrungen/Ergebnisse sind fir den Transfer, ggf. fur die Vorbereitung und

Begleitung der Gesetzgebung des BMG geeignet?

Die Studie weist eine hohe Pravalenz der Anwendung von Psychopharmaka bei alteren in
Privathaushalten lebenden Frauen und Mannern in Deutschland aus. Dieser Anteil zeigt sich
auch im zeitlichen Vergleich als unverandert. Hinzu kommt fiir einen Teil der Personen mit
Psychopharmaka-Anwendung der Konsum von Alkohol. 2,1% der Bevolkerung im Alter von
60 bis 79 Jahren nehmen Psychopharmaka ein und trinken Alkohol taglich und riskant.
Dieser Prozentsatz stellt eine sehr konservative Schéatzung dar, da in Befragungen der
Konsum von alkoholischen Getranken erfahrungsgemaf eher niedriger angegeben wird, als
er tatséchlich ist.

Auf die Verstarkung der Wirkung von Psychopharmaka bei Alkoholgenuss wird zwar in den
Fachinformationen oder auf den Beipackzetteln der Praparate hingewiesen. Unsere
Ergebnisse unterstreichen aber die Notwendigkeit der Aufklarung der Patientinnen und
Patienten in der medizinischen Praxis bei Verordnung und Abgabe von Psychopharmaka.

Wie wirken sich die Projektergebnisse auf die Gesundheitsversorgung/Pflege aus?

Arztinnen und Arzte sollten bei der Verordnung von Psychopharmaka darauf hinweisen, dass
der gleichzeitige Konsum von Alkohol die Wirkung und Nebenwirkung der Arzneimittel
verstarkt. Durch die altersbedingten Veranderungen der Fahigkeiten des Organismus, auf
Arzneistoffe zu reagieren und/oder diese auszuscheiden, trifft das insbesondere bei alteren
Frauen und Mannern zu. Unsere Ergebnisse belegen erneut den Zusammenhang zwischen
Psychopharmaka-Anwendung und Sturzgefahr sowie den Einfluss von Opioiden,

Antipsychotika und Benzodiazepinen auf die allgemeine Sterblichkeit.

Eine Aufklarung tber Nebenwirkungen und Risiken sollte auch bei sogenannten OTC-
Praparaten, die ohne arztliche Verordnung eingesetzt werden durch Apothekerinnen und

Apotheker erfolgen.

Darliber hinaus sollte die Versorgung von alteren Menschen mit psychischen Problemen
nicht allein durch medikamentdse Therapien erfolgen, sondern unter anderem durch
Psychotherapie und soziale Netzwerke erganzt werden. Eine Langzeitverordnung von

Opioiden sollte starker durch kompetente Schmerzambulanzen erfolgen oder zumindest
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begleitet werden. Unsere Ergebnisse legen nahe, dass Versorgungsstrategien fur altere

Frauen und Manner in diesem Bereich weiterentwickelt werden muissen.
Was wird nach Projektende mit den aufgebauten Strukturen passieren?

Die Studienergebnisse basieren auf Daten des Gesundheitsmonitorings und wurden - aul3er
der Projektleitung - durch wissenschatftliche Mitarbeiter, die aus Mitteln des Drittmittelprojekts
finanziert wurden, bearbeitet. Diese Projektstellen konnten nicht verstetigt werden. Durch
das detaillierte Arzneimittelinterview, das im Rahmen der Gesundheitssurveys im RKI auch
zuklnftig durchgefihrt wird, kénnen Pravalenz, Determinanten und zeitliche Entwicklung der
Anwendung von Psychopharmaka auch zuklnftig erfasst werden. Eine erneute Forderung
oder Verstetigung der pharmakoepidemiologischen Forschung kbénnte zu einer

kontinuierlichen diesbeziiglichen Berichterstattung fuhren.
Weitere Implikationen der Ergebnisse (z.B. fur weiterfuhrende Fragestellungen)?

Aus den Ergebnissen unsere Studie und deren Limitationen ergeben sich Ansatzpunkte fir
weiter fuhrende und vertiefende Analysen. Dazu gehéren die Forderung nach einer
Erweiterung des Altersfensters tuber 80 Jahre hinaus und die Einbeziehung von Frauen und
Mannern, die nicht mehr in Privathaushalten, sondern in Pflegeeinrichtungen leben. Diesen
Forderungen kann mit den Instrumenten eines erweiterten Gesundheitsmonitorings
nachgegangen werden. Gegenwartig wird mit dem Projekt ,IMOA (Improving Health
Monitoring in Old Age)‘ die Entwicklung eines Rahmenkonzepts zur Erweiterung des

Indikatoren-gestitzten Gesundheitsmonitorings fir die Bevolkerung ab 65 Jahren pilotiert.

Zur Einschatzung gesundheitsrelevanter Folgen der Anwendung psychotroper Substanzen
sind weitere Studienansatze mit einem prospektiven Studiendesign zusatzlich zu den

Erhebungen im Rahmen des Monitorings notwendig.

8 Publikationsverzeichnis

Verzeichnis der im Projekt entstandenen Publikationen, Diplom- und Doktorarbeiten

(soweit zutreffend)
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Du Y, Wolf IK, Knopf H: Psychotropic drug use and alcohol consumption among
older adults in Germany: results of the German Health Interview and
Examination Survey for Adults 2008-2011. BMJ Open 2016, 6(10):e012182.
https://www.ncbi.nim.nih.gov/pmc/articles/PMC5073532/pdf/bmjopen-2016-
012182.pdf

o Wolf IK, Du Y, Knopf H: Changes in prevalence of psychotropic drug use
and alcohol consumption among the elderly in Germany: results of two
National Health Interview and Examination Surveys 1997-99 and 2008-11.
BMC Psychiatry 2017, 17(1):90.
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC5345233/

Du Y, Wolf IK, Knopf H: Association of psychotropic drug use with falls among
older adults in Germany. Results of the German Health Interview and
Examination Survey for Adults 2008-2011 (DEGS1). PLoS One 2017,
12(8):e0182432.
https://www.ncbi.nim.nih.gov/pubmed/28792521
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9 Anlagen

(bitte dem Sachbericht als getrenntes Dokument beifiigen)

- Kurze Erlauterung von wesentlichen Abweichungen vom Finanzierungsplan (z.B.
erhebliche Mehr- oder Minderausgaben, wesentliche Anderungen in der

Personalstruktur)

Es wurde eine kostenneutrale Laufzeitverlangerung beantragt und gewahrt.

- Gemals ANBest-P (Nr. 6.2.1) ist auf die wichtigsten Positionen des zahlenméaRigen
Verwendungsnachweises einzugehen. Die Notwendigkeit und Angemessenheit der

geleisteten Arbeit ist zu erlautern.

Fir das Drittmittelprojekt wurden lediglich Personalkosten beantragt und genehmigt.
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