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Vorwort
Das Wichtigste: Informationen fiir unsere Versicherten

Zum siebten Mal wird unser GEK-Arzneimittel-Report veroffentlicht,
zum siebten Mal bietet die GEK Informationen Uber die Arzneimittel-
versorgung unserer Versicherten an, die wir in unserem Alltag nutzen
kénnen, um Uber-, Unter- und Fehlversorgung zu entdecken und uns
in diesen Fallen fir die Verbesserung der Qualitat einzusetzen. Dies
trifft nicht immer auf Zustimmung. So haben wir uns bereits vor einigen
Jahren Kritik von Arztinnen und Arzten sowie von Arztekammern ,einge-
handelt, als wir auf die haufige Verordnung von Schlaf- und Beruhi-
gungsmitteln hingewiesen haben, die auf Dauer zur Abhangigkeit fih-
ren. 1,9 Millionen Menschen, darunter vor allem Frauen und altere Men-
schen, so die Deutsche Hauptstelle fiur Suchtfragen, sind derzeit abhan-
gig von Arzneimitteln. Abhangig sind sie vor allem von rezeptpflichtigen
Praparaten, die zunachst einmal verordnet werden mussen, bevor sie
eingenommen werden kénnen. Daher war es fiir uns ein Anliegen, auf
diese problematische Verschreibungspraxis mancher Arztinnen und Arzte
hinzuweisen, um die Notwendigkeit der Behandlung abklaren zu kénnen.
Und es zeigte sich auf Grund unserer Auswertungen, dass bei langst nicht
allen Verschreibungen eine medizinische Begriindung gefunden werden
konnte. Es hat uns daher gefreut und es war gleichzeitig eine Bestatigung
fir unsere Bemihungen um die Sicherheit und Qualitat in der Versorgung
unserer Versicherten, dass die Bundesarztekammer nun einen Leitfaden
fir Arztinnen und Arzte herausgegeben hat, der Regeln fiir die Verordnung
von Arzneimitteln aufstellt, die zu Abhangigkeit fihren kdnnen. Die Sucht
auf Rezept muss eingeddmmt werden!

Um Informationen fiir die Versicherten der GEK und der gesetzlichen
Krankenversicherung insgesamt geht es auch, wenn wir den Nutzen und



die Risiken von Hormonen fiir Frauen in den Wechseljahren diskutieren.
Noch immer ist die Verordnungsmenge hoch, noch immer gibt es viel
zu haufig Behandlungen, die langer als funf Jahre dauern. Dabei ist be-
kannt, dass mit der Dauer der Einnahme von Hormonpraparaten das
Risiko steigt, an Brustkrebs zu erkranken. Die GEK hat es sich zur Auf-
gabe gemacht, die Ergebnisse dieser Auswertungen als Basis fur Infor-
mationskampagnen zu nutzen — Frauen sollen selber mitentscheiden
kénnen, wenn es um die Einnahme solcher Mittel geht, sie sollen mit
ihren Arztinnen und Arzten den fiir sie richtigen Weg finden, um mit den
auftretenden Belastungen wahrend der Wechseljahre fertig zu werden.

Eine Verbesserung der Qualitat der Versorgung ist seit jeher unser Ziel.
Dabei helfen uns die Analysen und Schlussfolgerungen aus dem GEK-
Arzneimittel-Report, den das Projektteam um Professor Glaeske vom

Zentrum fur Sozialpolitik der Universitat Bremen jahrlich erarbeitet. Wir
mochten uns einmal mehr fir die gute Zusammenarbeit bedanken.

Schwabisch Gmiind, im Juni 2007

[ito
Dieter Hebel

Vorstandsvorsitzender der GEK



1 Einleitung

11 Die Grenzen der Wirtschaftlichkeit

»Grenzverletzungen” in der Arzneimittelversorgung durch
Strukturen und Interessen

Vor der Vermarktung von Arzneimitteln steht die Zulassung durch das
Bundesinstitut fir Arzneimittel und Medizinprodukte (BfArM), einer Bundes-
oberbehdrde, die den Zugang zum Markt, die Nachzulassung und die
Marktriicknahme regelt. Zusatzlich hat sie die Aufgabe der Risikoabwehr
und der Bewertung von unerwiinschten Arzneimittelwirkungen.

Nun hat das BfArM ohne Zweifel einen groRen Einfluss auf die Versorgung
der Bevolkerung mit Arzneimitteln, ob in der Selbstmedikation oder in der
arztlichen Verschreibung — Mittel, die nicht auf dem deutschen Markt sind,
kénnen weder gekauft noch verordnet werden, von einzelnen Ausnahmen
abgesehen, wenn notwendige Mittel importiert werden miissen, die bei uns
noch nicht auf dem Markt verfligbar sind. Drei gesetzliche Anforderungen
sind es, die in der Zulassung nach dem Arzneimittelgesetz (AMG) durch
Studien belegt werden missen: Dabei geht es um den Nachweis der
Wirksamkeit, der Unbedenklichkeit und der pharmazeutischen Qualitat.
Diese Nachweise werden in klinischen Prifungen vor der Zulassung an
einigen hundert bis wenigen tausend Patientinnen und Patienten geflhrt.
Schon hier beginnt aber ein Problem, das fir die spatere Anwendung des
Mittels von hoher Bedeutung ist: Die klinischen Prifungen sind gepragt von
Ein- und Ausschlusskriterien fiir die Probanden- und Patientenpopulation,
um die Wirksamkeit und die mdglichen unerwlnschten Wirkungen des
Arzneimittels, z.B. gegen den zu hohen Blutdruck, méglichst ,ungestort”
durch andere Krankheiten oder Arzneimittel erkennen zu kénnen. Zudem
werden nach wie vor in der Mehrzahl mannliche Patienten im mittleren



Alter in die Prufungen eingeschlossen; Frauen, altere Menschen oder
Kinder sind eher selten Patienten in klinischen Prifungen, selbst wenn das
betreffende Arzneimittel auch und vorzugsweise bei solchen Populationen
angewendet werden soll, wie z.B. Antihypertensiva und Antidiabetika,
Psychopharmaka und cholesterinsenkende Mittel. Die klinische Prifung
hat daher in ihrem herstellerinduzierten und arzneimittelorientierten
Charakter wenig mit der Versorgung von Kranken nach der Zulassung
gemein, die doch arztinduziert und patientenorientiert durchgefiihrt wird.
Ein Nutzen fur die Patientinnen und Patienten ist aus klinischen Prifun-
gen nur selten abzulesen, es sei denn, dass — wie z.B. in der Onkologie
—auch schon ,echte“ und nicht ,artifizielle“ Patienten in die Prifungen vor
der Zulassung eingehen.

Durch den Zulassungsprozess bekommt das jeweilige Arzneimittel den
Marktzugang, es etabliert oder erweitert die therapeutischen Maoglich-
keiten in der Arzneimitteltherapie. Die Produktzulassung ist daher die
wesentliche Voraussetzung fur die Anwendung eines Arzneimittels im
Rahmen der arztlichen Versorgung und damit auch im vertragsarztlichen
Bereich der gesetzlichen Krankenversicherung (GKV).

Daher konstituieren die Zulassungsentscheidungen auch die Struktur-
qualitdt unseres Arzneimittelmarktes, sie beeinflussen das Angebot in
seiner Art und Differenzierung, sie setzen den Rahmen des Repertoires
fir die Therapie mit Arzneimitteln. Dieses Repertoire von derzeit rund
52.000 Arzneimitteln ist in Deutschland deutlich gréRer als in anderen
Landern — und dies ist nicht nur bedingt durch die spezifische Zahlweise
in Deutschland, nach der auch jede Starke und jede Applikationsform
eines Mittels einzeln gezahlt wird.

In der Zulassung wird eine absolute Entscheidung getroffen, einem Mittel
darf z.B. nicht die Zulassung versagt werden, wenn es gegeniiber anderen



bereits verfligbaren Mitteln keinen zusatzlichen Nutzen hat, weder in
Bezug auf die therapeutische Wirksamkeit noch auf die Kosten, es sei
denn, besondere Risiken sprechen gegen eine positive Entscheidung.
In der Versorgung von Patientinnen und Patienten muss dagegen eine
relative Entscheidung getroffen werden, es wird im Rahmen eines Ver-
gleichs der aus therapeutischer Sicht in Frage kommenden Interventio-
nen entschieden — auch unter Berucksichtigung nicht-medikamentoser
Behandlungen. Diese relative Entscheidung obliegt in der GKV vielmehr
den Vertragsarztinnen und -arzten, die im Rahmen ihrer Verordnungs-
tatigkeit auf das Wirtschaftlichkeitsgebot verpflichtet sind und damit nach
den Anforderungen des 5. Sozialgesetzbuches (SGB V) ihre Auswahl zu
treffen haben.

Wahrend also das Arzneimittelrecht als eine der zentralen Aufgaben
die Zulassungsentscheidung regelt, gibt das Versorgungsrecht im 5.
Sozialgesetzbuch (SGB V) den Rahmen und die Anforderungen fiir
medizinische Leistungen vor, die Arzte erbringen, Patienten erwarten
und Kassen bezahlen diirfen. Diese Leistungen haben sich am Nutzen
und an der Wirtschaftlichkeit der jeweiligen MalRnahmen zu orientieren,
Grundlage fiir die Auswahl ist der allgemein anerkannte Kenntnisstand
in der Medizin und die Berlcksichtigung des therapeutischen Fortschritts
(siehe §§ 2, 12 und 70 SGB V). Wahrend also — bezogen auf Arzneimittel
— das Zulassungsrecht im AMG allein den Nachweis der Wirksamkeit,
Unbedenklichkeit und pharmazeutischen Qualitdt des einen Produktes
fordert, fir das ein Hersteller in einer von ihm bestimmten Indikation
die Zulassung beantragt, sind die Vertragsarztinnen und -arzte in der
alltaglichen medizinischen Versorgung verpflichtet, unter allen ange-
botenen und mdglichen Optionen zum Erreichen eines bestimmen kli-
nisch relevanten Therapieziels gegeneinander abzuwagen und das mit
dem besten Kosten-Effektivitatsverhaltnis auszuwahlen — nicht immer
eine einfache Aufgabe, wenn man alleine an die 2,8 Mio. Entscheidungen
pro Tag in Deutschland allein im Arzneimittelbereich denkt.



Unnoétige Ausgaben sind immer Verschwendung!

Wirtschaftlichkeit bedeutet eben mehr als der verkirzte Blick auf Kosten-
aspekte, es geht um das Verhaltnis von Kosten und Qualitat, um das — wie
es in der Alltagssprache heiRen wirde — Preis-Leistungsverhaltnis. Und
dass damit keineswegs nur niedrige Ausgaben angestrebt werden, lasst
sich bereits aus den Konkretisierungen der eher allgemein gehaltenen
SGB V — Anforderungen in den Arzneimittel-Richtlinien ablesen: Dort
heillt es in Punkt 10 mit Hinblick auf die Auswahl eines Arzneimittels: ,Vor
den Kosten rangiert der therapeutische Nutzen®, was letztlich bedeutet,
dass auch eine teure Therapie wirtschaftlich sein kann, wenn denn der
Nutzen und der Therapieerfolg nur mit diesem Mittel zu erreichen ist (z.B.
Herceptin bei Brustkrebs oder Betaferon bei Multipler Sklerose).

Die Verklirzung des Wirtschaftlichkeitsbegriffes auf Kosten und die
Foérderung der Wirtschaftlichkeit allein durch reine Kostendampfungs-
maflnahmen leitet daher auch in die Irre — Kostendampfungsmalnahmen
alleine sind immer nur kurze Zeit wirksam gewesen, wie auch die Uber-
sicht (s. Abbildung 1.1) Gber die vergangenen 20 Jahre zeigt. Zwar wurde
durch die Einfuhrung eines Budgets in den alten Bundeslander im Jahre
1993 kurzfristig der Anstieg der Ausgaben gebremst, das Gleiche gilt fur
die Auswirkungen des GKV-Modernisierungsgesetzes (GMG) im Jahre
2004 — nur langfristig hat keine dieser MalRnahmen gewirkt, der Kosten-
anstieg ist allenfalls parallel nach unten verschoben worden. Wirtschaft-
lichkeit kann letztlich nur durch strukturell nachhaltig wirkende Interven-
tionen erreicht werden. Im Ubrigen bewegen sich — absolut gesehen
— die Ausgaben fir Arzneimittel in Deutschland im Mittel auf der Ebene
anderer europaischer Lander, sie sind im internationalen Vergleich eher
unauffallig. Genau hier zeigt sich denn auch, dass eine reine Kostenbe-
trachtung die wirklichen Probleme nicht erfasst, die namlich darin liegen,
dass nach wie vor erhebliche Rationalisierungsreserven bestehen: Es
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wird oftmals unnétig teuer und oftmals zu viel verordnet — hier liegt das
wirkliche Probleme in Deutschland. 3 - 3,5 Milliarden Euro (immerhin rd.
13 % der Ausgaben in der GKV-Arzneimittelversorgung) waren denn auch
im Jahre 2005 einzusparen gewesen, ohne Verlust an Qualitat und ohne
auch nur eine einzige Verordnung weniger auszustellen, wenn denn bei
der Auswahl von Arzneimitteln die jeweils kostenglnstigen Alternativen
beriicksichtigt worden waren (Schwabe & Paffrath, 2007; Glaeske &
Janhsen, 2006). Und dies ist beitragssatzrelevant — dieses Rationalisie-
rungspotenzial entspricht immerhin 0,3 bis 0,35 Beitragssatzpunkten (1
Beitragssatzpunkt bedeutet in der GKV derzeit rund 10 Mrd. Euro).

Abbildung 1.1  Verdnderungen der GKV-Arzneimittelausgaben je Mitglied
gegeniiber dem Vorjahr in Prozent
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Angaben fiir 2004: Vorlaufiges Rechnungsergebnis 1.-3. Quartal 2004, bis 1991 nur alte Bundes-
lander, ab 1992 alte und neue Bundeslander.
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Die Wirtschaftlichkeit berGhrt auch die gewahlten Behandlungsebenen:
So kann eine ambulante Arzneimitteltherapie effizienzoptimierend wirken,
wenn auf diesem Weg teurere stationare Behandlungen vermieden werden
kénnen — die Wirtschaftlichkeitsanforderung bezieht sich eben nicht nur
auf einzelne Sektoren, sondern auf den gesamten Behandlungsablauf.
Das Konzept vom ,Sparen mit Arzneimitteln® bekommt in diesem
Zusammenhang eine besondere Bedeutung. So sind viele Neuroleptika
geeignet, lang andauernde Aufenthalte von Menschen mit Schizophrenie
oder Psychosen in stationaren geschlossenen Einrichtungen zu
verkurzen, Bisphosphonate kdnnen die Frakturhaufigkeit bei Osteoporose
verringern und damit Krankenhausbehandlungen vorbeugen (Haussler
et al., 2006), die Anwendung von Thrombozytenaggregationshemmern,
Beta-Rezeptorenblockern und CSE-Hemmern kann einem Re-Infarkt
und damit einem erneuten Krankenhausaufenthalt vorbeugen. Ein
weiteres Beispiel ist die Eradikationstherapie bei Helicobacter pylori
verursachten Magen-Darm-Ulzerationen. Eine solche Therapie bei einem
peptischen Ulkus Uber 7 Tage kann sowohl die dauerhafte Therapie
mit Protonenpumpenhemmern (PPIl) oder H2-Antagonisten als auch
stationare Behandlungen (z.B. Operationen) vermeiden helfen und ist
damit ein gutes Beispiel fur eine sektorenibergreifende Wirtschaftlich-
keitsbetrachtung (Lind, 1999). Die Arzneimitteltherapie im Rahmen einer
Eradikation, z.B. mit zwei Antibiotika und einem PPI (Triple-Therapie),
ist zwar im Mittel teuerer als eine dauernde Therapie mit PPIs oder H2-
Antagonisten (pro Jahr 184 Euro vs. 86 Euro), Uber alle Kostenanteile
betrachtet sind die eradizierten Patienten aber letztlich wirtschaftlicher
behandelt: Die mittleren Jahresbehandlungskosten incl. der anfallenden
stationaren Kosten bei den jeweiligen Patientenpopulationen sprechen
mit 732 Euro bei den nicht eradizierten gegeniiber 268 Euro bei den
eradizierten eine deutliche Sprache zugunsten einer teureren ambulanten
Arzneimitteltherapie (Haussler et al., 2004). Dieser positive Aspekt
soll allerdings nicht die Forderung Uberdecken, dass dort, wo unndétig
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teuer oder insgesamt unnétig verordnet wird, im Sinne des Wirtschaft-
lichkeitsgebotes an Arzneimitteln gespart werden muss. Uberfliissige
Ausgaben, auch mit kostenglinstigen Arzneimitteln, sind insbesondere in
einem Versicherungssystem mit begrenzten Mitteln wie der GKV immer
Verschwendung.

Uber-, Unter- und Fehlversorgung sind unwirtschaftlich

Und schlie3lich muss die Wirtschaftlichkeit an der gesamten Versor-
gungsqualitdt gemessen werden — jede Form von Uber-, Unter- und
Fehlversorgung ist unwirtschaftlich, weil der Bedarf an qualitativ guter
Behandlung nur unzureichend berlcksichtigt wird. Dabei geht es im
Ubrigen nicht nur um den Vergleich der Arzneimittel untereinander, die
Entscheidung kann auch durchaus zwischen unterschiedlichen Thera-
pieverfahren und Behandlungsstrategien erfolgen, die Arzneimittelthera-
pie ist oftmals nur eine Option unter mehreren Behandlungsalternativen.
In der Konsequenz bedeutet dies im Ubrigen, dass die nieder-
gelassenen Vertragsarzte, fur die das SGB V vorrangig gilt, immer wie-
der aufs Neue verpflichtet sind, im Sinne einer Effizienzoptimierung zu
entscheiden: Wenn ein notwendiges Therapieziel mit weniger einge-
setzten Ressourcen erreicht werden kann als bisher, muss sich ein Arzt
fur diese Option entscheiden, gleich bleibende Ressourcen sollten unter
effizienzoptimierenden Aspekten zu einem besseren als bisher moglichen
Therapieergebnis fuhren.

Scriba hat kirzlich das schon im Jahre 2001 vom Sachverstandigenrat

aufgestellte Konzept der Unter-, Uber- und Fehlversorgung noch einmal
zusammengefasst (s. Tabelle 1.1).
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Tabelle 1.1 Erlauterungen zur Unter-, Uber- und Fehlversorgung
(Scriba, 2006)

Leistung / Bedarf Leistung wird fach- Leistung wird nicht Leistung wird nicht
gerecht erbracht fachgerecht erbracht  erbracht

Nur objektiver, kein

o Bedarfsgerechte (Latente)
subjektiver Bedarf Fehlversorgung
(latenter Bedarf) Versorgung Unterversorgung
Subjektiver und Bedarfsgerechte Unterversorgung,
objektiver Bedarf Versorgung Fehiversorgung gaf. Fehlversorgung
Nur subjektiver, kein  Uberversorgung, (ggf. Uberversorgung und  Bedarfsgerechte
objektiver Bedarf Fehlversorgung) Fehlversorgung Versorgung

Unter-, Uber- und Fehlversorgung bedeuten in jedem Fall ,Grenz-
verletzungen® der Wirtschaftlichkeit, Therapieentscheidungen werden
nicht nach dem Bedarf getroffen. Die noch immer groRzlgige Verord-
nung von Hormonpraparaten in den Wechseljahren oder die haufige und
dauerhafte Verschreibung von Schlaf- und Beruhigungsmitteln gehort
sicherlich zu dem Bereich von Uber- und Fehlversorgung, im Indikati-
onsbereich Asthma liegen Uber-, Unter- und Fehlversorgung nebenein-
ander vor: Zu haufig und auch falsch, namlich regelmafig, werden Beta-
2-Sympathomimetika eingesetzt, inhalierbare Glucocorticoide dagegen
noch immer zu selten. Und im Bereich der Osteoporosetherapie muss
von einer Unterversorgung mit Bisphosphonaten ausgegangen werden
— mit der Folge vermeidbarer Briiche (Haussler et al, 2006). Unterversor-
gung und Fehlversorgung sind auch deshalb unwirtschaftlich, weil es zu
unerwilinschten oder vermeidbaren Folgeleistungen kommen kann: Die
Fehlversorgung mit Benzodiazepinen fuhrt auf Dauer zu Abhangigkeit
mit der Folge, dass entweder fortlaufend weiter therapiert wird (Verord-
nung zur Vermeidung von Entzugserscheinungen oder von stationarer
Entgiftung) (Janhsen & Glaeske, 2002; Glaeske & Hoffmann, 2006),
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Unterversorgung bei Asthmatikern mit inhalierbaren Glucocorticoiden
fuhrt haufig zu Krankenhauseinweisungen mit erheblichen Folgekosten.

Wichtig ist es, im Zusammenhang mit Unter-, Uber- und Fehlversorgung
auf den keineswegs nur semantischen Unterschied von Bedarf und
Bedurfnis hinzuweisen: Der Bedarf ist objektiv ableitbar, z.B. durch die
Anwendung von Ergebnissen aus der evidenzbasierten Medizin, ein
Bedurfnis befriedigt eher subjektive Wiinsche (,nice to have®), ohne mit
einem Behandlungsbedarf Uibereinstimmen zu missen. Im Rahmen der
Gesamtausgaben fiir Gesundheit in Deutschland, die im Jahre 2005 etwa
240 Mrd. Euro betrugen (in der GKV wurden 145 Mrd. Euro ausgegeben),
sind auch Ausgaben flr Bedurfnisse mit einbezogen — viele Leistungen
aus dem Bereich von Wellness- oder 1GeL-Angeboten sind unter diese
Kategorie zu subsummieren (IGeL = Individuelle Gesundheitsleistungen).
Dass manche Leistungen aus dem IGeL-Katalog auch Auswirkungen auf
die Ausgaben in unserem GKV-System haben, soll der Vollstandigkeit
halber kritisch angemerkt werden. Beispiel die Messung des Prostata-
spezifischen Antigens (PSA-Test) im Rahmen von Friiherkennungs-
untersuchungen bei eigentlich gesunden Mannern um die 50. Wenn ein
erhohter Wert anfallt, werden zumeist weitere diagnostische MalRnahmen
durchgefiihrt, z.B. eine Stanzbiopsie. Und die wird dann — man méchte
sagen natirlich — bei GKV-Versicherten zu Lasten der jeweiligen
Krankenkasse abgerechnet. Und dies, obwohl bei vielen Experten Zweifel
an dieser Friherkennungsmethode vorherrschen. Gabe es namlich keine
Zweifel am Nutzen dieses Tests, ware dieser Test auf Prostata-Krebs
langst in den Leistungskatalog der GKV aufgenommen worden. Da aber
derzeit noch die Fragen Uberwiegen und Antworten erst demnachst aus
grolRen europaischen Studien zu erwarten sind, kann dieser Test derzeit
nicht als allgemeine Friherkennungsmafnahme bei gesunden Mannern
empfohlen werden (Becker, 2006; Koch, 2002; Wehmayr & Koch, 2003).
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1.2 Filinf Anséatze fiir mehr Wirtschaftlichkeit

Insgesamt sind also zumindest flinf Bereiche anzusprechen, wenn es um
die Beachtung des Wirtschaftlichkeitsbegriffes und der damit verbundenen
Anforderung an eine Effizienzoptimierung geht:

e Es geht um die Betrachtung innerhalb einer bestimmten Leistungsart
und die Aufforderung zur Substitution mit preiswerten Alternativen,
wenn dies moglich ist (z.B. beim Verordnen von Arzneimitteln
untereinander wie in der ALLHAT-Studie, die gezeigt hat, dass
kostengunstige Arzneimittel, wie Diuretika, nach wie vor zu den Mitteln
der 1. Wahl gehoren) (The ALLHAT Officers and Coordinators, 2002)

e Es geht um die Betrachtung unterschiedlicher Leistungsarten neben-
einander, weil auch nicht-medikamentdose und/oder nichtarztliche
Behandlungen effizienzoptimierend wirken kénnen (z.B. statt einer
dauerhaften Verordnung von nicht-steroidalen Antirheumatika
die Anwendung von physiotherapeutischen Malinahmen (siehe
Europaische Leitlinie zur Behandlung von Rickenbeschwerden,
Becker et al., 2006) oder der Vergleich von Venentherapeutika und
Kompressionstherapie (z.B. Diehm et al., 1996)

e Es geht um die sektorenibergreifende Betrachtung, die z.B. das
~Krankenhaussubstitutionspotenzial® von Arzneimitteln ausschopft,
um teure stationdre Behandlungen zu vermeiden (siehe Eradi-
kationstherapie; Haussler et al., 2004)

e Es geht um die bedarfsgerechte Versorgung, die jede Art von Uber-,
Unter- und Fehlversorgung vermeidet (weniger Hormone und
Benzodiazepine, mehr Bisphosphonate bei Osteoporose usw.) (z.B.
Fath, 2003; Haussler et al.; 2006, Glaeske & Hoffmann, 2006)
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e Und es geht schlieBlich um Verzicht, wenn gar keine Therapie erfor-
derlich ist, schon gar keine mit Arzneimitteln (z.B. Expektorantien
wie ACC, die immer noch bei Erwachsenen und Kindern eingesetzt
werden (Schwabe, 2007) oder angeblich durchblutungsférdernde
Mittel mit Gingko-Extrakt bei der Behandlung von Tinnitus (Drew
& Davis, 2001) (allgemein zu diesem Problem Gysling & Kochen,
1987)

Diese Strategien der Effizienzoptimierung werden noch viel zu selten
konsequent in der medizinischen Behandlung allgemein und in der
GKV-Arzneimittelversorgung im Speziellen berucksichtigt, die Grenzen
der Wirtschaftlichkeit zu wenig beachtet. Das liegt keineswegs und
ausschlieRlich an einem Unverstandnis der Arztinnen und Arzte fir
die Verbindung von Nutzen und Wirtschaftlichkeit, sondern letztlich an
einem Mangel konsequent durchgeflihrter Bewertungen insbesondere
neuer Mittel, die von ihren Herstellern jeweils nicht nur als neu, sondern
auch als therapeutisch innovativ beworben werden, um auf diese
Weise den Arztinnen und Arzten zu signalisieren, dass mit ihnen eine
bessere, vertraglichere und einfachere Therapie als bisher méglich ware.
Manchmal treffen diese Aussagen auch zu, oft genug jedoch nicht. Und
dann tragen solche eher zur Fehlorientierung bei, da sie bislang kaum
auf eine wirksame ,Gegendffentlichkeit treffen — die rund 25 Millionen
Besuche von Pharmareferenten pro Jahr (pro Tag werden gute Verord-
ner von rund 7 Referenten besucht!) und die auf das einzelne Produkt
bezogene Information, die typischerweise immer zugunsten des eigenen
Arzneimittels ausfallt, tragt eher zur Verwirrung als zur Klarung im Sinne
einer vergleichenden Bewertung der angebotenen Alternativen bei.
Alleine die Firmen Pfizer, MSD und AstraZeneca bringen es pro Jahr auf
rund 4 Millionen Arztbesuche — bei einem angenommenen Wert von rund
80 Euro pro Besuch liegen die Ausgaben fir diese Arztkontakte bei etwa
320 Mio. Euro, in der gesamten Branche ubrigens bei 2 Mrd. Euro.
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Es kann daher nicht erstaunen, dass die Marketingausgaben in
Deutschland in den letzten Jahren erheblich angestiegen sind, die
Aufwande fir Pharmareferenten wuchsen seit 1997 um 28 %. Die For-
schungsausgaben und -ergebnisse gerieten derweil ins Hintertreffen,
wie internationale Vergleiche bei wirklichen Innovationen zeigen. Nicht
der Wettbewerb der besten therapeutischen Interventionen entscheidet
somit alleine Uber Wohl und Wehe des Umsatzes und Absatzes eines
Arzneimittels, sondern auch der Marketinginput, die ,share of voices".
Daher kann die Arzneimittelversorgung auch nicht dem Markt alleine als
steuernde GroRe (iberlassen bleiben, weil die einzelnen Arztinnen und
Arzte nur im Rahmen von konsequent durchgefiihrten und gut geplanten
Ansatzen der Versorgungsforschung letztlich dartber entscheiden
konnten, welchem Arzneimittel im direkten Vergleich miteinander ein
Vorteil eingeraumt werden kdnnte. Da dies aber nicht geschieht und alleine
subjektiv gewonnene Erfahrungen mit einem Arzneimittel zur Grundlage
der Entscheidung herangezogen werden, kann dem Markt keinerlei
regulierende Bedeutung zukommen. Im nichtmedizinischen Bereich
ist es z.B. die ,Stiftung Warentest”, die vergleichende Untersuchungen
durchfuihrt und Bewertungen abgibt, in der GKV ist es seit dem 1.1.2004
das Institut fur Qualitdt und Wirtschaftlichkeit im Gesundheitswesen
(IQWIG), das diese Aufgabe libernommen hat.

1.3 Uber die Auswirkungen fehlender Nutzenbewertungen

Wie wichtig diese Aufgabe des IQWiG ist und welche unerwinschten
Auswirkungen das bisherige Fehlen einer solchen Institution hatte, kann
besonders gut an der Aufstellung der umsatzstarksten Arzneimittel des
Jahres 2005 gezeigt werden, die diesen Rang nur einnehmen kénnen,
wenn sie auch im Rahmen der GKV besonders haufig verordnet werden
— schlieBlich ist die GKV der ,Hauptabnehmer” fir Arzneimittel in
Deutschland und rund 70 % aller Ausgaben fur Arzneimittel entfallen auf
die Versorgung von GKV-Versicherten.
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Nach Industriestatistiken hat der Umsatz der Pharmabranche im Jahre
2005 um 9% zugenommen, von rund 20 Mrd. auf knapp 22 Mrd. Euro,
und das in einem Jahre, in dem sowohl die Kassen wie die Kassen-
arztlichen Vereinigungen seit Beginn darauf hingewiesen haben, dass
die Effizienz in der Arzneimittelversorgung noch mehr als bisher beach-
tet werden sollte, damit die Arzneimittelausgaben nicht unnétig anstei-
gen. Schlie3lich kann jeder Euro im System nur einmal ausgegeben
werden — hohe Arzneimittelkosten haben damit auch Auswirkungen
auf das Honorarvolumen der Vertragsarztinnen und Vertragsarzte.
Die schneiden sich namlich letztlich ins eigene Fleisch, wenn sie dem
.Marketinggeklingel* folgen oder den Okonomischen Verlockungen
der Hersteller erliegen, die ihnen fiir wissenschaftlich wertlose Anwen-
dungsbeobachtungen (AWBs) von den Herstellern bei Produkten ange-
boten werden, die langst therapeutisch gleichwertig, z.B. als kosten-
glinstige Generika, im Markt verfigbar sind. Rund 6% Ausgaben-
steigerungen haben die Kassenarztlichen Vereinigungen als Ziel fir
2005 angegeben, ,erreicht* wurde das Dreifache. Immer wieder wird die
sogenannten Strukturkomponente unterschatzt, die Komponente also,
mit der ein Wandel in der Wirkstoffauswahl beschrieben wird. Wenn die
aber nur zum Geringsten mit therapeutischem Fortschritt und wirklichen
Innovationen zu tun hat, sondern sich vor allem darin dokumentiert, dass
neue und teure Mittel ohne Zusatznutzen die Gewinner im Spiel um die
Gunst der Verschreiber sind, dann ist wohl der Begriff Verschwendung
angebracht (Glaeske & von Stillfried, 1995). Offensichtlich regeln sonst
ubliche Markmechanismen den Arzneimittelmarkt nur bedingt — wie ware
es sonst erklarbar, dass teure und keineswegs bessere Mittel als bereits
verfiigbare Alternativen Erfolg haben und trotz mangelnden Potenzials
zur Effizienzoptimierung in steigendem Umfang verordnet werden? Die
Mittel werden den Arztinnen und Arzten einfach ,gnadenlos® haufig und
massiv ,in die Feder gedriickt®, sie werden als Innovationen dargestellt
und offensichtlich auch so angenommen — den Beleg fir einen besseren
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Nutzen im Vergleich mit den bereits angebotenen Alternativen bleiben
sie allerdings in der Regel schuldig. Damit sind vor allem die haufig und
massiv beworbenen und zumeist teuren Analogpraparate ohne thera-
peutischen Zusatznutzen in unserem Pharmamarkt nicht nur eine ,Plage“
fur die Kassen, sondern auch eine ,Falle” fiir die Arzte — sie mindern in
unserem gedeckelten System deren Chance auf héhere Honorare. Kein
Wunder also, dass bei den Gesamtausgaben fir die GKV in Héhe von
rund 145 Mrd. Euro im Jahre 2005 die Ausgaben fur Arzneimittel mit rund
23,4 Mrd. Euro um 2 Mrd. Euro hoher liegen als die Ausgaben flir das
arztliche Honorar in der ambulanten Versorgung.

Beispiel Marktbedeutung und Anwendung von PPls

Als Beispielgruppe fir die Wirtschaftlichkeitsiberlegungen soll die
Gruppe der Protonenpumpenhemmer (PPls = Protonen-Pumpen-/nhibi-
toren) naher betrachtet werden, da zwei Mittel aus dieser Gruppe die
Umsatzlisten der Pharmaindustrie anfuhren (siehe auch S.13).

Der Arzneiverordnungs-Report (Schwabe & Paffrath, 2006) weist fir
das Verordnungsjahr 2005 Gesamtausgaben fur die PPl von rund 1,1
Mrd. Euro aus. 211 Mio. Euro (und damit rund 20 %) wéaren einsparbar
gewesen, wenn wirtschaftlichere Alternativen genutzt worden werden. In
den Daten der Gmunder ErsatzKasse GEK aus dem Jahre 2004 ist das
Bild ganz ahnlich, wenn die ATC-Gruppe der PPI ,A02BC* analysiert wird
(die 2004er Daten wurden genutzt, um auch die Diagnose-Daten, die zu
diesem Zeitpunkt aus dem gleichen Jahr vorlagen, auswerten zu kénnen;
zu den Ergebnissen weiter unten). Zunachst soll die Verteilung der PPIs
und der Verordnungskosten pro DDD gezeigt werden (s. Tabelle 1.2).
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Tabelle 1.2 Verteilung der PPl und DDD-Kosten

Wirkstoff Packungen  Brutto (Euro) DDD  Kosten  Versicherte Arzte
je DDD
Omeprazol 91.056 5270420  4.311.122 1,22 40.746  22.020
Pantoprazol 46.078 3.576.732  1.532.916 2,33 19.581  13.609
Lansoprazol 7.182 604.328 267.181 2,26 2.881 2549
Rabeprazol 3.102 206.702 98.641 2,10 1293  1.099
Esomeprazol 41.557 3.002.121  2.588.773 1,16 18.419  12.629
Summe 188.975 12.660.303  8.798.633 1,44 82.920 51.906

Bezlglich der DDD-Kosten hat Esomeprazol bezogen auf die zugrunde
liegenden DDD-Werte Vorteile gegenuber den Omeprazol-Durch-
schnittskosten. Allerdings sollte beachtet werden, dass z.B. Omeprazol
AL (DDD-Kosten 1,12 Euro) oder Omeprazol Sandoz (DDD-Kosten
1,15 Euro) ginstigere Verordnungskosten aufweisen, die sich bei der
Menge der verordneten DDD auch wirtschaftlich auswirken. Bezogen auf
Pantoprazol gibt es im Ubrigen Ungereimtheiten zwischen der amtlichen
WHO-DDD und der angepassten deutschen DDD. Danach ist die WHO-
DDD auf40 mg festgesetzt, die deutsche wurde auf 20 mg gesetzt, weil dies
angeblich auch der am haufigsten verordneten Dosierung entspricht. Dies
kann aufgrund der GEK-Auswertungen Ubrigens nicht bestatigt werden
— hier liegen beide Dosierungen nach verordneten Packungsmengen
gleichauf (s. Tabelle 1.3). Die Aquivalenzdosierung ist aber bei dieser
»Regulierung” nur ungenlgend bertcksichtigt, die Regulierung bevorzugt
aber Pantoprazol, weil damit die DDD-Kosten auf die Halfte der in Tabelle
1.3 genannten Kosten absinken wirden. Diesen Vorteil propagiert nun
auch die Herstellerfirma. Es ist zu hoffen, dass es hier wieder zu klaren
und richtigen relativen DDDs kommen wird.
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Tabelle 1.3 Verordnungen nach Packungen und DDD (2004)

ATC 0,5DDD 1 DDD 2DDD Summe
A02BCO1 - Omeprazol 3.196 76.435 11.420 91.051
A02BC02 - Pantoprazol 23.599 22.406 0 46.005
A02BCO03 - Lansoprazol 3.487 3.695 0 7.182
A02BC04 - Rabeprazol 1.227 1.875 0 3.102
A02BCO05 - Esomeprazol 0 19.164 22.383 41.547
Summe 31.509 123.575 33.803 188.887

DDD-Bezugswerte: 1 DDD Omeprazol 20 mg
1 DDD Pantoprazol 40 mg (WIdO 2004)
1 DDD Lansoprazol 30 mg
1 DDD Rabeprazol 20 mg
1 DDD Esomeprazol 20 mg

Nach dieser Aufstellung entfallen bei Omeprazol rund 82% der Verord-
nungen auf die 1 DDD-Dosierung, bei Pantoprazol entfallen 52 % auf die
0,5 und 48% auf die 1 DDD-Dosierung und bei Esomeprazol 43 % auf
die 1 DDD und 57 % auf die 2 DDD-Dosierung. Es kann also keine Rede
davon sein, dass bei den zu Omeprazol konkurrierenden Wirkstoffen die
DDD-Kosten-Vergleiche auf der 1-DDD-Werte Basis die Realitat wider-
spiegeln, vielmehr werden von den anderen Wirkstoffen zum Teil die
héheren Wirkstoffdosierungen in groRem MalRstab verordnet. Die beiden
Wirkstoffe Lansoprazol und Rabeprazol sind nicht in diesen Vergleich
einbezogen, weil die Verordnungsmenge und damit die Auswirkungen auf
die Verordnungskosten deutlich niedriger ausfallen.
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Betrachtet man die DDD-Mengen bei den Dauerverordnungen im 75 %-
Quantil, so erhalten 25% der Daueruser von Omeprazol mehr als 1,2
DDD/d, 25 % der Daueruser von Pantoprazol mehr als 1 DDD/d und 25 %
der Daueruser von Esomeprazol mehr als 1,65 DDD/d. Damit nivelliert
sich im Ubrigen der immer wieder zitierte Preisvorteil von Esomeprazol;
bei den mit diesem Mittel behandelten Patientinnen und Patienten der
hier untersuchten Gruppe sind die Verordnungskosten mit am hochsten.

Nach den Anteilen der verordneten Packungen entfallen Gbrigens 48 %
auf Omeprazol, 24 % auf Pantoprazol, 22% auf Esomeprazol, 4% auf
Lansoprazol und 2% auf Rabeprazol. Interessant ist die Verteilung der
Verordnungshaufigkeiten: Von den Versicherten, die Utberhaupt PPI
bekommen, erhalten immerhin 53 % innerhalb eines Jahreszeitraumes
nur eine Verordnung, 18 % zwei Verordnungen, 10% drei Verordnungen
und nur 19 % vier und mehr Verordnungen.

Unter all den genannten Aspekten ist es nur schwer nachzuvollziehen,
dass bei den umsatzstarksten Mitteln des Jahres 2006 zwei PPIs an der
Spitze stehen, die sicherlich nicht unbedingt als erste Wahl im Hinblick
auf eine wirtschaftliche Entscheidung klassifiziert werden kdnnen (s.
Tabelle 1.4). Sowohl Nexium Mups (Wirkstoff Esomeprazol) als auch
Pantozol (Wirkstoff Pantoprazol) sind me-too-Praparate, die wirksam
und wirtschaftlich, z.B. durch Omeprazol-Generika, substituiert werden
kénnen. Insofern sind die Industrieumsatze beider Mittel von zusam-
mengerechnetetwa 400 Mio. Euro unerwiinschte Erfolge der Unternehmen
AstraZeneca oder Altana, denen es trotz der Rahmenbedingungen in der
vertragsarztlichen Arzneimittelversorgung mit me-too-Listen, Generika-
und Spezialpraparate-Richtgrolen und Quoten immer wieder gelingt,
Arztinnen und Arzte zur Verordnung ihrer Mittel zu bringen. Viele andere
Mittel auf dieser Umsatz-Hitliste gehdéren ebenfalls in die Kategorie von
Praparaten, die durch preiswerte Alternativen ausgetauscht werden
konnten (z.B. Durogesic, Sortis, Inegy). Und wenn der Industrieumsatz
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fur die hier genannten Mittel ein solches Ausmal} erreicht, ist dies nur
moglich, weil sie im Rahmen des groten Marktes, namlich dem der GKYV,
besonders haufig verordnet werden: Die Zweifel an der Wirtschaftlichkeit
in der vertragsarztlichen Arzneimittelversorgung ist daher bereits an
dieser Tabelle abzulesen.

Wie sieht die Umsatz-Hitliste des Jahres genauer 2006 aus?

Tabelle 1.4 Industrieumsatze der fiihrenden 20 Arzneimittel in Deutschland
(2006)
Rang Préparat Umsatz 2006 Mio. Euro
1 Nexium Mups 191
2 Pantozol 180
3 Glivec 171
4 Rebif 157
5 Viani 152
6 Symbicort 149
7 Enbrel 145
8 Spiriva 145
9 Plavix 141
10 Iscover 133
1 Betaferon 131
12 Durogesic 122
13 Lantus 121
14 Sortis 109
15 Copaxone 109
16 Inegy 109
17 Oxygesic 108
18 Seroquel 97
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Unter den umsatzstarksten 50 Mitteln findet man Ubrigens auch mit
hohen Zuwachsen Sartane wie Codiovan oder Lozaar. Solange direkte
Vergleichsstudien zu den ACE-Hemmern fehlen (head-to-head-Studien),
die bezlglich patientenrelevanter Endpunkte einen Vorteil dieser noch
relativ neuen Substanzgruppe der Sartane zeigen, solange kénnen diese
Praparate nichtals evidenzbasierte Mittel der 1. Wahl zur Blutdrucksenkung
angesehen werden, ACE-Hemmer und Arzneimittel anderer Gruppen wie
bestimmte Kalziumantagonisten oder Diuretika wie Chlorthalidon sind
immer noch vorzuziehen. (The ALLHAT Officers and Coordinators, 2002)
Dieser Mangel an Evidenz sowie die Zweifel am Zusatznutzen wurden
aber vom Markt bisher nicht sanktioniert — auch mit Sartanen lasst sich
trefflich Umsatz machen.

1.4 Ergebnisse zur Verordnung von PPls

Sekundardatenanalysen sind seit dem Jahre 2004, in dem die Kassen-
arztlichen Vereinigungen verpflichtet wurden, den Krankenkassen auch
die ambulanten Diagnosen (ICD 10) und abgerechneten Leistungsziffern
zu Ubermitteln, vielschichtiger geworden. Die Verordnungen sind nun mit
den Diagnosen verknupfbar, die Auswertungen kénnen auf diese Weise
auch die diagnostischen Begriindungen fiir die Verordnung eines Arznei-
mittels bieten. Auch diese weitergehende Analysemdglichkeit soll am
Beispiel der PPIs vorgestellt werden.

Insgesamt wurden im Jahreszeitraum 2004 188.975 Packungen PPI fir
75.183 Versicherte der GEK verordnet. Beschrankt man die Versicherten
auf diejenigen, die Uber einen Zeitraum von 4 Quartalen solche Mittel
bekommen haben, verbleiben 39.767 Versicherte. Bei 33.193 konnten
Verkniipfungen zu den jeweiligen Arzten, dem Verordnungsdatum und
einer Diagnose ermittelt werden. Insgesamt wurden fir diese 33.193 PPI-
Patientinnen und -Patienten 223.803 Diagnosen kodiert. Der grof3te Anteil
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der Diagnosen entfiel auf die ICD-Gruppe K, namlich auf die Krankheiten
des Verdauungssystems (18,2 % aller Diagnosen (40.743)) und auf die
ICD-Gruppe M, namlich auf Krankheiten des Muskel-Skelett-Systems
und des Bindegewebes (14,5% aller Diagnosen (32.526)). Dies ist ein
weiterer Hinweis darauf, dass die PPls keineswegs Uberwiegend im
Rahmen ihrer Hauptindikation ,Gastritis und Duodenitis“ sowie bei der
.,Gastrodsophagealen Refluxkrankheit® angewendet werden, sondern
auch zu einem erstaunlich groRen Anteil als Begleitmedikation bei der
Behandlung von vor allem rheumatischen Beschwerden mit nicht-
steroidalen Antirheumatika zur Verbesserung der Magenvertraglichkeit.

Fir eine belastbare Analyse zur Uber-, Unter- und Fehlversorgung mit
PPl mussten aber entweder die zurlckliegenden Verordnungsanlasse
im Hinblick auf die klinischen Parameter (Ausgangssituation der
Patienten, Diagnosen usw.) re-evaluiert oder prospektive Anwendungs-
beobachtungen durchgefiihrt werden. Die Auswertungen der Kranken-
kassendaten in Bezug auf die Arzneimittelauswahl, die damit verbundene
Wirtschaftlichkeit sowie die mit der Verordnung in Verbindung stehenden
Diagnosen lege allerdings nahe, dass die Effizienzoptimierungspotenziale
in diesem Arzneimittelbereich langst nicht ausgeschopft sind. Es bleibt
z.B. unklar, ob im Verordnungsalltag ausreichend die therapeutischen
Dosisaquivalente zwischen den einzelnen Wirkstoffen bericksichtigt
werden, ob die Dauer der Verordnungen dem Krankheitsbild angemessen
ist und ob die Dosierung bei der offensichtlich beinahe ahnlich haufigen
Anwendung der PPl als Begleitmedikation von nicht-steroidalen
Antirheumatika richtig gewahlt wurde.

Insofern spricht das hier vorgelegte ,Blitzlicht® auf die Versorgung mit PPI

fur folgende Anforderungen, um auf Dauer den Anteil von Uber-, Unter-
und Fehlversorgung zu verringern:
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Es ist nach wie vor wichtig, die Effizienzpotenziale in der Gruppe der
PPl auch dadurch auszuschoépfen, dass die therapeutischen Dosis-
aquivalente auch bezogen auf die DDD-Kosten klar definiert sind.
Die Unsicherheit der DDD-GréRenordnung, z.B. fir Pantoprazol,
muss beendet werden; Sie eroffnet der Herstellerfirma Tur und Tor flr
manipulative und fur die Wirtschaftlichkeit in der Verordnungsrealitat
kontraproduktive Informationen

Die Therapieempfehlungen in den gefundenen Diagnose-
schwerpunkten (Medikation Magen/Darm/Osophagus einerseits und
NSAR-Begleitmedikation andererseits) sollten differenziert dargestellt
werden, damit es weder in Bezug auf die Dauer und Dosierung zu
Uber-, Unter- oder Fehlversorgung kommt

Es sollte geprift werden, bei welchen Indikationen PPl zur trans-
sektoralen Effizienzoptimierung beitragen kénnen (siehe das Beispiel
Unterversorgung im Bereich der Eradikationstherapie). Bei Gastritis
und Duodenitis ist dies ebenso denkbar wie bei Magen-Darm-Ulcera,
auch wenn diese Erkrankungen gegeniiber dem Osophagus-Reflux
in der Haufigkeit deutlich abnehmen

Leitlinien, die sowohl Anforderungen an eine angemessene
Diagnostik und die notwendige Therapie im Hinblick auf die Art,
Dauer und Dosierung enthalten, sind eine wirksame Strategie gegen
Uber-, Unter- und Fehlversorgung. Sie helfen zudem den Arztinnen
und Arzten wirtschaftlich zu behandeln und bieten eine ,Gegen-
offentlichkeit® zu dem allgegenwartigen Marketing fur die Me-too-
Produkte in der ,Substanzfamilie“ der PPI.

Es sind daher vielfaltige Auswirkungen von Uber-, Unter- und Fehlver-
sorgung mit PPls auf die Arzneimittelausgaben moglich: Zum einen
mussen innersektorale Effekte berticksichtigt werden, die durch die
Auswahl von vergleichsweise unndétig teuren PPls oder durch unange-
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messene Verordnungsdauer und Dosierungsempfehlungen zustande
kommen. Der groRe Anteil einer einmaligen Verordnung (53 % der Ver-
ordnungen von PPIs sind Einmalverordnungen) lasst die Frage nach
der Notwendigkeit und einer mdglichen Fehlversorgung aufkommen,
der hohe Anteil der Patientinnen und Patienten, die z.B. mit 1,65 DDD
Esomeprazol pro Tag eine relativ hohe Dosierung verordnet bekommen,
kénnte auf Uberversorgung schlieRen lassen. Zum anderen geht es
aber auch um transsektorale Aspekte: So kdnnte der geringe Anteil an
Eradikationstherapien auf eine Unterversorgung bei Helicobacter-pylori-
induzierten Magen-Darm-Ulcerationen  hinweisen. Damit gehen
weitgehend vermeidbare Krankenhausbehandlungen einher, die z.B.
durch Magen-Darm-Operationen oder andere aufwendige Behandlungs-
und Diagnosemafinahmen notwendig werden.

Dartber hinaus bleibt unklar, ob die dem Uberraschend hohen Anteil an
vermuteter Begleitmedikation zu nicht-steroidalen Antirheumatika bei der
Behandlung von — im weitesten Sinne — rheumatischen Beschwerden
(Rickenschmerzen, sonstige Krankheiten der Wirbelsdule und des
Rickens, sonstige Bandscheibenschaden, Gonarthrose u.a.) die glei-
chen Dosierungs- und Verordnungsdauerempfehlungen gelten wie bei
der Anwendung primarer Magen-, Darm- und Osophagus-Erkrankungen.
Es kdnnte daher in diesem Bereich zu erheblichen Effekten von Uber-,
Unter- oder auch Fehlversorgung kommen.

Uber-, Unter- und Fehlversorgung sind immer unwirtschaftlich und ha-
ben damit immer negative Auswirkungen auf die Arzneimittelausgaben:
Es wird nicht bedarfsorientiert behandelt und nicht unter ausreichender
Beachtung von Effektivitat und Effizienz. Daher missen insbesondere in
Arzneimittelbereichen mit offensichtlich hohen Wirtschaftlichkeitsreserven
wie im Bereich der PPIs alle Anstrengungen ibernommen werden, um z.B.
Uber Versorgungsforschung Defizite im Umgang mit solchen Arzneimitteln
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aufzudecken und mit Hilfe realitatsorientierter und ,passgenauer”
Therapiehinweisen oder Leitlinien die Versorgung sowohl im Hinblick auf
die Qualitat als auch bezlglich der Effizienz zu verbessern.

1.5 Deutschland — Innovations-Marchen durch Marketing

Es ist offensichtlich: Der Mangel an wirklichen Innovationen treibt die
Hersteller dazu, dieses Defizit durch Marketing und Werbung wieder
auszugleichen — die ,share of voices®, die Haufigkeit der Besuche von
Pharmaberatern in der Praxis oder die als Anwendungsbeobachtungs-
studien (AWBs) getarnten Marketingaktivitdten — entscheiden in der
Zwischenzeit Uber die HOhe des Absatzes und Umsatzes von Arznei-
mitteln, auch von me-toos wie Esomeprazol oder Pantoprazol. Die
Leidtragenden sind die Arztinnen und Arzte, die mit falschen Nutzen-
versprechungen, wenn nicht mit anderen Methoden gelockt werden,
diese unnotig teuren Therapievarianten zu verordnen und sich damit
selbst in Probleme bringen — Regresse wegen unwirtschaftlichen Ver-
haltens konnten die Konsequenzen sein. Die Leidtragenden sind die
Kassen, die unangemessen viel Geld fur Arzneimittel ausgeben missen,
fur die langst therapeutisch gleichwertige Alternativen angeboten
werden. Die Leidtragenden sind insbesondere die Versicherten, die
mit ihren Beitrdgen diese unnotig teuren Behandlungsstrategien mit-
finanzieren missen. Und die Leidtragenden sind auch andere pharma-
zeutische Unternehmen, z.B. solche, die Generika herstellen, aber weit
weniger von diesen Mittel absetzen als von ihnen, aber auch von der
GKYV, gewtinscht. Dieser Druck im Markt entsteht, weil nicht mehr die
Forschung im Mittelpunkt der Strategien vieler Firmen steht, sondern
die Vermarktung. Es ist aber unter Qualitats- und Effizienzaspekten eine
unerwiinschte Wirkung, dass mit Arzneimitteln ohne nachgewiesenen
Zusatznutzen standig steigende Absatze erzielt werden. Der Markt diffe-
renziert offensichtlich nicht ausreichend nach Nutzen, er wird vielmehr
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gesteuert durch Marketingkampagnen und Entscheidungsbeeinflussung
in einem Bereich, in dem nur therapeutische Innovationen Erfolg haben
und honoriert werden sollten, nicht aber 6konomische Innovationen
(Analogprodukte und me-toos) und/oder Uberflissige Wirkstoffvarianten.
Das Marktversagen auf der einen Seite setzt sich fort im Versagen von
Firmenvorstanden auf der anderen Seite, die aber nur bedingt die Leid-
tragenden sind — die Gewinne stimmen dennoch, die Verabschiedung von
lang gedienten Managern mit einem ,goldenen Handschlag® ist auch in
der Pharmaindustrie Ublich — dies wird auch bei der Firma Altana, der
Herstellerin von Pantozol, nicht anders sein.

Marketing behindert nicht nur, es konterkariert die Wirtschaftlichkeits-
bemiihungen von Arztinnen und Arzten in der medizinischen Versorgung.
Benotigt werden daher Informationen zur Effizienz und Therapiesicherheit
in einem Markt, in dem nach wie vor Ergebnisse aus Zulassungsstudien
zum Mal des therapeutischen und patientenorientierten Outcomes
gemacht werden. Dass dies die falsche Orientierung bedeutet, zeigt die
folgende Abbildung, die — wenn auch schematisch — darauf hinweist,
dass die maximale Effektivitat, die eher unter artifiziellen Bedingungen
wahrend der klinischen Prufungen vor der Zulassung (Vormarkt) mit ihren
Ein- und Ausschlusskriterien erreicht werden kann, unter den ,real-life“-
Bedingungen der Alltagsversorgung von unselektierten Patientinnen und
Patienten abnimmt — bedingt durch Interaktionen mit anderen Krankheiten
und anderen Arzneimitteln, durch mangelnde Adherence und Persistence
(,Compliance“-Probleme jeder Art) oder durch eine nicht fachgerechte
Indikationsstellung.
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Abbildung 1.2  Effektivitatsverluste medizinischer Hilfspotenziale durch Transfer,

Implementierung und Umsetzung

Transfer- und Transfer- und
Implementierungs- Implementierungs-
Verluste Verluste
Maximale Umsetzungs-
Effektivitat Reduzierte Verluste
Effektivitat
Rest-
Effektivitat

Quelle:  Darstellung SVR 2005, Ziffer 793, S. 252, Band 2

Um die Grenzen der Wirtschaftlichkeit einhalten zu kénnen, bedarf es
daher evidenzbasierter Kenntnisse und Informationen, fehlleitende Inte-
ressen einer allein 6konomisch orientierten Vermarktung behindern
wirtschaftliches Handeln in der Medizin. Es sind die kryptonormativen
Entscheidungen, die der Wirtschaftlichkeit entgegenstehen, wenn z.B.
,eminenzbasierte” Leitlinien — noch immer viel zu haufig — Akzeptanz
gewinnen. Normen kénnen nur im wissenschaftlichen Prozess gesetzt
werden, personliche Empfehlungen, bei denen weder die Wertebasis
noch die Verflechtungen mit Anbietern erkennbar sind (,habilitierte
Pharmaberater”), ziehen immer wieder ,Grenzverletzungen® der Wirt-
schaftlichkeit nach sich.
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1.6 Das IQWiG - institutionalisierte ,,Gegenodffentlichkeit” im
Gesundheitswesen

Daher sind nachhaltige Veranderungen in unserem System erforderlich,
um die Wirtschaftlichkeit im medizinischen Alltag zu sichern: Eine der
MaRnahmen ist mit der Einrichtung des Instituts flir Qualitat und Wirt-
schaftlichkeit im Gesundheitswesen (IQWiG) verbunden, das seit dem
1.1.2004 im Rahmen eines gesetzlichen Auftrags eine Nutzenbewertung
fr Arzneimittel durchfiihrt (siehe auch Glaeske, Lauterbach et al., 2001;
Glaeske, Klauber et.al., 2002). Eine solche unabhangig durchgefihrte
Evaluation kann den Arztinnen und Arzten helfen, die richtigen Thera-
pien richtig einzusetzen. Damit wird das IQWiG zu einer institutiona-
lisierten ,Gegendffentlichkeit® gegen die allgegenwartige und von der
Pharmaindustrie dominierten o6ffentlichen oder o6ffentlich zuganglichen
Information Uber Arzneimittel und deren Wirkungen. Mit dem IQWiG
verliert die Industrie endlich die viel zu lange bestehende und ,gepflegte”
Deutungshoheit Uber den Nutzen, den Innovationsgrad und die Wirt-
schaftlichkeit von Arzneimitteln. Die Nutzenbewertung wird ab dem 1. 4.
2007 um eine Kostenbewertung erganzt werden, damit neben dem thera-
peutischen Vergleich auch dkonomische Aspekte berlcksichtigt werden
— schlieBlich kdnnen Anbieter mit 6konomischen Interessen grundsatzlich
nicht objektiv Uber den Nutzen und die Wirtschaftlichkeit ihrer Produkte
Auskunft geben (siehe auch schon Glaeske & von Stillfried, 1995). Diese
industrieunabhangigen Informationen Uber den Wert von Arzneimitteln
kénnen daher auf Dauer dabei helfen, die Allokation der Ausgaben fir
die Arzneimitteltherapie rationaler und begriindeter zu gestalten und die
zur Verfligung stehenden finanziellen Mittel fiir sinnvolle und notwendige
medizinische Interventionen auszugeben. Insofern hilft das IQWIG den
Arztinnen und Arzten sowohl bei der Einhaltung des Wirtschaftlichkeitsge-
botes als auch bei der Bewertung des patientenorientierten Nutzens in der
sreal-life“-Versorgung. Die GKV hat sich die Aufgabe gesetzt, die Qualitat,
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Wirtschaftlichkeit und Humanitat der Krankenversorgung sicherzustellen —
daher gehdren Evidenz, Effizienz und Lebensqualitat zu den notwendigen
Kriterien, die im Rahmen einer Therapie zu bericksichtigen sind. Die
Patientenorientierung ist dabei von besonderer Bedeutung — Wirt-
schaftlichkeitsvorteile ergeben sich namlich auch dann, wenn durch eine
Therapie die Inanspruchnahme des Versorgungssystems sinkt und die
Morbiditats- und Mortalitatslast verringert wird. Das IQWiG unterstitzt
damit nachdrucklich die Wirtschaftlichkeit unseres Systems und tragt auf
diese Weise gleichzeitig dazu bei, die Grenzen der Wirtschaftlichkeit zu
bestimmen. Diese Strategie bringt mehr Rationalitat in das GKV-System,
sie sorgt daflrr, Rationalisierungsreserven erkennbar und nutzbar zu
machen und damit einen Beitrag gegen ungezielte Rationalisierungs-
tendenzen zu leisten. Bevor nicht alle Rationalisierungsmdglichkeiten
ausgeschopft sind, ist jede Form von Rationierung, also der bewussten
Vorenthaltung notwendiger medizinischer Malinahmen, unethisch.

Wirtschaftlichkeit kann also durch die Einfiihrung struktureller Maf3-
nahmen wie der Einrichtung des IQWiG geférdert werden, reine Kosten-
dampfungsmafinahmen bieten allenfalls kurzfristige Entlastungen,
leiten aber Ublicherweise keine nachhaltigen Strategien zur Effizienz-
optimierung ein. Daher sind auch alle anderen Strukturen in unserem
Gesundheitssystem immer wieder darauf zu Uberprifen, ob sie die Wirt-
schaftlichkeit in der Versorgung behindern oder férdern: Die parallele
Struktur der facharztlichen Versorgung im ambulanten und stationdren
Bereich gehort daher ebenso auf den Prifstand, wie die arztzentrierte
Versorgung dort, wo andere Berufsgruppen eingesetzt werden koénnten
(z.B. fur die Beratung, Erhebung der Anamnese oder fir die Dokumen-
tation). Das Gleiche gilt fur die integrierte Versorgung (1V): Am 22.8.2006
waren 2.347 Vertrage zur IV bekannt, davon alleine 607, die sich auf die
Operation von Huft- und Kniegelenken bezogen, im April 2007 waren es
schon rund 3.300 Vertrage. Die IV ist aber angetreten, um flachendeckend

33



eine sektorubergreifende Versorgung zu férdern und damit mit einer
besseren Kooperation und Koordination zu mehr Wirtschaftlichkeit und
Qualitat beizutragen — die Dominanz der indikationsbezogenen Vertrage
schwacht dieses Ziel erheblich.

Die Gesundheitsreform ist angetreten mit dem Versprechen, mehr Qua-
litat und Wirtschaftlichkeit erreichen zu wollen. Dies entspricht auch den
Grundfesten eines solidarisch finanzierten Systems, in dem jede Ver-
schwendung durch Uber- und Fehlversorgung ebenso unethisch ist wie
die Vernachlassigung des Bedarfs durch Unterversorgung. 1,8 Mrd. Euro
an Wirtschaftlichkeitsreserven sollen durch die geplanten strukturellen
MaRnahmen der Reform ,gehoben® werden — ein Betrag, der weit hinter
den vermuteten 10— 12 Mrd. Euro an vorhandenen Reserven zurtickbleibt.
Wir werden in der nahen Zukunft zu prifen haben, ob zumindest dieses
»,Sschmale“ Ziel erreicht wird — ein guter Anlass, um die kaum vorhandene
Evaluationskultur in unserem Gesundheitswesen zu beleben.

Die Gmiinder ErsatzKasse GEK hat seit langem die Vorteile einer konse-
quenten Evaluation in der Arzneimittelversorgung genutzt. Zum 7. Mal wird
in diesem Jahr der Arzneimittel-Report vorgelegt, der bereits 5 Monate
nach Beendigung des Vorjahres die wichtigsten Ergebnisse aus diesem
Verordnungszeitraum zusammenfasst. Dies alles ware nicht moglich
ohne die Hilfe vieler Kolleginnen und Kollegen, die Jahr fir Jahr bereit
sind, mit hochstem Engagement an der Auswertung und Interpretation
der rund 9 Millionen Verordnungen mitzuwirken. Wir moéchten daher Frau
Ahlert, Frau Fritsch, Frau Dr. Heitmann, Frau Hofel, Frau Kosche, Frau
Kretschmer, Frau Dr. Schicktanz, Frau Stahn und Frau Trittin sowie Herrn
Hemmer, Herrn Hoffmann, Herrn Lininghake und Herrn Pfannkuche fiir
die Mitarbeit danken. Bei der Datenaufbereitung konnten wir uns, wie
immer, auf die Unterstlitzung von Herrn Seeber von der Firma Interforum
in Leipzig verlassen. Und dass der GEK-Arzneimittel-Report iberhaupt
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erscheinen kann, verdanken wir dem Vorstandsvorsitzenden der GEK,
Herrn Dieter Hebel, der dieses Projekt ins Leben gerufen hat und seit
vielen Jahren mit seinen Anregungen aus der Praxis begleitet und fordert
— auch ihm hierfiir unseren Dank.

Wir hoffen, dass die Leserinnen und Leser dieses Reports auch in die-

sem Jahr Einblicke in die Arzneimittelversorgung erhalten, die in der
gesundheitspolitischen Diskussion von Nutzen sein kénnen.

Bremen, im Juni 2007

" A VMM

Prof. Dr. Gerd Glaeske Dr. Katrin Janhsen
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2 Ergebnisse der Arzneimittelanalysen
21 Versichertenbezogene Steigerungen unter 3 Prozent

Die Versichertenanzahl ist bei der Gmunder ErsatzKasse GEK im Jahre
2006 um 4 % weiter angewachsen, von 1,55 Millionen auf 1,62 Millionen
(s. Tabelle 2.1), die Frauen um 5,4 %, die Manner um 3,1%. Das Durch-
schnittsalter der Versicherten veranderte sich dabei wenig, es stieg von
36,8 auf 37,1 Jahre und liegt damit nach wie vor deutlich unter dem GKV-
Schnitt von rund 43 Jahren. Die genaue Zusammensetzung nach Alter und
Geschlecht ergibt sich aus der Tab. 1 im Anhang der Internet-Version.

Die Menge der verordneten Packungen erhohte sich, auch wegen des
Versichertenzuwachses, um 2,4% - von 9,0 auf 9,3 Millionen. Deutlich
hoher war der Zuwachs an verordneten Tagesdosierungsmengen — sie
stiegen insgesamt um 9,9% an: von 424,4 auf 466,3 Millionen. Bei den
durchschnittlichen Tagesdosierungen (DDD; Defined Daily Dose) pro
GEK-Versichertem zeigen sich im Ubrigen interessante Unterschiede
zu der Verteilung in der gesamten GKV (s. Abbildung 2.10) Wahrend in
den jungen Altersgruppen die GEK-Versicherten pro Kopf deutlich mehr
DDDs verordnet bekommen, werden ab dem 30. Lebensjahr die DDD-
Mengen bei den GKV-Versicherten héher. In den Altersstufen ab dem
80. Lebensjahr sind es dann wieder die GEK-Versicherten, denen im
Schnitt héhere Mengen verordnet werden. Dies spiegelt wahrscheinlich
die unterschiedliche Altersstruktur der GEK zur GKV wider. In der GEK
ist das Durchschnittsalter deutlich jinger und es gibt mehr Versicherte
unter 20 Jahren, die eine Arzneimitteltherapie bekommen und nicht
durch die gréRere Gesamtmenge der jlingeren Versicherten wie in der
GKV ,verdinnt* werden. Im Alter gibt es dagegen bei der GEK deutlich
weniger Versicherte, auch hier fallt der ,Verdinnungseffekt® durch mehr
GKV-Versicherte Uber 85 Jahren, die keine oder nur wenig Arzneimittel
verordnet bekommen, weg, so dass die fur GEK-Versicherte verordneten
Mengen im Schnitt auffallig héher sind.
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Bei den verordneten Mitteln blieb die Verteilung der PackungsgrofRen
relativ identisch, allerdings wurden die gro3en Packungen (N3) deutlich
haufiger verordnet: Der Anteil stieg von 32,8 % auf 35,2%, moglicher-
weise eine Folge der Zuzahlungsregelung, die eine preisbezogene pro-
zentuale Zuzahlung von 10% vorsieht — minimal 5 Euro, maximal 10
Euro (s. Abbildung 2.8 und Tabelle 2.2). Zwei mittlere Packungen (N2),
die z.B. in der Apotheke 90 Euro kosten, ziehen eine Zuzahlung von zwei-
mal 9 Euro nach sich, also insgesamt 18 Euro. Eine GroRRpackung (N3)
des gleichen Mittels zum Preis von z.B. 160 Euro wird aber ,nur mit der
maximalen Zuzahlung in Hohe von 10 Euro belastet, die Versicherten
sparen also insgesamt 8 Euro. Daher werden sie bei ihren Arztinnen und
Arzten eher auf die Verordnung von GroRpackungen dringen, da ihnen
dies eine Entlastung bei den Zuzahlungen verspricht. Denkbar ist aber
auch, dass durch das Inkrafttreten des Arzneimittelversorgungs-Wirt-
schaftlichkeitsgesetzes (AVWG) am 1. Mai 2006 ganz bestimmte GroR3-
packungen, nicht aber kleinere Packungen zuzahlungsfrei wurden, da
die Hersteller einen wachsenden Umsatz anstrebten. Die mit dem AVWG
eingeflhrte Zuzahlungsbefreiung bei Packungen, deren Preis 30 % unter
dem Festbetrag liegt und die ab dem 1. Juli 2006 galt, war daher sicherlich
ein haufiger Grund daflir, dass Patientinnen und Patienten solche
Packungen haufiger bei ihren Arztinnen und Arzten nachgefragt haben.
Auch hierin konnte einer der Grunde fur die Steigerung des relativen
Anteils von grof3en Packungen an der gesamten Packungsmenge liegen.
Wenn es um die Behandlung chronischer Krankheiten mit Arzneimitteln
geht, ist die Verordnung von GroRpackungen sicherlich wirtschaftlich,
wenn solche GroRpackungen aber nur fir kurze Verordnungszeitraume
verschrieben werden oder auch als Ersteinstellung, wo haufig noch zu
wenig Uber die individuelle Vertraglichkeit und Wirksamkeit bekannt ist,
kann eine GroRpackung leicht unwirtschaftlich werden, weil ein Teil der
GroBpackung nicht aufgebraucht wird.
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Die Packungsmenge pro 100 GEK-Versicherten sank im Berichtsjahr
2006 um 1,7 % - von 581 auf 571. Die Arzneimittelausgaben stiegen aber
insgesamt ahnlich an wie die Menge der Tagesdosierungen, namlich um
7,2 % auf 383 Mio. Euro — hier sind noch die Verordnungen von Rezepturen
und Importarzneimittel ausgenommen, die zusatzlich etwa 10% mehr
Ausgaben verursachen. Bei dieser Steigerung von 7,2% muss auch die
veranderte Ausgangsposition bericksichtigt werden — mehr Versicherte
bedeuten mehr Verordnungen und auch dadurch hohere Kosten. Wenn
man die Ausgaben auf je 100 Versicherte in der GEK ,herunterbricht”
kommt es allerdings gerade einmal zu einer Steigerung von knapp
Uber 2,9% — die Ausgaben stiegen von 23.000 auf 23.600 Euro. Dies
ist ein durchaus moderates Ergebnis und hangt sicherlich auch mit den
Aktivitaten der GEK im Bereich des Qualitats- und Kostenmanagements
in der Arzneimittelversorgung zusammen. Es lohnt sich also, sich zu
engagieren — die Steigerungsraten sind letztlich besser kontrollierbar,
wenn Transparenz in der Arzneimittelversorgung hergestellt und dann
interveniert wird, wenn Wirtschaftlichkeitsreserven vermutet werden
konnen. Sicherlich tragt auch das Engagement der GEK zugunsten der
Belieferung aus Versandapotheken zu diesem guten Ergebnis bei: Fast
9% aller Verordnungen werden bei der GEK uber Versandapotheken, vor
allem uUber auslandische, beliefert, die vereinbarten umsatzbezogenen
Rabatte entlasten letztlich auch die Arzneimittelausgaben der GEK. Der
rund 9 %ige Versandhandelsanteil an den GEK-Arzneimittelausgaben ist
auch deshalb besonders bemerkenswert, weil dieser Anteil im Durchschnitt
der GKV bei nur rund 1% liegt. Auch hier fordert die Transparenz der
Arzneimittelversorgung und darauf aufbauende vertragliche Regelungen
mit Versandapotheken die Effizienz in der Versorgung.

Die Ausgaben pro 100 Versicherten der GEK sind im Ubrigen seit 2004
deutlich angestiegen (s. Abbildung 2.1), dies gilt fir nahezu alle vergliche-
nen Monate dieses Zeitraums in ahnlicher Weise. Im Schnitt bekamen
im Jahr 2006 72,4 % der Versicherten Uberhaupt Arzneimittel verordnet,
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Abbildung 2.1  Ausgaben der GEK pro 100 Versicherte nach
Abrechnungsmonaten
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allerdings in unterschiedlichen Mengen: bei den Mannern 67,9 %, bei den
Frauen 77,5 %. Bei beiden Geschlechtern steigt der prozentuale Anteil mit
dem Alter an, wobei allerdings erkennbar ist, dass vor allem im Alter bis zu
10 Jahren dieser Prozentanteil auffallig hoch ist und ahnlich wie bei den
60 bis unter 70-jahrigen liegt s. Tab. 10 im Anhang der Internet-Version.

Die Arzneimittelpatienten pro 100 GEK-Versicherte schwanken in den
Jahren 2004 bis 2006 zwischen 20 und 25% — einheitliche Trends nach
den jeweiligen Monaten sind durchaus erkennbar: So liegen Prozent-
satze jeweils im Marz und am Ende des Jahres deutlich héher als in den
sonstigen Monaten (s. Abbildung 2.2).

Die Anzahl der Rezepte pro 100 Versicherte ist Uber die Jahre relativ
konstant geblieben und liegt bei etwa 34 pro Monat (s. Abbildung. 2.3),
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Abbildung 2.2  Anzahl Arzneimittelpatienten der GEK pro 100 Versicherte nach
Abrechnungsmonaten
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die Anzahl der Packungen pro 100 Versicherte ist ebenfalls mit etwa 49
bis 52 wahrend des Zeitraums 2004 bis 2006 ahnlich geblieben, wobei
sich die Monatswerte durchaus unterscheiden kénnen. So werden z.B. in
den Sommermonaten weniger Packungen pro 100 Versicherte verordnet
— viele Versicherte machen in dieser Zeit Urlaub. (s. Abbildung 2.4)

Wahrend die Mengen an verordneten Tagesdosierungen pro ,Arznei-
mittelpatient” (Versicherter mit Arzneimitteltherapie) wahrend der ver-
gangenen drei Jahre angestiegen sind (s. Abbildung 2.5), das gilt auch
fur die verordneten DDDs pro 100 Versicherte (s. Abbildung 2.6), sind die
Ausgaben pro Tagesdosierung vor allem gegenuber dem Jahr 2005 im
Schnitt deutlich gesunken (s. Abbildung 2.7). Dies ist besonders deutlich
ab dem Monat Juli im Jahre 2006 erkennbar, in dem das Arzneimittel-
versorgungs-Wirtschaftlichkeitsgesetz (AVWG) im Hinblick auf die Zu-
zahlungsbefreiung bei besonders preisginstigen Arzneimitteln in den
Festbetragsgruppen in Kraft trat. Dies hat dazu gefuhrt, dass viele
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Abbildung 2.3  Anzahl Rezepte pro 100 Versicherte der GEK nach
Abrechnungsmonaten
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Hersteller von Generika oder nicht mehr patentgeschuitzten Mitteln die
Preise flr ihre Praparate drastisch abgesenkt haben, um ihre Arzneimittel
ohne Zuzahlung anbieten zu kénnen. Und da die Zuzahlungsbefreiung
ein Anreiz fir die Versicherten darstellt, sich mit ihren Arztinnen und
Arzten oder Apothekerinnen und Apothekern fiir diese Produkte zu
entscheiden, wollten die bis dahin teuren Hersteller nicht aus der Gunst
der Versicherten herausfallen. Dies erklart auch die z.T. Uberraschend
hohen Preissenkungen fir viele Produkte. Damit zeigt sich, dass Anreize
in unserem Gesundheitssystem steuernde Wirkungen in die gewlinschte
Richtung entfalten kénnen. Es sollten daher mehr Anreize als bislang
zugunsten von Qualitat und Effizienz vereinbart werden. Wie stark das
Preisgeflige auf dem Markt in Bewegung gekommen ist, zeigt vor allem
beispielhaft der Monat Oktober 2006 (s. Abbildung 2.7): Da sanken die
durchschnittlichen DDD-Ausgaben von 0,84 Euro im Jahre 2005 auf 0,79
Euro im Jahre 2006 — immerhin ein Unterschied von rund 6 %.
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Abbildung 2.4  Anzahl Packungen pro 100 Versicherte der GEK nach
Abrechnungsmonaten
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Abbildung 2.5 DDD pro Arzneimittelpatient der GEK nach
Abrechnungsmonaten
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Abbildung 2.6  Verordnete DDD pro 100 Versicherte der GEK nach
Abrechnungsmonaten
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Abbildung 2.7  Ausgaben pro DDD in Euro nach Abrechnungsmonaten
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Tabelle 2.1 Kennzahlen der Jahre 2005 und 2006 fiir die GEK-Versicherten

2005 2006 in %
Anzahl Statusfélle:
Gesamt 1.599.483 1.671.642 +4.51
Ménner 857.749 887.812 +3,50
Frauen 741.734 783.830 +5,67
Anzahl Personen:
Gesamt 1.554.614 1.620.193 +4,22
Manner 840.656 867.857 +3,24
Frauen 713.958 752.336 +5,38
Durchschnittsalter:
Gesamt 36,8 37,1
Manner 37,7 38,0
Frauen 35,6 36,1
Verordnete Packungen:
Gesamt 9.033.660 9.252.136 +2,42
Manner 4.603.595 4.696.231 +2,01
Frauen 4.430.065 4.555.905 +2,84
Verordnete Packungen pro 100 Statusfalle:
Gesamt 565 553 -2,00
Manner 537 529 -1,44
Frauen 597 581 -2,68
Verordnete Packungen pro 100 Personen:
Gesamt 581 571 -1,71
Manner 548 541 -1,25
Frauen 620 606 2,33
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Tabelle 2.1 Fortsetzung

2005 2006 in %
Arzneimittelausgaben:
Gesamt 357.094.555,08 382.945.263,52 +7,24
Manner 196.613.783,84 209.141.009,72 +6,37
Frauen 160.480.771,24 173.804.253,80 +8,30
Arzneimittelausgaben pro 100 Statusfalle:
Gesamt 22.325,62 22.908,33 +2,61
Manner 22.922,07 23.556,90 +2,77
Frauen 21.635,89 22.173,72 +2,49
Arzneimittelausgaben pro 100 Personen:
Gesamt 22.969,98 23.635,78 +2,90
Manner 23.388,14 24.098,56 +3,04
Frauen 22.477,62 23.101,95 +2,78
Verordnete DDD:
Gesamt 424.387.026,10 466.346.868,19 +9,89
Manner 228.182.205,08 251.382.040,73 +10,17
Frauen 196.204.821,02 214.964.827 47 +9,56
Verordnete DDD pro 100 Statusfalle:
Gesamt 26.532,76 27.897,53 +5,14
Manner 26.602,44 28.314,78 +6,44
Frauen 26.452,18 27.424,93 +3,68
Verordnete DDD pro 100 Personen:
Gesamt 27.298,55 28.783,41 +5,44
Manner 27.143,35 28.965,84 +6,71
Frauen 27.481,28 28.572,98 +3,97
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Abbildung 2.8  Verteilung der verordneten PackungsgroRen

2005 2006

N3 N1 N3 N1
32,76% 41,24% 35,22% 38,79%
N2 N2
26,00% 26,00%
Anzahl der Praparate mit NormgroRe in 2005: 46.128 und in 2006: 46.443
Tabelle 2.2 Anteil verordneter Packungen nach Packungsgréfen in 2005

und 2006 (Anzahl Praparate mit NormgroRe in den Jahren 2005:
46.128 und 2006: 46.443)

PackungsgroRe 2005 2006
N1 41,24% 38,79%
N2 26,00% 26,00%
N3 32,76% 35,22%

211 Die Verteilung der Arzneimittelausgaben — hochgradige
Asymmetrie

Die prozentuale Verteilung der Arzneimittelausgaben in der GEK
zeigt eine erhebliche Asymmetrie (s. Tabelle 2.3 und Abbildung 2.9):
So entfallen schon 30% der Gesamtausgaben in Hohe von rund 383
Millionen Euro auf nur 1,1% der Versicherten, die Arzneimittel erhalten,
50% der Ausgaben auf lediglich 4,6 %. Legt man diese Ausgaben auf
die Gesamtzahl der Versicherten um, so sind die entsprechenden Pro-
zentsatze noch niedriger — knapp 0,8 % resp. 3,3 %. 80 % der Ausgaben
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entfallen auf 20% der Arzneimittelkonsumenten bzw. 14,4% aller Ver-
sicherten, 90 % auf 35,4 % resp. 25,2 %, mit einem Schwerpunkt bei den
alteren Menschen, wie die Verteilung der Tagesdosierungen zeigt (s.
Abbildung 2.10). Die Arzneimitteltherapie ist in der Hauptsache also eine,
die bei einigen wenigen Versicherten besonders teuer zu Buche schlagt.
Diese Verteilung ist daher ein guter Ansatzpunkt fir Qualitats- und
Kostenmanagement: Bei besonders teuren Patientinnen und Patienten
sollte im Rahmen eines Case-Managements immer wieder aufs Neue
gepruft werden, ob andere Verordnungen oder Distributionswege zur
Effizienzoptimierung fiihren kdnnen. Es ist aber auch ein wichtiger Hinweis
furalle Zuzahlungsregelungen. Erkennbar an dieser Verteilung ist, dass der
Haupanteil der ,Einnahmen® der GKV aus den Zuzahlungen nur von relativ
wenigen Patientinnen und Patienten getragen wird, namlich nur von denen,
bei denen aus therapeutischer Notwendigkeit besonders hohe Kosten
anfallen: Diese Menschen werden daher zusatzlich zu ihren in der Regel
schweren und belastenden Erkrankungen mit erheblichen Zuzahlungen
belastet. Natirlich gelten auf Dauer die Uberforderungsklauseln. Bis
die erreicht werden, missen jedoch die meisten der schwer erkrankten
Versicherten z.T. erhebliche Zuzahlungen entrichten — wenige Patienten
entlasten damit den gréRRten Anteil der Versicherten, Zuzahlungen sind ja
letztlich eine ,Einnahme®, um den Beitrag flr alle Versicherten moglichst
niedrig zu halten. In der Zwischenzeit ist die gesamte Zuzahlung auf 10
bis 12 Milliarden Euro angewachsen, immerhin ein ,Gegenwert® und
eine Entlastung von 1 Beitragssatzpunkt — jenseits aller paritatischen
Beteiligung der Arbeitgeber! Die Relationen haben sich brigens seit dem
Jahre 2005 noch verscharft, die Ausgabenkonzentrationen auf wenige
Patientinnen und Patienten mit Arzneimittelkosten haben sich im Jahre
2006 noch verstarkt (s. Tabelle 2.3).
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Tabelle 2.3 Prozentuale Verteilung der Kosten fiir versicherte Statusfélle mit
Arzneimitteltherapie im Jahr 2006

Anteil an den Anteil Statusfalle mit Arzneiverordnungen Anteil
Arzneimittelausgaben (n=1.191.269) Statusfélle
Gesamt: 382.945.263,52€ (n=1.671.642)
10% 0,12% (n=1.445) 0,09%
20% 0,39% (n=4.686) 0,28%
30% 1,09% (n=12.962) 0,78%
40% 2,43% (n=29.005) 1,74%
50% 4,55% (n = 54.246) 3,25%
60% 7,72% (n=91.964) 5,50%
70% 12,50% (n=148.920) 8,91%
80% 20,20% (n=240.644) 14,40%
90% 35,39% (n=421.645) 25,22%
100% 100,00% (n=1.191.269) 71,26%

Abbildung 2.9  Prozentuale Verteilung der Kosten fiir versicherte Statusfalle mit
Arzneimitteltherapie in den Jahren 2000, 2003 und 2006
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Abbildung 2.10 Verordnete Tagesdosen (DDD) pro GEK- Versichertem bzw. pro
GKV-Versichertem im Jahr 2005
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2.1.2 Auffallige Arzneimittelgruppen und Einzelmedikamente
— Innovationen neben me-toos

Ein grof’es Problem stellt Jahr fir Jahr die Differenzierung neu einge-
fihrter Wirkstoffe in die vertragsarztliche Versorgung dar. So zeigt die
Abbildung 2.11 als Ubersicht die Verteilung solcher neu eingefiihrten
Wirkstoffe seit dem Jahr 1994 auf die Klasse A ,Innovative Mittel“ und
B ,Verbesserung der Wirksamkeit”, z.B. bezuglich der Applikationsform
gegenuber der Gesamtzahl an neuen Praparaten. Wenn z.B. bislang nur
Tabletten und Dragees angeboten wurden, kann eine Pflasterzubereitung
z.B. fir Menschen mit Schluckbeschwerden eine grof3e Hilfe fir eine
einfacher anzuwendende und damit besser wirksame und vertragliche
Therapie sein (z.B. Pflaster in der Hormon- oder Schmerztherapie).
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Abbildung 2.11 Neu eingefiihrte Arzneimittel der Jahre 1994 bis 2006
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Quelle: Schwabe, 2006

Anzahl Praparate

So zeigt sich z.B. fur das Jahr 2006, dass zwar 27 neue Wirkstoffe ein-
gefiihrt wurden, dass aber nur 12 als innovativ und 8 im Sinne einer
Verbesserung klassifiziert werden kénnen. 25% aller eingefiihrten Mittel
bieten daher keinen therapeutischen Zusatznutzen gegeniiber bereits
angebotenen Mitteln an. Diese Relation schwankt von Jahr zu Jahr, wie
die Abbildung 2.11 zeigt: So lag die Relation neu und fortschrittlich ge-
genuber neu, aber ohne Zusatznutzen z.B. Ende der 90er Jahre bei bis
zu 50%. Damit die Vertragsarztinnen und Vertragsarzte eine Hilfe bei
der notwendigen Differenzierung: ,Neu und wirklich innovativ* einerseits
und ,Neu ohne Zusatznutzen und zumeist unndétig teuer” andererseits
bekommen, haben einige Kassenarztliche Vereinigungen (KVen) Listen
mit sogenannten me-too- oder Analog-Praparaten zusammengestellt
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und allgemein zuganglich veroffentlicht, die mdglichst gar nicht oder nur
auRerst selten verordnet werden sollten, weil bei diesen Produkten das
Preis-Leistungsverhaltnis (Kosten-Nutzen-Relation) nicht stimmt. Die
erste dieser Listen wurde von der KV Nordrhein erstellt und fuhrt unter der
Uberschrift ,Patentgeschiitzte Analogpraparate” folgende Beispiele auf:

Tabelle 2.4 Patentgeschiitzte Analogpréparate (Stand 05.04.2007)
Préparate Wirkstoff Arzneimittelgruppe
Abilify Aripiprazol Atypisches Neuroleptikum
Actonel 5/35 Risedronsaure Bisphosphonat
Aerius Desloratadin H1-Antihistaminikum
Allegro Frovatriptan Selektive Serotonin-5HT1-Agonisten
Almogran Almotriptan Selektive Serotonin-5HT1-Agonisten
Alomide Lodoxamid Degranulationshemmer (topisch)
Alphagan Brimonidin Alpha2-Rezeptoragonist (topisch)
Andante Bunazosin Alpha1-Rezeptorblécker (topisch)
Antagonil Nicardipin Calciumantagonist
Asmanex Mometason Glucocorticoid (inhalativ)
Atemur Fluticason Glucocorticoid (inhalativ)
Azilect Rasagilin Monoaminoxidase-B-Hemmer
Bambec Bambuterol Beta2-Rezeptoragonist (oral)
Baymycard Nisoldipin Calciumantagonist
Bipreterax Perindopril und Diuretika ACE-Hemmer und Diuretika
Bonviva Ibandronsaure Bisphosphonate
Calcort Deflazacort Glucocorticoid
Carmen Lercanidipin Calciumantagonist
Chirocain Levobupivacain Lokalanasthetika
Cipralex Escitalopram Antidepressivum (SSRI)
Clivarin Reviparin Niedermolekulares Heparin
Corifeo Lercanidipin Calciumantagonist
Cosmofer Ei)s:qr;ﬂal!()oxid-Dextran- Parenterales Eisenpraparat
Coversum Perindopril ACE-Hemmer

Coversum combi

Perindopril und Diuretika

ACE-Hemmer und Diuretika
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Tabelle 2.4 Fortsetzung
Préaparate Wirkstoff Arzneimittelgruppe
Cranoc Fluvastatin Statin
Deltaran Dexibuprofen Nichtsteroidales Antiphlogistikum
Detrusitol Tolterodin Urorlogisches Spasmolytikum
Dynorm Cilazapril ACE-Hemmer
Dynorm Plus Cilazapril und Diuretika ACE-Hemmer und Diuretikum
Emadine Emedastin H1-Antihistaminikum (topisch)
Esmeron Rocuroniumbromid Muskelrelaxanzien
Fempress Moexipril ACE-Hemmer

Fempress plus
Fenistil Pencivir

Fenizolan

Flutide (ausgenommen
Kinder von 0-12 Jahre)

Flutide Nasal
Flutivate
Fraxiparin
Granocyte
Idom
Importal
Irtan
Keimax
Livocab
Locol
Lomir
Lyrica
Manyper
Maxalt
Mizollen
Motens
Nadixa
Naropin

Moexipril und Diuretika
Penciclovir
Fenticonazol
Fluticason

Fluticason
Fluticason
Nadroparin
Lenograstim
Dosulepin
Lactilol
Nedocromil
Ceftibuten
Levocabastin
Fluvastatin
Isradipin
Pregabalin
Manidipin
Rizatriptan
Mizolastin
Lacidipin
Nadifloxacin
Ropivacain

ACE-Hemmer und Diuretikum
Virostatikum
Azolantimykotikum

Glucocorticoid (inhalativ)

Glucocorticoid (nasal)
Glucocorticoid (topisch)
Niedermolekulares Heparin
Koloniestimulierender Faktor
Antidepressivum (NSMRI)
Osmotisches Laxans
Degranulationshemmer
Cephalosporin
H1-Antihistaminukum
Statin

Calciumantagonist
Antiepileptikum
Calciumantagonist

Selektive Serotonin-5HT1-Agonisten

H1-Antihistaminukum
Calciumantagonist
Fluorchinolon (topisch)
Lokalanasthetikum
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Tabelle 2.4 Fortsetzung
Préparate Wirkstoff Arzneimittelgruppe
Nasonex Mometason Glucocorticoid (nasal)
Nebilet Nebivolol Betarezeptorenblocker
Neupro Rotigotin Dopamin-Agonisten
Nexium Esomeprazol Protonenpumpeninhibitor
Opatanol Olopatadin H1-Antihistaminukum (topisch)
Pantozol Pantoprazol Protonenpumpeninhibitor
Pariet Rabeprazol Protonenpumpeninhibitor
Parkinsan Budipin Anticholinergikum
Preterax Perindopril und Diuretika ACE-Hemmer
Quadropril Spirapril ACE-Hemmer
Relestat Epinastin H1-Antihistaminikum (topisch)
Relpax Eletriptan iﬁltglég\a?stseegotonin-SHT1-
Rifun Pantoprazol Protonenpumpeninhibitor
Seroquel Quetiapin Atypisches Neuroleptikum
Sonata Zaleplon Benzodiazepinahnliches Hypnotikum
Sortis Atorvastatin Statin
Starlix Nateglinid Orales Antidiabetikum
Sympal Dexketoprofen Nichtsteroidales Antiphlogistikum
Tanatril Imidapril ACE-Hemmer
Telos Lornoxicam Nichtsteroidales Antiphlogistikum
Udrik Trandolapril ACE-Hemmer
Unacid PD Sultamicillin Aminopenicillinkombination
Vascal Isradipin Calciumantagonist
Vexol Rimexolon Glucocorticoide
Xusal/-akut Levocetirizin H1-Antihistaminikum
Zemplar Paricalcitol Vitamin D und Analoga
Zolim Mizolastin H1-Antihistaminikum
Zyprexa Olanzapin Atypisches Neuropletikum

Quelle: KV Nordrhein 2007
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Analogpraparate machen sich auch bei den GEK-Arzneimittelausgaben
nachteilig bemerkbar. So betragt das Einsparpotenzial im Jahre 2006
bei einigen ausgewahlten, seit 2001 eingefihrten und noch haufig ver-
ordneten Analogprodukten etwa 2,4 Millionen Euro bei einem Gesamt-
umsatz dieser Produkte von rund 4,8 Millionen Euro, also 50 %. Um dieses
mogliche Einsparvolumen zu erzielen, hatten statt der neuen Produkte
bewahrte und schon langer im Markt angebotene Mittel verordnet werden
mussen. (s.Tabellen 2.5a - e ) Daher sind friihzeitige Differenzierungen
neuer Mittel nach ihrem therapeutischen Nutzen besonders wichtig, um
den Arztinnen und Arzten eine Hilfe bei der Auswahl vor allem neuer Mittel
anbieten zu kénnen.

Tabelle 2.5a Verordnungsmenge, Kosten und Einsparpotenzial fiir
Analogpraparate (Klasse C) aus dem Jahr 2001 im Jahr 2006

Analog- Verordnungs- Kosten in Euro  Kosten Alternativ- Kosten Einspar-

Préaparat menge in pro Préparat pro DDD  potenzial in

DDD DDD Euro

Aerius 522.835,00 429.134,03 0,82 Loratadinv CT 0,29 277.566,78

Almogran 15.807,00 127.940,22 8,09 Vorteil gegen 860 (7.937,15)
Imigran

Cosmofer 1.155,00 22.312,29 19,32 Ferrlecit 9,80  10.993,29

Deltaran 41.240,00 60.198,38 1,46 Ibuprofen v CT 0,63  34.282,63

Starlix 96.635,00 159.329,68 1,65 Glibenclamid 043 117.592,11
Stada

Xusal 547.462,50 438.026,30 0,80 Cetirizin 1A 0,29 276.592,65
Pharma

Einsparung durch Verzicht auf teure me-too ~ 717.027,45

Einsparung durch Einsatz giinstiger Analogpraparate 7.937,15

Gesamt 1.236.940,90 Gesamtersparnis ~ 724.964,60
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Tabelle 2.5b Verordnungsmenge, Kosten und Einsparpotenzial fiir
Analogpraparate (Klasse C) aus dem Jahr 2002 im Jahr 2006

Analog- Verordnungs-  Kostenin€  Kosten  Alternativ- Kosten Einspar-

Praparat menge in pro  Praparat pro potenzial

DDD DDD DDD in €

Allegro 35.184,00 206.590,08 5,87 Vorteil gegen 8,50 (92.647,83)
Imigran

Relpax 12.249,00 110.775,38 9,04 Imigran 8,64 4.935,08

Einsparung durch Verzicht auf teure me-too 4.935,08
Einsparung durch Einsatz giinstiger Analogpréparate ~ 92.647,83

Gesamt 317.365,46 Gesamtersparnis ~ 97.581,91

Tabelle 2.5¢ Verordnungsmenge, Kosten und Einsparpotenzial fiir
Analogpraparate (Klasse C) aus dem Jahr 2003 im Jahr 2006

Analog- Verordnungs-  Kostenin€  Kosten Alternativ- Kosten Einspar-
praparat menge in DDD pro praparat pro potenzial
Cipralex 598.632,00  684.185,18 1,14 Citalopram 0,51 377.826,02
Gesamt 684.185,18 Gesamtersparnis  377.826,02

Tabelle 2.5d Verordnungsmenge, Kosten und Einsparpotenzial fiir
Analogpraparate (Klasse C) aus dem Jahr 2004 im Jahr 2006

Analog- Verordnungs-  Kostenin€  Kosten Alternativ- Kosten Einspar-
Praparat menge in DDD pro Préaparat pro potenzial
Abilify 96.502,03  804.620,50 8,34 Clozapin 2,05  607.009,26
Lyrica 317.177,02 1.341.201,83 4,23 Gabapentin 292 416.181,54
Manyper 44.226,00 21.522,28 0,49 Nitrendipin 0,13 15.579,18
Nadixa 19.137,50 29.383,40 1,54 Erythromycin 0,87 12.694,87
Opatanol 36.775,00 25.742,50 0,70 Azelastin 0,21 17.850,59
Relestat 5.700,00 4.392,56 0,77 Azelastin 0,21 3.169,34
Gesamt 2.226.863,07 Gesamtersparnis  1.072.484,77
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Tabelle 2.5 Verordnungsmenge, Kosten und Einsparpotenzial fiir
Analogpraparate (Klasse C) aus dem Jahr 2005 im Jahr 2006
Analog- Verordnungs-  Kostenin€  Kosten Alternativ- Kosten Einspar-
Préaparat menge in DDD pro Praparat pro DDD potenzial
DDD in €
Azilect 16.970,00  72.600,78 4,28 Selegelin 045 64.898,15
Emselex 82.775,00 121.379,01 1,47 Vorteil gegen 1,51 (3.351,46)
Oxybutynin
Lotemax 28,00 39,62 1,42 Ketorolac 1,40 0,38
Somatuline 160,01  10.441,76 6526 Vorteil gegen 75,43 (1.627,33)
Octreotid
Zemplar 459798  60.709,12 13,20 Calcitriol 3,04  46.745,05
Zonegran 584325  58.101,24 9,94 Lamotrigin 2,79 41.799,75
Einsparung durch Verzicht auf teure me-too  153.443,33
Einsparung durch Einsatz guinstiger Analogpréaparate 4.978,79
Gesamt 323.271,53 Gesamtersparnis  158.422,12

Arzneimittel und Arzneimittelgruppen mit auffalligen Ausgaben-

steigerungen

Bei den umsatzstarksten 20 Mitteln, die zu Lasten der GEK verordnet
wurden, haben sich gegenuber dem Vorjahr erkennbare Veranderungen
ergeben (s. Tabellen 2.6a - c).
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Tabelle 2.6a Fiihrende Arzneimittel im Jahr 2006 (TOP 20) nach Ausgaben

Préaparate-Kurzname Ausgaben in € Anderung zum Rang 2006  (2005)
Vorjahr in %
Rebif 5.042.833,33 +18,73 1 (1)
Enbrel 4.307.120,12 +24,23 2 (5)
Betaferon 4.255.012,69 +9,06 3 2)
Avonex 3.796.374,07 +29,98 4 8)
Symbicort 3.389.063,78 +21,59 5 (10)
Viani 3.312.582,97 +12,52 6 (7
Glivec 3.199.554,72 +22,36 7 (1)
Pantozol 3.141.287,12 -12,84 8 (4)
Nexium 3.112.872,14 -15,49 9 3)
Plavix 3.061.374,00 +8,43 10 9)
Humira 2.988.180,14 +88,33 1 (27)
Copaxone 2.986.482,58 +24,06 12 (13)
Zyprexa 2.854.213,00 +14,31 13 (12)
Risperdal 2.530.532,65 +24,03 14 (17)
Remicade 2.513.975,24 +18,52 15 (16)
Inegy 2.292.336,60 +62,44 16 (34)
Aranesp 2.192.684,73 +19,04 17 (19)
Iscover 2.170.524,85 +2,20 18 (15)
Humalog 2.166.759,93 +0,76 19 (14)
Trevilor 2.055.535,35 +29,36 20 (26)
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Tabelle 2.6b Fiihrende Arzneimittel im Jahr 2006 (Top 20) nach Anzahl der

Verordnungen
Praparate-Kurzname Anzahl  Anderung zum Rang 2006  (2005)
Verordnungen Vorjahr in %
L-Thyroxin Henning 127.167 +14,79 1 (1
Voltaren/-Migrane/-Dolo 66.474 -9,41 2 2)
Diclofenac-ratiopharm 65.416 +5,97 3 3)
Thyronajod 50.877 +15,46 4 (10)
MetoHEXAL 50.560 +79,21 5 (36)
Nexium 49.343 9,57 6 (4)
Diclac 49.290 +13,02 7 (11)
Pantozol 48.479 2,74 8 (6)
Euthyrox 45.717 +6,34 9 (14)
Olynth 44.220 -8,41 10 (7)
Nasenspray/Gel-ratiopharm 44,059 -7,89 1 (8)
Nurofen 44,027 +1,42 12 (12)
Amoxicillin-ratiopharm 43.157 +4,75 13 (16)
Novaminsulfon-ratiopharm 39.700 +9,13 14 (21)
Beloc 37.848 -27,04 15 )
MCP-ratiopharm 37.759 +1,32 16 (18)
IbuHEXAL 36.252 +13,67 17 (30)
Paracetamol-ratiopharm 35.825 -14,85 18 (15)
SimvaHEXAL 35.725 +7,94 19 (28)
Omep 35.563 +22,04 20 (34)
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Tabelle 2.6¢ Fiihrende Arzneimittel im Jahr 2006 (TOP 20) nach Anzahl der
verordneten DDD

Praparate-Kurzname verordnete DDD Anderungzum  Rang 2006  (2005)
Vorjahr in %
Elmex Gelee 34.238.696,7 +5,06 1 (1)
L-Thyroxin Henning 8.093.828,6 +13,25 2 2)
SimvaHEXAL 6.236.906,2 +15,66 3 3)
Ramipril HEXAL 6.094.963,0 +33,93 4 (4)
Thyronajod 4.999.750,0 +15,48 5 (5)
Simvabeta 3.268.653,1 +26,47 6 (1)
Marcumar 3.228.320,0 +11,81 7 (7
Simvastatin-ratiopharm 2.952.309,8 +11,96 8 9)
Ramipril-ratiopharm 2.951.160,0 +57,55 9 (17)
Euthyrox 2.936.833,8 +5,59 10 (8)
MetoHEXAL 2.733.995,7 +76,68 " (31)
Delix/-protect 2.596.892,1 -23,37 12 (6)
Nexium 2.463.049,3 +0,99 13 (13)
Carmen 2.435.626,0 +38,10 14 (22)
Atacand 2.409.281,0 +28,90 15 (18)
EnaHEXAL 2.376.645,3 +1,77 16 (14)
Ramipril beta 2.209.390,0 +73,19 17 (44)
Valette 2.070.992,0 +14,64 18 (19)
Amlodipin-ratiopharm 1.988.860,0 +36,40 19 (36)
Metoprolol/ NK-ratiopharm 1.985.267,8 -1,22 20 (15)
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Wahrend typische me-too-Produkte wie Nexium und Pantozol endlich an
Umsatz verloren haben (von Platz 3 und 4 auf Platz 9 und 8), stiegen
die Ausgaben fur Mittel mit Wirkungen auf das Immunsystem deutlich an
(Interferone wie Rebif, Betaferon oder Avonex zur Behandlung von Multipler
Sklerose oder Hepatitis C bzw. Enbrel als sog. Biological zur Behandlung
der rheumatoiden Arthritis). Auch Asthmamittel wie Symbicort oder Viani
konnten ihren Umsatz steigern — beide sind als Kombinationspraparate
(inhalierbare Glukokortikoide plus Beta-2-Sympathomimetika) nur unter
ganz bestimmten Bedingungen Mittel der ersten Wahl, namlich dann, wenn
die Dosierung der kombinierten Wirkstoffe der notwendigen Dosierung fiir
die jeweiligen Asthmapatientinnen und -patienten entspricht. Erkennbar
ist allerdings, und daflr sprechen auch die hohen Verordnungsrange,
dass diese Kombinationspraparate als erstverordnete Mittel eingesetzt
werden. Ein auffalliges Argernis ist auch die Umsatzsteigerung des
Cholesterinsenkers Inegy (Kombination aus Simvastatin und Ezetrol), der
von Platz 34 im Jahr 2005 auf Platz 16 im Jahr 2006 aufstieg. Dabei ist
der therapeutische Nutzen dieser Kombination keineswegs unumstritten,
offensichtlich wird dieses Produkt aber statt des vorher haufig verordneten
Praparates Sortis mit dem Wirkstoff Atorvastatin verordnet: Der Grund:
Arztinnen und Arzte haben mdglicherweise zu wenig beachtet, dass bei
einer Umstellung von Atorvastatin auf Simvastatin dessen Dosierung 3-
bis 3,5-mal héher als die urspriingliche von Atorvastatin sein muss. Wenn
aber das Simvastatin zu niedrig dosiert wird, stellen sich auch die vorher
mit Atorvastatin erreichten Cholesterin-Zielwerte nicht entsprechend ein.
Die Folge: eine breite Umstellung auf das weit teurere Praparat Inegy,
dessen Wirkung auf die Senkung des Cholesterinspiegels neben der
Informationspolitik des Herstellers MSD die Arztinnen und Arzte wohl
mehr beeindruckte als die Uberlegungen zu einer weit wirtschaftlicheren
Verordnungsweise mit Simvastatin. Diese Umstellung zeugt daher nicht
gerade von wirtschaftichem Denken — das Therapieziel ist auch mit
einem weit preisgunstigeren und bewahrten Mittel erreichbar (AKdAe,
2004 und 1999; arznei-telegramm 2004; Schwabe/Paffrath 2006; Nissen
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et al. 2005; IQWIiG, 2006). Erkennbar ist auch die Verringerung der
Umséatze von Insulinanaloga wie Humalog, da solche Insulinanaloga nicht
mehr verordnet werden sollten, wenn ihr Preis nicht auf die Preise flr
Humaninsuline gesenkt worden ist. Bei der GEK ist diese Verringerung
der Umsatze vergleichsweise auffallig, sicherlich auch deswegen, weil
die GEK nicht, wie andere Kassen, Rabattvertrage mit Insulinanaloga-
Herstellern abgeschlossen hat.

Die Reihenfolge der fiihrenden 20 Produkte nach der Anzahl der Ver-
ordnungen (s. Tabelle 2.6 b) fihren einmal mehr Schilddriisenpraparate
(z.B. L-Thyroxin Henning, Thyranojod, Euthyrox) und Mittel gegen
rheumatisch bedingte Schmerzen (Voltaren, Diclofenac, Diclac) an.
Steigerungen der Verordnungsmengen sind auch bei einigen Generika er-
kennbar, so z.B. bei MetoHEXAL, IbuHEXAL, SimvaHEXAL oder Omep.
Dass aber noch immer Nexium (Platz 6) und Pantozol (Platz 8) zu den
meistverordneten Arzneimitteln gehoren, ist argerlich und bedeutet un-
notige Verschwendung von Versichertengeldern: SchlieRlich sind beide
Mittel ohne Qualitatsverluste, aber mit Effizienzgewinn durch Omeprazol-
Generika substituierbar (siehe Platz 20).

Bei den TOP 20 nach Tagesdosierungen (s. Tabelle 2.6¢) sind die
Generika flhrend — viele Mittel mit Simvastatin, Ramipril oder anderen
Antihypertensiva (Amlodipin, Metoprolol) fallen in der Liste als echte
JAufsteiger* auf. Dies mag im Ubrigen einer der Griinde dafiir sein, dass
die Durchschnittskosten pro DDD im Jahre 2006 deutlich gesunken sind
(s. Abbildung 2.7).

Betrachtet man die ausfuihrlichen Listen bis zur Position 200 in den ge-
nannten drei Klassen (Ausgaben, Verordnungen, DDD; s. Tab. 6 bis 8
in der Internet-Version), fallen in den Aufstellungen der Verordnungen
und DDDs die wachsenden Anteile von Generika und die Abstiege von
Erstanbieterprodukten auf, die ihren Patentschutz verloren haben (z.B.
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,sturzte” das Antidiabetikum Amaryl von Platz 12 bei den DDDs im Jahr
2005 aufPlatz81im Jahr2006. Dage-gen stiegen entsprechende Generika
auffallend in der Rangfolge an, z.B. Glimepirid-ratiopharm von Platz 1002
auf 141). Solche Veranderungen lassen darauf hoffen, dass Generika
mehr und mehr nach dem Auslaufen des Patentschutzes fur erfolgreiche
Substanzen im Sinne der Effizienzoptimierung genutzt werden.

Bei den Verordnungsmengen fallen erneut wie schon 2005 die Methyl-
phenidat-haltigen Arzneimittel wie Concerta und Medikinet auf: Vor
allem Medikinet hat bei den Verordnungsmengen das Volumen deutlich
steigern kdnnen — es kletterte von Platz 117 im Jahr 2005 auf Platz 65.
Dagegen behielt das Praparat Concerta mehr oder weniger den Rang
des Vorjahres: Bei den Verordnungen lag es im Jahr 2005 auf Rang
172, im Jahr 2006 auf Rang 173. Bei den Umsatzen rangierte es 2005
auf Rang 52, 2006 auf Rang 56. All diese Mittel werden neben Ritalin
zur Behandlung von ADHS (Aufmerksamkeitsdefizit — Hyperkinetisches
Syndrom) bei Kindern und Jugendlichen im Alter zwischen 6 und 18 Jahren
angewendet, was, nach einer richtig gestellten Diagnose, sicherlich eine
sinnvolle Option darstellt. Noch immer ist aber zu wenig gesichert, dass
alle Kinder, die mit solchen Mitteln behandelt werden, auch zu Kindern
mit einer gesicherten ADHS-Diagnose gehodren (s. Kapitel 3.5). Die
weiter steigenden Verordnungszahlen koénnten daher ein Hinweis auf
die allzu rasche Verordnung solcher Mittel sein, ohne gleichzeitig auch
andere, aber sicherlich zeitlich aufwandigere Therapiemdglichkeiten
wie Ergotherapie oder systemische Familientherapie in Erwagung zu
ziehen. Insofern sollten solche Verordnungsanstiege nach wie vor als
Aufforderung betrachtet werden, die Qualitat der Versorgung von Kindern
genauer zu priifen und jede Uber- und Fehlversorgung zu vermeiden.
Gleichzeitig muss nattrlich auch darauf geachtet werden, Unterversor-
gung auszugleichen — immerhin wird angenommen, dass manche Kin-
der, bei denen eine solche Therapie angezeigt ware, nicht ausreichend
behandelt werden: Die behandelte Pravalenz liegt derzeit durchschnittlich
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bei ca. 2 bis 2,5%, die diagnostizierte Pravalenz bei rund 4 %. Uber-,
Fehl- und Unterversorgung sollten weitgehend abgestellt werden, damit
es zu einer angemessenen und qualitativ gesicherten Versorgung kommt
(AWMF, 2004 und 2005; Fegert et al., 2002; Glaeske et al., 2004; Hither,
2001; Schmid & Kuihne, 2003; Seidler 2004; Wolraich et al., 1996).

Hinweise zu anderen Arzneimitteln in den TOP-Listen:

Bei Multipler Sklerose wird neben den schon erwahnten Interferonen (v.a.
Rebif und Betaferon) auch das Mittel Copaxone (Rang 12 nach Ausgaben)
angewendet.

Auf den vorderen Platzen rangieren auch sog. Biologicals (TNF-Antago-
nisten) zur Behandlung von rheumatoider Arthritis wie das schon ge-
nannte Enbrel (Rang 2), das deutlich im Rang gestiegene Humira (Rang
11, im Vorjahr noch Rang 27) und das Mittel Remicade (Rang 15). Sinn-
voll sind auch die in der Rangliste weit vorne gelisteten Antianamika
Aranesp (Rang 17) und Erypo (Rang 30), die auch im Zusammenhang
mit Krebstherapien (und auch mit Dopingstrategien bei Radfahrern)
eingesetzt werden. Die vorderen Platze der ,Blutverdinner® Plavix
(Rang 10), Iscover (Rang 18) und Clexane (Rang 26) konnten Diskussio-
nen darlber notwendig machen, ob nicht in vielen der Verordnungsfalle
weit kostengunstigere ASS-haltige Mittel vorzuziehen sind. Zudem soll
das Mittel Glivec genannt werden, das bei myeloischer Leukamie einge-
setzt wird. Viele der genannten Mittel sind therapeutische oder techno-
logische Innovationen, die richtig eingesetzt die therapeutischen Mog-
lichkeiten in der Behandlung verbessern kénnen. Dennoch muss auch
bei solchen Mitteln auf steigende Verordnungsmengen geachtet werden:
So wird im Zusammenhang mit Glivec immer wieder die Notwendigkeit
der verordneten Mengen in Zweifel gezogen, ein off-label-use kénnte in
diesem Fall nicht ausgeschlossen sein.
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Argerlich bei den umsatzstérksten Mitteln ist nach wie vor der Umsatz
von Beloc — nach Verordnungen auf Rang 15, nach Umsatz auf Platz
60. Zwar ist der Abwartstrend unibersehbar, es gibt aber absolut keinen
Grund, dieses Originalpraparat den langst verfigbaren Metoprololhalti-
gen Generika vorzuziehen. Die Einsparungen sind hoch, das Effizienz-
optimierungspotenzial betrachtlich — Arztinnen und Arzte sollten diese
Médglichkeit in ihrem Verordnungsalltag auch nutzen.

Ingesamt zeigt sich, dass auf die TOP-200 Arzneimittel Ausgaben auf
202 Mio. Euro und damit auf diese ,Ubersichtliche” Anzahl von Mitteln
bereits knapp Uber 50% der Arzneimittelausgaben der GEK im Jahre
2006 in Hohe von 383 Millionen Euro entfallen (s. Tabelle 2.1 und Tab. 6
im Anhang der Internet-Version).

Bezogen auf die Arzneimittelgruppen sind es die Immunsuppressiva, die
mit einem Umsatzzuwachs von 3,64 Millionen Euro (+27,1 % gegenlber
dem Vorjahr) die Spitzenstellung einnehmen. Besonders auffallig ist
dabei der Zuwachs des Adalimumab-haltigen TNF-Antagonisten Hu-
mira, der bei rheumatoider Arthritis und Morbus Crohn erfolgreich ange-
wendet wird. An den weiteren Platzen rangieren Etanercept (Enbrel)
und Infliximab (Remicade) — auch diese Mittel als Biologicals werden bei
rheumatoider Arthritis verordnet. Auf Platz 2 der Arzneimittelgruppen mit
den hochsten Ausgabensteigerungen rangieren die Immunstimulanzien
(Immuntherapeutika) mit einem Zuwachs von 2,73 Millionen Euro
(+14,7 %), dabei geht es vor allem um Interferone oder andere Mittel zur
Behandlung z.B. von Multipler Sklerose oder Mittel zur Begleittherapie
bei Krebserkrankungen (Lenograstim (Granocyte), Filgrastim (neupo-
gen) oder Pedfilgrastim (Neulasta)). An Platz 3 folgen die Antineoplas-
tischen Mittel, also Mittel zur Behandlung Krebserkrankungen, mit 2,43
Millionen Euro (+38,7 % gegenlber dem Vorjahr). Auffallige Steigerun-
gen gibt es nach wie vor bei den Psychopharmaka, Antiasthmatika,
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Antidiabetika, ACE-Hemmern, Sartanen, Schmerzmitteln und bestimm-
ten Mitteln zur Hormonbehandlung. 18,8 Millionen Euro Ausgaben-
steigerungen entfallen alleine auf diese genannten Gruppen, die Ausga-
bensenkungen bei den systemisch angewendeten Antibiotika (z.B.
Roxithromycon oder Ciprofloxacin), bei den Husten- und Erkaltungs-
praparaten (z.B. Acetylcystein oder Noscapin), den Calciumkanal-
blockern (z.B. Lercanidipin oder Amlodipin), den Mitteln bei saure-
bedingten Erkrankungen (z.B. Pantoprazol oder Esomeprazol), den
Urologika (z.B. Tamsulosin oder Alfuzosin), den topischen Mitteln gegen
Gelenk- und Muskelschmerzen (z.B. Diclofenac), anderen Dermatika
(z.B. Pimecrolimus oder Tacrolimus), Antimykotika zur dermatologischen
Anwendung (z.B. Terbinafin oder Ciclopirox), Mitteln zur Herztherapie
(z.B. ISMN oder ISDN) oder Antimykotika zur systemischen Anwendung
(z.B. ltraconazol oder Fluconazol) von 4,64 Millionen Euro wirken sich
dagegen nur bedingt entlastend aus.

65



SLyb+  80TLL+ 80'6€€} LS'lg+  08'608GH+ 01'L22'85¢ whselbous  LVYEDT

ol'ee+  00'0¥8°E+ 00°0¥¥'Gl 86°C€+  £b'€€T98C+ 98'6LT¥SL L wnsesbybad  €1vveol
189+ 00°0L6'G+ 00°0€9°€6 90°6+ LLV¥E€GE+ 69°CL0'GSZ ¥ ql-ejeq uosspsiu] - godven
v§'ze+  00'v96°Ch+ 00'9.7°0L Qv+  TCT'TIT 6.6+ 85°287°986°C jejooelaweleld  €LXVEDT
ev'0c+  ¥9'6€G9+ €9°L9v'9G1 Te'CT+  €E'TE LI+ 0¥'L0T6€8°8 €|-ejeq uosspaiu] - /0gve0
Wl 16'962°9- 00'688'69S 97+ GLBLLEELT+  L¥¥ES 08T usizuejnuinsunwiwj €01
ve've+  ¥1'0.5°0L+ 92'0,6°€5¢€ €8'LL+  81'9e8°GL+ 61'969°67} exanoysiN - €0Xvy01
vE'GL+  09'GG6 T+ 9'GL0'8EE ee'e+ €L'685 ve+ G0'¥28'29. uudolylezy  LOXV#0T
98°20L+  00'800°L+ 00'886'} 0€'€0l+ ¥6'2208+ 91°1€8'v.L BIUMBUY  7LYVY0T
Tr'l9+  66'vECE+ 19'106°8 ev'19+  76'95C°9G+ 0L'Ge8’ Lyl snuwijossAg - 8LVvY01
8l'6c+  YE'EOV'TH 86'6£9°0) 9eyE+  81'8.G9G+ 0v'€L0'6¢C snuwijolis - 0lvvy071
vLLl+  00'G6€€T+ 00'6.Z'SG) G6'0c+  S0'L8LLOL+ 06°C¥S L8 plwounys  €LYvy01
. 810081+ 81008} . €e'TIEGEL+ €e'zIesel gewnzieleN  €2vvy01
L6€T+  1L'T/8°0C+ LY'yv6'L0) 82'¢Z+  00'€0£9LC+ 618,629V | aingsjousydooky - 90YV#0T
L0¥Z+  00'89€9)+ 00°€8E¥8 16'€C+  1C'7G6'STe+ 92'¥52'689'| snuijooel - GOvvy01
W'rl+  86'655°0L+ 8v'098°€8 7G'8l+  Gv'98.°T6E+ v2'GL6'EIST Qewixipul - Zlvvy0l
91°GZ+  G8'08T YL+ L9°L€0°VL €Cvz+  ¥'620°0v8+ ziozlLoey Jdsoseuely  |LLYYH0T
LL'€6+  80°L00°€Z+ TL'8SS Ly €€'88+  G9'GOV IOV L+  ¥1°081'886'C gqewnwiepy  /lvvy07l
L€'02+  €6',05'9€T+ 88'vey L6€ ) gliler SP'LSO0K9E+  9€°086'990°L) eAissaiddnsunwiw| 701
% Ul Jyeliop wnz 9002 % Ul Jyeliop wnz

[-/+] Bunispuy aaq s¥eupioan  [-/+] Bunispuy 900 uagebsny 8p0D-01V

aaa yw ooz nz yaisjhisp wi 9oz ul usbuniabiaysuaqehsny usysyooy uap jw uaddnibjawisuziy e/'Z 9||9qeL



19°Gl LLTv6 v+ L7'665'9€ L0'6L+  ¥6'6YLTe+ 66'0L0°60Z plwegieoxoipAH  GOXX101
€L G8'6eG+ GG'89C') 9g'c6+  ¥8'7eG 8+ ¥9'86Y°004 uigiaJoulA - ¥0v0101
LE6l 00°GrL T+ 00%96'9) TL6L+  96°089°TL+ 82’6V Ly uigeyosded 9004107
'ty 12’852+ €T'L18 €G'Eh+  ¥6'G8Y 06+ 70'6v€'86C qewxmpy - 200X1071
G9'/LL  91°09G+ 0€'9€0"} v0'8LL+  0L'65C¥6+ 8eCIL YL qewxmad  900X101
ee'ee 000201+ 000807 ve'ee+  9€'9Z1'80L+ vy'a8y Tey gewnzmsell  €0OX107
v8'/2e  00CLT L+ 00'099'} 0G°'6ze+ LL'761°92)+ 71v02°591 qewnzioersg /00X 101
WLV €8'869+ 8G'G6C | v0'LCl+  18'GECBCL+ Go'6elLET quuozepog - ZeXX101
T 002601+ 00260°} T 98°9€8'89) + 98°9€8'891 qiusjeios  Go3x101
8v'Ll 10002 ¢+ 609871 L€'6L+  8E'VESVOCH 00'G6v'29Z' | plojozows]  €OXV1L01
T 00'G60" L+ 00'G60"} T 60°2EY vET+ 60°CEY'¥ET qupung - $03X1071
T 00°G.6°Ch+ 00°G26°C) T 29'G1G'/8T+ 29'616'/8¢ plasBeuy  GEXX101
x 00°086'G+ 00°086'G x v2'GIE€TS+ v2'S1E'€TS quunous  €03X101
9l1e 00'89€ v+ 00'210°SC 9€°ce+  76'L6G 78S+ TL'YSG661°€ quurewy  103X101
Gzol 2L°160°Ge+ 6€°016'69C €186+  €S'GLYIEYT+  ¥9°109'60L8 [ORIA dYostse|dosunuy 101
0L'0v G6'¥S) L+ 187E0'Y 0G'6E+  16'€LC6C+ 1G°88€°€01 usizoyne  6LXVEOT
1€'9 15'80¢+ AMNVAY op'c+ 02'685°62+ ¥9'€28'€88 whsesbliy - ZovveDT
00°¢l 90°L9¥ L+ vEL0LT) 98°LL+  Gb'189Ee+ 7829511 qg-eje uoispeiul - Goaveo
% Ul Jyefiop wnz 9002 % Ul Jyeliop wnz

[-14] Buniepuy qQaq eweupioan  [-/+] Bunispuy 900z uaqebsny 9p0D-01Y

Bunzjasyio4 e/'z 9jleqeL

67



asBamwa)y UsANASIO 184

126+ 000L0GSh+  00'0ZZ8E8'L  SLYh+  SLLLVTISH  EVB6GISHY (GNIN 8JpUE pun (oerouieg  SOMVEOY
. 00°096'79L 'L+  00°096%9L'} T 81°€90'68€°€+  8L'€90'68€°C piuosapng pun |0isjowlog  8ZMVEDY
GE'S+  LIOUTESY L+ SYOVOLVZEL 068+ LETO0LL L+ BLYITSERIE o eSO o0
80°LL+  00°0€€9+ 00°087°€9 268+ LYOv0" L+ 17802071 uosedwedid  G0QVSON
ve'L+ €1°696°01+ Tr'erseol YGr+ GL'899L1+ 8762890 uidezo[)  ZOHVSON
69'G+ 00°008° L2+ 00'G2€91G €T+ G8'Ge8’ LI+ GL'0GY 0y uojoidoz  |04050N
90'vz+ 0008V vL+ 00'G99'v7L 78'9z+  8£'C16'88+ 1¥'09%°0¢¥ uopisesdiz - #03VSON
98Ve+  YT'eve e+ €0°205'96 12'0L+  ¥5'08€8Z€+ 2106096/ [ozeididuy  ZLXVSON
06+ 006862+ 0088590 LEvl+  16'19€7/GE+ 00'€lC 58T uidezuelp  €OHVSON
LWol+ 61108 7h+ 9/'€vLLLE €0've+  10'12Z06v+ G9'2€5°0€5C uopuadsly  80XVSON
12’8+  €1'96L°GL+ €1'800'¢LC GC'6h+  98'€€L'€LG+ 6L°L€L°8EL°) uidesend - #OHVYSON
16C+ GY'66C 681+ 87°/GE¥0L'9 GO'Gl+  66'L9€°9GL' L+  ¥E'GERVTYEL eyfiidajoyofsd GON
* 00°0%+ 00°0¥ * 8960001+ 89'€00°0) qiuneseq  903X101
GO'LL+  L9'09L+ ANy €G'6L+  18'00€0)+ 12'509°G) uizeqlesold  109x101
P 00'0L+ 00°0L . 80°€09°01+ 80°€09°0} paxalipwed  y0vdl01
00'00/+ 00°08Z+ 00°02¢ 00°00L+ T¥'96L°CL+ 8y V29 vl UBIOHN €2XX10T
€5°'0lg+  00°00%+ 00°065 8v'Lze+  19'/€8'Ge+ 00'961°L€ uneidiexo - €0vX101
% Ul Jyefiop wnz 9002 % Ul Jyefiop wnz

[-14] Buniepuy QQq awuplosdn  [-/+] Bunispuy 900z uaqebsny ap0-01Y

Bunzjasyio4 ©/'Z 9||9qeL

68



e+ SO'VOELL+ 719118V 0L+  91'8EL°0G+ £2°965°GES lizadsuog  Z0VA9ON
19'€l+  00'G269L+ 00°G2€" 1Y) 26+ GB'T9EE9+ G8°.G1°2ES upuewsiy - LOXA90N
8282+  C6'GLLLL+ 6866908 Gr'oe+  81'691°8.+ 11°188'v€€ ulwejueles  y0vYA90N
ve'le+  00'0€8°Chl+ 00'2£9'86G 99'ce+  9Z'0€ZTLL+ €2°116'€89 weudofeyos3  0L9V9I0N
16°TL+  €6'VEE8T+ €€'€91°L9 89°0+  L¥'T9L6EC+ 096968, unaxowoly  60VE90N
Go'erl+ 00'v¥EC9l+ 00'828°G.¢ v9'6YL+  7G'G9G /8E+ GE'99G°9Y9 upaxoing  L¢Xv90N
60'Gz+  ¥8'079'881+ 97655 0v6 9¢'62+ 11626 99+ GE'GE5'G60C Uixejejusp - 91 XV90N
vS'vg+  16'€LLTEC+ 96'098°08)"} 6G'L2+  98'Ghl TG+ 8€'6G€'665C tepluaydiAyoN - ¥OVEI0N
8G°Cl+  GL'6L0'C09' L+  CT6LLLYEYL  9L°0L+ IWW'SLL8LG L+  61'GZL'8E9'G) yjlidojeueoyohsd 90N
P 00°026" L2+ 00'025°1C * T 8€'G6G 62+ 8£'G65'6C UOSE}aWOojoag pun |oIsjowlo]  LZMVYEQY
WO+ 190908+ 0G0SLLLL 8 9BBKE9E:  LL0ZEBEE g _ou“w_\mwﬂw&wﬁ%\_%%mm EOMVEQY
2l'6+ 61287 65T+ 12'820'926'C 08'G+ G9'961 26+ 18°26G°189') [owejnqies  Z00ve0d
1626+  00°00% L6+ 00°088'86€ cLle  sl'eeliel+ G¥'68C9YC piuosspIy  80vde0y
. LY'1€9°E+ 1¥'1€9°€ . 920,668l + 920,668l gewnzjewQ §Goxacoy
LL'€Ll+  00°9€) L8+ 00'9¢8°22. 9G'6L+  €9'G0S'6ET+ 188209 | IsexnRuo  £€00Ac0y
GL'8Z+  00'GY6v8C+ 00'G0}'9.T'} €L'0z+  S9'/15€8C+ Tr'TeT 199’} |oJsjowlod  €10VeEDY
G¥'zz+  00°0€L'881+ 00°06€°620°} 29'82+  T6'7C00LY+ YEV69ZY8’| piwosqunidosol]  $099E0Y
% Ul Jyefiop wnz 9002 % Ul Jyefiop wnz

[-14] Buniepuy qQaq aweuplodn  [-/+] Bunispuy 900z uaqebsny 9p0D-01Y

Bunzjasyio4 e/'z 9jleqeL

69



80'vl+  00'Ghi G+ 00'GLL vy L7'89+  61'080°CL+ 2128162 uopinbllo  80gga0LY
267+ 00°088°0Z+ Gz'L0e'Shy GL'e+ 68'8LC°61+ 62200'7€S piuibedsy  zoxdolv
1T+ G6'906°95+ 71'629°'68¢"| °6e+ 18°981°G/+ 11'G29'82z°C oJdsij uinsu| - #0gv0LY
LL9L+  0G'€L)'1T8+ 0S'v68'v€L'S TG+ 68'Gey 96+ 60'vLY'Zv6 | uliopdiN- - ¢ovdoly
€629+  91'6€9°09+ €8'166'95) 1699+  86'0€)°66+ €0'6.2'65¢C uisiniB ulnsu - 90gvoLY
90'zz+  89'L19°CL+ GO'LLLLOY 296L+  GO'6LS6LL+ 2926982/ uozeyfold €0940LY
9,9+ 28109+ ¥9'6L0°002'}  €9'L+ 6G°25G LEL+ 02'869'0%6'| Medse unsu| - GogvoLY
166+ 9€'005°06+ v8'rLG9e0 L  G9'6+ 0€'206°8LL+ 18'$62'2€0C uibiel uinsu| - $03v0LY
y8'¥S+  00'9LTGTL+ 00°955'€GE 807G+  08'1.8'L0C+ 91'9L1°G.S uoze}|Bisoy pun uiuLiofaly - £0ag0LY
€L8p+  08'268'V0L+ €6°620°02€ 1G8Y+  ¥T'viv'e0T+ 19'206'229 Jiwsyep ulnsul - G03v0LY
L0'Ch+  L¥'L06°08L+ Tr'860'289')  96°'LL+  19'88T9lT+ 12°109'%20C (uewny) uinsu| - L0OVOLY
G6'6L+  8Y'€S0GEY+ 90'902°9L9C  €8'6L+  T6'%G0°9CS+ 68'999'82}°€ (uewny) uinsu| - L0gv0LY
2C0L+  PE'€C8YS0C+  9Z'CSEVSICC  G0'8+ v0°18€°20G L+  /G'GG6°191°0C e)ljeqelpjuy o
99°G+ 95'669'89+ I¥'G8678C° 1  8T'e+ ee'8YT LI+ 16'91G°€YS udupuy - 60%V9ON
20Gl+  00°096°}L+ 0069516 29T+ 69'GGL6L+ TLTIE0LL upexogey  8LXY9I0N
1611+ 1002 €2+ 81°G0C'Sel T o+ 1G'€E8'6L+ TTBY96LY | weJdoeyd  y0gv90N
L1279+ vE'eege+ 08'92v'6 1029+  59'920°0¢+ 10°'€0Y'8.L [luyepoy  Z0VE90N
8c'9z+  1£'6G8'9+ 1£'628'cE vecer  Ov'LLGEr+ 06'005'8L} uiwbnsenry  ¢0VA9ON
9% Ul Jyeliop wnz 9002 % Ul Jyeliop wnz
[-14] Buniepuy aaaq seuplosan [-/+] Bunispuy 900g Uagebsny ap0D-01Y
Bunzjasyio4 ©/°Z 9||9qeL

70



GI9z+  00'88LYEr  00FB61LOL  pO'GZ+  8606CEer  GLZZhl9l Uepesoid3  Z0VOB0D
I+ 000886+ 0006G69E  IBEL+  00UZVIbE  00'GSL9EE eeniQ pun judopunsd  ¥0VE600
996+  00'898G6+  00%IZRI0L  CL0L+  [Z88T09+  $L'929°TZ UepeSIWBL  J0VOB00
l08l+  000881PE+  000E866CZ €8+ PO9SGG9+  LE'EIGTS8 exeIni pun |udefeu3  Z0va600
60+ O0'6KZOSL+  00OVZHOS)  ZE0L+  OVOVET8+  9G'L69'6L8 UeHESSGI|  $0¥OB0D
o6+ 00'8680M+  0026LYEZL 026+ 869ZZITL+  2LOLLBEY eXjoIniQ pun UeLessql  y0vas00
GL'6e+  00'06ZY6E+  0008ZL0V) €608+  OLU6Y8ZL+  9ZU8YEYS efeIni pun judousr  £0vE600
e+ 00'8PL9IZ+  00BOLOZLL  LGTL+  9E9LIPLY  GE'0SHILL UeHESIEA  £0VOB00
6672+  00TYGLEl+  000WOVSL  66'Z+  PE'ESGHLE  0E'LP9'L08 eXjoInQ pun Uepesiwial  £0¥d600
6v'iz+  0'GLPE0S+  00WVEO0V)  9Z'9Z+  6V'BL0C0Z+  bHOLYOLG [ILOXOPOW UEESBLIO  80YO600
99'cl+  007/69)2+  00WES0BLL  26Gh+  96T666GZ+  08'/29768 eXjaIniQ pun Ueuesien  £0va600
Gl'el+  00'8ELGIZ+ 00295068 08Gh+  88UUCL9T+  GL'6GY6S6 eXjoInQ puN UELESBPUED  90VYAB0D
06+ 00796V 1+ O0'BYELOGY  €0'8l+  6LIELE9Z+  9G068'19LL  PIZBIJOIOUOOIDAH pun dweY  GZvER00
06966+ 00'0v£'88E+ 0076198y  0G'98E+ 8/'8B0'C0S+  JE'02GL8E oun [LioxopeL Leyeseuly S0¥0600
P+ 00'G6LV08+  00TZLLOLE  L9%6L+  S09ETLEF  8LZ6YLIG] UepESapUED  9OVDE0D
€681+ LO'LLTOIBO0L LGOPLB9GB LGS ELOLILIY L+ 69'686GIYGE ,Mwww%m%”w_w%%ﬁ_m%m 600
% Ul Jyeliop wnz 9002 % Ul Jyeliop wnz

[-4] Buniapuy aqaq e1eupioson [-/+] Buniapuy 9002 uagebsny 8p09-01V

Bunzjasyio4 e/'z 9jleqeL

71



Gy'se+  00'0¥C 19+ 00'0L6°€€C 26've+  06'L0L°0€E+ ¥6'G/9°'88C'} |ozojyseuy  €098¢01
100+ 16667 L1+ G1'928°029'} 99'/L+  ¥.'¥0S'966+ 06'921°0v9°9 aidelay] suiyopu3 <01
or'yl+  00'Geee+ 05°L17'9C 8L'8l+  €£'G8L0L+ 18'802'99 usuoneuiquioy ‘jopewel]  ZGXvZON
_. 002€T 6+ 002€T'6 . 8G°1€C0L+ 8G°1€€°0) UOPEYIBWOAST  90JVCON
0v'0z+  00'v6LGL+ 00'699'68 v8'c+ €069 v+ 11261628 ueyduewns - L0OOZON
8G°lz+  00'9vC9+ 00%81°GE 9z'0z+  ¥8'Y8LYE+ 2L'815°90¢C ueydijenoly  J000Z0N
.—  000S9°6l+ 000396l = T8 GH+  T8'ELRGH LU UoEUIGUOY, U Uopoolky  SSYVZON
120+ 00'6€9°9+ 00'299'}. 018+ 60°62¢ 81+ £€'9v6 vv9 uejduiezly  ¥000Z0N
0L'vvT L+ 2G'0GC 6C+ 2G'009'L€ 29'622 L+ £8'6€8'TL+ 09°€9.'8. Jewesdol  ZJXOZON
6G°Cl+  66',68'96+ 62111998 €29+ 6112188+ €9'G¥G°20G"} WnLieN-ozZIWesN  ¢0g9¢0N
66'0L+  69'8LL°LTL+ 89'116'22Z') €6+ 20'v1€ 06+ 99'€G2°/80°C usuoeuIquioy ‘UpliL - LSXYZON
62°0€+  L¥'0lTSE+ €9°09EV'1G1 vS'€l+  GZ'G8TS0L+ 80°G0 €88 uydsousidng  103VZON
18'8v+  €0'166'88+ 1G'6LE° 11T 6GCr+  6SC0V LY+ 9.°971°808 upidni4 - 209920N
6196+  G'09LvE+ 08'69¢'1C) LLTy+  88'€LTV9T+ 08°/86'288 uoydiowoIpAH  £0VYZON
1612+ TE6LG 0+ 1€'196'7¢C IY'8Z+  62'GE990Y+ GG'ELLL€8') UopodAXQ  GOVVZON
76+ €1°/G0°}9G+ 606619269 819+ vO'LLLTeV L+ €LV0L 169 L) eihebleuy ¢ON
vGzh+ 00081 v+ 00'0L2°22) 9T'zl+  6TEVOL+ 21'0vS'S6 uidipiuease pun [udefeus 089600
807L+  00'026'LE+ 00%99'85¢ 6'CL+  TTOVSIE+ 08'962'8G¢C eyjainiq pun uepesoid  Z0vd600
% Ul Jyeliop wnz 9002 % Ul Jyeliop wnz

[-/+] Bunispuy aaq aweuplosdn  [-/+] Bunispuy 900z uagebsny 8p0D-01V

Bunzjasyio4 ©/°Z 9||9qeL o



uspinm Jjje)seBsne yJo) Jep
usjse nz usbunupioiep sutey addnio ushijiemal Jap gleyssuut yelioA wi ep ‘Jequayosiag Jyolu st Buniepuy sjenjuszoid ,

98'cl+  8E'98G0LZ LI+ 007TLGG8E LYl €9'ZL+  6E'GIZ0E8' 8L+ L9889'GS6 L9) (01doy — usddnig) ayje1sabiep) Jwess

90°c+ 2e'Gl0e+ 08010} 06°C+ 12290 L1+ €0°€¥S 709 uleiesng - 103ve01
68°9C+  L¥'v9LCH 6LGOL L) VL'Te+ 15'88€ LT+ 18'9/G°Gl1 uiojdul - $03v207
€0°G+ 80°2€€°9+ er'eLeTel 19'p+ 60°200°9¢+ 69°CCL 918 ulpieso  £03ve01
00°1€+  ¥C'TL0E+ 2L'186C) €L'8E+  €T'6.7'99+ €9°C18°07C juenseAny - €0vaz01
G9'0L+  00°056°04+ 00‘0cLEL) 9L'gl+  €5°0LL°€Th+ G6°/199°€8. plweiniealg  £094201
€8'cl+  0£'808'8¢+ €1'G6161E 19'8+ 98°/68'CE L+ ¥9'¥66'G99'| upioidna  Z03avz01
vL'9S+  00'089'Gz+ 00°0¥6'0L 095+  28'6L0WYL+ 28°110°86¢€ uejsewiexy 9099207
€C'Lh+ 00097 1€+ 00°0,0'86 LVlv+ 8L'096'GLL+ 6.°€66'87S [0zonsT  ¥099201
% Ul Jyeliop wnz 9002 % Ul Jyeliop wnz

[-/+] Bunispuy aaq s¥eupioan  [-/+] Bunispuy 900 uagebsny 8p0D-01V

Bunzjasyio4 ©/'Z 9||9qeL

73



er'0- 05807 007926 av'e- 2169821~ G9'€80°86Y wixyed - goaalior
86'¢- 00'80€'G- 00'76L°€S €L 99'06€02- 6128¢°€S) UIOEXOILON  90VINILOF
98'€Z-  8v'086'6- GLTveLe vG'ee-  oz'eeeve- 120,06 idoid  €03010r
91ce-  0L'€0ge- 0€°G09'}) 18'¢c- 9/'01€°9¢C ¥€'002'¥8 $9q/edelo - goodlor
26°6- 05°18G'G- 05'599°0S GZ'll-  80'v66'LL- 90'98.°02¢ UioeXoljo - LovALOr
€0'l-  GL'€09- 05698 ¥ elol-  egl'eeTee- 88'819'/9 uoxeuysy  yoaalor
88°9+ 00'8LL L+ 05°956°611 8¢'6- GLYL6¥S- €.'02¢°0€S uiexopors ] ZLVINLOP
29'6- G8'800°8)- 08'S11'69) 8cCl-  T6'GGLLG- viovLeLy uAwoiphiz - Lov4Lor
€.79-  00'0£6'8- 00'G0€'G L9'6S-  T8'6CLL9- GO'8LL LY uAwoIBL  GLYAL0r
0L'6- 009129 05°16¥°29 8G'rl-  00'Ger'69- GL'€€990Y wixopodje - ¢laalor
8¢'/z-  06'6YVTl- y9L0°ee g6'ce- 180T} L 26'75€°92¢ usingyed - yiaalor
€8'l- vy'88L¢- 09'%70€'€0Z 0S°€l-  ¥6'G269G)- 09'99€'G00°} upAwoiuizy  0Lv410r
v.'8l- 006559 00°GSL'GLl 8v'6l-  0C'vES 18l pLLLE0G. UIOEXOlIXON - yLYINLOP
66'L- GL'0SL 8¢ G2'L50°9ry 89°Cl-  6C'VSY¥8l- 60°CLEPIL'L upAwolpLed  60v4L0r
8E'0L+  0€'916'7C+ 05°1LLEve 69°9L-  GL'/E€8lT- I7'198'680°} uoexopoidiy - ZOVINLOP
10'le- 10'926°88- 70°68C €€ ov'ze- SL'v06'09¢- 16128006 upAwoiyixoy  90v4Lor
. . P i N PO Bunpusmuy
Lo+ L1'908'28+ cL'1868la L 996G 67'89¢°LL0')-  8E'9EV'GY6 LL UBYOSIWBISAS INZ BYROIGHUY or
%Ul Jyefiop wnz 9002 % Ul Jyefiop wnz
[-/4] Bunispuy aaaq aweuplosen  [-/+] Bunispuy 900z uagebsny 8p0D-9 1Y
aaa yw gooz nz yaialhisp wi 90z ul usbunyuasagehsny uajsysoy uap jw uaddnibapiwiauziy q.'z dl19qeL

74



IGSh+  6L'6887/97+ 66'199°G86L 88k O¥'ThG98-  0S'69L'ESEH 1o00[qeUBNINIIE) 800
106 00'556 00'596°SS 18'G YPlE0l 9676729 UBLOYRUIGWOY ‘UPAOBNBIXD  £08O50Y
98'5z-  6E'90LTV 8O'WENOE ov'es-  €9'8LETL  €6'18E0p uienxojuad  508AS0Y
oL'vk-  eYTMLL- PO'MS00L  O¥'e GL'8SSPL- Zh00E0p UBLONRUIGWOY|  0EdOS0Y
80'l-  ¥E'880Z-  00'GE68L 190 969980z $2'191'8L IneBUBILAYL  L0dOS0Y
pize 09279 PS0LLS IV 69'69°lz  £5'168°6) onesyolpsiaoy LOVXS0M
0586 66'96Y'L 00'ph 6086  GTTZEST €ISk UBLIORUIGIOY| ‘UIBPOD  YSYASOY
1892 ¥S'SSLPr 88'0850ZL 65U LLSL6E- 19'628 0L lezinmuniuoBreled - 50050y
9e'Zk-  00'0ELES 0006086 Bph-  8S'SIGL9T  ¥6L89'80Y loxoIquy Jw upkoAxoq  L08950Y
Pyl L9'9ere8-  L9'82L¥TS  9L0z-  90THERY  EL'ESE09Z oXoIqWY 908050
OL'VT  69'8ZLPET €S58S ML 08'€C- 686016 €S'BLOLGT JoNeIaNaT  Z0dOS0Y
190z €9'L6L0e  8Y0LLBLL  L9'€Z-  08'9WTHOL  OL'ETL9EE uBpoo0IPAYA  ¥LYAS0Y
66l L60BL O PEUSOLOL VT BOWKESL  SE'ELVETY UBPOD  $OVASOY
ST 00v8Er  9SBMLL 8¥lT C988'GZh-  BU'8TTES udeasoN  20vaS0Y
00'sz-  00/ELV8T  09'SZ9lS8  8y'Ze-  L6'96L09Z  €9'9K0THS ueisholfieay 108950
€0l 1199868 OTLITYIEE  9L0Z  SYIBRUEG  B9'YBLL99E TRELSA
900G 00'99L'9 0526892 L¥'S  L9'980M-  80'0SY'L6l ugokoouly  8OVYLor
o, Ul Jyeliop wnz 9002 Al Jyeliop wnz

[-/+] Bunispuy aaaq aweupiosdn  [-/+] Bunispuy 900z uagebsny 8p0D-01Y

Bunzjasyio4 q.°¢ 8ll8qel

75



0C'8+  9/0zr9sc+  LSU9800VS S8 8eT6CIey  TvIlLl869 eyiBojoin $09
€8'1L+  00'88TGL+  0G'L6VbYL 99  OS'SSWEl  SELLVEIT jozeideqey  $02820V
86 9SWSETE  LP'OS6THOL  OLLl-  96'GER'E0b  LE'€8LBLL upRURY  Z0YEZ0Y
660+  008SLhz+  LEEYOEIVT  6WS  LSMPYOLS  pLTSTHE jozeidswos3  500EZOV
€76+ 00%9GL+  00'MO8TT  €O'El-  90'8€8/8%  SS0GHEZ6E lozeidojued 200820V
60'6L+  BLOMBSET+ PMIWESLLWL IS bIESSSTL  G9'686SSE’S) JeyBupag & Lﬁwmcw_%wm___w_ 20v
o€l 00'GHL6" 00'06+'29 1892 691647 66'9L8E udipess|  g0v809
€80~ 10'S8LE- 1862908 0¥l 8L¥BSLL  S6'9L00ZC Wwezeyiq 1080800
o6~ 000MLl-  0000SL69L  SE'TT  LSKETT  STEL9L udipeAIN 040800
W0 00thLe 00804502 129 6TESLET  L9'189SEY udipusiiN - 80v0800
66~ 66'6LL€L-  98'6OVLEL  OL6C  ZM'SZTle  98'TTh OB udiplosIN - 20v809
b 006689 00'0ZEL9L  9E'®  £90ZSLS  ZE'SSHOE9 udipoled  Z0v0800
G0'Go- 0086609 0S'0LLTE 166 1ZT0e L9€SL1e uidipe  60V9800
EE0L  OV'T608El  89YSOVOZI  8YOl  SUELOLL £6'69409€ udipeyN  50v0800
SE'l-  [T696hT-  vR06G'EISL  bKe  8TThLTL  L8'Sh8L69 lwedessp  L0VA800
GLye+ 000062672+ O000VFOLE8  $9'Lh-  SLOSEU0T  LLTEELLSH udipolwy  10v0800
€806+  00'Y6TOZL+  00'066180C S/ 0S'46E9ST  SL'99LBL9 udiplueose]  €4y809
% Ul Jyeliop wnz 9002 % Ul Jyeliop wnz

[-/+] Bunispuy aq a¥eupiosan  [+/+] Bunispuy 900z uaqgebsny 8p0D-01V

Bunzjespoy  q°Z 8l19qelL

76



P00l €07ZLSL  9GT06PIS)  orl-  866I67S-  8BE6E0LY JENUPPIGI0SOS|  80V}00
el 98'60L09k-  PLBSGLGEL  KGGl-  GL'GBZLY-  Z8'ESTEEE JEUOUOWPIGOSOS|  7YL0D
PG 88'G000Er  89BBYEVEL  0LT  SEU6STE  6L'6LSIS0E odesoyziod 100
L IS98L0Z-  PII0IRIT €L LEBET8l-  CL897SC xoudopiy  $13v100
180z+  0002LLb+  00L0ZTHT WL LYSSYIEl-  $L'9GE'S09 uyeuIGial  Z0vg10a
097+  6%0Ver  OL209EKEL 9% O¥eesE  sgenzosr)  UPUAMYUBRSDIORMOR og
GrZe- 000698k 006068 €8'le-  26T0LLS-  ¥B'68SETl snwijooel  iXv1ia
196 00000 00'SYEEL  29%e  €Z9IETZl-  GE'9%0TZL snuijooswld  GIXYLLG
697 9L766G-  €0S99L1ZT)  I8Gh-  0G'EIS0Gl-  ZLIKT66L eyjewsgeepyy  |1a
€Tl 0988SYRl-  00TELERT  ov'Se  G69B0WBL-  OLZLOSEE 90UBJOPIA GLYYZON
€L'9e- 107618l 199096/ €8YE-  €8T6GU8l  8E'9G610GE Uo[oo UoBeB oy ououdoy  ZON
6505 00'9g6- 00°%16 g0'6o-  €09EL- 18160 lVeuspyS  £038709
6% 00061 000%STr  OE1Z  0BESEEL- 62991 100 BIYOLBOST  GIXEY0D
G0Zi-  19%e8Gl-  90VOLGL  SB9L-  €0'80ZZZ- 9861880l USOZEXoq  GOVOK09
PG 0000L0Z-  0S'9LEBYE  L6'®  66ECHT  68LKESHE usozelel  £0VI709
9671~ SZeSTle-  6C99EL9 29z 88lO06PL-  C9'90rBLY USOZNYY  LOVOR09
PIll+ 00Z0V6YE:r  00TSGI86T  LE€C Q00SL9  8L6LITES usoinswEL  Z0YO709
% Ul Jyeliop wnz 9002 % Ul Jyeliop wnz
[-/+] Bunsepuy aaq seupiosen [-/+] Bunsepuy 900 uagebsny 3p00-01V
Bunzjespoy  q°Z 8l19qelL

77



269+ 19'GE0086C+  CLBYBOSKLY 06  0SSYZ9E9T  GO'LIEI90PS (01 dof - uaddnig eyjeisabiep) jweseo
687 GLOL)- 05'1€b L€ 1901~ 660SEES  COEHYOMY jozeuconiy  ,00VZ0r
08l 0GPPOl  002089r  887e  20G9Y bl 96'9Zr'Gee jozeuooex)  Z0DVZOr
098 €60L46- 121156 656 0ZVEVSS  8BESLEBYL oupsuershsnz %_ﬂummwﬁ« zor
%Yy 020V 99'Ge8HYL  L9M-  £89EYL-  0E'¥80'88 vousjedoid  £008100
% 000208 000L9'€0S B8 €LNEKOl  OVZ00LLL uNOBIPIRIAY  Z0¥YL0D
0004+ GZEZVER+  STENVIY €LY 6CTRST  LELIYGeE uolepolY 1008100
196 GZ08L86  0G1GZZ99L  28Y 200609z S0'G9ETOP WWOPISION  Z1XQL0D
% Ul Jyefiop wnz 9002 % Ul Jyefiop wnz

[-/+] Buniapuy aqaq ejeuplosen  [-/+] Buniapuy 9002 Usqebsny 8p0-01Y

Bunzjespoy  q°Z 8l19qelL

78



Uberraschend hoch sind nach wie vor die Verordnungsréange von nicht-
verschreibungspflichtigen Mitteln, die vorzugsweise bei Erkaltungs-
krankheiten, bei Schnupfen oder Husten angewendet werden. Erlaubt ist
weiterhin die Verordnung fur Kinder bis zum 12. Lebensjahr. So rangieren
z.B. Mittel wie Nasenspray und Nasenspray/Gel-ratiopharm auf Platz 11
der verordnungshaufigsten Mittel, Otriven auf Rang 27, Mucosolvan auf
Rang 31, Nasonex auf Rang 32 oder ACC HEXAL auf Rang 34.

Zu viele Analogpraparate, zu wenig Generika

Es ist nicht grundsatzlich zu kritisieren, wenn Arzneimittelausgaben
ansteigen. Zu kritisieren ist aber, wenn das Preis-Leistungsverhaltnis
der Ausgaben nicht stimmt, wenn also zu teuer verordnet wird. Die wirk-
samste Form der Effizienzoptimierung, die Substitution mit Generika,
bleibt namlich nach wie vor hinter den Mdglichkeiten zuriick, die der
Markt in der Zwischenzeit anbietet. Die Fdérderung von generischen
Alternativen, nicht nur bei wirkstoffgleichen Mitteln, sondern vor allem
bei der Substitution von unnétigen Analogpraparaten ist dringend Uber-
fallig und das notwendige Ziel in der Arzneimittelversorgung. Das Arz-
neiversorgungs-Wirtschaftlichkeits-Gesetz (AVWG) geht daher mit der
Bonus-Malus-Regelung und den generisch verfligbaren Leitsubstanzen
den richtigen Weg. Auch die Zuzahlungsbefreiung fir besonders kosten-
gunstige Generika in Festbetragssegmenten konnten den Anteil generi-
scher Verordnungen foérdern, wenn sich diese Zuzahlungsbefreiung auch
auf den Austausch von teuren Analogpraparaten zu therapeutischen
vergleichbaren Generika mit ahnlichen Wirkstoffen bezdge. Hier sollten
die gesetzlichen Rahmenbedingungen des 5. Sozialgesetzbuches (SGB
V) erweitert werden. Wenn dies konsequent umgesetzt wurde, waren
Einsparungen von etwa 10% der derzeitigen Ausgaben ohne weiteres
erreichbar.
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Marketing verhindert hohere Effizienz

Warum klemmt* es aber bei der Ausweitung des Generika-Marktes?
Es liegen zahlreiche empirische Befunde aus internationalen Studien
in Industrielandern darlber vor, dass die MarketingmalRnahmen der
Pharmaunternehmen vor allem bei neuen und noch patentgeschitzten
Mittel ohne Ansehen des nachgewiesenen patientenorientierten Nutzens
erfolgreich sind (Lexchin, 1997). Dies trifft in besonderem Male auf die
Téatigkeit der Pharmareferenten zu. Je haufiger Arzte Vertriebsagenten
sehen,

e desto eher sind sie geneigt, Arzneimittel in Fallen einzusetzen, in
denen eine nichtmedikamentdse Therapie die beste Option ist,

* desto haufiger vertreten sie Ansichten, die eher den Angaben aus
der Werbung als denen in wissenschaftlichen Publikationen ent-
sprechen,

* desto wahrscheinlicher ist es, dass sie Antibiotika unangemessen
verschreiben,

* desto unwahrscheinlicher ist es, dass sie Generika rezeptieren und

* desto wahrscheinlicher verordnen sie teure Medikamente auch dann,
wenn vergleichbar wirksame, aber billigere verfiigbar sind.

Arzte sind sich zwar der werbenden, verzerrenden Darstellung der pro-
duktbezogenen Informationen bewusst. Sie leugnen jedoch — trotz
gegenteiliger empirischer Befunde — haufig, dass diese ihr Verhalten
beeinflussen. Sie glauben vielfach an ihre persénliche Immunitat gegen-
Uber den MarketingmaRnahmen der Industrie. Allerdings korreliert die
Zahl entgegengenommener Werbegeschenke empirisch positiv mit der
Wahrscheinlichkeit einer solchen Einstellung (Hodges, 1995; vgl. auch
Steinmann et al.,, 2001). Als Grinde fur den Empfang von Pharma-
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referenten fiihren Arzte nach den Ergebnissen einer qualitativen Inter-
viewstudie (Prosser & Walley, 2003) u.a. an:

* Rascher und bequemer Zugang zu Arzneimittelinformationen,

e Pharmareferenten werden als (durch fachliche Qualifikation und
kommunikative  Fahigkeiten) legitimierte Informationsvermittler
betrachtet,

e Unterbrechung der anstrengenden Praxisroutine und der Wunsch
nach sozialem und intellektuellem Austausch,

e Gonnerhaftigkeit und Mitleid,
*  Gegenleistung fur Geschenke und Informationsweitergabe,
e organisationsinterne und professionskulturelle Normen.

Nun soll nicht Ubersehen werden, dass auch Generikahersteller die
Arztinnen und Arzte mit &hnlichen Marketing-Strategien beeinflussen:
Ruckvergutungen, Geschenke, umsatzbezogene Gratifikationen oder
Einladungen zum Essen oder Theaterbesuchen sind auch dort gangig,
wie im Zusammengang mit der Aufdeckung der Marketingstrategien der
Firma ratiopharm im Herbst des Jahres 2005 bekannt wurde. Dennoch
halten sich die ,Erfolge” im Bezug auf die Steigerung der Generika-
verordnungen durchaus in Grenzen — die Grunde hierfur sollten bei den
Arztinnen und Arzten genauer abgefragt werden, um gezielte Strategien
zur Forderung der Generika-Verordnungen entwickeln zu kénnen. Vor-
behalte mancher Arzte gegeniiber Generika kénnen nicht lbersehen
werden. Hinzu kommt, dass die Entlassungsmedikation aus Kranken-
hausern nach wie vor trotz der Verpflichtungen im AVWG, auf eine wirt-
schaftliche Empfehlung zu achten, nur unzureichend umgesetzt wird
(siehe § 115 ¢ SGB V). Die Entlassungsmedikation beeinflusst nach wie
vor die ambulante Versorgung mit Arzneimitteln. Und da in den Kran-
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kenhausern noch immer glnstig eingekaufte Originalpraparate bevor-
zugt eingesetzt werden, kann die weitere Verordnung dieser Praparate
im niedergelassenen Bereich nicht verwundern — die Umstellungsprob-
leme gehoéren nach wie vor zu den schwierigeren Aufgaben in der Arz-
neimitteltherapie. Im Jahre 2005 entfielen 74,2 % der Verordnungen und
68,3 % der GKV-Ausgaben auf Generika im generikafahigen Markt, dies
sind 57,3 % der Gesamtverordnungen und 46,6 % des Gesamtumsatzes.
Dies ist zwar im internationalen Vergleich bereits ein ,Spitzenwert* —
dennoch sind Steigerungen um 10 bis 15% mdglich. Dennoch bleibt zu
betonen, dass die Verordnung von Generika nach wie vor zur Effizienz-
optimierung im GKV-Arzneimittelmarkt beitragt. So betragen die Durch-
schnittskosten bei Originalpraparateverordnungen im Jahre 2005 32,02
Euro, die der Generika 24,07 Euro. Durch die Generikaverordnungen
konnten alles zusammengenommen im Jahre 2005 rein rechnerisch 2,7
Mrd. Euro im Bereich der GKV eingespart werden, weitere 1,3 Mrd. Euro
waren aber einzusparen gewesen, wenn die Generikaangebote maximal
genutzt worden waren. Das Einsparpotenzial im Jahr 2005 hat sich da-
mit noch einmal gegenuber 2004 um 1,1 Mrd. Euro erhdht — und das
ist das eigentlich Argerliche an den Arzneimittelausgaben: Es werden
— ohne Verlust an Versorgungsqualitat beflirchten und ohne eine Verord-
nung weniger ausstellen zu missen — zu teure Arzneimittel verordnet,
die Angebote des Marktes werden einfach nicht ausreichend genutzt
(Schwabe & Paffrath, 2006).

Dabei sind es nur wenige Wirkstoffe, bei denen konsequent die preis-
gunstigen Generika als Alternativen eingesetzt werden missen: Bei
Metoprolol waren 68 Mio. Euro, bei Omeprazol 52 Mio. Euro, bei Enalapril
38,6 Mio. Euro, bei Amlodipin 34,1 Mio. Euro oder bei Levothyroxin 33,7
Mio. Euro einzusparen —jeweils rund 20 % der aktuellen Ausgaben. Es wird
hochste Zeit, dass die Potenziale in diesem Markt starker genutzt werden.
Noch hoéher ist das Einsparpotenzial, wenn nicht nur bezogen auf gleiche
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Wirkstoffe kostenglinstig substituiert wird, sondern Analogwirkstoffe
wie Pantozol, Esomeprazol oder verschiedene ACE-Hemmer, Beta-
Rezeptorenblocker, Calciumantagonisten oder andere Mittel durch
bewahrte generikafahige Wirkstoffe substituiert werden. Dann kommen
zu dem genannten Einsparpotenzial noch einmal 1,6 Mrd. Euro hinzu,
bei einem Gesamtumsatz dieser Gruppe von 4,9 Mrd. Euro. Es lohnt sich
also nach wie vor, Uber Einsparpotenziale und deren Umsetzbarkeit im
Markt nachzudenken — insgesamt rund 3 Mrd. Euro bei Gesamtausgaben
fir Arzneimittel von 25,4 Mrd. Euro im Bereich der GKV sind immerhin
12% - der Betrag entspricht im Ubrigen 0,3 Beitragssatzpunkten.

Das Marketing von Firmen, die Analogpraparate, aber auch vor allem
vergleichsweise teure Generika anbieten, konterkarierten mit ihren
Aktivitaten das Wirtschaftlichkeitsgebot in der ambulanten Versorgung.
25 Millionen Besuche von Pharmareferenten pro Jahr hinterlassen
unerwiinschte Spuren in den Entscheidungen der Arztinnen und Arzten
— es werden einfach zu teure Arzneimittel ausgewahlt. Es wird daher
héchste Zeit, dass eine industrieunabhangige Beratung den Arzten
hilft, die vorhandenen Angebote im Markt auch intelligent fir mehr Wirt-
schaftlichkeit einzusetzen. Preislisten und Preisvergleiche in einer
Praxissoftware, die von den Kassen und Kassenarztlichen Vereinigungen
verantwortet wird, kénnten hier unterstitzend wirken - die Praxissoftware
der Hersteller muss endlich durch sinnvolle Angebote der Selbstverwaltung
des Gesundheitssystems ersetzt werden.

Neue Versorgungsformen — bessere Chancen fiir Generika?
Nun kénnte man hoffen, dass die integrierte Versorgung (IV) oder auch
die Disease Management Programme (DMPs) zu einer Veranderung der

Generikaquoten in der Verordnung flihren konnte — schlief3lich sollen
Arzneimittellisten in der IV auch und vor allem neben der Qualitat und
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der Patientenorientierung die Wirtschaftlichkeit in der medizinischen
Versorgung fordern. Bezlglich der Substitution durch Generika in ge-
schlossenen Vertragssystemen wie IV findet sich international eine ge-
mischte Evidenz, wenn man Ergebnisse aus den US-amerikanischen
Health-Maintainance-Organizations (HMO) heranzieht. Hellerstein (1998)
stellte fest, dass Patienten, die einen Arzt mit einem hohen Anteil an HMO-
Patienten aufsuchten, mit héherer Wahrscheinlichkeit ein Generikum
verschrieben bekamen als bei einem anderen Arzt.

Interessanterweise machte es keinen Unterschied, ob der Patient selbst
Mitglied einer HMO war oder nicht. Finanzielle Anreize und die Verfig-
barkeit von Information in HMOs sind vermutlich starker als auferhalb
und die Substitution durch Generika wird in HMOs genauer spezifiziert.
Allerdings ist auch der Aspekt der Selbstselektion kosten- und qualitats-
bewusster Arzte in HMOs nicht auszuschlieBen. Eine aktuellere Studie
von Rice (2004) zeigte jedoch, dass — Managed Care — Organisationen
nur begrenzt erfolgreich dabei sind, Arzte zum Verordnen von Generika
zu bewegen. (Beide Studien basieren auf Daten des National Ambulatory
Medical Care Survey (NAMCS). Hellerstein untersuchte das Jahr 1989,
Rice die Jahre 1995-2000.) Wahrend in den aktuelleren Zahlen die
HMO-Mitgliedschaft der Patienten einen positiven Einfluss ausubte,
lieRen sich keine signifikanten Effekte durch Vorgaben bei der Medika-
tion (,formularies,) oder durch die Anstellung in einer HMO-Praxis bzw.
die entsprechenden Unterschiede in der Vergitung feststellen. Mogli-
cherweise heben sich die verschiedenen Steuerungsfaktoren auf den
Arzt gegenseitig auf. Des weiteren handeln HMOs in vielen Fallen Ra-
batte mit Herstellern von Originalprodukten aus, die bewirken, dass die
Originalpraparate zum einen in den ,formularies” enthalten sind und zum
anderen die Preisdifferenz zum entsprechenden Generikum sinkt. Folg-
lich sinkt der Anteil der Generika an den Verordnungen. Genau diese
Entwicklung kénnte aber auch in der deutschen gesetzlichen Kranken-
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versicherung zu beobachten sein: Wenn mehr und mehr Rabattvertrage
nach den §§ 130a am Abs. 8 auch fir Originalprodukte abgeschlossen
werden (siehe z.B. die u. E. unselige Entwicklung der Vertrage fir
Insulinanaloga), kdnnte darunter auch die Strategie leiden, Generika zu
verordnen, wenn diese gar nicht mehr vergleichsweise preisgtinstige
Alternativen darstellen. Und da offensichtlich viele Arzte die Generikaver-
ordnung nicht als ,Haltung fir mehr Wirtschaftlichkeit und gegen unnétige
Analogprodukte® begreifen, kdnnten sie sich weiterhin von Innovationen
von zweifelhaftem Wert blenden lassen.

Die Behandlung von Patienten im Rahmen von IV und DMPs verspricht
eine starkere Leitlinienorientierung und Qualitatssicherung auch in der
Pharmakotherapie. Eine qualitativ hochwertige und gleichzeitig wirt-
schaftliche Behandlung im Rahmen integrierter Versorgung kann jedoch
vor allem durch entsprechende Fortschritte in der evidenz-basierten
Medizin erfolgen. Sektorenibergreifende Leitlinien und die Vermittlung
ihrer Inhalte an die beteiligten Akteure bilden dabei wichtige Voraus-
setzungen fir eine erfolgreiche Pharmakotherapie. Es besteht aber ohne
Zweifel Forschungsbedarf beziiglich des Zusammenspiels und Einflusses
der zahlreichen Instrumente in der medizinischen Versorgung nicht nur
auf die Ausgaben fur Arzneimittel, sondern auch auf die Gesundheit der
Betroffenen.

Anreize bringen Bewegung in den Markt!

Im Jahr 2006 werden die Arzneimittelausgaben nach dem gegen-
wartigen Stand um rund 1,6 % ansteigen — die Malnahmen des AVYWG
zeigen offensichtlich Wirkung. Wahrend aber die Bundesregierung im
Rahmen der Gesundheitsreform Entlastungen bei den Arzneimittel-
ausgaben von 1,1 Milliarden Euro sieht, rechnen die Krankenkassen flr
2007 wiederum mit einem hoheren Ausgabenanstieg um 3 Mrd. Euro
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(+12%). Allein die Anhebung der Mehrwertsteuer auf 19 % bringt unab-
weisliche Mehrausgaben von 0,8 Milliarden mit sich, die Ausweitung
der Impfverpflichtung auf der Basis der Empfehlungen der Standigen
Impfkommission STIKO weitere 1,6 Milliarden, Vorsorgekosten fiir eine
Vogelgrippepandemie, die in vollem Umfang auf die Krankenkassen
abgewalzt werden sollen, konnten die GKV mit weiteren 1,4 bis 1,7
Milliarden Euro belasten. Insofern kénnten erneut erhebliche Ausgaben-
zuwachse auf die GKV zukommen. Die Festbetragsregelung wird in
diesem Zusammenhang nur marginale Entlastungen bringen — die Re-
gelungen des 1. Juli 2006 stehen fir Einsparungen in Hohe von 3,6 Mrd.
Euro. Zu erwarten ist allerdings, dass der Anteil der zuzahlungsbefreiten
Arzneimittel steigen und damit auch kostendampfend wirken wird: Die
Preissenkungen zum 1.7.2006 bei umsatzstarken Wirkstoffen fuhrten im
Ubrigen bereits zu erheblichen Einsparpotenzialen (Durchschnittspreise
Juli 2006 zu Marz 2006 bei den festen Formen nach IMS):

Omeprazol -29% (0,72 vs.0,51 €)
Simvastatin - 26% (0,33 vs. 0,24 €)
Metoprolol -16% (0,11 vs. 0,09 €)
Enalapril -41% (0,15 vs. 0,09 €)
Ramipril -52% (0,18 vs. 0,08 €)
Amlodipin -37% (0,13 vs. 0,08 €)
Bisoprolol -24% (0,09 vs. 0,07 €)
Citalopram -14% (0,54 vs. 0,47 €)

Die Preissenkungen sind auch und vor allem auf die Regelung zurlck-
zuflihren, dass Patientinnen und Patienten keine Zuzahlung leisten
mussen, wenn der Preis eines Mittels 30 % unter der Festbetragsgrenze
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liegt. Insbesondere die Firmen mit teuren Generika (v.a. ratiopharm,
Hexal u.a.) sahen sich in diesem Zusammenhang gezwungen, ihre hohen
Preise abzusenken, damit sie nicht von vorneherein aus der ,Gunst“ der
Patienten heraus fielen, die nur mit preisglinstigen Generika den Anreiz,
die Zuzahlung einzusparen, realisieren konnten. Es ist zu erwarten,
dass weitere Preissenkungen in anderen Festbetragsgruppen folgen
werden, sobald diese Arzneimittelgruppen auch unter die potenzielle
Zuzahlungsbefreiung fallen. Es ist schon erstaunlich, welche Bewegung in
einen Markt kommt, wenn neben den Herstellern und den Arzten eine dritte
Kraft, namlich die Patienten, Einfluss auf die Auswahl eines Arzneimittels
nimmt. Die Auswirkungen der Anreizwirkung ist unibersehbar — ein gutes
Beispiel dafir, dass diese Strategie wirkt und dass mehr als bisher auf
Anreizwirkungen als Steuerungsinstrument gesetzt werden sollte, um
Veranderungen im Gesundheitswesen zu erreichen.

Am 15.12.2006 waren immerhin in 154 Festbetragsgruppen 7.724 Pa-
ckungen im Preis so niedrig, dass die Zuzahlung fur die Patientinnen
und Patienten entfiel. Derzeit betragt das Umsatzvolumen der Fest-
betragsarzneimittel im Gesamtmarkt tbrigens 9,9 Mrd. Euro — ein Anteil
von 44% am Gesamtmarkt. Im Juli 2005 betrug dieser Anteil noch
48,2 %, der nun niedrigere Wert ist auf Preissenkungen im Generikamarkt
zurlckzufuhren. Dagegen stieg der Verordnungsanteil auf etwa 70 %, am
1. Juli 2005 hatte er noch 68,9 % betragen (alle Daten dieses Abschnittes
aus BKK BV 2006).

Auf Anreizwirkungen setzt auch die Bonus-Malus-Regelung des AVWG
(§ 84 Abs. 7a SGB V). Hierdurch sollen Arztinnen und Arzte belohnt
werden, die bei viel verordneten Generika niedrige Durchschnittskosten,
berechnet nach Tagesdosierungspreisen (Preis fur eine Defined Daily
Dose (DDD)) erzielen, Arzte, die von solchen festgelegten und gut er-
reichbaren Durchschnittskosten abweichen, miissen mit Sanktionen
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rechnen, namlich Abzigen von ihrem Honorar. Fir die erste ,Rege-
lungstranche” waren folgende Leitsubstanzen festgelegt worden, fir die
Kosten-Zielwerte bestimmt werden missen:

Statine Simvastatin
Protonenpumpeninhibitoren (PPI) Omeprazol
Selektive Beta-Rezeptoren-Blocker Bisoprolol
Triptane Sumatriptan
Bisphosphonate Alendronsaure
alpha-1-Rezeptoren-Blocker Tamsulosin
Serotoninwiederaufnahmehemmer (SSRI) Citalopram

Auf diese sieben Wirkstoffe entfallt ein GKV-Verordnungsanteil von 9,5 %
und ein Umsatzanteil 12,4% - es ist daher zu erwarten, dass bereits
mit der ersten Tranche der Wirkstoffe, die einer Bonus-Malus-Regelung
unterstellt werden, spurbare ausgabendampfende Effekte verbunden sein
dirften. In der Zwischenzeit sind die PPIs wieder aus dieser Regelung
hearusgenommen worden - warum auch immer. Auch diese Regelung
ist ein Beispiel fir die Nutzung von Anreizwirkungen — Arztinnen und
Arzte sollen letztlich belohnt werden, wenn sie sich fiir das Gemeinwohl
in der GKV einsetzen und die unnétige Verschwendung finanzieller Mittel
vermeiden. Und dass Anreize wirken, zeigen die ersten Auswertungen
der Arzneimittelausgaben nach dem Inkrafttreten des AYWG am 1. Mai
2006: Die Ausgaben sanken betrachtlich und liegen unter den Werten der
letzten Monate des Jahres 2005.

Insgesamt zeigt sich an diesen Entwicklungen, dass der Generikamarkt,

auch im Bereich der Festbetragsgruppen, nach wie vor Erweiterungs-
und damit Einsparpotenzial anbietet. Wichtig ist fuir die Zukunft, trotz des
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Marketinggetdses der Hersteller von Analogpraparaten dort die Generi-
kaverordnungen zu férdern, wo es mdglich ist, damit dort, wo es notwendig
ist, auch Finanzmittel fiir teure und wirkliche therapeutische Innovationen
zur Verfigung stehen. Generika sind unverzichtbar bei der Strategie des
intelligenten Sparens in der Arzneimittelversorgung, sie sind als wichtigste
Saule der Wirtschaftlichkeit und als Instrument fir Effizienzoptimierung
unverzichtbar. Daher muss die Botschaft an die Vertragséarztinnen und Ver-
tragsarzte sein: Jede mdgliche, aber unterlassene Generikaverordnung
bei einer notwendigen Arzneimitteltherapie ist Verschwendung — und die
kénnen wir uns in unserem GKV-System nun wirklich nicht mehr leisten!

Nach wie vor werden bei vielen Wirkstoffen, die als Generika langst
bewahrt und die z.T. auch im Hinblick auf ihre Gleichwertigkeit mit den
erstangebotenen Produkten in speziellen Vergleichsuntersuchungen
gepruft sind, mogliche Rationalisierungspotenziale nicht genutzt.

Einige Beispiele (s. auch Tabelle 2.8);

Simvastatin: Wenn die gunstigen Simastatin-haltigen Produkte starker
verordnet worden waren, hatten von 5,7 Mio. Euro etwa 900.000 Euro
eingespart werden kdénnen (15,8 %).

Metoprolol: Es gibt Uberhaupt keinen Grund, diesen Wirkstoff nicht breit
als kostengunstiges Generikum zu verordnen — dennoch besteht hier
noch immer ein Einsparpotenzial von rund 20 % der ausgegebenen 4,3
Mio. Euro, immerhin 855.000 Euro.

Omeprazol: Wenn die glinstigen Omeprazol-haltigen Generika verordnet

wirden, kdonnten von 6,2 Millionen Euro immer noch 510 Tsd. Euro ein-
gespart werden (8,2 %).
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Tabelle 2.8 Einsparpotenziale durch optimierte Generika-Nutzung im Jahr
2006 fiir ausgewahlte Wirkstoffe
Wirkstoff Verordnungs- Kosten  Kosten durchschnitt- Einspar-
menge in DDD proDDD liche Kosten pro potenzial
DDD bei Generika-
austausch 2006
Alendronsaure 878.955,00 1.077.038,78 1,23 1,12 96.730,10
Ambroxol 527.823,00  262.827,39 0,50 0,48 10.053,54
Amlodipin 8.980.710,00 1.584.735,33 0,18 0,14 34597268
Atenolol 1.337.010,00  380.200,13 0,28 0,26 30.863,28
Bisoprolol 6.758.023,00 2.332.044,66 0,35 0,30  277.860,08
Budesonid,
inhalativ 2.069.377,00 1.637.795,29 0,79 0,72 148.091,26
Captopril 1.992.230,00  460.389,49 0,23 0,18 92.277,48
Carbamazepin 884.052,00  666.599,58 0,75 0,68 69.343,69
Carvedilol 1.387.257,00 1.020.952,28 0,74 0,57  226.810,40
Ciprofloxacin 245.376,00 1.097.010,94 4,47 420 66.756,96
Citalopram 2.136.135,00 1.427.352,64 0,67 0,59 161.327,21
Diltiazem 383.013,00  221.450,38 0,58 0,48 35.773,62
Doxazosin 1.116.436,00  661.377,44 0,59 0,55 50.572,28
Enalapril 9.953.035,00 2.157.500,08 0,22 0,18  411.447,79
Fluconazol 37.39400  449.579,23 12,02 11,33 26.002,06
Fluoxetin 862.321,00  363.043,34 0,42 0,38 32.397,08
Glibenclamid 1.579.813,00  361.910,71 0,23 0,22 15.755,27
Lisinopril 5.816.095,00 1.238.740,42 0,21 0,18  214.107,35
Metformin 5.780.060,00 1.957.730,86 0,34 0,31 158.745,71
Metoprolol* 11.933.155,19  4.292.306,29 0,36 0,29  847.724,56
Molsidomin 1.681.245,00  407.209,12 0,24 0,23 18.616,59
Omeprazol 7.578.283,00 6.223.995,49 0,82 0,75  509.373,08
Pravastatin 2.137.369,00 1.078.899,56 0,50 0,44 139.552,30
Ramipril* 20.458.865,10  1.657.232,95 0,08 0,07  218.894,04
Simvastatin 21.282.828,00 5.658.240,52 0,27 0,22  891.887,75
Sotalol 917.709,00  338.493,69 0,37 0,33 39.176,81
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Tabelle 2.8 Fortsetzung

Wirkstoff Verordnungs- Kosten  Kosten durchschnitt- Einspar-
menge in DDD pro DDD liche Kosten pro potenzial

DDD bei Generika-

austausch 2006
Sumatriptan 90.217,00 525.979,12 5,83 5,05 70.554,24
Torasemid 3.671.064,00 1.116.491,03 0,30 0,27 110.821,40
Tramadol 1.142.103,00 1.669.966,73 1,46 1,38 97.119,68
Verapamil 1.834.477,00 703.485,75 0,38 0,36 36.899,59
5.451.507,88
Gesamt 43.030.579,22 Einsparpotenzial: (12,7%)

* Berechnung basiert auf Preisen vom 31.12.2006

Bei vielen anderen haufig verordneten Wirkstoffen sieht das Einspar-
potenzial ahnlich aus. So kann bei 30 Wirkstoffen mit einem GEK-
Gesamtumsatz von 43 Mio. Euro (rd. 11 % der Gesamtausgaben der
GEK) ein Einsparpotenzial von 5,5 Mio. Euro erzielt werden, immerhin
12,7%. Diese Beispiele zeigen, dass auch im Generikabereich selber
noch erhebliche Effizienzreserven ,stecken®.

Bislang werden bei nur knapp 75 % aller generikafahigen Verordnungen
solche kostenglinstigen Alternativen genutzt — 85 bis 90% sollten aber
erreichbar sein. Schon heute ist dieser hohe Anteil zwar mit der héchste
Verordnungsanteil international, doch dies kann kein Argument dagegen
sein, die bestehenden Mdoglichkeiten nicht noch extensiver zu nutzen,
wenn damit bei gleicher Qualitat Kosten eingespart werden kénnen — fir
die GEK etwa 5,5% der Gesamtausgaben, die pro Jahr fur Arzneimittel
anfallen.

Rund 34,6 % des Umsatzes und 57,3 % der Packungen entfallen derzeit
im Rahmen der Gesetzlichen Krankenversicherung (GKV) auf Generika.
Diese Anteile entsprechen 68,3 % des modglichen Umsatzes mit Zweit-
anmelderprodukten und 74,2% der Packungsmengen. Diese GroRen-
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ordnungen machen den Generikamarkt in Deutschland auch attraktiv fiir
Fusionen und ,Einkaufstouren® auslandischer Firmen. So hat die schwei-
zerische Novartis vor einiger Zeit Hexal gekauft, wodurch die Sandoz-
Hexal-Linie zum umsatzstarksten Anbieter weltweit wurde. Dies liel? den
bisherigen Weltmarktfihrer im Generika-Geschaft, die israelische Firma
Teva, nicht ruhen, sie sucht nach potenziellen Ubernahmekandidaten — die
Firma Stada kdnnte ein geeignetes Objekt sein. Die Generika-Linie der
Firma Heumann wurde gerade aufgekauft—von einemindischen Hersteller.
Das Karussell wird sich weiter drehen, zumal die Preise der deutschen
,branded generics’ im internationalen Vergleich zu den héchsten gehdren
und alleine in Deutschland im Jahre 2007 patentgeschitzte Wirkstoffe
mit einem Umsatzvolumen von rund 320 Mio. Euro ,frei“ werden (z.B.
Tamsulosin oder Filgastrim (s. Tabelle 2.9).

Tabelle 2.9 Fiir folgende Praparate lauft 2007 das Patent aus

Monat Praparat Umsatz 2004 (HAP) in Mio. €
Levocetirizin 14,7
02/07 Ceftibuten 10,3
Trandolapril 11
Tropisetron 46
03/07 Quetiapin 47,3
Didanosin 8,2
05/07
Finasterid 40,5
07/07 Adapalen 2,5
08/07 Temozolomid 26,3
09/07 Interferon Gamma 1 b 1,3
08/06 Filgrastim 39,5
11/07 Blugerinnungsfaktor IX 2,2
12/07 Risperidon 119,8
Gesamt 318,3

Quelle: Accenture 2005
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Dass die Generikapreise in Deutschland vergleichsweise hoch liegen,
hat auch mit den international gesehen hohen Preisen der Erstanbieter-
produkte zu tun, deren Preis bekanntlich bei der Marktausbietung allein
durch die Hersteller festgesetzt werden darf — eine in Europa einmalige
Méoglichkeit, weil in anderen europaischen Gesundheitssystemen von
Beginn an Uber die Einflhrungspreise verhandelt wird. Insofern erschei-
nen Generikapreise, die z.B. 30% unter den Preisen der Erstanbieter
liegen, zwar attraktiv niedrig, liegen aber wegen des hohen Niveaus
der Erstanbieterpreise dennoch vergleichsweise hoch. Die Gewinne
der Generikahersteller sind in Deutschland daher kaum geringer als die
der Erstanbieter — Rabatte und gesponsorte Arztsoftware, Arztemuster
und Rickvergltungen konnten daher von den groften und teuren An-
bietern wie ratiopharm, Hexal oder Stada ohne grofle finanzielle An-
strengungen finanziert werden. Damit soll nun bekanntlich Schluss sein
— das Arzneimittelversorgungs-Wirtschaftlichkeitsgesetz (AVWG), das am
1. Mai 2006 in Kraft trat, hat Rabatte im ambulanten Bereich und das
unerkannte Sponsoring von Arztpraxissoftware, die immer die Produkte
der sponsornden Firmen bevorzugt angezeigt hat, untersagt. Es ist zu
hoffen, dass damit eine Voraussetzung dafur geschaffen wurde, den
Preiswettbewerb im Generikabereich zugunsten der GKV zu nutzen und
die Versorgung mit Generika effizienter zu machen.

2.1.3 Analogpraparate

Neben der Substitution mit Generika liegen in der Arzneimittelversor-
gung Rationalisierungspotenziale vor, wenn Medikamente keinen héhe-
ren Nutzen aufweisen als Praparate, die bereits im Markt zu giinstigeren
Preisen angeboten werden. Dies gilt insbesondere fir neu angebotene
Mittel, die in der Regel von den Herstellern als die wirksamere Wirkstoff-
Variante in einem bestimmten Indikationsgebiet beworben werden, ohne
einen wirklich belastbaren Nachweis dieser Behauptung anbieten zu
kénnen.
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Diese Entwicklung belastet die GKV schon seit vielen Jahren. Der Grund:
In jedem Jahre kommen neue Wirkstoffe auf den Markt, von denen aber
nur wenige eine wirkliche therapeutische oder technologische Innovation
darstellen. Dabei bedeutet therapeutische Innovation, dass tatsachlich ein
Fortschritt in der Behandlung erwartet und den Patientinnen und Patienten
besser geholfen werden kann, eine technologische Innovation liegt dann
vor, wenn der Wirkstoff in einer veranderten und fiir die Patientinnen und
Patienten sinnvollen und vereinfachenden Anwendungsform angeboten
wird (z.B. Pflaster- oder Sprayzubereitung). Daneben gibt es aber die
lediglich 6konomischen Innovationen, die vor allem das Ziel haben, als
neues Produkt durch hohe Preise hohe Gewinne im Markt zu erzielen und
z.B. bei einem auslaufenden Patent Anschlussumsatze zu sichern (z.B.
Beloc und Beloc ZOK, Antra und Antra MUPS).

Innovation: Innovative Struktur oder neuartiges Wirkprinzip mit
erkennbarem therapeutischem Zusatznutzen

Analogpraparat: Verandertes, jedoch bereits bekanntes Wirkprinzip;
entweder mit erkennbarem therapeutischem Zusatznutzen oder, bei
geringem oder keinem therapeutischem Zusatznutzen, als Ausloser
von preissenkendem Effekt im Wettbewerb mit teurerem patentge-
schitztem Produkt

Me-too-Praparat: Verandertes, jedoch bereits bekanntes Wirkprinzip
ohne relevanten therapeutischen Zusatznutzen, das keinen preis-
senkenden Effekt auslost, da bereits billigeres patentgeschutztes
Praparat vorhanden

Scheininnovation: Neu unter Patentschutz stehender Wirkstoff ohne
relevanten therapeutischen Zusatznutzen gegeniiber bereits auf dem
Markt befindlichen patentfreien Praparaten
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Analogpraparate enthalten also als patentfahige Substanzen neue Wirk-
stoffmolekile mit im Vergleich zu bereits bekannten Arzneimitteln analo-
gen pharmakologischen und klinischen Wirkungen. Diese chemischen
Innovationen kdnnen wegen verbesserter Pharmakokinetik und/oder
verminderter Nebenwirkungen mit therapeutischen Vorzigen einher-
gehen, besitzen jedoch zumeist keine relevanten therapeutischen Vor-
zlige gegenuber bereits eingefihrten Wirkstoffen. Da die Gruppe der
Analogpraparate in den letzten Jahren standig anstieg und in der Zwi-
schenzeit etwa 30% der gesamten Arzneimittelausgaben in der GKV
auf sich vereinigt, kommt ihr fir die Ausschopfung von Rationalisierungs-
potenzialen kinftig eine groRere Bedeutung zu, als die bisher bereits
starker genutzten Einsparméglichkeiten bei der Substitution durch Gene-
rika. Analogpraparate bieten aber nicht per se einen Ansatzpunkt fiir
RationalisierungsmalRnahmen. Sie kdnnen, wenn sie preisgunstiger als
das urspriingliche Innovationsprodukt sind, im Wettbewerb mit diesem
Preissenkungsprozesse auslésen. Unter Rationalisierungsaspekten
kommt es darauf an, ob das jeweilige Analogpraparat mit teureren oder
preiswerteren Medikamenten mit ahnlichen oder gleichartigen Wirkungen
konkurriert.

Die zentrale Einflussgrofte des Wachstums der Arzneimittelausgaben in
der GKV, namlich die sog. Strukturkomponente, geht zumindest teilweise
auf die Verschreibung von teuren Analogpraparaten zuriick. Es zeigt sich
namlich, dass sich in den letzten zehn Jahren die Ausgaben der GKV fur
Arzneimittel und die entsprechenden Verordnungsmengen gegenlaufig
entwickelt haben, d. h. die Arzte verordnen zunehmend zwar weniger,
dafir aber teurere Arzneimittel. Die Arzneimittelausgaben der GKV
nahmen z.B. im Zeitraum von 1994 bis 2003 mit Ausnahme des Jahres
1997 standig zu, wobei die Wachstumsraten zwischen 2,8 % und 10,4 %
lagen. Trotz dieses Ausgabenwachstums ging die Zahl der Verordnungen
in diesem Zeitraum Uberwiegend, d.h. mit Ausnahme der Jahre 1995 und
2002, deutlich zurick:
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Diese Effekte gehen zum groRten Teil auf die sog. Strukturkomponente
zuriick, die sich aus dem Inter- und Intramedikamenteneffekt zusam-
mensetzt. Der Intermedikamenteneffekt erfasst Umsatzveranderungen,
die aus einem Wechsel zu anderen Arzneimitteln resultieren, der
Intramedikamenteneffekt zeigt entsprechende Veranderungen an, die bei
identischenArzneimittelnaus einem Wechsel zu anderen Packungsgrofien,
Darreichungsformen und Wirkungsstarken erwachsen. Dabei dominierte
in den letzten Jahren eindeutig der Intermedikamenteneffekt, d.h. die
Substitution von alteren Arzneimitteln durch neue Praparate mit hoheren
Preisen fuhrte zu dem Anstieg der Arzneimittelausgaben. Daher sollten
Arztinnen und Arzte gezielt auf die Substituierbarkeit von neuen und
noch patentgeschitzten Mitteln durch gleichwertige preisglinstigere
Arzneimittel hingewiesen werden, wie dies die KV Nordrhein in ihren
Informationen getan hat. Dass die betroffenen Firmen auch rechtliche
Schritte unternehmen, um diese Informationen zu unterbinden, kann nicht
erstaunen. Dass die KV Nordrhein sich davon aber nicht beeindrucken
I&sst, ist ihr hoch anzurechnen (s. Tabelle 2.4).

Die meisten Analogpraparate sind durch bereits vorhandene und zu-
meist schon als Generika angeboten Wirkstoffe zu substituieren. In die-
sem Bereich liegt daher auch die grofite Einsparméglichkeit fur die GEK.
Berechnet wurden 21,05 Millionen. Euro (ca. 5,5 % der Gesamtausgaben).
Es muss daher mit groRtem Nachdruck darauf hingewirkt werden,
dass Arzneimittel aus dieser Gruppe nur noch im geringen Umfang
verordnet werden, damit ihre Auswirkung auf die standig steigenden
Arzneimittelausgaben in der GKV zurlickgedrangt wird. Umso wichtiger
wird eine konsequente Nutzenbewertung durch das Institut fiir Qualitat
und Wirtschaftlichkeit im Gesundheitswesen (IQWiG) bei der Einfihrung
neuer Mittel (siehe § 139a des SGB V), das seit dem Inkrafttreten
des GKV-Modernisierungsgesetzes (GMG) am 1.1.2004 seine Arbeit
aufgenommen hat.
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Die wichtigste Anstrengung in der Arzneimittelversorgung muss sich
daher auf die Verringerung der Verordnungen von Analog- oder me-too-
Praparaten konzentrieren. In diesem Marksegment, auf das ca. 30% der
Arzneimittelausgaben entfallen, sind die groRten Rationalisierungspo-
tenziale zu erzielen. Daflr lohnt sich jede Anstrengung — eine wirksame
Gegenoffentlichkeit gegen das allgegenwartige Pharmamarketing ware
ein notwendiger Anfang!

Umstrittene Arzneimittel

Neben der Notwendigkeit, auf die Substitution von me-too-Préparaten
durch Generika und die weitgehenden Ausschopfung des Generika-
Marktes zu achten, muss auch die Strategie verfolgt werden, auf um-
strittene und/oder unwirtschaftliche Arzneimittel ganz zu verzichten. Nun
mussen diese Mittel z.T. durch andere Praparate ersetzt werden, wenn
denn eine wirksame Therapie erforderlich ist — die Berechnung eines mog-
lichen Einsparpotenzials durch den weitgehenden Verzicht auf die hier
genannten Produkte muss daher unter Berlicksichtigung des Ersatzes mit
wirksamen und sinnvollen Alternativen kalkuliert werden. Aber etwa 30 %
der Ausgaben fir die TOP-50 aufgeflhrten Mittel kbnnten ohne Verlust an
Therapiequalitat eingespart werden.

Von den etwa 16,5 Milllionen Euro, die im Jahre 2006 fir ,umstrittene
und unwirtschaftliche Mittel“ bei der GEK ausgegeben wurden (2005 noch
17 Millionen Euro), kénnten demnach etwa ein Drittel wirklich eingespart
werden, auf Wirkstoffe wie Ambroxol, Acarbose oder Pentoxyfyllin sollten
Arztinnen und Arzte in der Verordnung grundsatzlich verzichten. Ein
Einsparpotenzial von rund 5,5 Millionen Euro ware also auch hier zu
erreichen. Die pharmazeutischen Hersteller sollten endlich am Umsatz
und Absatz spuren, dass Arzneimittel ohne therapeutischen Nutzen keine
Chance mehr im Markt haben sollten.
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Tabelle 2.10 Fiihrende umstrittene bzw. unwirtschaftliche Arzneimittel im Jahr
2006 (Top 50) nach Ausgaben

Rang Préaparate-Kurzname Ausgaben in Euro
1 Humalog 2.166.759,93
2 Novorapid 1.940.698,20
3 Avandamet 575.176,16
4 Novaminsulfon-ratiopharm 535.462,10
5 Novonorm 534.002,29
6 Novalgin/ -akut 441.382,62
7 Glucobay 322.796,10
8 Voltaren topisch 319.156,61
9 Novaminsulfon Lichtenstein 315.516,91
10 ACC HEXAL 284.801,59
1" Apidra 259.279,03
12 Decoderm tri 241.492 54
13 Fucidine Salbe etc. 236.120,18
14 Ursofalk 227.712,80
15 Prospan 225.139,63
16 Dolomo TN 186.515,68
17 Otobacid N 185.672,15
18 Dolo Posterine N 167.786,75
19 Tetra-Gelomyrtol 167.232,55
20 Faktu 164.524,45
21 Arthotec 159.411,60
22 Starlix 159.269,46
23 Mucosolvan 136.109,95
24 Doxam 125.177,16
25 Lotricomb 120.556,11
26 Trental 116.492,73
27 Baycuten HC 115.689,50
28 Paracetamol comp. STADA 112.827,37
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Tabelle 2.10 Fortsetzung

Rang Préaparate-Kurzname Ausgaben in Euro
29 Metamizol HEXAL 110.148,55
30 Dusodril 109.766,80
31 Sinupret 108.856,97
32 Linola/-Fett 106.911,21
33 Umckaloabo 104.325,61
34 Pentoxifyllin-ratiopharm 96.529,16
35 Fluimucil 93.590,54
36 Ambrodoxy 93.450,81
37 Nasenspray/Gel-ratiopharm 88.075,60
38 Posterisan corte 84.122,71
39 Gelonida Schmerz 83.830,08
40 Talvosilen 82.181,74
41 Protelos 78.817,52
42 Ciloxan Ohren 77.931,18
43 Olynth 77.362,45
44 Sab simplex 76.110,75
45 Panotile cipro 74.542,51
46 Tepilta Suspension 69.708,97
47 UDC HEXAL 68.484,09
48 NAC-ratiopharm 67.671,84
49 Vobaderm 67.240,98
50 Mutaflor 66.333,38

21.4 Gesamteinsparvolumen bei der GEK

Unter Berucksichtigung aller Auswertungen der Verordnungsdaten des
Jahres 2006 kommen bei der GEK noch immer betrachtliche Einspar-
moglichkeiten zusammen — durch die starkere Berlcksichtigung von
Generika und durch die Verringerung der umstrittenen und der me-too-
Mittel.
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Im Einzelnen sind von den Gesamtausgaben der GEK im Jahre 2006 in
Hohe von 382,9 Millionen Euro

*  5,5% durch die Verringerung der me-too Praparate
bei gleichzeitig starkerer Berlcksichtigung der
Generika 21 Mio. Euro

*  1,5% durch die Verringerung der ,umstrittenen” Mittel
bei gleichzeitiger Substitution der notwendigen
Verordnungen 5,5 Mio. Euro

* 3% durch die erhéhte Nutzung von Generika, insbesondere bei
vielverordneten Wirkstoffen 13 Mio. Euro

Bei ausgesprochen konservativer Berechnung sind insgesamt also 10 %
aller Ausgaben und damit 38 Millionen Euro einzusparen, immerhin ein
Gegenwert von knapp 0,2 Beitragssatzpunkten bei der GEK. Nimmt man
die Mdglichkeiten der Einsparpotenziale von Re-Importen und aut-idem
hinzu, ergibt sich ein weiteres Potenzial von etwa 12 Millionen Euro,
wobei das aut-idem Potenzial allerdings bereits in den Ubrigen genannten
Potenzialen von Generika- und me-too-Substitution aufgeht. Es lohnt sich
daher, starker und konsequenter als bisher Uber die Realisierung solcher
Rationalisierungsreserven nachzudenken — neue und therapeutisch
bessere Arzneimittel werden auf den Markt drdngen und mussen finanziert
werden. Sie kdnnen finanziert werden, wenn sich denn bei den Arztinnen
und Arzten die Uberzeugung und der Wille durchsetzt, das Preis-Leis-
tungsverhaltnis in der Arzneimittelversorgung zu verbessern. Und da
sind die pharmazeutischen Hersteller weit weniger hilfreich als unab-
héngige Institutionen wie z.B. die Arzneimittelkommission der Deutschen
Arzteschaft. Rationalitat in der Arzneimitteltherapie wird nur durch ratio-
nale Empfehlungen erreicht werden kdnnen — Institutionen, die auf Absatz
und Umsatz achten, sind hier schlechte Ratgeber. Die Kassenarztlichen
Vereinigungen und die Kassen sind hier gefordert, Hilfestellung zu leisten,
der § 70 des SGB V verpflichtet sie hierzu. Diese Verpflichtung, fur mehr
Qualitat, Wirtschaftlichkeit und Humanitat zu sorgen, sollten sie auch
endlich konsequent annehmen.

100



21.5 Regionale Ausgaben nach Kassenarztlichen Vereinigungen
(KVen)

Die Ausgaben fir Arzneimittel schwanken regional nach wie vor, die
Abweichungen in manchen KVen sind auffallig. Durch die Alters- und
Geschlechtsstandardisierung wurden Unterschiede in der GEK-Versi-
chertenpopulation soweit ausgeglichen, dass es zu vergleichbaren Aus-
gabenwerten mit anderen Kassen kommt.

Im Jahre 2005 wurden fiir 100 GEK-Versicherte unter Berticksichtigung
der Alters- und Geschlechtsstandaridisierung im Schnitt knapp 30.000
Euro ausgegeben, im Jahre 2006 waren es nur etwa 300 Euro mehr pro
100 Versicherte. Einige KVen haben sich gegenuber 2005 deutlich ver-
bessert (s. Abbildung 2.12): So sanken die Ausgaben z.B. bei der KV
Bremen, KV Niedersachsen oder der KV Westfalen-Lippe. Die Ausgaben
im Saarland liegen mit rund 18% Uber dem Schnitt noch immer sehr
hoch, die Ausgaben im Bereich der KV Berlin sind gegentiber 2005 sogar
angestiegen. Dass dieser Trend auch in Stadtstaaten vermieden werden
kann, obwohl dort immer wieder Strukturaspekte als Begriindungen fiir
hohe Ausgaben herangezogen werden (Zentrums- und Spezialmedizin,
hoher Anteil von Facharzten, ,Einstromer® aus dem Umland usw.), zeigen
die Ausgaben in Bremen oder Hamburg: Die ohnehin schon Gber dem
Schnitt liegenden Ausgaben stiegen nicht noch weiter an.

Unter dem Schnitt liegen die GEK-Ausgaben in den KVen Baden-W(irt-
temberg, Bayern, Brandenburg, Bremen, Hessen, Schleswig-Holstein,
Thuringenund Westfalen-Lippe. InvielendieserunterdemAusgabenschnitt
liegenden KVen werden schon seit einigen Jahren industrieunabhangige
Pharmakotherapieberatungen angeboten, mit denen Arztinnen und Arzten
Hinweise und Empfehlungen fur eine gleichzeitig qualitativ hochwertige
und wirtschaftliche Arzneimitteltherapie angeboten werden. Diese
Strategie lohnt sich — die Aktivitaten und Veranderungen z.B. in den KVen
Bayerns, Bremen, Nordrhein oder Westfalen-Lippe zeigen Wirkungen, die
in die richtige Richtung zeigen.
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Abbildung 2.12 Abweichung vom Bundesdurchschnitt in Prozent nach KV-
Regionen bei den alters- und geschlechtsstandardisierten

Gesamtausgaben in 2005 und 2006

20
02005
m@2006

KV Baden
Wiirttemberg
KV Bayerns
KV Berlin
KV Brandenburg
KV Bremen
KV Hamburg
KV Hessen
KV Mecklenburg-
Vorpommern
KV Niedersachsen
KV Nordrhein
KV Rheinland-Pfalz
KV Saarland
KV Sachsen
KV Sachsen-
Anhalt
KV Schleswig-
Holstein
KV Thiringen
KV Westfalen-
Lippe

(Bundesdurchschnitt 2005: 29.948,01€ pro 100 Vers.; 2006: 30.225, 13€ pro 100 Vers.)

Es zeigt sich auch, dass in diesen KVen der Anteil von ,umstrittenen oder
unwirtschaftlichen“ Arzneimitteln gering ausfallt oder gesunken ist. Auf
solche Arzneimittelgruppen sollten sich die Beratungen in erster Linie
konzentrieren — Substitution oder Verzicht muss die Botschaft lauten.
Der Anteil dieser ,umstrittenen und unwirtschaftlichen Arzneimittel“ sinkt
aber kontinuierlich. Wurden im Jahre 2005 noch 1.325 Euro pro 100
GEK-Versicherte ausgegeben, waren es im Jahre 2006 noch 1.231 Euro
pro 100 GEK-Versicherte (s. Abbildung 2.13). Dennoch sollten gerade
die KVen mit héheren Ausgaben als der Bundesdurchschnitt auf diese
Jumstrittenen und unwirtschaftlichen® Arzneimittel besonders achten:
Die Ausgaben sind vor allem in den KVen Mecklenburg-Vorpommern,
Saarland und Sachsen-Anhalt Gberdurchschnittlich hoch.
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Abbildung 2.13 Abweichung vom Bundesdurchschnitt in Prozent nach KV-
Regionen bei den alters- und geschlechtsstandardisierten
Ausgaben fiir umstrittene oder unwirtschaftliche Arzneimittel in

2005 und 2006
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(Bundesdurchschnitt 2005: 1.231,43 €; 2006: 1.325,04 € pro 100 Versicherte)

Das Einsparpotenzial kann im Ubrigen nicht fir die Gesamtausgaben
angesetzt werden — viele der Mittel sind sicherlich im Rahmen einer
notwendigen Behandlung verordnet worden. Es gibt aber Alternativen,
die sinnvoller waren. Nur ein Teil der Ausgaben fir diese Mittel (etwa
30%) kann vollends eingespart werden. Dieser Verzicht auf unnétige
Verordnungen sollte aber konsequent geubt werden.
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2.2 Geschlechtsspezifische Unterschiede in der Arzneimittel-
versorgung

Katrin Janhsen

Auch im Jahr 2006 konnte die GEK erneut einen Mitgliederzuwachs
verzeichnen: es waren 3,2% mehr Manner und 5,4% mehr Frauen als
im Jahr 2005 GEK-versichert. Der Frauenanteil ist damit auf 46,4%
gestiegen und nahert sich weiter der Geschlechterverteilung in der GKV-
Gesamtpopulation (2006 waren 50,0% der GKV-Mitglieder weiblich, KM1-
Statistik). Mit einem Durchschnittsalter von 38 Jahren bei Mannern und
36,1 Jahren bei Frauen ist die GEK immer noch etwas jlinger als die GKV-
Gesamtpopulation (s. Abbildung A1 im Anhang der Internet-Version).

Rund 72% der Versicherten erhalten im Laufe des Jahres
mindestens einmal eine Arzneimittelverordnung zu Lasten der GEK
(Arzneimittelpatienten, AMP). Dieser Anteil war im Jahr 2004 auf Grund
des GKV-Modernisierungsgesetzes (GMG) gesunken (71,7%; Manner
67,4%, Frauen 77,0%) und in 2005 wieder leicht angestiegen (73,1%;
Manner 68,8%, Frauen 78,1%). In 2006 gab es erneut eine Senkung des
Anteils, allerdings nicht unter das Niveau von 2004. So wurden 67,9% der
Manner und 77,5% der Frauen in 2006 medikamentds per Kassenrezept
versorgt.

Der Riickgang des Anteils an Arzneimittelpatienten betrifft vor allem die
jungeren Altersgruppen, im hdheren Lebensalter ist der Anteil nahezu
unverandert geblieben und teilweise sogar leicht angestiegen: bei
den Frauen ab dem 70. Lebensjahr und bei den Mannern ab dem 80.
Lebensjahr werden etwas mehr Versicherte mit Arzneimitteln behandelt als
im Vorjahr. Bislang war zu beobachten, dass bei Frauen stets ein grofierer
Anteil medikamentds Behandelter zu verzeichnen war. Eine Ausnahme

104



bildete lediglich die Gruppe der 0- bis 9-jahrigen. In diesem Jahr liegen
Jungen und Madchen dieser Altersgruppe erstmals gleichauf.

Der Unterschied zwischen Mannern und Frauen im Alter zwischen 10
und 60 Jahren ist zumindest teilweise durch Arzneimittelverordnungen zu
erklaren, die im Zusammenhang mit der Reproduktionsphase stehen.

Abbildung 2.14 Prozentuale Inanspruchnahme von Arzneimitteltherapie im Jahr
2006 und 2005 nach Alter und Geschlecht
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Anteil Arzneimittelpatienten an Versicherten

Die Pro-Kopf-Ausgaben sind auch im Jahr 2006 fiir Manner mit 24.098,56
Euro pro 100 Versicherte hoher als fir Frauen mit 22.173,72 Euro pro 100
Versicherte. Beide Werte sind im Vergleich zum Vorjahr gestiegen — der
Zuwachs fiel bei M@nnern allerdings mit + 3,0% diesmal etwas starker aus
als bei Frauen mit + 2,8%.

Die héheren Ausgaben fir Manner sind bedingt durch Unterschiede in der

Altersverteilung: Manner sind hier durchschnittlich etwas alter. Betrachtet
man die altersstandardisierten Ausgaben und Verordnungsmengen, so
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Tabelle 2.11 Ausgaben und Verordnungsmengen in 2005 und 2006 nach
Geschlecht (altersstandardisiert, Referenzpopulation KM6, 2004)

2005 2006
(Angaben pro Versichertem)  (Angaben pro Versichertem)
Ausgaben
Manner 298,27 € 301,70 €
Frauen 298,81 € 301,12 €
Verordnungsmengen
Manner 366,28 DDD 384,37 DDD
Frauen 385,24 DDD 397,15 DDD
Méanner 6,9 Packungen 6,8 Packungen
Frauen 8,0 Packungen 7,8 Packungen

fallen kaum noch Unterschiede zwischen den Geschlechtern auf: Manner
301,70 €, Frauen 301,12 €. Tatsachlich sind also Manner und Frauen bei
gleicher Altersverteilung auch nahezu gleich ,teuer®. Frauen bekommen
aber offensichtlich weiterhin gréRere Mengen verordnet als Manner — der
Unterschied in den verordneten Tagesdosen (DDD) betrug allerdings im
Jahr 2005 noch 5% und ist 2006 auf 3% gesunken (s. Tabelle 2.11).

Betrachtet man zusatzlich die Verordnungscharakteristika in den
Altersgruppen so fallt immer wieder auf, dass Frauen in den meisten
Altersgruppen groRere Mengen verordnet bekommen. Ausgenommen
sind hier nur die Madchen bis zum 10. Lebensjahr und Frauen zwischen
55 und 80 Jahren. Hier hat es zum Vorjahr eine Veradnderung gegeben:
wahrend die 55- bis 59-jahrigen Frauen im Vorjahr noch grofiere
Mengen verordnet bekommen haben, sind es in diesem Jahr sichtbar
weniger DDD pro Versicherte. Moglicherweise tragt hierzu auch der
mittlerweile etwas verringerte Anteil von Frauen bei, die Hormone gegen
Wechseljahrsbeschwerden anwenden.

Die Ausgaben pro DDD sind in den meisten Altersgruppen bei Mannern
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Abbildung 2.15 Pro-Kopf-Verordnungsmengen und Ausgaben pro DDD nach Alter
und Geschlecht im Jahr 2006
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hoher, lediglich im Alter zwischen 45 und 65 Jahren bekommen Frauen
Arzneimittel verordnet, die pro DDD etwas teurer sind als die der Manner
(s. Abbildung 2.15).

Bei den Frauen werden 50% Ausgaben fur 4,6% der Versicherten mit
Arzneiverordnung aufgewendet — im Vorjahr waren es noch 5,2% der
Versicherten. Bei den Mannern entfallen im Jahr 2006 50% der Kosten
auf ebenfalls rund 4,6% der Versicherten (2005: 5,0%).

Im Vergleich zum Vorjahr entfallen bereits auf das untere Ausgabenperzentil
(bis 10% der Arzneimittelausgaben) weniger Versicherte und erst im
oberen Perzentil (bis 100% der Arzneimittelausgaben) werden mehr
Versicherte als im Vorjahr versorgt. Nicht zuletzt vor dem Hintergrund
des Arzneimittelversorgungs-Wirtschaftlichkeitsgesetz (AVWG) scheint
als mogliche Erklarung eine Verteuerung der Therapie mit hoherpreisigen
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Spezialpraparaten und/oder bestimmten innovativen Arzneimittel und eine
grolere Anzahl von Versicherten, die mit Arzneimitteln aus dem niedrigen
Preissegment versorgt werden kdbnnen am wahrscheinlichsten. Dies gilt
fir beide Geschlechter — bei den Mannern sind die Veranderungen in den
unteren Perzentilen und bei den Frauen im oberen Perzentil geringfligig
starker ausgepragt.

Tabelle 2.12 Prozentuale Verteilung der Kosten fiir mannliche und weibliche
versicherte Statusfélle mit Arzneimitteltherapie im Jahr 2006

Anteil an den Anteil Statusfalle mit Arzneiverordnungen Anteil Statusfalle
Arzneimittelausgaben (n=594.258) (n=887.812)
Gesamt: 209.141.009,72 €

Ménner
10% 0,13% (n=778) 0,05%
20% 0,42% (n=2.499) 0,15%
30% 1,11% (n=6.583) 0,39%
40% 2,45% (n=14.581) 0,87%
50% 4,56% (n=27.102) 1,62%
60% 7,67% (n=45.562) 2,73%
70% 12,26% (n=72.873) 4,36%
80% 19,44% (n=115.537) 6,91%
90% 33,01% (n=196.172) 11,74%
100% 100,00% (n =594.258) 35,55%
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Tabelle 2.12 Fortsetzung

Anteil an den Anteil Statusfalle mit Arzneiverordnungen Anteil Statusfalle
Arzneimittelausgaben (n=597.011) (n=783.830)
Gesamt: 173.804.253,80 €

Frauen
10% 0,11% (n=1667) 0,04%
20% 0,37% (n=2.208) 0,13%
30% 1,09% (n=6.491) 0,39%
40% 2,46% (n=14.676) 0,88%
50% 4,64% (n=27.675) 1,66%
60% 7,95% (n=47.470) 2,84%
70% 13,06% (n=77.942) 4,66%
80% 21,61% (n=129.032) 7,72%
90% 38,43% (n=229.454) 13,73%
100% 100,00% (n=597.011) 35,71%

Beim Vergleich der verordneten Wirkstoffe und Praparate konnten nur sehr
geringflgige Veranderungen zur Vorjahresauswertung festgestellt werden.
Wesentliche Anderungen betreffen beide Geschlechter gleichermalen
und wurden im vorherigen Abschnitt bereits ausfihrlich dargestellt.
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2.3 Arzneimittel im hoheren Lebensalter

Katrin Janhsen

2.3.1  Wieviel hilft viel — ist weniger doch mehr?

Die Behandlung mit Arzneimitteln gehdrt gerade im hdheren Lebensalter
zu den wichtigsten therapeutischen Optionen. Sie wird allerdings durch
eine Reihe von Besonderheiten in dieser Patientengruppe erschwert und
stellt daher hohe Anforderungen an Arzt und Patient.

Mit steigendem Alter werden Multimorbiditat, vor allem mit chronischen
Erkrankungen sowie fortschreitender Funktionsverlust von Organen und
physiologischen Systemen von immer groRerer Bedeutung. Fir viele
Erkrankungen steht eine Vielzahl von Arzneimitteln zur Verfiigung, die in
den Zulassungsstudien allerdings in der Regel an jingeren Probanden
ohne Begleiterkrankungen erprobt wurden. Das Wissen aus diesen
Studien wird oftmals unkritisch auf die alteren Patienten Ubertragen
— passendere Informationen fir diese Altersgruppe, insbesondere bei
Multimorbiditat, sind leider nur selten verflgbar.

Hinzu kommt bei alteren Menschen eine hohe Bereitschaft, zusatzlich
zur arztlich verordneten Therapie weitere Arzneimittel im Rahmen der
Selbstmedikation anzuwenden. Auch arztlicherseits werden leider immer
noch zu haufig Arzneimittel zu hoch dosiert oder es werden Wirkstoffe
verordnet, die bei alteren Menschen nicht angewendet werden sollen (s.
auch Band 44 in dieser Schriftenreihe, GEK-Arzneimittel-Report 2006).
Die medikamentdse Therapie wird so insgesamt sehr komplex; das Risiko
fur Neben- und Wechselwirkungen steigt Uberproportional mit jedem
weiteren Wirkstoff an.
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Das Thema gewinnt in letzter Zeit zunehmend an Aufmerksamkeit — bei
Patienten und Arzten, aber auch in der Offentlichkeit. Die Arzneimittel-
kommission der deutschen Arzteschaft hat in einer Pressemitteilung vom
13.01.2007 die Erarbeitung von Empfehlungen fiir die Arzneimitteltherapie
im Alter angekiindigt (Arzneimittelkommission der deutschen Arzteschaft,
2007). Eine hausarztliche Leitlinie zur Pharmakotherapie im Alter wurde
erstmals bereits im vergangenen Jahr von der Leitliniengruppe Hessen
veroffentlicht (Leitliniengruppe Hessen, 2007). Es tut sich also etwas
auf dem Gebiet — und die vorliegenden Auswertungen geben deutliche
Hinweise, dass es lohnend ist, sich auf diesem Gebiet zu engagieren.

2.3.2 Auswertungsergebnisse

Im Jahr 2006 waren 90.034 Manner und 66.137 Frauen im Alter von 65
und mehr Jahren bei der GEK versichert. Dies entspricht einem Anteil von
10,4% der mannlichen und 8,8% der weiblichen Versicherten. Im Vorjahr
lag der Anteil der Uber 64-jahrigen noch bei 8,9% — im Jahr 2006 ist er auf
9,6% gestiegen.

Der Anteil der Arzneimittelpatienten ist in dieser Altersgruppe erwar-
tungsgemal deutlich héher als in den Ubrigen Altersgruppen: er liegt
nahezu unverandert im Vergleich zum Vorjahr bei 91% (Manner 89,6%,
Frauen 93,0%), (Tabelle 2.13).
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Die durchschnittlichen Ausgaben pro Arzneimittelpatient sind im Vergleich
zum Vorjahr geringfligig angestiegen: von 748,46 Euro auf 749,55 Euro.
Die Anzahl verordneter Packungen pro Arzneimittelpatient ist hingegen
leicht gesunken: von 17,5 auf 17,3. Im Geschlechtervergleich zeigen
sich hier allerdings auffallige Entwicklungen: die Pro-Kopf-Ausgaben fir
Manner sind — bei nahezu gleichen verordneten Mengen — um knapp 7
Euro auf 771,77 Euro gestiegen; bei den Frauen haben sich die Pro-Kopf-
Ausgaben um 6,60 Euro und die Verordnungsmengen um 0,35 Packungen
auf 720,40 Euro und 18,2 Packungen verringert.

Bei Bericksichtigung der unterschiedlichen Altersverteilungen bei Man-
nern und Frauen durch Verwendung altersstandardisierter Werte liegen
die Pro-Kopf-Ausgaben bei 730,12 Euro fir mannliche Versicherte dieser
Altersgruppe und bei 690,58 € fur weibliche Versicherte. Im Vergleich
zum Vorjahr ist der Unterschied zwischen den Geschlechtern noch groer
geworden (Manner +0,5%, Frauen -0,7%). Bei den Verordnungsmengen
in DDD (defined daily doses, definierte Tagesdosen) lagen Manner und
Frauen im Vorjahr gleichauf; im Jahr 2006 sind die verordneten Mengen
deutlich angestiegen — bei Mannern (+5,2%) starker als bei Frauen
(+3,2%). Unter Berucksichtigung der unterschiedlichen Altersverteilungen
sind also nicht nur die Ausgaben fiir die Uber 64-jahrigen Manner hoéher,
sondern sie bekommen inzwischen auch die groReren Mengen in DDD
verordnet (s. Tabelle 2.14).

Interessante Ergebnisse zeigt auch die Auswertung der Anzahl ver-
schiedener Wirkstoffe, die Patienten im Laufe des Kalenderjahres
verordnet bekamen. Bereits im letzten Jahr wurde ausfihrlich auf die
Besonderheiten der Arzneimitteltherapie im héheren Lebensalter hinge-
wiesen (Glaeske & Janhsen, 2006). Einer der Grundsatze besagt, dass
bei den haufig multimorbiden Patienten dieser Altersgruppe ein beson-
deres Augenmerk auf die Priorisierung der zu behandelnden Krankhei-
ten und Beschwerden gelegt werden muss, um die Therapie erfolgreich
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Tabelle 2.14 Ausgaben und Verordnungsmengen fiir Versicherte ab dem
65. Lebensjahr in den Jahren 2005 und 2006 nach Geschlecht
(altersstandardisiert, Referenzpopulation KM6, 2004)

2005 2006
(Angaben pro Versichertem) (Angaben pro Versichertem)

Ausgaben

Manner 726,56 € 730,12 €
Frauen 695,42 € 690,58 €
Verordnungsmengen

Manner 989,81 DDD 1.040,91 DDD
Frauen 989,52 DDD 1.025,62 DDD
Méanner 16,1 Packungen 16,0 Packungen
Frauen 17,9 Packungen 17,6 Packungen

und vertraglich durchfihren zu kénnen. Die Haufigkeit von Medikations-
fehlern, Nebenwirkungen und Arzneimittelinteraktionen nimmt mit stei-
gender Anzahl von Wirkstoffen Uberproportional zu — in Fachkreisen gilt
daher heute eine Anzahl von maximal 4 Arzneimitteln bei geriatrischen
Patienten als ZielgroRe (Borchelt, 2005).

Tatsachlich liegt die Anzahl der verordneten Wirkstoffe aber teilweise
deutlich hoher: nur 42,7% der Manner ab 65 Jahren und 37,4% der
Frauen dieser Altersgruppe bekamen im Jahr 2006 nicht mehr als vier
verschiedene Wirkstoffe verordnet. 24,6% der Manner und 29,2% der
Frauen wurden sogar acht und mehr verschiedene Wirkstoffe verordnet.
(Abbildung 2.16 )
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Abbildung 2.16 Anteil der ménnlichen und weiblichen Versicherten mit
Arzneimittelverordnung (Arzneimittelpatienten) im Alter ab 65
Jahren mit 1 bis 4, 5 bis 8, 9 bis 12 und 13 und mehr verordneten
Wirkstoffen im Jahr 2005
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Im Vergleich zum Vorjahr ist aber durchaus eine positive Entwicklung zu
beobachten: der Anteil der Versicherten mit 13 und mehr verschiedenen
Wirkstoffen hat bei Mannern und Frauen in nahezu allen Altersgruppen
um einige Prozentpunkte abgenommen. Moglicherweise tragt die erhdhte
Aufmerksamkeit, die dieses Thema in der letzten Zeit bekommen hat
schon erste Frichte. Allerdings ist dies erst ein Anfang - immerhin wurden
noch 9,5% der mannlichen und 11,6% der weiblichen Versicherten mit
mehr als 12 verschiedenen Wirkstoffe therapiert — in mehreren Fallen
wurden Uber 40 Wirkstoffe verordnet; bei einem Einzelfall waren sogar 55
verschiedenen Substanzen dokumentiert.

Betrachtet man die verordneten Wirkstoffgruppen und Wirkstoffe, so
haben sich kaum Anderungen zum Vorjahr ergeben. Es dominieren
nach Verordnungsmengen erwartungsgemald die Mittel zur Behandlung
chronischer Krankheiten, vor allem von Herz-Kreislauf-Erkrankungen,
Diabetes mellitus und obstruktiven Lungenerkrankungen, ferner magen-
saurehemmende Arzneimittel, Psycholeptika und Schmerzmittel. Bei
Frauen liegen auch Osteoporosemittel und Schilddriisen- und Sexual-
hormone weit vorn, wahrend bei Mannern noch Urologika und Gichtmittel
von Bedeutung sind.

Einige dieser Indikationsgebiete — Osteoporose, Schlaf- und Beruhi-
gungsmittel-Verordnungen, Hormontherapie in den Wechseljahren,
Hypertonie und Diabetes mellitus — haben wir als wichtige Themen auf-
gegriffen und in diesem Report ausfiihrlich behandelt.
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2.3.3 Ubersicht iiber die Verordnung von Osteoporosemitteln

Die Osteoporose ist eine Knochenerkrankung, bei der Knochendichte
und Knochenqualitdt vermindert sind (NIH Consensus Development
Panel on Osteoporosis, 2001). Sind aufgrund der osteoporotischen Kno-
chenveranderungen bereits Frakturen aufgetreten, spricht man von einer
manifesten Osteoporose (DVO-Leitlinie, 2006).

Man geht von einer etwa 7%igen Pravalenz der Erkrankung bei Frauen
im Alter von 55 Jahren aus. Bis zum Alter von 80 Jahren steigt die
Krankheitshaufigkeit auf 19%. Ahnliche Préavalenzen fand man auch
im MONICA-Augsburg-Projekt: 7,1% der Frauen im Alter von 45 bis 54
Jahren und 17,1% im Alter von 65-74 Jahren gaben an, eine Osteopo-
rose zu haben. Die Pravalenz ist bei Mannern deutlich geringer und liegt
zwischen 1,7% und 2,8% (Meisinger et al., 2002; DVO, 2006).

Die Diskussion um die Hormontherapie in den Wechseljahren seit Ende
der 90er Jahre hat sich auch auf den Arzneimittelverbrauch im Zusam-
menhang mit der Osteoporose ausgewirkt. War bis dahin die Verord-
nung von Wechseljahrshormonen zur Osteoporoseprophylaxe Ublich
und effektiv, so musste wegen der bekannt gewordenen Risiken der
Hormontherapie Anfang dieses Jahrhunderts komplett umgedacht wer-
den.

Zur medikamentdsen und nichtmedikamentdsen Pravention und Therapie
der Osteoporose liegen zahlreiche Untersuchungen vor. Die Behandlung
der Osteoporose basiert sowohl auf allgemeinen MafRnahmen als auch
auf der Arzneimitteltherapie.

Die Arzneitherapie der Osteoporose umfasst die Basismedikation mit

Calcium und Vitamin D in fixer oder freier Kombination, ferner ggfs. eine
adaquate Therapie von Schmerzen und die Behandlung mit spezifischen
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Osteoporosemitteln. Hierzu gehdéren Bisphosphonate, der selektive
Estrogen-Rezeptor-Modulator Raloxifen, Strontiumranelat, Teriparatid,
Calcitonin und ggfs. Estrogene. Die Behandlungsdauer betragt min-
destens 3 bis 5 Jahre. Nach dieser Zeit muss die Indikation erneut
Uberprift werden.

Bis auf Calcitonin ist fur alle diese Wirkstoffe eine Verminderung von
Wirbelkorperfrakturen nachgewiesen. (DVO Leitlinie, 2006). Fur Calci-
tonin ist der Nutzen nicht hinreichend belegt; auRerdem treten vermehrt
allergische Reaktionen unter der Therapie auf (transparenz-telegramm,
20086).

Um einen Uberblick zu geben, wurde die Verordnung von Bisphos-
phonaten, Calcium, Vitamin D, Calcitonin, Fluorid, Teriparatid, Raloxifen
und Strontiumranelat im Jahr 2006 fir GEK-Versicherte ab dem 50.
Lebensjahr untersucht. Bei den Bisphosphonaten wurden nur solche
Praparate berlcksichtigt, die fir die Osteoporosetherapie zugelassen
sind. Die Versicherten wurden in dieser Ubersicht nicht anhand einer
Diagnosevariablen, sondern ausschlielich durch die Medikation als
Osteoporosepatienten identifiziert.

Insgesamt erhielten im Jahr 2006 knapp 8.900 Frauen und 3.300 Man-
ner im Alter ab 50 Jahren mindestens eine Verordnung eines Osteopo-
rosemittels. Dies entspricht einem Anteil von 1,3% der Manner bzw. 4,7%
der Frauen (s. Tabelle 2.15).
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Tabelle 2.15 Verordnung von Osteoporosemitteln fiir GEK-Versicherte ab dem
50. Lebensjahr im Jahr 2006
AMP  Versicherte Anteil Ausgaben  Packungen DDD
AMP in€

Alle Gruppen
Ménner 3.281 256039  1,28%  653.539,26 11.529  860.400,10
Frauen 8.894 188328  4,72% 2.339.071,54 33.763 2.570.193,20
Bisposphonate
Ménner 1.375 256039  0,54%  409.640,65 4000  305.844,74
Frauen 5.024 188328  2,67% 1.528.737,62 14911 1.127.773,38
Calcium + Vit D
Ménner 1.420 256039  0,55%  102.039,16 4.002  216.725,04
Frauen 3.885 188328  2,06%  286.061,20 11.115  612.068,46
Calcium
Ménner 318 256039  0,12%  20.848,14 939 62.561,05
Frauen 514 188328  0,27%  35.471,72 1511 123.612,39
Vitamin D
Ménner 845 256039  0,33%  78.42237 2157 256.845,00
Frauen 1.263 188328  0,67%  75.266,35 3.114  519.655,36
Calcitonin
Ménner 57 256039  0,02% 8.539,41 115 1.682,70
Frauen 132 188328  0,07% 19.961,43 248 2.622,15
Fluorid
Ménner 76 256039  0,03% 7.968,92 213 9.461,48
Frauen 285 188328  0,15%  31.470,26 866 35.052,63
Teriparatid
Ménner 4 256039  0,00% 15.379,38 16 784,09
Frauen 39 188328 0,02%  138.809,01 119 7.028,82
Raloxifen
Frauen 425 188328  0,23%  157.865,80 1.305  102.956,00
Strontiumranelat
Ménner 42 256039  0,02% 10.701,23 87 6.496,00
Frauen 235 188328  0,12%  65.428,15 574 39.424,00
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Bei der Darstellung der Verordnung nach Alter und Geschlecht, werden
Auffalligkeiten sichtbar: Frauen bekommen ca. 3 bis 5 mal so haufig Ver-
ordnungen wie Manner der gleichen Altersgruppe und obwohl die Osteo-
porosepravalenz mit dem Alter zunimmt, zeigt die Verordnungspravalenz
einen Gipfel bei den Frauen der Altersgruppe 75 bis unter 80 Jahre bzw.
bei den Mannern der Altersgruppe 85 bis unter 90 Jahre — danach nimmt
der Anteil Versicherter mit Verordnung wieder deutlich ab (s. Abbildung
2.17).

In der Osteoporosetherapie spielen offensichtlich die Bisphosphonate mit
Abstand die bedeutendste Rolle: 56,5% der Frauen und 41,9% der Manner
in unserer Auswertung wurden Bisphosphonate verordnet. (s. Tabelle
2.15). Der weitaus groRte Anteil der verordneten Mengen entféllt auf
den Wirkstoff Alendronsaure: 56,5% der verordneten Tagesdosen (DDD)
zuzuglich weiterer 6% der Tagesdosen in Kombinationspraparaten dieser
Substanz mit Vitamin D wurden verordnet. Nur ein sehr geringer Anteil
der Bisphosphonate (4% der verordneten DDD) wird in Zubereitungen fur
die tagliche Anwendung verschrieben. Die wochentliche (bzw. monatliche
oder 3-monatliche) Applikation hat sich offenbar vollstandig durchgesetzt.
Da die Einnahme der Bisphosphonate fir den Patienten unkomfortabel
und haufig unangenehm ist — Alendronsdure muss beispielsweise
morgens mindestens 30 Minuten vor dem Frihstick in aufrechter
Korperhaltung eingenommen werden — ist die wochentliche Gabe bei
gleicher Wirksamkeit flir den Patienten vorteilhaft.

An zweiter Stelle nach den Bisphosphonaten stehen nach Verord-
nungsmengen fixe Kombinationen von Calcium und Vitamin D und deren
Bestandteile als Monopraparate. Die Indikationen dieser Substanzen
sind weiter gefasst, als die der Bisphosphonate und umfassen neben der
Basismedikation bei Osteoporose u.a. auch die Osteoporoseprophylaxe.
AuRerdem wird Calcium in erheblichem Umfang auch im Rahmen der
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Abbildung 2.17 Anteil Versicherter ab dem 50. Lebensjahr mit Osteoporose-
Medikation nach Alter und Geschlecht
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Selbstmedikation angewendet, so dass eine Einschatzung im Hinblick auf
die Osteoporosetherapie nur schwer moglich ist.

Strontiumranelat ist seit 2004 auf dem deutschen Markt verfligbar. Die
Substanz ist auf Grund der unzureichenden Studienlage und des Ne-
benwirkungsspektrums (u.a. vermehrte Thrombosen) kritisch zu be-
trachten. (transparenz-telegramm, 2006). Immerhin wurden im Jahr 2006
277 GEK-Versicherte mit diesem Wirkstoff therapiert.

Auch fir die Substanz Raloxifen, die als selektiver Estrogen-Rezeptor-
Modulator (SERM) nur bei Frauen zur Pravention und Therapie der
Osteoporose angewendet werden darf, wird auf eine ungtinstige Nutzen-
Schaden-Bilanz (v.a. wegen schwerer kardiovaskularer UAW) hingewiesen
(arznei-telegramm, 2006).
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Abbildung 2.18 Anteil Versicherter ab dem 50. Lebensjahr mit Osteoporose-
Medikation, Wirkstoffgruppen nach Alter und Geschlecht
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Teriparatid ist ebenfalls einer der neueren Wirkstoffe, die als aulerst
kritisch betrachtet werden. In Tierversuchen kam es bereits mit geringen
Dosierungen zu Knochenkrebs. Klinische Studien wurden daraufhin
abgebrochen, so dass bisher nur Untersuchungen Uber den kurzen
Zeitraum von 2 Jahren verfugbar sind (transparenz-telegramm, 2006).

Abbildung 2.18 zeigt die wichtigsten Wirkstoffgruppen nach Alter und
Geschlecht. Die Bisphosphonate haben vor allem in der Therapie
von Osteoporosepatientinnen einen erheblichen Stellenwert. Die Ver-
ordnungspravalenzen gehen allerdings bei Frauen ab dem 80. Lebensjahr
zuriick. Fixe Kombinationen von Calcium und Vitamin D werden vor allem
in den hoéheren Altersgruppen haufiger verordnet.

Setzt man die Verordnungspravalenzen in Bezug zu den Erkran-
kungspravalenzen (7% der Frauen mit 55 Jahren, 19% der Frauen mit 80
Jahren, 2% bis 3% der Manner im héheren Lebensalter) so lasst sich grob
abschatzen, dass in allen dargestellten Altersgruppen weniger als die
Halfte der erkrankten Frauen medikamentds behandelt wird. Bei Mannern
ist der Anteil Behandelter zumindest ab dem 70. Lebensjahr deutlich
hoéher — bei etwa 50% und dartber. Der Verdacht der Unterversorgung
liegt hier nahe. Und da eine Unterversorgung zu Knochenbriichen
mit erheblichen Behandlungszeiten und —kosten fihren kann (z.B.
Oberschenkelhalsbriichen nach Stirzen), kénnen mit einer adaquaten
Versorgung von vor allem Osteoporosepatientinnen auf Dauer Kosten
gespart werden — der Hinweis des Sparens mit Arzneimitteln bekommt
hier eine besondere Bedeutung, wenn die Effizienziberlegungen nicht an
den Sektorengrenzen halt machen. (Haussler et al., 2006). Die genauen
Zusammenhange muissen unter Einbeziehung einer belastbaren
Diagnosedefinition naher untersucht werden.
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3 Spezielle Analysen zu den einzelnen Indikationsgebieten
31 Die stille Sucht: Medikamentenabhéngigkeit ist weiblich

Katrin Janhsen

,Die stille Sucht* wird sie genannt — Medikamentenabhangige fallen nicht
auf, torkeln nicht die Strasse entlang und provozieren keine Passanten.
Sie sind eher unauffallig — selbst im direkten Umfeld der Betroffenen bleibt
die Erkrankung oft lange unbemerkt.

Die auslésenden Arzneimittel sind vielfaltig: Schmerzmittel und Psy-
chostimulanzien gehéren dazu, vor allem aber auch die Schlaf- und
Beruhigungsmittel. Ungefahr 5% der viel verordneten Arzneimittel haben
ein Missbrauchs- und Abhangigkeitspotenzial. Hochrechnungen zu
Folge gibt es in Deutschland rund 1,4 Millionen Arzneimittelabhangige
und noch einmal ungefahr genau so viele, die mittel- bis hochgradig fur
eine Arzneimittelabhangigkeit gefahrdet sind — das sind jeweils ungefahr
genau so viele wie Alkoholabhangige und 4- bis 7-mal so viele wie Abhan-
gige von illegalen Drogen. Allein durch die unsachgemafle oder miss-
brauchliche Anwendung von Schlaf- und Beruhigungsmitteln aus der
Gruppe der Benzodiazepine und Benzodiazepin-Rezeptoragonisten sind
bei uns schatzungsweise 1 bis 1,1 Millionen Menschen abhangig. Zwei
Drittel der Betroffenen sind weiblich. Frauen ab dem 40. Lebensjahr sind
besonders héufig betroffen. (Kraus, 2006; Glaeske, 2007; BAK, 2007).

Diese Substanzen werden haufig initial wegen unspezifischer, nicht
genau abgeklarter Beschwerden verordnet — nicht selten wird im weite-
ren Verlauf eine korrekte Diagnosestellung und gezielte Therapie ver-
sdumt und die urspriinglichen Symptome werden verschleiert. Bei Lang-
zeitgebrauch bzw. Uberdosierung kann es zu kognitiven Einschréankun-
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gen, zu Muskelschwache und emotionaler Indifferenz kommen. Manche
Patienten flhlen sich wie ,in Watte gepackt®, die schlaferzeugende Wir-
kung lasst nach, méglicherweise treten Angst und Depression hinzu. Die
Lebensqualitat kann deutlich beeintrachtigt sein.

Jeder niedergelassene Arzt misste hochgerechnet mindestens einmal
taglich einen solchen arzneimittelabhangigen und einen von Arzneimit-
telabhangigkeit bedrohten Patienten in seiner Praxis sehen. Vergleich-
bare Hochrechnungen lassen sich auch fiir offentliche Apotheken
aufstellen: hier waren es in jeder Apotheke taglich sogar ungefahr 2
Arzneimittelabhangige und 2 Personen mit erhohtem Risiko fur eine
Abhangigkeit. Tatsachlich liegen diese Zahlen wahrscheinlich sogar noch
hoéher — es handelt sich bei den abhangigkeitsauslésenden Substanzen
schlieRlich meistens um arztlich verordnete Arzneimittel, die nur Uber
Apotheken bezogen werden koénnen.

Das Problem ist nicht neu, neu ist aber der Leitfaden ,Medikamente
— schadlicher Gebrauch und Abhangigkeit‘, mit dem die Bundesarzte-
kammer sich dieses Problems systematisch annimmt und versucht, ihm
auf breiter Basis zu begegnen: Seit April 2007 stellt die Bundesarzte-
kammer (BAK) den Leitfaden in einer Online-Vorabfassung zur Verfi-
gung (http://www.baek.de/page.asp?his=1.117.1504.1577). Die gedruckte
Version soll im Sommer 2007 erscheinen. Die BAK richtet sich mit der
Leitlinie an niedergelassene Arzte — insbesondere Hausérzte — und gibt
ihnen wichtige substanz- und patientenbezogene Informationen und
Praxishilfen an die Hand.

Wie grofR und dringend der Bedarf fur solche und andere effektive MaR3-
nahmen auf dem Gebiet der Pravention und Therapie der Arzneimit-
telabhangigkeit sind, zeigen die im folgenden Abschnitt vorgestellten
Auswertungen auf Basis der GEK-Arzneimittel-Verordnungsdaten wieder
einmal sehr deutlich.
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3.1.1  Auswertungsergebnisse

Die Auswertung umfasst potenziell abhangigkeitserzeugende Schlaf-
und Beruhigungsmittel, die 2006 als Fertigarzneimittel in Deutschland
verfigbar waren und zu Lasten der GEK verordnet wurden. Diese Arz-
neimittel wurden zunachst in vier Gruppen eingeteilt: Benzodiazepine
(Tranquilizer und Hypnotika), die drei Benzodiazepin-Rezeptoragonisten
Zolpidem, Zopiclon und Zaleplon (,Z-Drugs“), Benzodiazepine, die vor-
wiegend als Antiepileptika (,Benzodiazepin-Antiepileptika®) verwendet
werden sowie der Wirkstoff Clomethiazol.

Alle diese Substanzen durfen nur auf arztliche Verordnung in einer
Apotheke abgegeben werden. Fur die Benzodiazepine ist seit langem
das suchterzeugende Potenzial bekannt — die Anwendungsdauer ist
daher auf maximal 2 bis 4 Wochen beschrankt. Oftmals ist aber bereits
nach einer einwdchigen Therapie ein Ausschleichen erforderlich, um
Entzugssymptome wie Schlafstérungen zu vermeiden. Therapeutisch
werden sie wegen ihrer anxiolytischen, hypnotischen, muskelrelaxieren-
den, antikonvulsiven und amnestischen Wirkung in sehr unterschiedli-
chen Indikationsfeldern z.B. bei Muskelverspannungen, als Antiepilepti-
kum oder zur Narkosepramedikation — vor allem aber als Schlaf- und
Be-ruhigungsmittel — angewendet. Die einzelnen Wirkstoffe aus dieser
Gruppe unterscheiden sich hinsichtlich ihrer Wirkdauer, die im Bereich
von Minuten bis wenigen Stunden (z.B. Midazolam) oder mehrerer Tage
liegen kann (z.B. Diazepam, Flurazepam). Diese Wirkdauer ist auch mit
ausschlaggebend fur das vorrangige Anwendungsgebiet einer Substanz,
aber auch fur eine Vielzahl unerwiinschter Wirkungen. Eines der bekann-
testen Probleme tritt beispielsweise bei den sehr lang wirksamen
Benzodiazepinen auf, die — oft als Schlafmittel angewendet — einen
Hang-Over-Effekt in den nachsten Tag hinein bringen und dadurch zu
psychomotorischer Leistungseinschrankung fliihren.
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Im April 1991 wurde das erste ,Z-Drug” Zopiclon eingefihrt. Noch im
gleichen Jahr folgte Zolpidem und 1999 dann Zaleplon. Bei diesen Sub-
stanzen ging man zunachst davon aus, dass sie ein geringeres, mogli-
cherweise sogar gar kein Abhangigkeitspotenzial besitzen, was sich
leider im weiteren Verlauf nicht bestatigt hat. Zolpidem wurde aus die-
sem Grund mittlerweile den Benzodiazepinen formal gleich gestellt; die
Anwendungsdauer ist ebenfalls auf maximal 2 bis 4 Wochen zu beschran-
ken. Die Substanzgruppe ist kritisch zu betrachten und scheint gegeniber
den Benzodiazepinen keine relevanten Vorteile zu haben. (BAK, 2007;
transparenz-telegramm, 2006).

Das Benzodiazepin Clonazepam (u.a. Rivotril®) wird in der Epilepsiebe-
handlung angewendet. Aufgrund der Indikation ist eine langer dauernde
Anwendung dieser Substanz nicht als ,missbrauchlich® im herkdmmli-
chen Sinne zu interpretieren. Die Substanz wird daher in unseren Aus-
wertungen separat als ,Benzodiazepin-Antiepileptikum® betrachtet. Ande-
re Benzodiazepine werden ebenfalls bei Epilepsien angewendet z.B.
Diazepam. Sie werden in unseren Auswertungen ausschlieBlich bei den
.Benzodiazepinen® analysiert, weil die Hauptindikation im Bereich ,Schlaf-
und Beruhigungsmittel” liegt.

SchlieRlich werden noch Verordnungen des Wirkstoffes Clomethiazol
(Distraneurin®) ausgewertet. Die Zulassung dieses Praparates umfasst
vor allem die stationare Behandlung der Alkoholkrankheit und akuter
Entzugssymptomatik, darGber hinaus Verwirrtheits- und Unruhezusténde
und schwere Schlafstérungen als Mittel der letzten Wahl. (Fachinforma-
tion, Stand August 2006). Nicht selten ist es bei ambulanten Entziigen zu
einem Umstieg auf eine Clomethiazol-Abhangigkeit ggfs. kombiniert mit
der weiter bestehenden Alkoholabhangigkeit gekommen. (BAK, 2007).
Die Substanz sollte in der Routineversorgung im ambulanten Bereich,
der ja mit den vorliegenden GEK-Leistungsdaten abgebildet wird, keine
Bedeutung haben. (transparenz-telegramm, 2006).
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Im Jahr 2006 bekamen von den rund 1,6 Millionen GEK-Versicherten 4,3 %
(Manner 3,5%, Frauen 5,3 %) — dies entspricht rund 30.000 M&nnern und
40.000 Frauen — mindestens eine Verordnung einer solchen hypnotisch
oder sedierend wirkenden Substanz mit Abhangigkeitspotenzial. Im
Vergleich zum Vorjahr sind die verordneten Mengen, Ausgaben und die
Zahl der Versicherten insgesamt angestiegen, was im Wesentlichen auf
einen Mehrverordnung der Z-Drugs zuriickzufihren ist: die Anzahl der
behandelten Versicherten stieg um 5% (Manner +2,4 %, Frauen +7,1%).

Die typische Alters- und Geschlechtsverteilung bei der Verordnung von
Benzodiazepinen und Zopiclon/Zolpidem/Zaleplon ist in den folgenden
Abbildungen dargestellt (s. Abbildungen 3.1 und 3.2).

Die meisten Versicherten mit Benzodiazepin-Verordnungen findet man
bei den 40- bis 50-jahrigen Frauen. Der Schwerpunkt der Z-Drug-Verord-
nung liegt allerdings bei den 50- bis 60-jahrigen Frauen — mdglicherweise
wird hier bereits Ofter auf die neue Substanzgruppe gewechselt, um das
viel beworbene, offensichtlich in dem Ausmafl} aber nicht vorhandene,
geringere Abhangigkeitspotenzial zu nutzen.
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Abbildung 3.1  Anzahl und Anteil Versicherte mit mindestens einer Verordnung
von Benzodiazepinen im Jahr 2006
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Abbildung 3.2  Anzahl und Anteil Versicherte mit mindestens einer Verordnung
von Zopiclon, Zolpidem, Zaleplon im Jahr 2006
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Der Geschlechterunterschied ist bei Benzodiazepinen starker als bei den
Z-Drugs, was insbesondere in den hdheren Altersgruppen sichtbar wird.

Betrachtet man die Verordnungsentwicklung einzelner Wirkstoffe (s.Tabel-
le 3.2) so gibt es einige interessante Auffalligkeiten. Die beiden alteren
Z-Drugs, Zopiclon und Zolpidem stehen bei den Frauen nach verordneten
Mengen in Tagesdosen (DDD, defined daily doses nach WHO) gleich auf
Platz 1 und 2. Bei den Mannern rangieren sie ebenfalls sehr weit vorn
— allerdings erst hinter dem ,alten* Valium®-Wirkstoff Diazepam. Nach
Mengen fiihrend ist auch die Substanz Lorazepam, die seit 1972 auf dem
Markt ist und bei der spatestens seit Anfang der 90er Jahre vermehrt
Abhangigkeitsfalle beobachtet wurden, die v.a. auf die z.T. extrem hohe
Dosierung in den verfuigbaren Zubereitungen — bis zu 2,5 mg pro Tablette,
als korrekt wird 0,25mg bis 0,5mg genannt — zurlckgefihrt werden.
(arznei-telegramm, 1990).

Auffallend ist auch der starke Anstieg der mit Tetrazepam versorgten
Patienten. Tetrazepam wird als Muskelrelaxans bei Muskelverspannun-
gen und Spastiken — also bei organisch-definierten, meist langer anhal-
tenden Beschwerden — angewendet. Es unterscheidet sich aber insbe-
sondere auch hinsichtlich des Abhangigkeitspotenzials nicht von anderen
Benzodiazepinen. Hier wird mdglicherweise wegen der andersartigen
Indikation noch seltener das suchterzeugende Potenzial bedacht und die
Indikationen machen einen Langzeitgebrauch wahrscheinlicher.

Da die GEK-Leistungsdaten pseudonymisierte, personenbezogene
Auswertungen ermdglichen, konnten zusatzlich noch Versicherte mit
Viel- bzw. Langzeitgebrauch identifiziert und analysiert werden. Dazu
wurden alle Versicherten selektiert, die aus mindestens einer der vier
oben genannten Wirkstoffgruppen im Jahr 2006 mindestens eine Ver-
ordnungsmenge von 90 DDD bekommen haben. Diese Menge reicht in
der Regel aus, um Abhangigkeitssymptome zu induzieren.
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Tabelle 3.2 Verordnung potenziell abhédngigkeitserzeugender Schlaf- und
Beruhigungsmittel im Jahr 2006 nach Wirkstoffen, absteigend
nach DDD sortiert

Wirkstoff Anzahl Anderung  verordnete Anderung  Anzahl  Anderung
Versicherte zum DDD zum Pak- zum
mit mind.  Vorjahr Vorjahr  kungen Vorjahr
1 Verord- in % in % in %
nung

Manner
Diazepam 3680  +10,90 225.449,00 +0,80 9.695 +3,56
Zopiclon 3.1 +9,21  219.900,00 +4,22  11.950 +4,18
Lorazepam 2.741 +8,12  181.212,00 +6,22 8.929 +6,63
Zolpidem 2.335 +6,92  180.415,00 +4,82 9.665 +4,66
Tetrazepam 13.316 +39,43  151.062,00 +2,39  17.026 42,22
Bromazepam 2.362 +6,99  113.658,00 0,12 5.627 -1,23
Lormetazepam 621 +1,84 95.435,00 -6,10 2.931 -4.87
Oxazepam 1.720 +509  63.168,00 +1,73 4.898 -1,65
Alprazolam 576 +1,71 58.672,50 0,39 1.930 2,08
Flunitrazepam 369 +1,09  41.700,00 -10,76 2174 -10,53
Temazepam 371 +1,10 34.295,00 -3,94 1.943 -4,10
Dikaliumclorazepat 437 +1,29  30.113,33 +11,32 1.195 +3,82
Nitrazepam 242 +0,72  26.408,77 -8,65 1.005 -7,37
Clonazepam 324 +0,96  22.687,84 2,88 1.168 +0,69
Flurazepam 195 +0,58  18.600,00 -4,32 930 -4,32
Clobazam 226 +0,67  18.535,00 +0,73 7M1 -1,66
Brotizolam 221 +0,65  17.950,00 +0,28 932 -1,79
Medazepam 278 +0,82 11.160,00 -10,40 467 9,14
Clomethiazol 242 +0,72 9.887,92 -8,55 892 -1,98
Triazolam 99 +0,29 7.527,00 +3,27 559 +3,33
Prazepam 95 +0,28 4.636,73 -0,86 292 -8,46
Chlordiazepoxid 70 +0,21 4.556,72 21,79 168 -19,62
Zaleplon 51 +0,15 2.261,00 +7,67 178 +9,20
Midazolam 78 +0,23 1.276,70  +27,24 215 +1,90
Loprazolam 6 +0,02 160,00 -87,88 8 -87,88
Nordazepam 1 +0,00 10,00 -99,16 1 99,16
Gesamt 33.767 1.540.737,49 +0,97  85.489 +1,32
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Tabelle 3.2 Fortsetzung
Wirkstoff Anzahl Anderung  verordnete Anderung  Anzahl  Anderung
Versicherte zum DDD zum Pak- zum
mit mind.  Vorjahr Vorjahr  kungen Vorjahr
1 Verord- in % in % in %

nung

Frauen

Zopiclon 4.061 +9,06  296.420,00 +6,82  16.200 +6,81
Zolpidem 3.317 +7,40  268.140,00 +560  14.301 +5,05
Lorazepam 4.333 +9,67  233.854,00 +469  12.791 +3,73
Diazepam 4703  +10,49  223.606,50 -3,43  10.219 -2,88
Bromazepam 4.289 +9,57  218.910,00 +0,56  10.761 -1,45
Tetrazepam 15.326  +34,20  188.766,00 +3,72  20.350 +5,62
Lormetazepam 883 +1,97  143.845,00 -4,06 4.401 -5,82
Oxazepam 2.817 +6,29  102.395,00 5,71 8.828 -3,35
Alprazolam 922 +2,06  85.515,00 +1,68 3.113 +1,40
Temazepam 483 +1,08  49.765,00 -4,62 2.998 6,52
Flunitrazepam 334 +0,75  40.850,00 6,97 2.108 -7,95
Dikaliumclorazepat 584 +1,30 35.145,84 +13,47 1.478 +8,12
Nitrazepam 3N +0,69 35.118,11 -8,22 1.340 -11,90
Brotizolam 308 +0,69  26.780,00 -11,76 1.376 12,41
Flurazepam 249 +0,56  26.120,00 -8,67 1.306 -8,67
Medazepam 637 +1,42  24.105,00 2,51 1.013 -1,07
Clonazepam 290 +0,65  23.710,36 +12,05 1.172 +9,43
Clobazam 305 +0,68  21.795,00 -7,51 900 -7,98
Chlordiazepoxid 152 +0,34 12.688,48 -4,23 469 -7,31
Triazolam 109 +0,24 8.113,00 8,97 603 9,19
Prazepam 149 +0,33 7.883,41 -12,15 471 -14,67
Clomethiazol N +0,20 2.660,68 +15,41 249 +11,16
Zaleplon 72 +0,16 2.317,00 -13,58 188 -13,36
Midazolam 91 +0,20 541,69 +30,52 17 +24,47
Loprazolam 1 +0,00 40,00 -90,91 2 -90,91
Nordazepam 2 +0,00 30,00 -97,48 3 -97,48
Gesamt 44.819 2.079.115,07 +0,90 116.757 +1,04
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Insgesamt sind es 9.480 GEK-Versicherte (3.959 Manner und 5.521
Frauen), denen eine entsprechende Menge verordnet wurde. Dies ent-
spricht einem Anteil von 13,5% (!) der Behandelten (13,0 % der behan-
delten Manner und 13,9% der behandelten Frauen). Einige Versicherte
bekommen sogar in mehr als einer der Gruppen 90 DDD verordnet. (531
Eintrage fir Mehrfach- bzw. Vielverordnungen).

Die meisten Versicherten mit derart hohen Mengen findet man sowohl
bei den Benzodiazepinen als auch bei den Z-Drugs unter den 60- bis 70-
jéhrigen Frauen. Zu den wichtigsten Wirkstoffen gehdren hier wieder u.a.
Zopiclon, Zolpidem und Lorazepam (s. Tabelle 3.3 und Tabelle 3.4).

Der Anteil, der mit mehr als 90 DDD Behandelten, zeigt im Vergleich
der Benzodiazepine mit den Z-Drugs deutliche Unterschiede: 11,1 % der
Benzodiazepin-Anwender (Manner 10,7 %, Frauen 11,4%) und 23,9%
der Z-Drug-Anwender (Manner 23,3 %, Frauen 24,3 %) bekommen solch
groRe Mengen verordnet. Diese Zahlen sind duflerst auffallig und werfen
Fragen auf. Vermutlich wurden vermehrt Patienten mit Benzodiazepin-
Abhangigkeit oder Risiko fur Abhangigkeit wegen des vermeintlich gerin-
geren Abhangigkeitspotenzials auf Z-Drugs umgestellt, andererseits ist
es durchaus auch denkbar, dass Z-Drugs haufiger als Benzodiazepine
Fehlgebrauch induzieren.

Immer mehr tragt auch der in den letzten Jahren beobachtete Trend,
dass abhangigkeitserzeugende Arzneimittel zunehmend auf Privatre-
zepten verordnet werden, zur Beunruhigung bei. Der tatsachliche
Verbrauch liegt also sicher noch deutlicher hoher: fir Schlafmittel liegt das
Verhaltnis von Verordnungen auf Kassenrezept zu Privatrezept ungefahr
bei 1:1 — bei einem Mitgliederverhaltnis von 85:15 in der gesetzlichen
Krankenversicherung zur privaten Krankenversicherung. (Glaeske, 2007;
Hoffmann et al., 2006). Die uns vorliegenden Daten, die bereits starke
Auffalligkeiten zeigen, sind also lediglich die Spitze des Eisberges.
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Tabelle 3.3 Versicherte, denen im Jahr 2006 in mindestens einer der Gruppen
(Benzodiazepine, Benzodiazepin-Antiepileptika, Clomethiazol,
Zolpidem/Zopiclon/Zaleplon) mehr als 90 DDD verordnet wurden

Anzahl Versicherte mit Anzahl verordnete Ausgaben
mind. 90 DDD in einer  Packungen DDD in€
der Wirkstoffgruppen
Beide Geschlechter
Benzodiazepine 6.649 68.426  1.775.552,100  985.908,57
Benzodiazepine vorw.
alsAntiepileptika 178 1.451 3304.1,935 36.914,25
Clomethiazol 32 497 7.098,038 16.458,38
Zaleplon, Zolpidem,
Zopiclon 2.990 36.963 716.844,000 59.1874,6
Gesamt 9.849 107.337  2.532.536,070 163.1155,8
Méanner
Benzodiazepine 2.762 28.799 761.984,558  414.113,89
Benzodiazepine vorw.
alsAntiepileptika 9N 682 15.308,447 17.165,46
Clomethiazol 28 459 6.417,882 14.979,24
Zaleplon, Zolpidem,
Zopiclon 1.239 15.190 293.692,000  243.211,02
Gesamt 4120 45130 1.077.402,890  689.469,61
Frauen
Benzodiazepine 3.887 39.627 1.013.567,540  571.794,68
Benzodiazepine vorw.
alsAntiepileptika 87 769 17.733,488 19.748,79
Clomethiazol 4 38 680,156 1.479,14
Zaleplon, Zolpidem,
Zopiclon 1.751 21.773 423.152,000  348.663,58
Gesamt 5.729 62.207  1.455.133,180  941.686,19
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Tabelle 3.4

Versicherte, denen im Jahr 2006 in mindestens einer der
Gruppen (Benzodiazepine, Benzodiazepin-Antiepileptika,
Clomethiazol, Zolpidem/Zopiclon/Zaleplon) mehr als 90 DDD

verordnet wurden
Wirkstoff Anzahl Versicherte mit mind. 90 DDD Anteil in %
in einer Wirkstoffgruppe
Zopiclon 1.559 15,74
Zolpidem 1.402 14,15
Bromazepam 1.248 12,60
Lorazepam 1.112 11,23
Diazepam 1.102 11,12
Lormetazepam 531 5,36
Tetrazepam 488 493
Oxazepam 418 4,22
Alprazolam 367 3,70
Temazepam 240 2,42
Flunitrazepam 236 2,38
Dikaliumclorazepat 187 1,89
Clonazepam 178 1,80
Nitrazepam 153 1,54
Flurazepam 152 1,53
Brotizolam 142 1,43
Clobazam 19 1,20
Medazepam 77 0,78
Chlordiazepoxid 51 0,51
Prazepam 47 0,47
Triazolam 47 0,47
Clomethiazol 32 0,32
Zaleplon 15 0,15
Midazolam 3 0,03
Gesamt 9.906 100,00
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3.2 Hormontherapie in und nach den Wechseljahren

Cornelia Heitmann

Unter Mitarbeit von Katrin Janhsen, Christel Schicktanz
und Gerd Glaeske

3.21 Einleitung

Wissenschaftliche Untersuchungen der letzten Jahre haben nunmehr
deutlich belegt, dass die Hormontherapie in und nach den Wechseljah-
ren nicht zur Pravention chronischer Erkrankungen, wie Herz-Kreislauf-
erkrankungen oder verschiedene Tumorerkrankungen sowie zur Pra-
vention und Therapie der Osteoporose geeignet ist. Im Gegenteil, viele
Studien weisen auf ein erhoéhtes Risiko unter der Hormontherapie hin
(Beral et al. 2002; WHIMS, 2003; Chlebowski et al. 2003; Farquhar et
al. 2005; Gabriel et al., 2005), so dass alle Indikationen flir eine Hormon-
therapie, die eine Langzeitanwendung erforderlich machen, im Sinne
einer Schaden-Nutzen-Abwagung als obsolet einzustufen sind (Farquhar
et al., 2005).

Die publizierten Ergebnisse aus der Versorgungsforschung haben si-
cherlich dazu beigetragen, mehr Zuriickhaltung bei der Anwendung von
Hormonpraparaten zu Uben. Die Verordnungspravalenz ist in den letzten
Jahren deutlich zuriickgegangen. Insbesondere durch die kontroverse
Diskussion im Anschluss an die Veroffentlichung der Ergebnisse aus
der Women’s Health Initiative (WHI) im Jahr 2002, sowie die Ergebnisse
der Million Women Study (MWS) als auch die nationalen Empfehlungen
und Stellungnahmen im Jahr 2003. Dartber hinaus hat eventuell auch
die Einfihrung der so genannten ,Praxisgebuhr® zu einem Absinken der
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Verordnungspravalenz geflihrt (Heitmann et al., 2007). Nicht zu verges-
sen sind aber auch die eigenen Anstrengungen der GEK, die ebenfalls
zur Aufklarung tber die Risiken der Hormontherapie bei den versicherten
Frauen beigetragen haben.

Die kontroverse Diskussion um dieses Themengebiet darf jedoch nicht
abbrechen, da die Verordnungspravalenz im Vergleich zu anderen eu-
ropaischen Landern, wie z.B. den Niederlanden immer noch hoch ist
(de Jong-van den Berg et al.,, 2005). Zudem muss insbesondere fir
Deutschland neben einer hohen Verordnungspravalenz auch eine lange
Einnahmedauer konstatiert werden (Strothmann & Schneider, 2003).
Dies zeigt sich auch bei den diesjahrigen Auswertungen der GEK-Daten
(s.u.).

Aus Sicht von Public Health ergibt sich deshalb die wichtige Fragestel-
lung: Wie kann das Absetzen der Hormontherapie in der Praxis mog-
lichst komplikationsarm durchgeflhrt werden. Dies scheint nicht nur fur
die betroffenen Frauen, sondern auch fiir Arztinnen und Arzte mit viel
Unsicherheit verbunden zu sein. Hier sollten vermehrt Anstrengungen
unternommen werden, Frauen einen Weg aus der Hormontherapie auf-
zuzeigen. Dies wird umso wichtiger, wenn man bedenkt, dass nach
Absetzen der Hormontherapie die Wechseljahrsbeschwerden haufig
wiederkehren und somit nur auf einen spateren Zeitpunkt verschoben
werden. Es ist somit offensichtlich nicht von der Hand zu weisen, dass
von der Hormontherapie vielleicht ein gewisses ,Abhangigkeitspotenzial®
ausgehen konnte, das auch den Absatz dieser Mittel in Zukunft garan-
tiert — trotz der vorliegenden Evidenz, die insbesondere bei langerer
Anwendung zur Vorsicht mahnt (arznei-telegramm, 2005).

Derzeitige Empfehlungen betonen, ein abruptes Absetzen der Medikation

zu vermeiden. Vielmehr sollte der Ausstieg aus der Hormontherapie im
Sinne eines ,Ausschleichens” mit standig niedriger werdenden Dosie-
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rungen durchgefliihrt werden, um die mdoglicherweise erneut auftreten-
den Wechseljahrsbeschwerden zu minimieren. In der Literatur gibt es
zu dieser Fragestellung jedoch keine umfangreichen Studienergebnisse.
Die Studien, die durchgefiihrt wurden, zeigen, dass bei einem nicht
unerheblichen Teil der Frauen, die die Hormontherapie beenden, die
Wechseljahrsbeschwerden wieder auftreten. In einer Studie von NESS
et al. (2007) lag dieser Anteil immerhin bei 44%. Zu den haufigsten
Problemen nach Absetzen der Hormontherapie zahlten in ihrer Studie
insbesondere vasomotorische und urogenitale Beschwerden. In einer
klinischen Studie von Haimov-Kochman et al. (2006) wurde untersucht
inwieweit ein verzdgertes Absetzen (Ausschleichen) der Hormontherapie
dem abrupten Verzicht vorzuziehen ist. Es zeigte sich, dass insbesondere
vasomotorische Beschwerden bei einem abrupten Absetzen bereits in
den ersten drei Monaten nach Beendigung der Hormontherapie auftraten.
Beim so genannten ,Ausschleichen® zeigten sich diese Beschwerden
spater, ab dem sechsten Monat nach Beendigung der Hormontherapie.
In der weiteren Beobachtungszeit konnten zwischen beiden Gruppen
keine Unterschiede mehr festgestellt werden. Die Autoren kommen
deshalb zu dem Schluss, dass sich das Auftreten der Beschwerden nur
zeitlich verschiebt. Somit wird es schwierig, den betroffenen Frauen einen
optimalen Weg aus der Hormontherapie aufzuzeigen.

Wichtig erscheint in diesem Zusammenhang jedoch eine professionelle
Unterstltzung bei der Beendigung der Hormontherapie. Fehlt diese, fihrt
das Auftreten erneuter Wechseljahrsbeschwerden nicht selten zur Wie-
deraufnahme der Hormontherapie. Eigene Untersuchungen haben ge-
zeigt, dass immerhin 23 % der Frauen, die die Hormontherapie beendet
hatten, diese wieder aufnahmen aufgrund verschiedener Ursachen
(Mehrfachnennungen maoglich). Der am haufigsten genannte Grund
(77 %) war jedoch Hitzewallungen, gefolgt von unspezifischen Beschwer-
den und Unwohlisein (69 %) (Heitmann et al., 2005). Es muss deshalb
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nach Strategien gesucht werden, die alternativ zur Hormontherapie die
Wechseljahrsbeschwerden sowie den Umgang damit erleichtern. Wichtig
erscheint in diesem Zusammenhang die Einrichtung von Anlaufstellen, an
die sich betroffene Frauen wenden kénnen und die die evidenzbasierten
Informationen weitergeben. Denkbar ware in diesem Zusammenhang die
Schulung so genannter Wechseljahrsberaterinnen. Die Uberpriifung der
Wirksamkeit kdnnte anschlieBend evaluiert werden.

Einen generellen Verzicht der Hormontherapie wird man hiermit sicher-
lich nicht erreichen, denkbar ware aber eine weitere Absenkung der
Verordnungspravalenz. Problematisch erscheint in diesem Zusammen-
hang auch, dass Frauen die Hormontherapie nicht beenden werden,
wenn sie unter der Therapie beschwerdefrei waren und nun Wechsel-
jahrsbeschwerden auftreten. Dies zeigte sich auch in einer Studie von
Horner et al. (2006). Trotz der negativen Schlagzeilen Gber die Hormon-
therapie in den letzten Jahren und trotz ausreichender Kenntnisse Uber
die Risiken dieser Therapie, waren nur 3% der untersuchten Frauen
bereit, diese zu beenden. Insbesondere das erneute Auftreten von
Wechseljahrsbeschwerden fiihrte dazu, die Hormontherapie beizube-
halten. Zum Anderen ist die Einnahme der Hormontherapie mit weiteren
subjektiven Vorstellungen verbunden, wie z. B. zur Verbesserung des
eigenen Aussehens. Eigene Untersuchungen haben gezeigt, dass
Frauen (immerhin 15%) die Hormontherapie nicht dauerhaft beenden
wollten, da sie durch den Verzicht negative Einflisse auf Kérper, Haut
und Haare befiurchteten (Heitmann et al., 2005). Hierdurch wird deutlich,
wie wichtig eine evidenzbasierte Aufklarung aber auch Begleitung der
Frauen ist. Es zeigt zudem, dass mdgliche Interventionsprogramme
die unterschiedlichen Bedurfnisse der Frauen abdecken missen. Ein
guter Ansatz ist in diesem Zusammenhang sicherlich das Stufenmodell
nach Prochaska et al. (1995). Zu ahnlichen Ergebnisse kommen auch
Hofling-Engels et al. (2006). In ihren Untersuchungen zeigte sich, dass
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Frauen haufig gar nicht Uber das Absetzen der Hormontherapie nach-
denken, wenn nicht von auf3en ein Anreiz gegeben wird. Frauen, die
diesen Versuch unternommen haben, scheiterten zudem haufig auf-
grund fehlender Unterstiitzung auch von Seiten der behandelnden Arz-
tinnen und Arzte. Die untersuchten Frauen &uRerten deshalb vielfach
den Wunsch neben einer fortwahrenden Aufklarung und Beratung auch
eine kontinuierliche Unterstitzung bei der Bewaltigung von Wechsel-
jahrsproblemen zu bekommen. Dartber hinaus zeigte sich, dass lange
Anwendungsdauern auch daher rihren, dass am Anfang der Therapie
kein zeitlicher Rahmen gesteckt wird, wie lange diese Therapie erforder-
lich ist. Auch hier werden die Frauen haufig allein gelassen. Die Autoren
machen auferdem deutlich, dass von unterschiedlichen Motiven flr
die Hormontherapie bzw. Typologien der Anwenderinnen ausgegangen
werden muss, die bei einer moglichen Intervention zu bericksichtigen
sind. Es bleibt deshalb weiterhin zu fordern, dass das Gesundheitssys-
tem sich dieser Herausforderung stellt, unter Einbeziehung behandelnder
Arztinnen und Arzte, Krankenkassen sowie Fachgesellschaften etc.

3.2.2 Verordnungscharakteristika der Hormontherapie in und
nach den Wechseljahren

Fur die vorliegende Untersuchung wurden aus den Verordnungsdaten
der GEK alle fur die peri- und postmenopausale Hormontherapie rele-
vanten Praparate ermittelt, auf ihre Indikation (klimakterische Beschwer-
den bzw. Hormontherapie in den Wechseljahren laut Herstellerangabe)
Uberprift und nach Marktprasenz im Jahr 2006 ausgewahlt. Die Aus-
wertung aller Verordnungen hormonhaltiger Mittel, die zur Anwendung
im Klimakterium eingesetzt werden kdnnen, erfolgte auf der Basis dieser
ausgewahlten Praparate. Das hier eingesetzte Arzneimittelspektrum
umfasste somit insgesamt 505 nach Pharmazentralnummern differen-
zierbare Arzneimittel.
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Verordnungen mit Hormonen zur Behandlung von Wechsel-
jahresbeschwerden

Im Jahr 2006 waren 752.336 Frauen mindestens einen Tag bei der GEK
versichert. Hiervon haben 54.356 Frauen mindestens eine Verordnung
mit einem entsprechenden Hormonpraparat erhalten, das entspricht einer
rohen Verordnungspravalenz von etwa 7,2 %. Im Vergleich zu 2005 zeigt
sich somit nur ein marginaler Unterschied (7,4 %).

Im weiteren Verlauf wurden auch in diesem Jahr die durchgangig bei der
GEK versicherten Frauen im Alter zwischen 40 und unter 100 Jahren fir
die Auswertungen herangezogen und die Trendanalysen fortgefiihrt.

Kosten der Hormontherapie

Bei den Kosten flr die Hormontherapie in und nach den Wechseljahren
I&sst sich im zeitlichen Verlauf zunachst ein Rickgang bis zum Jahr 2004
sowohl absolut als auch bezogen auf die Kosten pro Frau feststellen.
Von 2004 auf 2005 steigen die Kosten jedoch wieder an und in 2006
stagnieren diese.

Die Anzahl der verordneten Packungen zur Hormontherapie zeigt einen
etwa analogen Verlauf wie die Kosten. Der erneute Anstieg von 2004 auf
2005 ist hier jedoch weniger ausgepragt. Insgesamt wurden im Jahr 2006
flr die Hormontherapie 111.298 Packungen verordnet, bezogen auf alle
verordneten Arzneimittel bei den versicherten Frauen der GEK entspricht
dies einem Anteil von etwa 2,45 %.
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Abbildung 3.3  Durch die Hormontherapie entstandene Kosten der GEK im zeitli-
chen Verlauf anhand durchgangig versicherter Frauen
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Abbildung 3.4  Verordnete Packungen zur Hormontherapie bei den durchgéngig
versicherten Frauen der GEK im zeitlichen Verlauf
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Tabelle 3.5 Anzahl verordneter Packungen und DDD aufgrund der Hormon-
therapie in den Jahren 2005 und 2006 sowie die dadurch
verursachten Kosten

2005 2006 Anderung zum
Vorjahr in %

Anzahl verordneter Packungen zur
Hormontherapie 109.577 111.298 +1,57
Verordnete DDD 9.577.001,24  9.836.937,39 +2,71
Kosten der Hormontherapie 2.874.366,82 € 2.945.765,61 € +248

Der direkte Vergleich der Ergebnisse aus 2005 und 2006 zeigt einen
Anstieg der verordneten Packungen um etwa 1,6 %, wahrend die dadurch
verursachten Kosten um etwa 2,5% angestiegen sind. Auch die Menge
der definierten Tagesdosen (DDD = defined daily doses) ist um iber 2,7 %
angestiegen. Dies liegt zum gréten Teil an der gleichzeitigen Zunahme
der Versichertengruppe in 2006.

Die Kosten pro Hormonanwenderin belaufen sich im Jahr 2005 auf
durchschnittlich 68 Euro und liegen damit etwa 1 Euro tber dem errech-
neten Wertaus 2006 (67,20 Euro). Die Kosten pro DDD zeigen im Vergleich
zu 2005 mit 0,30 Euro pro DDD keine Veranderung (2006 ebenfalls 0,30
Euro). Nach wie vor ist jedoch aus Sicht des Gesundheitswesens die
Auswahl der verordneten Praparate von entscheidender Bedeutung, da
die Kosten pro DDD bei den unterschiedlichen Praparaten zum Teil sehr
erheblich variieren. So ist die Therapie mit Angeliq® etwa doppelt so teuer
wie die vergleichbarer Praparate. Als Beispiel wurde der Preis pro DDD
fir Angelig® (0,71 Euro) verglichen mit Activelle® (0,41 Euro).

Im Jahr 2006 wurden bei den durchgehend versicherten Frauen am

haufigsten Quartalspackungen verordnet, gefolgt von Halbjahrespa-
ckungen und nur 11% machten Monatspackungen aus.
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Abbildung 3.5  Verordnungen im Jahr 2006 nach PackungsgroRe
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Verordnungen nach Wirkstoffgruppen

Anhand der Auswertungen zu den einzelnen Wirkstoffgruppen zeigt sich,
dass, wie in den Vorjahren auch, die Estrogene (G03C) mit 55,44 %
mengenmalBig den groRten Anteil an den Verordnungen im Jahr 2006
ausmachen, gefolgt von den Estrogenen und Gestagenen in fixer
Kombination (GO3FA) mit 23,56 % und den Estrogenen und Gestagenen
in sequentieller Kombination (GO3FB) mit 13,32 %. Die Gestagene (G03D)
mit 4,15 % und die Estrogene und Androgene (GO3E) mit 2,15 % sowie die
Estrogene und Antiandrogene (GO3HB) mit 1,38 % spielen dagegen nur
eine untergeordnete Rolle.

Im Vergleich zum Vorjahr lasst sich anhand der DDD ein Verordnungs-
anstieg von etwa 3% feststellen, wobei die grofRten Gewinne flr die
Estrogene (G03C) sowie fur die Estrogene und Gestagene in fixer Kom-
bination (GO3FA) zu verzeichnen sind, wahrend es bei den Estrogenen
und Gestagenen in sequentieller Kombination (GO3FB) zu einem deutli-
chen Rickgang von tber 10 % gekommen ist.
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Tabelle 3.6 Verteilung der Wirkstoffgruppen nach DDD in den Jahren 2005
und 2006 in der GEK

Wirkstoffgruppe nach WIdO-ATC DDD 2005 DDD 2006  Anderung zum
(Anteil in %) (Anteil in %) Vorjahr in %
5.094.654,99 5.453.197,61
Estrogene (G03C) (53,20 %) (55,44 %) +7,04
404.479,56 407.877,97
Gest: G03D +0,84
estagene (G03D) (4,22 %) (4,15 %)
Estrogene und Gestagene 1.470.280.30 1.309.924,28
- 15,35 % >
sequentielle Gestagengabe(GO3FB) (15,35 %) (13,32 %)
23,459 '
Gestagengabe(GO3FA) (23.45%) (23,56 %)
Estrogene und Androgene 217.781,89 211.957,20 967
(GO3E) (2,27 %) (2,15 %) '
Estrogene und Antiandrogene 144.060,00 136.080,00 554
(GO3HB) (1,50 %) (1,38 %) '
9.577.001,24 9.836.937,39
Gesamt (100,00%) (100 %) *2n

Die Auswertungen hinsichtlich der einzelnen Praparate in den Wirkstoff-
gruppen zeigen unterschiedlich hohe Verordnungen. Fur die Wirkstoff-
gruppe der estrogenhaltigen Kombinationen mit sequentieller Gestagen-
zugabe wurde im Jahr 2006 wie bereits im Vorjahr am haufigsten das
Praparat Presomen Comp.® verschrieben, gefolgt von Mericomb®, Cyclo-
Ostrogynal®, Femoston®, Klimonorm® und Cyclo-Progynova®. Die héchsten
Verordnungsriickgdnge weisen bei diesen Praparaten Klimonorm® und
Cyclodstrogynal® auf, wahrend das grofite Wachstum fiir Femoston® ver-
zeichnet werden kann (s. Tabelle 3.7).
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Tabelle 3.7 Die verordnungsstarksten Préparate in der Wirkstoffgruppe der
estrogenhaltigen Kombinationen mit sequentieller Gestagenzu-
gabe in 2005 und 2006, gegliedert anhand der Reihenfolge in 2006

Verordnete DDD in 2005 DDD in 2006 Anderung zum
DDD Vorjahr in %
Presomen Comp. 435.820 394.324 -9,52
Mericomb 131.600 137.984 +4,85
Cycloostrogynal 136.752 120.204 -12,10
Femoston 108.304 119.560 +10,39
Klimonorm 113.036 91.112 -19,40
Cyclo-Progynova 88.200 84.924 -3,71

Im Hinblick auf die Wirkstoffgruppe der estrogenhaltigen Kombinationen
mit kontinuierlicher Gestagenzugabe wurde im Jahr 2006 analog zum
Vorjahr am haufigsten das Praparat Activelle® verordnet, gefolgt von
Lafamme®, Estragest®, Femoston-Conti®, Kliogest N®, und Climopax®.
Die héchsten Verordnungsriickgange zeigen sich wie bereits im Vorjahr
bei den Praparaten Kliogest N® und Climopax®. Einen enormen Zuwachs
konnte dagegen das Praparat Lafamme verzeichnen.

Die differenziertere Auswertung der Wirkstoffgruppe der Estrogene an-
hand der Gruppen Estradiol, Konjugierte Estrogene und Estriol zeigte
einen deutlichen Verordnungsanstieg fur Estradiol, wahrend bei den
Konjugierten Estrogenen im Vergleich zu 2005 ein enormer Rickgang
zu verzeichnen ist. Beim Estriol Iasst sich dagegen ein leichter Verord-
nungsanstieg feststellen.
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Tabelle 3.8 Die verordnungsstarksten Préparate in der Wirkstoffgruppe der
estrogenhaltigen Kombinationen mit kontinuierlicher Gestagen-
zugabe in den Jahren 2005 und 2006, gegliedert anhand der
Reihenfolge im Jahr 2006

Verordnete DDD DDD in 2005 DDD in 2006 Anderung zum
Vorjahr in %
Activelle 533.036,00 495.992,00 -6,95
Lafamme 199.948,00 383.376,00 +91,74
Estragest Tts 384.668,50 374.168,38 -2,73
Femoston Conti 184.968,00 192.668,00 +4,16
Kliogest N 200.312,00 169.400,00 -15,43
Climopax 194.152,00 161.392,00 - 16,87
Tabelle 3.9 Verordnungen in der Wirkstoffgruppe Estrogen in den Jahren
2005 und 2006 in der GEK anhand der DDD
Wirkstoffgruppe nach ATC DDD in 2005 DDD in 2006 Anderpng
(Anteil in %) (Anteil in %) 2um Vorjahr
in %
Estradiol 1.515.784 1.857.651
(GO3CA03, G03CD03, GO3CA53 0 +22,55
u. GO3CD53) (29,75) (34,07 %)
Konjugierte Estrogene 537.080 415.720 - 2259
(GO3CAST) (10,54) (7,62 %) '
EGS:)”B"('; o saieho1 3.041.791 3.185.343 var2
(69305*514)' DOt u. (59,71) (58,41 %) '
Gesamt 5.094.655 5.458.714 4715
(100,00%) (100,00 %) '
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Verordnungspréavalenzen der Hormontherapie

Fir die weiteren differenzierten Auswertungen wurden anschlief3end
nur Frauen berucksichtigt, die im Jahr 2006 durchgehend, also Uber
das ganze Jahr, versichert waren und zwischen 40 und unter 100 Jahre
alt waren. Fur diese ausgewahlte Versichertengruppe zeigte sich, dass
316.943 durchgehend versicherte Frauen in dieser Altersgruppe zu finden
sind. Hiervon haben 43.853 Frauen mindestens eine Hormonverordnung
erhalten. Die rohe Verordnungspravalenz lag infolgedessen bei etwa
13,8 % und damit etwa einem % Prozentpunkt niedriger als in 2005 mit
14,5%. Wie aus der nachfolgenden Abbildung deutlich wird, Iasst sich
Uber die Zeit der starkste Riickgang der rohen Verordnungspravalenz in
den Jahren 2002, 2003 und 2004 konstatieren, wahrend diese in 2006 nur
noch marginal sinkt.

Abbildung 3.6  Rohe Verordnungspravalenz der Hormonpraparate bei den
durchgehend versicherten Frauen der GEK im Alter zwischen 40
und 100 Jahren in der Zeit von 2001 bis 2006
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Zur besseren Vergleichbarkeit von unterschiedlichen Zeitrdumen oder
fur rdumliche Vergleiche wurden dartber hinaus altersstandardisierte
Verordnungspravalenzen berechnet. Fir die Gewichtung der einzelnen
Altersklassen wurde auf die Daten der Mitgliederstatistik (KM6) des
Bundes zurlckgegriffen (BMGS, 2004). Berlcksichtigt wurden aus der
KM6 die Angaben fiir Frauen im Altersbereich zwischen 40 und unter 100
Jahren.

Im Vergleich zu 2005 mit einer alterstandardisierten Veordnungsprava-
lenz von 15,03 % ist mit 14,43 % nur ein marginaler Riickgang bis 2006
bei den Verordnungen festzustellen.

Die letzten Untersuchungsjahre wurden dariber hinaus auch auf Quar-
talsebene ausgewertet, um zu prifen, ob sich Unterschiede wahrend des
Beobachtungsjahres ergeben. Wie aus der nachfolgenden Abbildung
deutlich wird, kommt es zwar zu leichten Schwankungen uber das Jahr,
insgesamt scheint sich das Verordnungsverhalten aber auf dem Niveau
von 2004 mit einer altersstandardisierten Verordnungspravalenz von etwa
8 % einzupendeln.
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Abbildung 3.7  Altersstandardisierte Anteile der Hormonanwenderinnen an den
weiblichen Versicherten der GEK (in %) in den Quartalen der
Jahre 2003 bis 2006

@2003 m2004 02005 02006

Q1 Q2 Q3 Q4

Ergebnisse zu den Hormonanwenderinnen in der GEK

Ein leichter Ruckgang der Verordnungen von Hormonpréparaten
von 2005 zu 2006 zeigt sich besonders in den Altersklassen bis unter
75 Jahren, wahrend bei den héheren Altersklassen eher eine leichte Zu-
nahme zu verzeichnen ist (s. Abbildung 3.8). Wahrend im Jahr 2001 im
Altersbereich zwischen 50 und 70 Jahren beinahe jede zweite Frau mit
Hormonen behandelt wurde, war es im Jahr 2003 noch nahezu jede dritte
versicherte Frau der GEK, die mindestens eine Verordnung mit einem
Hormonpraparat aufwies. Fur 2004 bis 2006 ist dies nur bei etwa jeder
vierten bis flinften versicherten Frau festzustellen.

154



Abbildung 3.8  Anteil der Hormonanwenderinnen in Prozent unter den weiblichen
durchgehend Versicherten der GEK nach Alter
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Regionale Unterschiede

Die Auswertungen zur regionalen Verteilung wurden anhand der alters-
standardisierten Verordnungspravalenzen der Jahre 2005 und 2006
kartographisch mit Hilfe der zweistelligen Postleitzahlen dargestellt. Zur
besseren Vergleichbarkeit der Karten wurden die aus dem Jahr 2005
ermittelten Werte zur Berechnung von Quartilsgrenzen herangezogen.

Diese Karten lassen sich zwar nicht mit den Karten der Jahre vor 2005
vergleichen, sie bieten jedoch die Mdglichkeit einer feineren Abstimmung
der ermittelten Werte. Wie aus den Abbildungen ersichtlich wird, zeigt sich
hier ein deutlicher Ost-West-Unterschied in der Verordnungspravalenz,
mit eher niedrigen Werten in den neuen und eher héheren in den alten
Bundeslandern.
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Abbildung 3.9  Verordnungspravalenz der Hormontherapie im Jahr 2005 alters-
standardisiert mit der KM6 und mit Quartilsgrenzen aus 2005
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Abbildung 3.10 Verordnungsprévalenz der Hormontherapie im Jahr 2006 alters-
standardisiert mit der KM6 und mit Quartilsgrenzen aus 2005
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Tabelle 3.10

Rohe und altersstandardisierte Verordnungspravalenz in 2005
und 2006 anhand der neuen KV-Einteilung

KV-Region 2006 2005 Anderung zum Vorjahr
in %
Rohe Altersst. Rohe Altersst. Rohe Altersst.
Pravalenz ~ Pravalenz Pravalenz ~ Pravalenz Pravalenz ~ Pravalenz

(RP) (ASP) (RP) (ASP) (RP) (ASP)
Baden- 13,57 14,24 14,09 14,65 -3,68 -2,81
Wiirttemberg
Bayern 14,77 15,94 15,72 16,71 -6,06 -4,58
Berlin 14,92 15,06 15,81 15,61 -5,60 -3,50
Brandenburg 1,17 10,89 11,32 10,94 1,35 0,42
Bremen 15,93 15,61 16,16 15,51 -1,40 +0,66
Hamburg 14,30 14,52 15,35 15,55 -6,79 -6,59
Hessen 13,51 14,08 14,02 14,6 -3,64 -3,59
Mecklenburg- 10,10 9,53 10,49 10,5 -3,71 -9,28
Vorpommern
Niedersachsen 14,64 15,10 15,15 15,43 -3,38 -2,16
Nordrhein 15,48 16,01 16,62 16,88 -6,84 5,17
Rheinland-Pfalz 14,22 1505 15,01 15,94 -5,27 -5,61
Saarland 15,52 15,04 15,62 15,99 -0,61 -5,92
Sachsen 11,33 10,69 11,85 10,74 -4,42 -0,51
Sachsen-Anhalt 11,75 11,01 11,87 10,36 -0,99 +6,27
Schleswig- 13,75 14,20 14,71 14,91 -6,53 -4,78
Holstein
Thiringen 12,06 11,01 12,63 12,41 -4,51 -11,28
Westfalen-Lippe 13,04 14,25 13,86 14,99 -5,95 -4.91
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Die regionalen Vergleiche anhand der Grenzen, die sich aus den Ge-
bieten der Kassenarztlichen Vereinigungen (KVen) ergeben, wurden
ebenfalls mit Hilfe der rohen sowie der altersstandardisierten Werte
durchgefiihrt. Aufgrund der Zusammenlegung verschiedener Kassen-
arztlicher Vereinigungen werden seit dem letzten Jahr nur noch Aus-
wertungen anhand von 17 KV-Regionen durchgefihrt (s. Tabelle 3.10).
Bezogen auf das Jahr 2005 finden sich die hochsten altersstandardi-
sierten Pravalenzwerte in der KV Nordrhein, gefolgt von Bayern, wah-
rend die niedrigsten Pravalenzen in den KVen der neuen Bundeslander
zu finden sind, wie z.B. Sachsen-Anhalt, Mecklenburg-Vorpommern,
Sachsen und Brandenburg. In 2006 zeigt sich ein ahnliches Bild mit
erneut hohen Werten bei der KV Nordrhein und Bayern und niedrigen
Werten bei den KVen der neuen Bundeslander. Die grofiten Rickgange
der Verordnungspravalenzen lassen sich zudem in den KVen Thiringen
und Mecklenburg-Vorpommern feststellen. Eine deutliche Zunahme zeigt
sich dagegen bei der KV Sachsen-Anhalt.

Die Auswertung der verordneten Tagesdosen (DDD = defined daily
doses) pro Hormonanwenderin zeigt im Jahr 2005, dass die durch-
schnittlich hochsten Werte (etwa 240 DDD) in Niedersachsen verordnet
wurden, gefolgt von Schleswig-Holstein und Hessen, wahrend geringere
Durchschnittswerte (etwa 200 DDD) fur die KV-Regionen Brandenburg,
Thiringen und Sachsen zu finden sind. Im Vergleich zum Jahr 2006
bleiben die durchschnittlichen Werte der verordneten DDD pro Hormo-
nanwenderin konstant mit 338,9 fir 2005 und 336 fir 2006. Die hochs-
ten Durchschnittswerte (240 DDD) wurden im Jahr 2006 in Nordrhein
verordnet, wahrend niedrigere Werte (180-200 DDD) in den neuen Bun-
deslandern zu finden sind. Die hdchsten Zuwéachse bei den verordneten
DDD finden sich im Jahr 2006 bei den KVen Thiringen und Berlin, wah-
rend die groRten Abnahmen bei den KVen Bremen und Sachsen-Anhalt
zu verzeichnen sind. (s. Abbildung 3.11).
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Abbildung 3.11 Vergleich der Tagesdosen (DDD) pro Hormonanwenderin (40 bis
100 Jahre) zwischen den Kassenarztlichen Vereinigungen in den
Jahren 2005 und 2006, Veranderung zum Vorjahr in Prozent
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Anhand der Auswertungen nach Quartal kann jedoch wie in den beiden
Vorjahren auch im Jahr 2006 von einer taglichen Versorgung der Frauen
mit Hormonen ausgegangen werden.

Abbildung 3.12 Tagesdosen (DDD) pro Hormonanwenderin in den Quartalen
2006 anhand der Minimum- und Maximumwerte sowie der Quar-
tilsgrenzen dargestellt als Box-Whisker-Plots
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3.2.3 Spezielle Auswertungen zur Anwendungsdauer der Hormon-
therapie

In diesem Jahr wurden erstmals Analysen durchgefiihrt, die Aufschluss
dartber geben sollen, wie lange die Hormontherapie von den behan-
delten Frauen beibehalten wird. Fir diese Auswertungen wurde auf eine
Kohorte von versicherten Frauen zuriickgegriffen, die durchgehend vom
Jahr 2000 bis Ende 2006 bei der GEK versichert waren. Die Altersbe-
grenzung erfolgte hier analog zu den Auswertungen fir 2006 im Alters-
bereich zwischen 40 und unter 100 Jahren. Die Daten fur die Verord-
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nungen standen fiir die Jahre 2001 bis 2006 zur Verfiigung. Insgesamt
konnten anhand dieser Vorgaben 142.290 Frauen identifiziert und somit
in die Auswertung einbezogen werden. Von diesen 142.290 Frauen
haben im Jahr 2006 23.894 Frauen mindestens eine Verordnung mit
Hormonen in einem der vier Quartale erhalten. Fir diese Frauen wurde
Uberprift, wie lange sie bereits Verordnungen mit Hormonen verschrie-
ben bekommen haben. Das Ende der Anwendungsdauer ergab sich
entweder aufgrund des Endes der Verordnungsdaten (1. Quartal 2001)
oder wenn innerhalb von drei aufeinander folgenden Quartalen keine
Verordnung mit Hormonen erfolgte. Die erzielten Ergebnisse zeigen,
dass die Anwendungsdauern der Hormontherapie nicht den Empfehlun-
gen und Leitlinien entsprechen. Hier wird eine nicht naher spezifizierte
aber mdglichst kurze Anwendungsdauer gefordert. Zahlt man eine
Anwendungsdauer von vielleicht einem bis maximal zwei Jahren hierzu,
muss festgestellt werden, dass Uber 20 % bzw. tber 40 % der Frauen die
Hormontherapie mit mehr als 3 bzw. 5 Jahren viel zu lange einnehmen.

Vergleicht man die ermittelten Ergebnisse zur Anwendungsdauer mit
den kirzlich publizierten Studienergebnissen, so muss von einer deutli-
chen Risikoerhéhung fiir diese Frauen ausgegangen werden, insbeson-
dere im Hinblick auf Brustkrebs. In einer Untersuchung konnte gezeigt
werden, dass Frauen, die kontinuierlich Uber einen langeren Zeitraum
eine Kombinationstherapie mit Ostrogenen und Gestagenen anwendeten
alle finf Jahre ihr Risiko um 29 % (RR=1,29; 95 %Cl=1,23-1,35) erhohten,
an Brustkrebs zu erkranken. Bezogen auf die Ostrogen-Mono-Therapie
betrug die Risikoerhéhung alle funf Jahre 10% (RR=1,10; 95%CI=1,05-
1,16) (Lee et al., 2005). Die Ergebnisse einer finnischen Studie zeigen
sogar, dass bei einer Anwendungsdauer der Hormontherapie von funf
Jahren und langer auch die Brustkrebssterblichkeit erhdht sein kann
(Pentti et al., 2006).
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Abbildung 3.13 Anwendungsdauer der Hormontherapie bei von 2000 bis 2006
durchgehend versicherten Frauen der GEK im Alter zwischen 40
und unter 100 Jahren
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Die diesjahrigen Ergebnisse geben bei der Hormontherapie in den
Wechseljahren leider wenig Anlass zur Entwarnung im Themengebiet
der Hormontherapie. Es zeigt sich zwar, dass die Versorgungsforschung
in diesem Bereich bereits einiges geleistet hat und eine Absenkung der
Verordnungspravalenz in den letzten Jahren erreicht werden konnte.
Diese liegt jedoch im internationalen Vergleich immer noch uber der
Verordnungspravalenz anderer Lander, wie z.B. den Niederlanden.

Daruber hinaus hat sich gezeigt, dass entgegen der Empfehlungen und
Leitlinien in diesem Bereich, die Anwendungsdauer der Hormontherapie
bei der Mehrzahl der Frauen als viel zu lang eingestuft werden muss.
Hierfir gibt es verschiedene Griinde, die zum einen bei den behandeln-
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den Arztinnen und Arzten zu suchen sind, wie mangelnde Aufklarung
zur Anwendungsdauer und fehlende Unterstiitzung beim Absetzen der
Praparate. Es zeigt sich aber auch, dass im derzeitigen Gesundheitswe-
sen Beratungsstellen fehlen, die neutral und evidenzbasiert informieren
bzw. beraten kdnnen und die die Frauen aktiv bei den Problemen der
Wechseljahre begleiten und unterstitzen. Dies scheint unerlasslich,
wenn man zusatzlich bedenkt, dass es Frauen, die die Hormontherapie
erst einmal anwenden, oft sehr schwer fallt, diese wieder zu beenden.
Auch hierbei spielen verschiedene Griinde und Motivationen eine Rolle.
Fir die Gesundheit der Frauen als auch fiir das Gesundheitswesen
insgesamt scheint es derzeit deshalb als das Beste, wenn mit einer
Hormontherapie erst gar nicht begonnen werden muss, da ein gewisses
»+Abhangigkeitspotenzial“ bezuglich der entlastenden Wirkungen der
Hormontherapie nicht von der Hand zu weisen ist.

Es bleibt deshalb die Forderung, dass von Seiten der Krankenkassen (iber
die Implementierung der oben erwdhnten Programme und Einrichtungen
aktiv nachgedacht werden muss, will man Frauen in den Wechseljahren
nicht mit der Risikoerh6hung durch die Hormontherapie alleine lassen.
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3.3 Aktuelle Therapiebewertung und Verordnungsrealitat bei
der Behandlung des Bluthochdruckes

Katrin Janhsen

Bluthochdruck (Hypertonie) gehoért zu den Volkskrankheiten: 55% der
Erwachsenen leiden darunter. Dabei sind Manner mit 60,2 % haufiger
betroffen als Frauen mit 50,3 %. Die Haufigkeit nimmt mit dem Alter zu. Im
internationalen Vergleich liegen wir mit diesen Zahlen deutlich im Bereich
sehr hoher Krankheitspravalenzen. (Wolf-Maier, 2003).

Von Krankheitswert ist allerdings nicht der Bluthochdruck selbst — er
verursacht in der Regel keine Beschwerden - sondern das sich daraus
ergebende erhohte Risiko fir arteriosklerotische Gefallveranderungen
und in der Folge das Auftreten von Schlaganfall, Herzinfarkt, peripheren
Durchblutungsstérungen, Herzinsuffizienz  und  Niereninsuffizienz.
Therapieziel ist daher auch nicht primar die Blutdrucksenkung, sondern
die Vermeidung von Komplikationen und Folgeerkrankungen, die durch
eine Blutdrucksenkung erreicht werden soll.

Bluthochdruck verursacht zumeist keinerlei Beschwerden — dies ist auch
der Grund, warum eine erhéhter Blutdruck oftmals bereits jahrelang
besteht, bis er— meist eher zufélligim Rahmen einer Routineuntersuchung
- diagnostiziert wird: nur 52,7 % der Hypertoniker (46,9 % der mannlichen
und 58,8 % der weiblichen Hypertoniker) wissen, dass sie eine Hypertonie
haben. (Wolf-Maier, 2004)

FirdieHypertonietherapie stehteinweites Spektrumnicht-medikamentoser
und medikamentdser Malinahmen zur Verfugung. Trotzdem werden
nur 41% der Hypertoniker behandelt und nur 24,8 % der Hypertoniker
erreichen die Blutdruckzielwerte (unter 140/90 mm/Hg).
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Die medikamentése Therapie basiert vor allem auf Wirkstoffen aus den
Gruppen der Betablocker, ACE-Hemmer, Calcium-Kanalblocker, Diuretika
und der AT-lI-Antagonisten. Die Indikationsstellung einer medikamentdsen
Therapie soll nach den nationalen und internationalen Leitlinien auf der
Grundlage einer individuellen Risikostratifizierung fur Folgeerkrankungen
basieren.

Nationale und internationale Leitlinien unterscheiden sich u.a. hinsichtlich
der Priorisierung der Wirkstoffgruppen. Die seit langer Zeit verwendeten
Diuretika und Betablocker und auch die neueren ACE-Hemmer werden
derzeit als Mittel der Wahl betrachtet. Der Einsatz von AT-lI-Antagonisten
ist i.d.R. auf Falle beschrankt, in denen ACE-Hemmer nicht vertragen
werden.

Die Bewertung der antihypertensiven Wirkstoffgruppen befindet sich
auf Grund der Ergebnisse verschiedener neuer Studien derzeit in
einer Umbruchsphase. Das britische National Institute for Health
and Clinical Excellence (NICE) hat diese Ergebnisse bereits in einer
Therapieempfehlung umgesetzt, die im Juni 2006 verdffentlicht wurde
(http://guidance.nice.org.uk/CG34)

Danach wird bei Patienten unter 55 Jahren als Mittel der ersten Wahl ein
ACE-Hemmer bzw. bei Unvertraglichkeit ein AT-1I-Antagonist empfohlen.
Patienten Gber 55 Jahren solleninitial miteinem Calcium-Kanalblocker oder
einem Thiaziddiuretikumbehandeltwerden. Beieiner Zweifachkombination
sollte ein ACE-Hemmer mit einem Calcium-Kanalblocker oder einem
Thiaziddiuretikum verwendet werden. Betablocker, bislang Mittel der
Wahl, werden hinsichtlich mehrerer Therapieziele als unterlegen erachtet
und haben demzufolge in der britischen Empfehlung keinen Stellenwert
mehr (NICE, 2006).
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Vom deutschen Institut fir Qualitdt und Wirtschaftlichkeit im
Gesundheitswesen (IQWiG) liegt seit Februar 2007 ebenfalls bereits ein
Vorbericht zur vergleichenden Nutzenbewertung der Antihypertensiva
vor, der zu dem Ergebnis kommt, dass Thiazide und Chlorthalidon die
Antihypertensiva mit dem am besten belegten Nutzen sind (IQWIiG,
2007).

Vordem Hintergrund der aktuellen Entwicklungen in der Hochdrucktherapie
haben wir die gegenwartige Versorgungsrealitat analysiert.

3.3.1  Auswertungsergebnisse

Die vorliegende Auswertung basiert auf GEK-Arzneimitteldaten des Jahres
2006, sowie auf Informationen aus den ambulanten Diagnosedaten des
Jahres 2005.

Zunachst wurden alle Versicherten selektiert, flr die im Jahr 2005 eine
ambulante Hauptdiagnose ,Hypertonie* (ICD 10: 110-115) dokumentiert war
(267.998 Versicherte). Von den so identifizierten Hypertonikern waren im
Jahr 2006 noch 262.834 bei der GEK versichert. Davon erhielten 201.642
Personen (76,7 % der Hypertoniker) im Jahr 2006 mindestens eine
Verordnung eines antihypertensiv wirkenden Arzneimittels (ATC 2006:
C02 - ausgenommen Spezialpraparate zur Behandlung der pulmonalen
Hypertonie, C03, C07, C08 und C09).
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Tabelle 3.11 Basispopulation der Auswertung

Auswertungsjahr Anzahlim davon im Aus- Anteil der davon mit mind. Anteil
2006 Vorjahr ~ wertungsjahr ~ Versich- 1 Verordnung Hypertoniker
diagnostizieerte noch GEK erten antihyper- mit
Hypertoniker versichert in % tensiv wirk-  Verordnung
samer in %

Arzneimittel
Gesamt 267.998 262.834  16,22% 201.642 76,72%
Manner 157.637 154566  17,81% 117.984 76,33%
Frauen 110.361 108.268  14,39% 83.658 77,27%

Die Altersverteilung der behandelten Hypertoniker ist in Abbildung
3.14 dargestellt. Die Behandlungspravalenz in der Population steigt
erwartungsgemafl mit dem Alter an. Bis zum 70. Lebensjahr werden
Manner haufiger therapiert als Frauen — dies entspricht auch der
Krankheitspravalenz in unserer Untersuchungspopulation (s. Abbildung
3.14). In der Gesamtbevdlkerung sind Frauen bereits etwas friher
haufiger betroffen als Manner.
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Abbildung 3.14 Anteil der behandelten Hypertoniker nach Alter und Geschlecht
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Eine Ubersicht (iber die Ergebnisse der Verordnungsanalyse gibt Tabelle
3.12. Die meisten Patienten — Frauen sogar noch haufiger als Manner
- werden mit einem Betablocker versorgt, der Wirkstoffgruppe also, die in
den NICE-Empfehlungen aufgrund der Unterlegenheit keine Bedeutung
mehr hat. Nach der Anzahl der versorgten Patienten stehen an zweiter
Stelle die Gruppe der ACE-Hemmer, die in auffalliger Weise haufiger
mannlichen Patienten verordnetwird. Interessantist hierauch der Vergleich
der verordneten DDD mit der Anzahl der behandelten Patienten. Nach
Verordnungsmengen in DDD rangieren die ACE-Hemmer namlich auf
Platz 1. Diese Verschiebungen an den ersten Platzen konnen einerseits
durch schlechtere Compliance und haufigere Therapieumstellungen bei
Betablockern verursacht werden — andererseits kdnnen hier auch die
Grenzen der DDD-Methodik sichtbar werden: die definierten Tagesdosen
fir ACE-Hemmer in der Hypertonietherapie liegen bei einigen Wirkstoffen
wie z.B. bei den viel verordneten Substanzen Ramipril und Enalapril
deutlich unter den haufig eingesetzten therapeutischen Dosen. Die
DDD-Methodik dient allerdings auch primar dazu, eine Ubersichtlichkeit
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herzustellen und Vergleiche zu ermdglichen und nimmt daher flr sich
auch ausdricklich nicht in Anspruch, die therapeutische Dosis oder
vergleichbare Kosten abzubilden.

An dritter Stelle nach der Anzahl der behandelten Patienten folgen
Calcium-Kanalblocker und an vierter Stelle die verschiedenen Diuretika.
Die sowohl vom IQWiG als auch vom NICE als deutlich tberlegen
bewerteten Thiazide (einschl. Chlorthalidon) werden als Monopraparate
derzeit nur flr 6-7% der Patienten verordnet. Hinzu kommen aber
noch zahlreiche Kombinationspraparate, die solche Diuretika enthalten.
Die in dem entsprechenden Abschnitt in Tabelle 3.12 aufgefihrten
Kombinationen enthalten als Diuretika-Komponente durchweg Thiazid-
Diuretika. Eine Ausnahme bildet die Gruppe ,ACE-Hemmer mit
Diuretika“: von den insgesamt 256 Praparaten dieser Gruppe enthalten 6
Praparate ein Nicht-Thiazid-Diuretikum (Bipreterax ®, Aretensin®, Arelix
ACE®, Coversum Kombi®, Prilace® und Preterax®). Insgesamt werden
danach derzeit theoretisch maximal 35% der mannlichen und 37 % der
weiblichen Hypertoniker mit einem Thiaziddiuretikum bzw. Chlorthalidon
behandelt. Tatsachlich dirfte der Anteil mit Thiaziden bzw. Chlorthiadon
versorgter Patienten deutlich niedriger sein, da die o.g. Zahlen einige
Patienten mehrfach bertcksichtigen, z.B. bei Therapieumstellungen oder
Doppelverordnungen.
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Die Abbildungen 3.15 und 3.16 zeigen Verordnungscharakteristika der
verschiedenen Wirkstoffgruppen fir Versicherte im Alter von 50 bis unter
90 Jahren. Dargestellt ist jeweils der Anteil der behandelten Hypertoniker
an allen Hypertonikern. Durch Therapiewechel und Kombinationstherapien
konnen Patienten in mehreren Wirkstoffgruppen erscheinen. Die Summe
der Anteile einer Altersgruppe in den Wirkstoffgruppen kann daher groer
als 100% sein. Betablocker werden insgesamt haufiger fur Frauen
verordnet — dies gilt besonders fur die jingeren Altersgruppen. ACE-
Hemmer und auch die Kombinationen von ACE-Hemmern mit Diuretika
werden in nahezu allen Altersgruppen haufiger fir Manner verschrieben.
Bei den AT-llI-Antagonisten (auch in Kombination mit Diruretika) ist das
Geschlechterverhaltnis tber fast alle Altersgruppen nahezu ausgeglichen.
Calcium-Kanalblocker werden zumindest bis zum 80. Lebensjahr haufiger
fir Manner verschrieben.

Abbildung 3.15 Anteil der mit einer Wirkstoffgruppe behandelten mannlichen
Hypertoniker unter allen mannlichen Hypertonikern im Jahr 2006

andere Diuretika,

Monopraparate Ménner
Thiazide/ Chlorthalidon, 0180 bis unter 90 Jahre
Monopréparate 070 bis unter 80 Jahre
W60 bis unter 70 Jahre
AT-ll-Antagonisten mit @50 bis unter 60 Jahre
Diuretika

AT-Il-Antagonisten,
Monopréaparate

Ca-Kanalblocker,
Monopréparate | EEE——
1
ACE-Hemmer mit ]
Divretikum jzf
ACE-Hemmer, |
Monopraparate ——‘
1
R-Blocker, I ]
Monopréparate —_‘
I

0% 5% 10% 15% 20% 25% 30% 35% 40% 45% 50%
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Abbildung 3.16 Anteil der mit einer Wirkstoffgruppe behandelten weiblichen
Hypertoniker unter allen weiblichen Hypertonikern der
Altersgruppe im Jahr 2006

andere Diuretika,

Monopraparate
Thiazide/ Chlorthalidon, Frauen
Monopréparate 080 bis unter 90 Jahre
AT-lI-Antagonisten mit o70 b!S unter 80 Jahre
Diuretika W60 bis unter 70 Jahre

@50 bis unter 60 Jahre
AT-lI-Antagonisten,
Monopréparate

Ca-Kanalblocker, | ]
o —
ACE-Hemmer mit | ]

Divretikum H

ACE-Hemmer, | ]
Monopraparate [EE—
<I
R-Blocker, t !
Monopraparate _
1

0% 5% 10% 15% 20% 25% 30% 35% 40% 45% 50%

Verallgemeinernd lasst sich also zusammenfassen, dass derzeit
Betablocker und Diuretika etwas haufiger fur Frauen und ACE-Hemmer
und Calcium-Kanalblocker etwas haufiger fir Manner verordnet werden.

Der Anteil der mit einem Thiazid-Diuretikum oder Chlorthalidon
behandelten Hypertoniker liegt derzeit theoretisch bei maximal 35 % der
mannlichen und 37 % der weiblichen Hypertoniker. Tatsachlich ist aber
von einem niedrigeren Anteil auszugehen.

Vor dem Hintergrund der Empfehlung des NICE und des Vorberichtes des

IQWIG sind hier in nachster Zeit sicher ein grundsatzliches Umdenken
und einschneidende Anderungen in der Hypertonietherapie zu erwarten.
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34 Indikationsbereich Diabetes
Matthias S. Pfannkuche, Christel Schicktanz
3.41 Einleitung

Die typischen Symptome der ,Zuckerkranken®, Durst und eine sehr hohe
Urinausscheidung, gaben der Krankheit ihren Namen. Der Begriff Dia-
betes mellitus leitet sich vom griechischen ,diabainein“ (hindurchflieRen)
und dem lateinischen ,mellitus” (honigsuf3) ab. Das Krankheitsbild wurde
vermutlich um das Jahr 1550 v. Chr. in Agypten das erste Mal beschrie-
ben (Die Zeit, 2003). Die Verbindung zwischen Diabetes und Pankreas
konnte erstmalig im Jahr 1889 durch Mering und Minkowski nachgewie-
sen werden. Sie entfernten einem Hund vollstandig den Pankreas und
beobachteten hierbei die Entstehung eines schwerwiegenden Diabetes.
Es dauerte allerdings weitere Jahre, bis der Forschungsprozess von der
Entdeckung der endokrinen Pankreastatigkeit bis zur Insulingewinnung
erfolgreich abgeschlossen werden konnte. Die beiden Kanadier Fre-
derick Banting und Charles Best konnten am Institut des Physiologen
John Macleod an der Universitat Toronto erstmalig im Jahr 1921 Insulin
aus Pankreasgewebe isolieren. Im Januar 1922 wurde der erste Patient,
der 14-jahrige Leonard Thompson, am Toronto General Hospital mit
Insulin erfolgreich behandelt (Banting et al., 1922). Unerlasslich fur die-
sen therapeutischen Fortschritt waren, neben der Arbeit von Banting und
Best, die Ergebnisse des Biochemikers James Collip, der die technische
Gewinnung entscheidend verbesserte. 1923 erhielten Banting und Mac-
Loud fir ihre Entdeckung den Nobelpreis fir Medizin. Sie teilten diesen
Preis freiwillig mit Best und Collip (Dilg, 2001). Diabetes mellitus war zu
einer behandelbaren Erkrankung geworden.

Diabetes mellitus ist eine chronische Stoffwechselerkrankung, die auf
einer unzureichenden Insulinsekretion, unzureichender Insulinwirksam-
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keit oder beiden Stérungen gemeinsam beruht. Das Leitsymptom der
Erkrankung sind Hyperglykamien. Neben den Stérungen im Glukose-
stoffwechsel sind auch der Protein-, Lipid- und Elektrolytstoffwechsel
betroffen. Die Folgen chronischer Hyperglykdmien sind Mikroangio-
pathien (Nephropathie und Retinopathie), Neuropathie und, bedingt durch
Makroangiopathien, Folgeerkrankungen vorwiegend an Herz, Gehirn und
peripheren Arterien (Alberti et al., 1998). Fir Diabetiker bedeutet dies im
Vergleich zu Nichtdiabetikern ein stark erhdhtes Risiko beispielsweise
einen Myokardinfarkt (Manner: +3,7-fach, Frauen: +5,9-fach) oder einen
Schlaganfall (+2-4) zu erleiden. Auch das Risiko fir die Entwicklung
einer Niereninsuffizienz (+12,7), Erblindung (+5) oder Amputation (+22)
ist fir Diabetiker deutlich erhdht, woraus auch eine, in Abhangigkeit vom
Alter bei Diagnosestellung, Verklrzung der mittleren Lebenserwartung
resultiert (Haussler, 2006).

Beim Diabetes mellitus wird unterschieden zwischen (WHO, 2006):

e Typ-1-Diabetes mellitus bei dem eine Zerstérung der Beta-Zellen
gewodhnlich zum absoluten Insulinmangel fuhrt,

e Typ-2-Diabetes mellitus der von vorherrschender Insulinresistenz
mit relativem Insulinmangel bis zu vorherrschender Insulinsekreti-
onsstorung mit Insulinresistenz reicht,

e Gestationsdiabetes und
e anderen spezifischen Typen des Diabetes mellitus.

Der ehemals benutzte Begriff ,Pra-Diabetes” (synonym fir beeintrach-
tigte Glukosetoleranz (IGT)), der einen metabolischen Status zwischen
,normalem® Glukosestoffwechsel und Diabetes darstellt, und als eigen-
standiger Risikofaktor fiir die Entstehung eines Diabetes oder die Ent-
wicklung von Kardiovaskularen Erkrankungen gilt, soll seit 2006 durch
die Bezeichnung ,Intermediare Hyperglykamie“ ersetzt werden. Die Welt
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Gesundheitsorganisation (WHO) und die International Diabetes Federa-
tion (IDF) reagierten hiermit auf den Fakt, dass viele Betroffene trotz ,Pra-
Diabetes” keinen manifesten Diabetes entwickeln und die Betroffenen
hierdurch unnétig stigmatisiert werden (WHO, 2006).

Grundlage jeder Diabetestherapie sind stets die Umstellung der Le-
bensweise (u.a. Erndhrung, Bewegung), die Schulung des Patienten
und ggf. seiner Angehorigen sowie die Selbstkontrolle. Ziele der Thera-
pie sind die Symptomfreiheit, Verbesserung der Lebensqualitat sowie
die Vermeidung von Spéatkomplikationen (AkdA, 2002a). Erreicht werden
konnen diese Ziele durch eine normnahe Einstellung der Blutglukose-
konzentration (DCCT, 1993; Stratton et al., 2000). Beim Typ-1-Diabetes
ist eine Therapie mit Insulinen unumganglich. Beim Typ-2-Diabetes
werden nicht-medikamentése und medikamentése MaRhahmen kombi-
niert, wobei sich der Einsatz von Arzneimitteln an einem Stufenschema,
entsprechend der jeweiligen Stoffwechseleinstellung, orientiert (Haring
et al., 2003; AkdA, 2002a). Neben den MaRnahmen zur Kontrolle des
Blutzuckers ist ggf. eine medikamentése Therapie der Begleiterkrankun-
gen erforderlich.

Auch wenn zur Behandlung des Diabetes mellitus verschiedene thera-
peutische Optionen zur Verfliigung stehen, wird — bedingt durch die
Chronizitat der Erkrankung, die weltweit steigende Pravalenz, die
schwerwiegenden Folgekomplikationen sowie der hieraus resultierenden
Belastungen fiir den Einzelnen, der Angehorigen und der Gesellschaft
— v.a. der Typ-2-Diabetes, welcher nahezu 80-90% aller Diabetesfalle
betrifft, als weltweites, sehr ernstzunehmendes Problem fiir die Gesund-
heitssysteme bezeichnet (IDF, 2003). Die WHO hat diesbezlglich in der
Vergangenheit mehrmals in Form von Resolutionen Stellung bezogen
(WHA, 1989; WHA, 2004). Am 20. Dezember 2006 verabschiedete auch
die Generalversammlung der Vereinten Nationen (UN), auf Initiative der
,Unite for Diabetes" eine Resolution, welche die weltweite Bedrohung

179



durch die Diabetes-Epidemie anerkennt. In der Resolution wird der 14.
November als derzeitiger Welt-Diabetes-Tag zu einem Tag der Verein-
ten Nationen bestimmt. Die UN ruft alle Mitgliedsstaaten zu Aktivitaten
an diesem Tag auf und ermuntert alle Nationen, die Entwicklung natio-
naler Richtlinien zur Pravention, Behandlung und Versorgung von Dia-
betikern voranzubringen (UN, 2006). In der Unite for Diabetes haben
sich unter der Schirmherrschaft der IDF Patienteneinrichtungen aus
Uber 150 Landern, wissenschaftliche Diabetes-Vereinigungen, Wohltatig-
keitsvereine, Dienstleistungsorganisationen und die Industrie zusam-
mengeschlossen. Die Notwendigkeit einer solchen Resolution sieht man
sehr gut an den Pravalenzangaben, die beispielsweise fur Deutschland
von ca. 5% (entspricht in etwa 4 Millionen Frauen und Mannern) bis hin
zu 8-11% reichen (IDF, 2003; DDU, 2006). Die relativ grolen Schwan-
kungen in der Diabetespravalenz sind damit erklarbar, dass die Anga-
ben immer in Abhangigkeit von den zugrunde liegenden Kriterien (Gren-
zen des Blutzuckerwertes) sowie der (nicht) Einbeziehung der Gruppe
der nicht diagnostizierten Diabetiker zu betrachten sind, da diese nach
dem Bundes-Gesundheitssurvey 1998 knapp 3% (Manner 3,3% und
Frauen 2,8%) der Bevdlkerung ausmachen. Ein weiterer Anstieg der
Diabetespravalenz wird weltweit fur die nachsten Jahre erwartet (Wild et
al., 2004) — fur Deutschland auf etwa zehn bis elf Millionen Menschen
bis 2025. Als Ursache fur den weltweit steigenden Anteil an Diabetikern
wird u.a. eine alternde Gesellschaft, Veranderungen in den Ernahrungs-
gewohnheiten, eine reduzierte korperliche Aktivitat sowie weitere unge-
sunde Verhaltensweisen genannt (IDF, 2003). Eine aktuelle populati-
onsbasierte Studie aus Kanada konnte zudem zeigen, dass die groften
relativen Zunahmen in der Gruppe der unter 50-jahrigen zu finden sind
(Lipscombe & Hux, 2007).

Die Diabetespravalenz in der GEK betragt im Jahr 2006, je nach

Klassifikation 4 % bis ca. 8%. Im Zeitraum von 2001 bis 2006 stieg die
Gesamtanzahl in der GEK versicherter Diabetiker um knapp 9% an, die
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Pravalenz sinkt, entgegen der weltweiten Erwartung, in diesem Zeitraum
jedoch um annahernd 8% (s. Abbildung 3.17). Inwieweit die steigende
Pravalenz 2001 bis 2003 auf eine steigende Inzidenz bzw. auf eine
Intensivierung im Screening oder der Behandlung zuriickzufiihren ist,
mussen weitergehende Studien zeigen.

Rund 94 % der an Diabetes Erkrankten sind dem Typ-2- und ca. 6 % dem
Typ-1-Diabetes zuzurechnen. Als Datengrundlage fur die Berechnungen
zur Diabetespravalenz dienten sowohl die Arzneimittelverordnungen aus
den Jahren 2000 bis 2006 als auch die ambulanten Diagnosen aus den
Jahren 2004 und 2005 sowie Angaben aus dem DMP Diabetes mellitus
Typ-2 aus den Jahren 2003 bis 2006. Die Versicherten wurden je nach
Datenlage als ,sichere oder ,wahrscheinliche® Falle klassifiziert. Eine
detaillierte Ubersicht zum Klassifikationsschema findet sich in Tabelle
3.13.

Abbildung 3.17 Diabetespravalenz in der GEK nach ,sicheren” und ,wahrschein-
lichen* Féllen unterteilt

2001 4,31

2002 4,38

2003 4,46

2004 4,44

2005 4,21

2006 3,95

| |
0 2 4 6 8 10
OSichere Fille B Wahrscheinliche Félle
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Tabelle 3.13 Klassifikationsschemata zur Einteilung der Diabetiker in Typ-1
und Typ-2 (In Klammern die Anzahl Diagnosequartale)
DMP Arzneimittel Diagnose Klassifikation
ja Optional Optional Typ-2; sicher
nein OAD (und Insulin) Typ-2 [1-4] Typ-2; sicher
nein OAD (und Insulin) Typ-1[1-4] Typ-2; wahrscheinlich
nein Insulin Typ-1[1-4] Typ-1; sicher
nein Insulin Typ-2 [>= 3] Typ-2; sicher
nein Insulin Typ-2 [< 3] Typ-2; wahrscheinlich
nein OAD und/oder Insulin keine {fiaﬁggh’gﬁ(ﬁitﬁﬁon;
nein keine Typ-1[1-4] Typ-1; wahrscheinlich
nein keine Typ-2 [>=3] Typ-2; sicher
nein keine Typ-2 [< 3] Typ-2; wahrscheinlich

Abbildung 3.18 Verénderungen der Ausgaben und verordneten Tagesdosen pro
Diabetiker sowie der Kosten pro DDD im Jahresverlauf 2001 bis

2006
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3.4.2 \Verordnungen von Antidiabetika in der GEK 2005 und 2006

Werden neben den Angaben zur Pravalenz auch noch die durchschnitt-
lichen Ausgaben und Tagesdosen pro Diabetiker sowie die Kosten pro
Tagesdosis Uber den Zeitraum 2001 bis 2006 betrachtet, fallt auf, dass
die Antidiabetische Therapie insgesamt glinstiger geworden ist, obwohl
die Gesamtausgaben auch im Jahr 2006 wieder um ca. 8 % auf jetzt 20,2
Mio. Euro angewachsen sind (s. Abbildung 3.18 und Tabelle 3.14). Es
deutet sich an, dass die steigenden Ausgaben v.a. auf eine Therapie-
intensivierung zurtckzufiihren sind.

Im Vergleich der beiden Jahre 2005 und 2006 sind die verordneten Ta-
gesdosen von 20,1 Mio. DDD im Jahr 2005 auf 22,2 Millionen DDD im
Jahr 2006 (+10,3%) und die Anzahl verordneter Packungen von 325
Tsd. auf 350 Tsd. (+7,8 %) gestiegen. Diese Zahlen zeigen, wie bereits
im letzten Jahr gesehen (Pfannkuche et al., 2006), eine zunehmende
Verordnung von GroRRpackungen.

Tabelle 3.14 Verordnungskosten von Antidiabetika in 2005 und 2006

Ausgabenin€  Ausgaben in € Anderung

2005 2006 zum Vorjahr

in %

Summe Insuline 13.026.420,85  14.392.652,75 10,49
Summe

Orale Antidiabetika (OAD) 563188622 5.765.025,17 236

Gesamt 18.658.307,07  20.157.677,92 8,04
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3.4.3 Insuline

Differenziert man die Verordnungsdaten nach Insulinen und oralen Anti-
diabetika und betrachtet die Ausgaben fiir Insuline (s. Tabelle 3.15), so ist
in den beiden Bereichen Human- und Analoginsuline eine in etwa gleich
groRe Steigerungsrate um 10% bis 11% im Vergleich zum Jahr 2005
festzustellen, wohingegen die tierischen Insuline einen um knapp 20 %
verringerten Umsatz aufweisen. Konnte das einzige noch am Markt verblie-
bene intermediar wirkende Schweineinsulin im Jahr 2005 sowohl nach
Tagesdosen als auch nach Umsatz um knapp 10 % zulegen, findet sich
im Jahr 2006 ein Rickgang von tber 20 % (s. Tabelle 3.17). Die Umstel-
lung von tierischen Insulinen auf Humaninsuline bzw. Analoginsuline ist
fast vollstdndig vollzogen worden, was sicherlich auch daran liegt, dass
zur Mitte des Jahres 2006 das letzte Schweineinsulin Praparat aus dem
Handel genommen worden ist (Lauer Taxe, 2007). Der weitere Rlck-
gang der intermediar wirkenden Insuline in Kombination mit kurzwirken-
den Insulinen bei gleichzeitiger Zunahme der kurz- und langwirkenden
Insuline verfestigt die Vermutung, dass die intensivierte Therapie im
Vergleich zur konventionellen Therapie immer weiter Anwendung in
der Praxis findet. Im Segment der langwirksamen Insuline (ATC-Code:
A10AE) nimmt die Bedeutung der Humaninsulin-Zink-Suspension immer
weiter ab. Im Jahr 2006 erreichte es nach verordneten Tagesdosen
lediglich noch einen Anteil von 0,01 % im Vergleich zu den beiden lang-
wirkenden Analoginsulinen Glargin und Detemir. Im Bereich der Basal-
insuline (ATC-Code: A10AC und A10AE) erreichen die beiden Analo-
ginsuline im Jahr 2006 nach verordneten Tagesdosen einen Marktanteil
von knapp 44 % (2005: 42%). Im Vergleich zu NPH-Insulin zeigen die
beiden langwirkenden Insulinanaloga eine vergleichbare blutzuckersen-
kende Wirkung. Die Haufigkeit nachtlicher Hypoglykamien ist im Ver-
gleich zu NPH-Insulin statistisch signifikant vermindert (Warren E, 2004;
Rosenstock, 2005; Duckworth W, 2007). Ein aktueller Cochrane Review
kommt zum Schluss, dass Patienten mit Diabetes mellitus Typ-2 und mit
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nachtlichen Hypoglykédmien unter NPH-Insulin, von den beiden langwir-
kenden Insulinanaloga profitieren. Da allerdings Langzeitdaten fehlen,
sollte die Anwendung weiterhin mit der gebotenen Zurlickhaltung erfol-
gen. Studien mit einer entsprechenden Laufzeit und Fragestellung sind
zu initiieren (Horvath et al., 2007) In einer Empfehlung des National
Institute for Clinical Excellence (NICE) wird Glargin als Therapieoption bei
Typ-1-Diabetikern gesehen, bei Typ-2-Diabetikern nur unter bestimmten
Bedingungen (NICE, 2002). Die IDF deklariert die Analoga wiederum als
Mittel der 1. Wahl (IDF, 2006). Einige 6konomische Studien (Miller, 2007;
Grima, 2007; Curr Med Res Opin, 2007 — Suppl.1) kommen zum Schluss,
dass Glargin gegeniber NPH-Insulin (oder Detemir) eine kosteneffektive
Therapieoption darstellt, wobei fraglich ist, inwieweit die zugrunde liegen-
den Annahmen und Populationen 1:1 auf das deutsche Gesundheits-
wesen Ubertragbar sind. Eine entsprechende Studie ist jedoch vom
Hersteller von Insulin Glargin initiiert worden, so dass demnéchst auch
Daten aus Deutschland vorliegen sollten. Unter dem Strich sind weitere
klinische Studien erforderlich, um zu zeigen, ob es auch zu einer Reduk-
tion klinisch relevanter Endpunkte kommt und die immer wieder disku-
tierte Sicherheit auch bei der notwendigen Langzeitanwendung ge-
geben ist (AkdA, 2002b; DDG, 2005; Chantelau, 2005; Meyer, 2005). Die
Vergleichsstudie der Firma Sanofi-Aventis zu der Frage der Progression
der Diabetischen Retinopathie, welche tber einen Zeitraum von 5 Jahren
angesetzt ist, befindet sich im letzten Stadium. Die Ergebnisse sollen im
ersten Halbjahr 2008 verdffentlicht werden. Eine aktuelle Ubersichtsarbeit
zu dieser Fragestellung legt den Schluss nahe, dass eine Therapie mit
Glargin im Vergleich zu NPH-Insulin wahrscheinlich nicht mit einem
héheren Risiko fiir eine Verschlechterung einer Diabetischen Retinopathie
verbunden ist (Davis, 2006). Allerdings sind die Daten dieser Arbeit recht
inkonsistent, die Fallzahlen sind zu gering und die Dauer der zugrunde
liegenden Studien ist zu kurz, so dass eine abschlieRende Klarung der
Frage noch nicht maéglich ist. Mit Interesse wird auch auf die Veroffentli-
chung der Vorberichte zur Bewertung der langwirkenden Insulinanaloga
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in der Behandlung des Diabetes mellitus Typ-1 und Typ-2 durch das
Institut far Qualitat und Wirtschaftlichkeit im Gesundheitswesen (IQWiG)
gewartet.

Tabelle 3.15 Verordnungskosten von Insulinen in 2005 und 2006

Ausgaben in € Ausgaben in € Veranderung

2005 2006 zum Vorjahrin %

Humaninsulin 6.296.175,07 7.002.287,01 +11,21
Tierische Insuline 95.972,61 76.324,69 -20,47
Analoginsuline 6.634.273,17 7.314.041,05 +10,25
Insulin Gesamt 13.026.420,85 14.392.652,75 +10,49

Tabelle 3.16 Verordnungen von Insulinen im Jahr 2005

Wirkstoff [ATC-Code] Verordnungsmenge Ausgabenin €  Kosten pro
in DDD DDD
kurz wirkende Insuline:
Insulin (human) [A10AB01] 2.181.583,83 2.653.096,30 1,22
Insulin lispro [A10AB04] 1.333.218,20 2.153.657,76 1,62
Insulin aspart [A10AB05] 1.124.478,33 1.803.792,40 1,60
Insulin glulisin [A10AB06] 96.352,67 160.142,05 1,66
intermediar wirkende Insuline:
Insulin (human) [A10ACO01] 1.505.959,45 1.808.014,54 1,20
Insulin (Schwein) [A10AC03] 82.550,00 95.972,61 1,16
intermediar wirkende kombiniert mit kurz wirkenden Insuline:
Insulin (human) [A10AD01] 1.520.604,59 1.831.915,51 1,20
Insulin lispro [A10AD04] 98.965,14 160.028,89 1,62
Insulin aspart [A10AD05] 51.863,88 85.837,41 1,66
lang wirkende Insuline:
Insulin (human)[ A10AE01] 1.630,00 3.148,72 1,93
Insulin glargin [A10AE04] 944.874,45 1.851.232,47 1,96
Insulin detemir [A10AE05] 215.293,24 419.582,19 1,95
Gesamt 9.157.373,78 13.026.420,85 1,42
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Tabelle 3.17 Verordnungen von Insulinen im Jahr 2006 gegeniiber 2005
Wirkstoff [ATC-Code] Verordnungs- +/-  Ausgaben in € +/- Kosten
menge in DDD [%] [%] pro
DDD
kurz wirkende Insuline:
Insulin (human) [A10AB01] 261564542 +19,90  3.178.004,94 +19,78 1,21
Insulin lispro [A10AB04] 1.389.812,64  +4,24 222894155 43,50 1,60
Insulin aspart [A10AB05] 1.199.74213  +6,69 1940.13417 47,56 1,62
Insulin glulisin [A10ABO06] 157.194,33  +63,14 25.9610,2  +62,11 1,65
intermediar wirkende Insuline:
Insulin (human) [A10AC01] 1.686.235,89  +11,97  2.023.543,00 +11,92 1,20
Insulin (Schwein) [A10AC03] 65.650,00  -20,47 76.324,69  -2047 1,16
intermediar wirkende kombiniert mit kurz wirkenden Insuline:
Insulin (human) [A10AD01] 1.493.229,18 -1,80 180042195 1,72 1,21
Insulin lispro [A10AD04] 93.302,49 -5,72 150.264,49 6,10 1,61
Insulin aspart [A10ADO05] 48.751,30 -6,00 79.879,95 6,94 1,64
lang wirkende Insuline:
Insulin (human) [A10AE01] 160,00 -90,18 317,12 -89,93 1,98
Insulin glargin [A10AE04] 1.036.784,85  +9,73  2.032.81525  +9,81 1,96
Insulin detemir [A10AE05] 319.771,03  +48,53 622.395,44  +48,34 1,95
Gesamt 10.106.279,26  +10,36  14.392.652,75 +10,49 1,42
Tabelle 3.18 Verordnungsmengen in DDD von Insulinen in 2005 und 2006
DDD 2005 DDD 2006 Veranderung in %
Humaninsulin 5.209.777,87 5.795.270,49 +11,24
Tierische Insuline 82.550,00 65.650,00 -20,47
Analoginsuline 3.865.045,91 4.245.358,77 +9,84
Insulin Gesamt 9.157.373,78 10.106.279,26 +10,36
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Ruckblickend war das Jahr 2006 im Arzneimittelsegment der Insuline
vor allem durch die erste Nutzenbewertung eines Arzneimittels nach den
§§ 35 und 139a des 5. Sozialgesetzbuches (SGB V) durch das unab-
hangige Institut fir Qualitdt und Wirtschaftlichkeit im Gesundheitswesen
gepragt. Am 15. Februar 2006 wurde der Abschlussbericht mit dem Titel
~Kurzwirksame Insulinanaloga zur Behandlung des Diabetes mellitus Typ-
2* auf der IQWiG-Homepage verdffentlicht. Die Nutzenbewertung kam
zum Fazit, ahnlich dem Cochrane Review von Siebenhofer et al., dass auf
der derzeitigen Datengrundlage kein Zusatznutzen der kurzwirksamen
Insulinanaloga im Vergleich zu Humaninsulin nachgewiesen werden kann
(IQWIG, 2005). In der Folge hat sich der Gemeinsame Bundesausschuss
(G-BA) mit der Nutzenbewertung befasst und aus dieser Konsequenzen
fir die ambulante vertragsarztliche Versorgung gezogen (BMG, 2006b).
Der G-BAhatam 18. Juli 2006 beschlossen, grundsatzlich einen Abschnitt
| sowie eine Anlage 10 Uber die Verordnungsfahigkeit von Arzneimitteln
nach einer Nutzenbewertung durch das IQWiG neu in die Arzneimittel-
Richtlinie aufzunehmen und dort die Verordnungseinschrankung der
kurzwirksamen Insulinanaloga in der Behandlung von Typ-2-Diabetikern
zu verankern (s. Abbildung 3.22) (G-BA, 2006a). Nach der Prifung des
Beschlusses gemal § 94 Abs. 1 SGB V durch das Bundesministerium
fur Gesundheit (BMG) konnte der Beschluss des G-BA, die Erstattung fir
kurzwirksame Insulinanaloga in der Behandlung von Typ-2-Diabetikern
nur in Ausnahmesituationen bzw. bei Kostenneutralitat im Vergleich zu
Humaninsulin zu genehmigen, nach erneuter Beratung und Anpassung
an die Vorgaben des BMG am 19. September 2006 letztendlich
verabschiedet werden und am 29. September 2006 in Kraft treten
(BMG, 2006a; 2006b). Seitdem sind kurzwirksame Insulinanaloga in der
Versorgung von Typ-2-Diabetikern nur noch verordnungsfahig, solange
sie nicht mit Mehrkosten im Vergleich zu kurzwirksamen Humaninsulin
verbunden sind, wobei fur die Bestimmung der Mehrkosten die den
Krankenkassen tatsachlich entstehenden Kosten mafgeblich sind. In den
tragenden Griinden zum Beschluss (G-BA, 2006b) hat der G-BA dartber
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hinaus medizinische Einzelfalle definiert, bei denen gemafl § 31 Abs. 1
S. 4 SGB V die Verordnungsfahigkeit entgegen der Arzneimittel-Richtlinie
gegeben ist. Fur die Versorgung der Typ-2-Diabetiker bedeutet dies, dass
eine Umstellung auf Humaninsulin zu erfolgen hat, auf3er

e einer der in den tragenden Grinden genannten Einzelfalle liegt vor
oder

e die Verordnung eines kurzwirksamen Insulinanalogons erfolgt als
Privatverordnung oder

e die Preise fur die Insulinanaloga werden auf das Preisniveau von
kurzwirksamen Humaninsulin abgesenkt oder

e die Hersteller der Insulinanaloga schliefen Rabattvertrage gemafn
§ 130a SGB V mit den Kostentragern Uber die Preisaquivalenz der
Insulinanaloga im Vergleich zu Humaninsulin. Die Verantwortung
fur die Kostengleichheit obliegt hierbei ausschliel3lich der vertrags-
schlieRenden Krankenkasse (BMG, 2006c).

Bereits am 05. Oktober 2006 wurde der Abschluss der ersten Rabatt-
vertrage zwischen der Firma Lilly (Humalog® Humalog® Mix) sowie der
Techniker Krankenkasse und der Deutschen BKK bekannt gegeben
(Presseportal, 2006). In den nachsten Tagen, Wochen und Monaten
wurde dieses Instrument von fast allen Krankenkassen und von allen
betroffenen Herstellern (Berlin Chemie, Lilly, NovoNordisk, Sanofi-Aven-
tis) genutzt. Der Abschluss der Vertrage soll den Patienten auch weiter-
hin eine Versorgung mit diesen Praparaten ermdglichen, die arztliche
Therapiefreiheit erhalten (Arztezeitung, 2007a) und ist sicherlich auch
dem Fall ,Sortis* geschuldet (Glaeske & Janhsen, 2006). Eine Ubersicht
Uber die Zahl abgeschlossener Rabattvertrage nach Krankenkassen und
Herstellern findet sich in den Abbildungen 3.19 und 3.20.
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Abbildung 3.19 Rabattvertrage zwischen Pharmazeutischen Unternehmen und
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Die Informationen basieren auf Veroffentlichungen der Hersteller, des
Deutschen Diabetiker Bundes (DDB) sowie der Kassenarztlichen
Vereinigungen. Anhand dieser Entwicklungen lassen sich einige
grundsatzliche Uberlegungen festmachen. Zum einen ist sehr interessant
zu sehen, dass sich mit Lilly ein Hersteller zuerst ,bewegt® hat, der selber
keine Fertigspritzen mit kurzwirksamen Humaninsulin auf dem Markt hat.
Auf der anderen Seite haben aber auch manche Krankenkassen, bei
denen man eine solche Entscheidung nicht (so schnell) erwartet hatte,
wie beispielsweise die Ortskrankenkassen, recht zeitnah Rabattvertrage
abgeschlossen, um die Verordnungsfahigkeit fir ihre Versicherten zu
erhalten.

Das Instrument der Rabattvertrage wurde von einigen Seiten jedoch
auch kritisiert (G-BA, 2006¢; Rieser, 2007). Die Argumente hinsichtlich
einer erhohten Regressgefahr die geaulert wurden sind so sicherlich
nicht haltbar, da im Rahmen einer Wirtschaftlichkeitspriifung zwar die
Bruttopreise berlcksichtigt werden, fir die Festsetzung eines Regresses
allerdings die Netto-Verordnungskosten (bereinigt um Rabatte) zum
Tragen kommen. In fast allen KV-Bezirken gilt eine Insulintherapie zu-
dem als Praxisbesonderheit (Arztezeitung, 2006a). Es ist richtig, dass
auch Praxisbesonderheiten einer wirtschaftlichen Verordnungsweise
unterliegen, doch auch in diesem Falle wirden bei der Festsetzung
eines Regresses nur die Nettokosten bertcksichtigt. Im Rahmen des
GKV-Wettbewerbsstarkungsgesetzes (GKV-WSG) wurde zudem der
§ 106 SGB V dahingehend modifiziert, dass bei Wirtschaftlichkeits-
prufungen ab dem 01.04.2007 Rabattvertrage gemald § 130a Abs. 8
SGB V zu berticksichtigen sind. Zu kritisieren ist jedoch, dass durch das
Instrument der Rabattvertrage ein weiterer immenser burokratischer
Aufwand erzeugt wurde, welcher das Instrument der Wirtschaftlichkeits-
prufung weiter schwacht und nicht unbedingt zu mehr Transparenz im
Pharmamarkt beitragt (Pfannkuche et al., 2007). Auch die Kommunikation
der Rahmendaten ist sehr schwach gewesen. Fur einen Arzt war/ist es
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nicht einfach gewesen, festzustellen, fir welchen Versicherten er weiterhin
die kurzwirksamen Insulinanaloga verordnen kann. Auch wenn einzelne
Krankenkassen bekannt gegeben haben, dass bei Verordnungen von
kurzwirksamen Insulinanaloga die Feststellung eines sonstigen Scha-
dens nicht erfolgen wird (AOK BW, 2006; TK, 2006), kann dies nicht
bundesweit fir alle Krankenkassen bestatigt werden. Es ist zudem wei-
terhin unklar, bis zu welchem Zeitpunkt die Vertrdge gelten und ob Be-
schrankungen (z.B. hinsichtlich der zu rabattierenden Menge) existieren,
da die Vertrage als privatwirtschaftliche Vertrage der Geheimhaltung
unterliegen. Fraglich ist aullerdem mit welcher Genauigkeit die einzel-
nen vertragsschliefenden Krankenkassen Typ-2-Diabetiker, auf welche
die Ausnahmetatbestiande nicht zutreffen, aus ihren Daten selektieren
kénnen, da nur flr diese die Rabattkonditionen Giiltigkeit besitzen. Dis-
kutiert wurde in diesem Zusammenhang auch der Aspekt, dass durch
die Rabattvertrage fiir ein und dasselbe Arzneimittel je nach Indikation
ab jetzt unterschiedliche Preise anfallen, wobei es im Internationalen
Bereich Beispiele gibt, dass es nach einer (Kosten-) Nutzenbewertung
moglich ist, Restriktionen nur fir bestimmte Indikationen auszusprechen
(Zentner et al., 2005). Fur Deutschland wird dies, im Rahmen von Kosten-
Nutzenbewertungen, die mitdem GKV-WSG gesetzlich verankert wurden,
in Zukunft auch vorstellbar sein. Wird fur einzelne Indikationen bei ein und
demselben Arzneimittel ein Zusatznutzen identifiziert, der entsprechende
Zusatzkosten rechtfertigt, muss es differenzierte Lésungen geben, welche
abrechnungstechnisch und datenschutzrechtlich umsetzbar sind.

Die Nutzenbewertung der kurzwirksamen Insulinanaloga zur Behand-
lung des Diabetes mellitus Typ 1 (IQWIG, 2007), die am 01. Juni
2007 veroffentlicht wurde, kam ebenfalls zum Schluss, das derzeit
keine Belege fiir eine Uberlegenheit kurzwirksamer Insulinanaloga
gegeniuber Humaninsulin bei Erwachsenen existieren. Bei Kindern- und
Jugendlichen sowie bei Anwendung in der Insulinpumpentherapie ist der
Nutzen mangels Daten unklar. Die Konsequenzen fiur die Praxis sind

192



jetzt noch nicht absehbar, da eine Entscheidung des G-BA aussteht und
in der Folge eine Reaktion der Hersteller nicht vorherzusagen ist. Die
Absenkung des Herstellerverkaufspreises ware ein einfaches Vorgehen,
um die flachendeckende Versorgung mit kurzwirksamen Insulinanaloga
weiter zu gewahrleisten - ohne zusatzlichen burokratischen Aufwand. Da
Deutschland allerdings als Referenzpreisland fiir das Ausland gilt (Wasem
et al, 2005) war/ist mit diesem Vorgehen nicht unbedingt zu rechnen. In
diesem Zusammenhang kann sicherlich auch der G-BA bzw. das BMG
kritisch gefragt werden, warum mit einer Entscheidung nicht gewartet
wurde, bis auch die Ergebnisse zum Stellenwert der Analoginsuline bei
Typ-1-Diabetikern vorliegen. Im Ubrigen hétte auch ein vorlaufiger Indikati-
onsspezifischer Festbetrag geholfen — dann waren alle entsprechenden
Insulinpréparate in einer ,Typ-2-Diabetes-Gruppe“ zusammengefasst
worden. Diese Differenzierung ist aber leider in der Festbetragsregelung
nicht vorgesehen, es gibt nur einen wirkstoffbezogenen Festbetrag.

Wird allein der Beschluss des G-BA betrachtet, fallen zudem drei Punkte
auf, die fern der Frage nach der Sinnhaftigkeit der Rabattvertrage, kurz
angesprochen werden sollten. Zum einen fehlt in dem Beschluss die
Nennung einer Ubergangsfrist bis zu welcher die Neuregelung in die
arztliche Praxis umgesetzt werden muss. Die Konsequenz war, dass
mit dem Inkrafttreten der Neuregelung der Arzneimittel-Richtlinie (AMR)
und den ersten Abschliissen von Rabattvertragen eine grof3e Verunsiche-
rung auf Patientenseite einsetzte, inwiefern eine Umstellung vonnéten
sei. Es ist sicherlich richtig, dass alle Beteiligten (Hersteller und Kran-
kenkassen) seit der erstmaligen Verkiindung des G-BA Beschlusses am
18. Juli, genligend Zeit hatten sich auf die neue Situation einzustellen,
allerdings muss einschrankend erwahnt werden, dass dieser Beschluss
gemal § 94 Abs. 1 SGB V vom Bundesministerium fiir Gesundheit vor
Verdffentlichung im Bundesanzeiger gepruft werden musste (und auch
beanstandet wurde). Es konnte somit nicht automatisch davon ausge-
gangen werden, dass der Beschluss auch ,1:1 umgesetzt wird. Zum
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zweiten fehlt in dem Beschluss eine ,Entscheidungsevaluation®, d.h. es
findet keine retrospektive Betrachtung der Auswirkungen statt. Ist die
Entscheidung ,richtig“ gewesen, diirfte sich an der Versorgungssituation
der Typ-2-Diabetiker nichts verandern, da beide Insuline (Human und
Analoga) gleichwertig sind. Sollte die Entscheidung jedoch ,falsch® ge-
wesen sein, und verschlechtert sich die Versorgung (grofiere Anzahl an
Hypoglykdmien, héhere Anzahl und/oder Schwere von Folgekomplikati-
onen), missten adaquate Instrumente zur Verfliigung stehen, um schnell
Kausalitaten identifizieren und entsprechend reagieren zu kdnnen. Zum
dritten wird vom BMG die singulare Verordnungseinschrankung fur die
Indikation Typ-2-Diabetes, obwohl eine Nutzenbewertung des IQWiG
fur die Indikation Typ-1-Diabetes noch offen ist, sowie die Nennung der
Ausnahmetatbestande, in denen eine Verordnung entgegen den AMR in
medizinischen Einzelfallen zu Lasten der GKV erfolgen kann, lediglich in
den tragenden Griinden zum Beschluss nicht beanstandet, obwohl dies
mit genau diesen Argumenten ein paar Monate spater beim Beschluss
zur Verordnungsfahigkeit von Clopidogrel (Plavix®, Iscover®) in der
Monotherapie zur Sekundarprophylaxe bei Patienten mit Gefalkrank-
heiten geschieht (BMG, 2007a). Hier sei die Frage erlaubt, welche un-
terschiedlichen Beweggrinde zu diesen verschiedenen Auslegungen
fihrten.

Kritisch zu hinterfragen sind auch die zwischenzeitlichen Preissenkungen
einiger Reimporteure im Bereich der kurzwirksamen Insulinanaloga und
die daraus resultierenden Empfehlungen an Arzte, doch méglichst diese
Praparate zu rezeptieren (Prodialog, 2006; KVNO, 2006; DDB, 2006a). Es
ist sicherlich wiinschenswert, dass die Preise auf ein verninftiges Niveau
abgesenkt werden, doch sollte hierbei auch sichergestellt werden, dass
die Praparate auch in einer ausreichenden Zahl verflgbar sind (Eurim-
Pharm, 2006) und der Patient nicht zu einem Spielball von kurzfristig zu
erwartenden Gewinnzuwachsen wird.
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Abbildung 3.21 Verénderungen der verordneten Tagesdosen von kurzwirksamen
Insulinanaloga und kurzwirksamen Humaninsulin bei Typ-1-Diabe-
tikern (A) und Typ-2-Diabetikern (B) in den Jahren 2005 und 2006
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Die GEK hat sich als eine der wenigen Krankenkassen gegen einen
Abschluss von Rabattvertragen Uber die Mehrkosten von kurzwirksamen
Insulinanaloga entschieden. Die Konsequenz war, dass zum 01.10.2006
die Verordnungsfahigkeit auerhalb der Ausnahmetatbestande nicht mehr
gegeben war. Dies spiegelt sich auch in den Verordnungsdaten aus den
Jahren 2005 und 2006 wieder (s. Abbildungen 3.21). Vergleicht man die
Tagesdosen die fiir Typ-1-Diabetiker bzw. Typ-2-Diabetiker (nur sichere
Falle) in den beiden Jahren verordnet wurden, findet man bei Typ-1-
Diabetikern sowohl bei kurzwirksamen Humaninsulin als auch, auf einem
etwas hoheren Niveau, bei kurzwirksamen Insulinanaloga ein annahernd
konstantes Niveau. Bei Typ-2-Diabetikern zeigt sich in 2005 ein dhnliches
Bild, wobei das Analoganiveau unter dem des Humaninsulins lag. Im
Jahr 2006 setzt sich dies in der ersten Jahreshalfte fort. Ab Oktober sieht
man jedoch einen Abfall (-35,7 %) in den verordneten Tagesdosen der
kurzwirksamen Insulinanaloga, wohingegen die Zahlen fir Humaninsulin
ansteigen (+32,3 %).

In welche Richtung sich die Frage nach dem Status der kurzwirksamen
Insulinanaloga im Leistungskatalog der GKV im Jahr 2007 bewegen wird,
kann bisher nur vermutet werden, da eine Entscheidung der gemeinsamen
Selbstverwaltung sowie ggf. eine Prifung durch das BMG aussteht.

Grundsatzlich sind alle Entscheidungstrager aufgerufen, bei der Versor-
gung von kranken Menschen zuallererst zu bedenken, dass es um die
individuelle, auf den Grundlagen der evidenzbasierten Medizin basie-
renden, qualitativ hochwertige Versorgung von Patienten zu angemes-
senen Preisen geht.
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3.4.4 Exkurs: Nutzenbewertung durch das IQWiG

In der Folge der ersten Nutzenbewertung durch das IQWiG sowie den
folgenden Beratungen des G-BA ist die Frage nach einem Zusatznutzen
der Analoga im Vergleich zum Humaninsulin sowie die Methodik des
IQWIG zur Nutzenbewertung von Arzneimitteln im generellen sehr stark
(und zum Teil sehr polemisch) in Fachgruppen und der Offentlichkeit
diskutiert worden (Arztezeitung, 2006b; Diabetes News, 2006; VFA,
2006; Spiegel, 2006; Bild, 2006; Diabetes-Forum, 2006; DDB, 2006b;
IQWIG, 2006b). Immer wieder wird dem Institut hierbei vorgeworfen,
sich nicht an ,internationalen® Standards zu orientieren. Eine Arbeit von
Zentner et al. (2005) konnte allerdings zeigen, dass es den proklamier-
ten ,internationalen” konsentierten Standard nicht gibt. Zwischen den
einzelnen Einrichtungen bestehen z.T. erhebliche Unterschiede im Ver-
fahren und in methodischen Aspekten, z.B. im Hinblick auf die zu be-
ricksichtigende Evidenz, auf die Auswahl eines geeigneten Komparators
oder aber auf die 6konomische Bewertung.

Grundsatzlich findet bei der Zulassung von neuen Arzneimitteln weder
bei der nationalen Behdrde (Bundesinstitut fir Arzneimittel und Medizin-
produkte bzw. Paul-Ehrlich-Institut) noch bei der europaischen Arznei-
mittelbehérde (European Agency for the Evaluation of Medicinal Pro-
ducts) eine systematische Bewertung im Vergleich zu bereits zugelas-
senen Alternativen statt. Es wird lediglich die Effektivitat unter Studien-
bedingungen bewertet (efficicy), nicht jedoch die Wirksamkeit unter
Alltagsbedingungen (effectivness) und im Vergleich zur besten oder
gunstigsten Therapie. Aufgrund der weltweit steigenden Ausgaben fir
Arzneimittel ist in den letzten Jahren zunehmend eine weitere 6ffentliche
Bewertung von Arzneimitteln, die sog. Post-Markzulassungs-Evaluation
oder auch ,Vierte Hurde" als Voraussetzung flir Kostenerstattung oder
Preisbildung eingefiihrt worden. Vorreiter war hierbei Australien, wel-
ches bereits seit 1987 solch eine Einrichtung betreibt (Zentner, 2006;
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SVR, 2005). In Deutschland wurde mit dem GKV-Modernisierungsgesetz
(GMG) die Nutzenbewertung von Arzneimitteln in den §§ 35 und 139a
des 5. Sozialgesetzbuches verankert. Das IQWIG wurde als Stiftung des
privaten Rechts gegriindet und uUbernimmt die staatliche Aufgabe der
Nutzenbewertung. Diese entfalten keine unmittelbare Rechtswirksamkeit,
sondern sind Empfehlungen fiir nachgeschaltete Prozesse z.B. flr
Regulationen Uber die Arzneimittel-Richtlinie. Die Auswertung der
wissenschaftlichen Evidenz (Assessment) ist von der Bewertung der
Evidenz (Appraisal) abgekoppelt. Die Nutzenbewertung verlauft in
Deutschland wie in Abbildung 3.23 kurz dargestellt. Die Beauftragung des
IQWIG erfolgt i.d.R. durch den G-BA. Uber diesen kénnen auch die den
G-BA bildenden Institutionen sowie Patientenvertreter oder das BMG die
Beauftragung beantragen. Das BMG kann zudem das IQWIG unmittelbar
beauftragen, wobei dies an Bedingungen geknipft sein kann (§ 139b SGB
V). Der konkrete Ablauf einer Nutzenbewertung ist im Methodenpapier
des IQWIG (IQWiG, 2006c) beschrieben und soll an dieser Stelle nicht
naher diskutiert werden.

Mit dem GKV-Wettbewerbsstarkungsgesetz wurde zum 01. April 2007
die Aufgabe des IQWiG um den Aspekt ,Kosten erweitert. Hierdurch
soll Versicherten der GKV der Zugang zu neuen, innovativen Arzneimit-
teln gesichert und Mehrkosten im Vergleich zu bestehenden therapeuti-
schen Optionen auf den Umfang begrenzt werden, die durch einen
Zusatznutzen gerechtfertigt sind. In der Folge kam die Frage auf, wie
mit bereits begonnenen und noch nicht abgeschlossenen Auftragen
umzugehen sei. Die Bundesregierung vertritt hierbei die Auffassung,
dass alle zum 01.04.2007 noch nicht abgeschlossenen Verfahren
hinsichtlich ihrer Vereinbarkeit mit der aktuell giltigen Rechtslage zu
prifen sind und ggf. eine Uberarbeitung oder eine neue Bewertung
zu erfolgen hat (BMG, 2007b). Bis die Arbeitsmethoden des IQWiG
allerdings den neuen gesetzlichen Rahmenbedingungen angepasst
sind, was mindestens bis Ende des Jahres dauern wird, setzt der
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G-BA weiterhin auf die Nutzenbewertung (Sucker-Sket, 2007). Bei der
Methodenentwicklung soll v.a. der Patientennutzen genauer gefasst,
die Beteiligungsrechte ausgeweitet und die Standards in Anlehnung
an vergleichbare Institute in anderen europaischen Landern entwickelt
werden. Vorschlage, wie dies umgesetzt werden kann, existieren bereits
(Schulenburg, 2007). Grundsatzlich ist u.a. zu entscheiden, aus welcher
Perspektive (Gesellschaft, Kostentrager), unter Berlicksichtigung welcher
Kosten (direkt, indirekt, Umgang mit multimorbiden Patienten), mit wel-
chen Studienformen (beispielsweise Kosteneffektivitdtsanalysen, Kos-
tennutzwertanalysen, Kostennutzenanalysen, Kostenminimierungsana-
lysen), mit welchem Komparator oder aber zu welchem Zeitpunkt eine
Bewertung zu erfolgen hat. Gerade die Frage nach einem Zeithorizont
fir (Kosten-) Nutzen-Bewertungen wird einer der zentralen Punkte sein.
Finden Bewertungen vor oder unmittelbar nach der Zulassung statt, ist
die Ergebnissicherheit aufgrund der nicht ausreichenden versorgungs-
relevanten Daten relativ schwach. Findet dagegen eine Bewertung erst
nach 3-5 Jahren (bei chronischen Erkrankungen mit langen Zeitfenstern
bis zum Eintritt eines Effektes unter Umstanden sogar noch spater) statt,
kann es passieren, dass Patienten eine zuvor erstattete Therapie spater
nicht mehr durch die GKV angeboten wird. Ein Ausweg ware eine vor-
laufige Bewertung mit der Auflage entsprechende versorgungsrelevante
Daten in einem definierten Zeitfenster zu generieren. Die Anwendung
konnte in diesem Zeitraum bestimmten Restriktionen unterliegen (wie
z.B. der Einholung einer Zweitmeinung). Eine ,abschlielende” Bewer-
tung kann nach dem gegebenen Zeitfenster erfolgen, wobei auch diese
bei Vorliegen neuer Erkenntnisse Uberprift werden muss. Bei positiver
Nutzenbewertung kénnte, sofern mit europdischem Wettbewerbsrecht
konform, eine Verlangerung der Patentschutzfristen erfolgen, da der
Hersteller zusatzliche Studienzeiten finanzieren misste (SVR, 2005).
Durch die Einfiihrung einer wirtschaftlichen Bewertung wird die Gesell-
schaft zudem gefordert sein, zu artikulieren welcher Nutzen welche
Kosten rechtfertigt (,Schwellenwert®), da die 6konomische Bewertung
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mit anderen gesellschaftlichen Prinzipien wie beispielsweise dem
Gleichheitsgebot konkurriert. Bei der Implementierung der neuen Me-
thoden sollte diesem Fakt Rechnung getragen werden und ein breiter
gesellschaftlicher Diskurs angestof3en werden. Die solidarisch finanzierte
GKV muss die ihr zur Verfugung stehenden Mittel sinnvoll einsetzen, darf
hierbei aber auch nicht den gebotenen Standard unterschreiten. Es ist
zudem zu verfolgen, inwieweit (Kosten-) Nutzen-Bewertungen des IQWIG
tatsachlich als Grundlage fur Entscheidungen genutzt werden und wie
diese letztendlich in die Praxis umgesetzt werden. Internationale Beispiele
zeigen, dass Bewertungen nicht zwangslaufig zu Konsequenzen fiihren
mussen (Rohrbacher, 2006; Zentner, 2006; SVR, 2005).

Ein interessanter Ansatz, Uber den es sich nachzudenken lohnt, kommt
von der EU-Kommission. Diese spricht sich fir einen gemeinschaftlichen
Ansatz zur Kosten-Nutzen-Bewertung in der EU aus (Arztezeitung,
2007b). Es ist hierbei vorstellbar, dass eine zentrale Nutzenbewertung
als Grundlage fur nachgeschaltete nationale Kostenbewertungen dient.
Hierdurch kann sowohl der Ressourceneinsatz fiir solche Bewertungen
optimiert, als auch unterschiedliche Ergebnisse und eine Berichtsflut
verhindert werden. Die monetare Bewertung der Ergebnisse sollte nach
wie vor auf nationaler Ebene stattfinden, da die Erwartungshaltungen der
Bevdlkerungen sowie die zugrunde liegenden Sozialen Systeme noch
recht unterschiedlich sind.

Inhalatives Insulin

Seit Entdeckung des Insulins versuchten Forscher, lange erfolglos, fir
die Insulinanwendung Alternativen zum taglichen ,Stechen® zu finden
(Cefalu, 2004). Seit 2006 steht jetzt das erste Insulin zur Verfugung, das
nicht mehr gespritzt werden muss, sondern Uber die Lunge aufgenom-
men wird (EMEA, 2006). Im ersten Augenblick ein viel versprechender
Ansatz. Doch wie bekannt ist, muss nicht alles Gold sein was glanzt
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(Stern, 2006). So kommt die erste ,Schnellbewertung“ (Rapid-Report)
des IQWiG vom 04. Mai 2006 (IQWiG, 2006 d) zum Schluss, dass es
derzeit keine Belege flr Vorteile des inhalativen Insulins gegenuber
kurzwirksamen Insulinen zum Spritzen gibt. In den vorliegenden Studien
konnte bisher kein Beleg dafir erbracht werden, dass die Lebensqualitat
oder die Behandlungszufriedenheit der Patienten verbessert wird. Die
vorliegenden Untersuchungen geben jedoch Hinweise auf Nachteile. So
kann es unter einer Therapie mit inhalativem Insulin, bei gleichstarker
Senkung des Blutzuckers, haufiger zu einer schweren Unterzuckerung
kommen als mit herkdmmlichen Insulin. Die Langzeitrisiken, die sich aus
der Behandlung ergeben, sind bisher noch ungeklart. Auf der Basis der
jetzt vorliegenden Daten ist nicht auszuschlielen, dass bei einer Lang-
zeitanwendung die Lungen geschadigt werden kénnen (IQWiG, 2006 d).
Eine ahnliche Einschatzung vertritt auch das Englische NICE, welches
sich im April 2006 ebenfalls vorlaufig gegen das Inhalative Insulin aus-
gesprochen hat (NICE, 2006b). Sowohl die EMEA als auch die Amerika-
nische Arzneimittelbehtérde (FDA) fordern aus diesem Grund weitere
Studien v.a. im Hinblick auf die Bildung von Antikérpern sowie des Risi-
kos fur bestimmte Patientengruppen (EMEA, 2006; FDA, 2006). Eine
aktuelle Metaanalyse (Ceglia et al,; 2006) Uber 11 nicht verblindete,
randomisierte kontrollierte Studien (alle als Nichtunterlegenheits-
studien angelegt) hat festgestellt, dass die HbA, .-Senkung von inhalativen
Insulin im Vergleich zu subkutan verabreichten Insulin geringer ausfallt.
Die Rate an schweren Hypoglykamien ist, genau wie das Auftreten von
respiratorischen Nebenwirkungen, unter Exubera® hoher als bei einer
subkutanen Verabreichung von kurzwirksamen Humaninsulin. Die Auto-
ren resiimieren, das weiter Studien vonndten sind, um den Stellenwert
des inhalativen Insulins zu bewerten. Das offene Design ist zudem an-
fallig fur Verzerrungen, was u.a. eine Bewertung der Patientenzufrie-
denheit erschwert. Weitere Studien laufen und sollen z.T. noch in 2007
zu ersten Ergebnissen fiihren. Unter dem Strich liegen die Kosten fir die
Behandlung ca. 5 mal héher als die Kosten fur die Behandlung mit den
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bekannten kurzwirksamen Insulinen, die unter die Haut gespritzt werden
(BMG, 2007c), da nur ein sehr geringer Teil der applizierten Dosis tat-
sachlich resorbiert wird. Ein Nutzen scheint, wenn Gberhaupt, nur fir
eine kleine Patientengruppe zu bestehen, bei der aufgrund einer ,Sprit-
zenphobie® ein Wechsel auf ein Insulin bisher nicht oder nur sehr schwer
méglich war und hier auch nur fiir eine Ubergangszeit. Und: ,gepiekst*
werden muss dennoch, namlich 4 bis 5 mal taglich, oft auch haufiger, in
die Fingerkuppen, um einen Tropfen Blut fur die notwendige Blutzucker-
bestimmung entnehmen zu konnen. Dagegen ist, wie viele Diabetikerin-
nen und Diabetiker sagen, die Injektion von Insulinen in eine Bauchfalte,
mit Hilfe der modernen Pens fast schmerzlos (a-t, 3/01; IQWiG, 2006 d)
und auf Dauer das ,geringere Ubel“. In der Folge des Rapid-Reports des
IQWIG hat sich auch der G-BA mit dem inhalierbaren Insulin auseinan-
dergesetzt und einen Therapiehinweis verabschiedet, worin es heil’t, dass
eine Empfehlung zur Verordnung nicht gegeben werden kann. Exubera®
gilt als Unwirtschaftlich (BMG, 2007c). Eine wirkliche Innovation wére
daher eher die schon mdgliche blutfreie Blutzuckermessung ohne das
~LAnpieksen“ der Fingerkuppen.

In den Verordnungsdaten des Jahres 2006 konnten bei der GEK insge-
samt 8 Versicherte mit Verordnungen Uber Exubera® identifiziert werden.
Auf diese 8 Versicherten entfielen 59 Packungen mit 876,75 DDD fir
einen Preis von knapp 5.500 Euro. Dies entspricht einem Preis pro DDD
von 6,24 Euro was in etwa 5 mal so teuer ist, wie die Verordnung von
kurzwirksamen Humaninsulin. 50% der Versicherten erhielten die Ver-
ordnungen durch einen Hausarzt. Bei 3 Versicherten erfolgte die Ver-
ordnung durch einen Internisten und bei einer Versicherten durch einen
Frauenarzt. Das durchschnittliche Alter der Versicherten mit Exubera®-
Verordnung betrug 59 + 9,4 Jahre und lag damit unter dem mittleren Wert
aller sicher zu klassifizierenden Typ-2-Diabetiker im Jahr 2006 von 63,5 +
11,9 Jahren. 5 Versicherte waren mannlich, 3 weiblich. Betrachtet man die
therapeutischen Interventionen der 8 Versicherten im Jahr 2005, findet
sich folgende Verteilung:
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Tabelle 3.19 Versicherte mit Exubera®Verordnung

Intervention zusatzlich zu Exubera®-Verordnung Versicherte
Insulin + orale Antidiabetika 3
nur Insulin

nur orale Antidiabetika

- W =

keine Medikation

Vor allem die ersten beiden Interventionen sind als unwirtschaftlich und
nicht indiziert zu bezeichnen, da in allen vier Fallen zusatzlich zum inha-
lierbaren Insulin ein subkutanes Insulin zur Anwendung kam. Zusam-
menfassend kann man festhalten, dass Exubera® im Jahr 2006 keine
Marktbedeutung erlangen konnte. Nach verordneten Tagesdosen er-
reichte es am Markt der kurzwirksamen Insuline lediglich einen Anteil von
0,03 %.

3.4.5 Orale Antidiabetika

Wie bereits in der Einleitung erwahnt, ist vor allem die drastische Veran-
derung unseres Lebensstils in den letzten Jahren und Jahrzehnten dafiir
verantwortlich, dass sich die Energiebilanz negativ entwickelt, was wie-
derum als entscheidender Faktor fiir die Entstehung eines Diabetes
mellitus gilt (Rana et al., 2007). Insbesondere die Risikofaktoren Blut-
hochdruck, Hypercholesterinamie, Ubergewicht/Adipositas, Rauchen,
ungesunde Ernahrung und Bewegungsarmut flihren letztendlich zu einer
erhohten Morbiditdt und Mortalitdt. Die meisten dieser Risikofaktoren
sind eng verbunden mit individuellen Erndhrungsgewohnheiten und der
Einstellung zu korperlicher Aktivitat (WHA, 2004). Vor dem Hintergrund
der weltweit steigenden Pravalenz und der fehlenden Moglichkeit Dia-
betes zu heilen, verbleibt als Public Health Intervention nur die Verhin-
derung der Entstehung eines Diabetes (Primarpravention) sowie eine
adaquate Therapie (Sekundarpravention), um die Folgekomplikationen
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der Erkrankung zu vermeiden. Mehrere Interventionsstudien konnten
eindrucksvoll zeigen, dass durch eine Veranderung des Lebensstils
(v.a. durch eine Reduzierung des Ubergewichts und eine Steigerung
der korperlichen Bewegung) die Entstehung eines Diabetes verhindert
oder zumindest hinausgezogert werden konnte (Tuomilehto et al., 2001;
Knowler et al., 2002). In den Studien zeigte sich zudem, dass die Diabe-
tesentwicklung umso geringer war, je erfolgreicher die Lebensstil-Ande-
rung umgesetzt wurde. Als Lebensstil-Modifikation schlagt die Deutsche
Diabetes Union (DDU) folgende Zielvorgaben vor (DDU, 2006):

e Gewichtsreduktion um 5% bis 7%

e 30 Minuten korperliche Aktivitat an 5 Tagen pro Woche

e 15 g faserhaltige Ballaststoffe pro 1.000 kcal Nahrungsaufnahme
e hochstens 30 % Fettanteil in der taglichen Nahrung

e hochstens 10% gesattigte Fettsduren in der taglichen Nahrung.

In Deutschland hat die Arbeitsgemeinschaft ,Pravention des Typ-2-Dia-
betes“ der Deutschen Diabetes Gesellschaft (DDG) und die Projekt-
gruppe ,Pravention“ des Nationalen Aktionsforums Diabetes mellitus
(NAFDM) gemeinsam mit der Deutschen Diabetes Stiftung (DDS) ein
Konzept fir ein nationales Aktionsprogramm erarbeitet (NAFDM, 2006),
welches von der Bundesregierung als Vorlage fir ein nationales Pro-
gramm zur Pravention des Typ-2-Diabetes ausgewahlt wurde. Ziel ist
hierbei die friihzeitige Erkennung von Risikopersonen sowie die Imple-
mentierung von nachhaltigen Interventionen. In Zusammenarbeit mit
der finnischen Arbeitsgruppe, die im Anschluss an die finnische Praventi-
onsstudie ein nationales Programm umsetzte, wurde aus diesem
Grund der Risikofragebogen FINDRISK (finnish diabetes risk score) fir
Deutschland adaptiert. Es handelt sich um ein einfaches und kosten-
glinstiges Instrument welches flachendeckend (beispielsweise Uber
Krankenkassen) verteilt werden kann. Er wird bereits in Modellprojekten
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eingesetzt (Thiele, 2007) und uber Massenmedien in der Bevdlkerung
verteilt (Apotheken-Umschau, 2007). Im Moment werden in Deutschland
verschiedene Interventionsprogramme evaluiert und entsprechende
Pilotprojekte etabliert. Auch die Européische Union hat die Brisanz, die
sich aus einer ungesunden Ernahrung und fehlender korperlicher Akti-
vitat ergeben, erkannt, und eine Plattform mit dem Namen ,Diet, Physi-
cal Activity and Health — A European Plattform for Action” ins Leben
gerufen (Presseportal, 2005). Die Osterreichische Ratsprasidentschaft
hat Anfang 2006 zudem das Thema ,Pravention des Diabetes mellitus
Typ-2“ in den Mittelpunkt der gesundheitspolitischen Diskussion gestellt.
Der Europaische Rat hat infolge dessen die Mitgliedsstaaten auf seiner
Tagung am 1./2. Juni 2006 aufgerufen, nachhaltige Praventionsangebote
zu entwickeln und umzusetzen (Europaische Kommission, 2006).

Da bei 25% der neu diagnostizierten Typ-2-Diabetiker bereits mit einer
Umstellung in der Erndhrung, mehr Bewegung und Selbstkontrolle in
den ersten 3 Jahren ein HbA, .-Wert von unter 7 % erreicht werden kann,
sollte eine Therapie i.d.R. mit Anderungen der privaten Lebensfiihrung,
Selbstkontrolle und Schulungen beginnen. Erst wenn nach 4 bis 6 Wochen
keine Tendenz zu einer Besserung in Sicht ist bzw. nach 3 bis 4 Monaten
die Therapieziele nicht erreicht werden konnten, ist der Einsatz von oralen
Antidiabetika (OAD) und/oder Insulinen gerechtfertigt (AkdA, 2002a). Bei
der Wirkstoffauswahl sind neben der Beachtung der Kontraindikationen
folgende Kriterien zu bertcksichtigen (NVL, 2002):

o Beleg der Wirksamkeit unter Beachtung der Evidence based Medi-
cine (EbM),

e Eignung von Wirkmechanismus bzw. Wirkprofil fir die individuelle
Indikationsstellung,

e individuelle Situation, Wirkung und Vertraglichkeit der oralen Antidia-
betika,
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e bei adipdsen Diabetikern ist, soweit keine Gegenanzeigen vorliegen,
derzeit Metformin die Pharmakotherapie der ersten Wahl (gilt nur bei
nicht dekompensierten Diabetikern: BZ < 300 mg/dl; Ketonurie ne-
gativ),

e bei Dekompensation ist initial eine Insulintherapie notwendig,

e bei dlteren Diabetikern sollte die Therapie stufenweise bis zum Errei-
chen des individuellen Therapieziels gesteigert werden,

e die Veranderung des Lebensstils (Gewichtsreduktion, gesunde Ernah-
rung, Aufgabe des Rauchens) sowie eine Erhéhung der korperlichen
Aktivitat bilden die Grundlage aller Therapiebemiihungen.

Die Chronizitat und Progression des Diabetes mellitus legen ein an die
Krankheitsstadien adaptiertes, stufenweise sich steigerndes Therapie-
konzept nahe. Auf eine orale Monotherapie v.a. mit Metformin oder Gli-
benclamid, folgt bei Nichterreichen der individuellen Zielwerte, die in
Abhangigkeit von Komorbiditat, Lebenserwartung und Lebensalter an-
gepasst werden, die Gabe eines zweiten oralen Antidiabetikums oder
die zusatzliche Gabe eines Insulins. Die Insulintherapie kann, wenn es
indiziert ist und vom Patienten gewunscht wird, auch bereits als initiale
Monotherapie erfolgen. Wird auch mit dem zweiten OAD keine ausrei-
chende Stoffwechseleinstellung erreicht, wird die zusatzliche Gabe
eines Insulins empfohlen (Héaring, 2003; AkdA, 2002a). Eine orale
Dreifachtherapie sollte nach der Leitlinie der DDG nur in besonderen
Situationen angewendet werden, da im Vergleich zu einer Kombinati-
onstherapie mit Insulin vermehrt mit Nebenwirkungen zu rechnen ist
(Rosenstock, 2006). Um festzustellen, welche Therapieschemata von Typ-
2-Diabetikern verwendet werden, wurden Versicherte, die als sichere
Typ-2-Diabetiker klassifiziert werden konnten und die sowohl in 2005
als auch in 2006 in der GEK versichert waren, selektiert. Als Kom-
binationstherapie wurde definiert, wenn ein Versicherter in einem Quartal
mehr als einen Arzneistoff erhielt. Diese Einteilung ist, genau wie andere
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Konventionen wie z.B. eine 30 Tage-Regelung, mit einigen Limitationen
verbunden. Findet beispielsweise eine Therapieumstellung von einer
auf eine andere Monotherapie im Laufe eines Quartals statt, wird dies
nicht jeweils als einzelne Monotherapie klassifiziert, sondern in dem
entsprechenden Quartal als Zweifachtherapie. Durch die Angabe der
mittleren Quartalswerte soll diesem Fakt anndhernd Rechnung getragen
werden. Im Vergleich der beiden Jahre 2005 und 2006 (s. Abbildung 3.24)
kann man in der GEK feststellen, dass es, wie es bei einer progredien-
ten Erkrankung zu erwarten war, zu einer Therapieintensivierung kam.
Bekamen im Jahr 2005 knapp 57.000 Versicherte eine Monotherapie mit
einem OAD, erhohte sich diese Zahl im Jahr 2006 auf knapp 59.000.
Eine Therapie mit 2 oralen Antidiabetika erhielten im Jahr 2006 435
Diabetiker mehr als im Vorjahr. Die orale Tripeltherapie ist im Vergleich
der beiden Jahre annahernd konstant geblieben, wohingegen die beiden
Behandlungsregime OAD in Kombination mit einem Insulin und die Insu-
linmonotherapie sowohl relativ als auch absolut zurtckgingen. Dies ist

Abbildung 3.24 Medikamentdse Therapie des Diabetes mellitus Typ-2
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Abbildung 3.25a Verschiedene Therapiesc
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Abbildung 3.25b Verschiedene Therapieschemata bei Typ-2-Diabetikern mit oraler

Tripeltherapie (C) und mit einer Kombination aus oralen Antidia-
betika und Insulin (D)
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an sich verwunderlich, da bei einer chronischen Erkrankung wie beim
Diabetes mellitus eine kontinuierliche Therapie vonnéten ist. Eine Erkla-
rung hierfiir ist moglicherweise in der Entscheidung des G-BA und in der
Folge der GEK hinsichtlich der Insulinanaloga zu finden. Knapp 60 % der
in 2006 aus dieser Gruppe und der GEK ausgeschiedenen Typ-2-Dia-
betiker entfielen auf Versicherte mit Insulinanaloga-Therapie. Betrachtet
man die verschiedenen Arzneistoffkombinationen in den einzelnen The-
rapieschemata (s. Abbildung 3.25) sieht man eine breite Anwendung von
Metformin und Sulfonylharnstoffen sowohl in der Monotherapie (ca. 88 %)
als auch in den einzelnen Kombinationsregimen.

Im Vergleich der beiden Jahre 2005 und 2006 (s. Tabelle 3.20 und 3.21)
sind bei der GEK im Bereich der oralen Antidiabetika, wie auch in den
letzten Jahren bereits gesehen, Steigerungen sowohl in den verordneten
Tagesdosen (+10,05%) als auch bei den Ausgaben (+2,36 %) festzu-
stellen. Die groften Veranderungen sind bei Metformin (DDD: +16,69 %),
Metformin in Kombination mit Rosiglitazon (DDD: +54,86 %) sowie Pi-
oglitazon (DDD: +22,09%) festzustellen. Metformin bewegt sich hierbei
in einem Rahmen der auch im letzten Jahr bereits sichtbar war (DDD:
+19,70 %) und durch seinen Stellenwert als erste Wahl bei Gbergewichti-
gen Diabetikern begriindet ist. Es gilt unter Beachtung der Kontraindika-
tionen als Mittel der Wahl fir die Behandlung Ubergewichtiger Typ-2-
Diabetiker (AkdA, 2002; Turner et al., 1998 b), da es aufgrund seines
Wirkmechanismus keine Hypoglykamien und keine Gewichtszunahme
auslost und zudem das Risiko fir mikro- und makrovaskulare Risiken
senken konnte (Turner et al., 1998 b). In der ATC-Gruppe der Sulfonyl-
harnstoffe spielen praktisch nur die beiden Substanzen Glibenclamid und
Glimepirid eine Rolle. Analog dem Vergleich der beiden Jahre 2004 und
2005 (Pfannkuche et al., 2006) stellt man einen weiteren Riickgang in den
DDD-Mengen des bewahrten Glibenclamid fest (-6,48 %) wohingegen die
Verordnungsmengen Glimepirid-haltiger Arzneimittel weiter ansteigen
(+ 7,61%). Glibenclamid wird in Leitlinien (AkdA, 2002a; Héaring, 2003)
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Tabelle 3.20 Verordnungen von oralen Antidiabetika im Jahr 2005

Wirkstoff [ATC-Code] Verordnungsmenge Ausgaben  Kosten pro
in DDD in€ DDD
Biguanid:
Metformin [A10BA02] 4.914.339,00  1.846.324,68 0,38
Sulfonylharnstoff-Derivate:
Glibenclamid [A10BB01] 1.672.910,00 391.087,05 0,23
Tolbutamid [A10BB03] 2.240,00 958,16 0,43
Glibornurid (A10BB04] 2.960,00 1.043,07 0,35
Gliquidon [A10BB08] 38.670,00 17.666,53 0,46
Gliclazid [A10BB09] 258,75 325,81 1,26
Glimepirid [A10BB12] 2.723.856,63 947.459,56 0,35
Kombinationen mit oralen Antidiabetika:
Metformin und Rosiglitazon [A10BD03] 228.340,00 373.304,36 1,63
Metformin und Pioglitazon [(A10BD05)]* 0 0 0,00
Alpha-Glukosidasehemmer:
Acarbose [A10BF01] 258.993,50 355.218,28 1,37
Miglitol [A10BF02] 29.230,00 45.240,83 1,55
Thiazolidindione:
Rosiglitazon [A10BG02] 212.818,89 356.840,03 1,68
Pioglitazon [A10BG03] 329.153,37 609.137,97 1,85
Glinide:
Repaglinid [A10BX02] 42444375 514.723,03 1,21
Nateglinid [A10BX03] 104.370,00 172.556,86 1,65
Gesamt 10.942.583,89  5.631.886,22 0,51

* Kombination noch nicht vergeben; eigene Einteilung (Competact®)
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Tabelle 3.21 Verordnungen von oralen Antidiabetika im Jahr 2006 gegeniiber

2005

Wirkstoff [ATC-Code] Verordnungs- +/- Ausgaben +/- Kosten

menge in DDD [%] in€ [%]  proDDD
Biguanid:
Metformin [A10BA02] 573442575 +16,69 1.942.31345  +520 0,34
Sulfonylharnstoff-Derivate:
Glibenclamid [A10BB01] 1.564.426,50 -6,48 358.441,46  -835 0,23
Tolbutamid [A10BB03] 920,00 -58,93 393,53 -58,93 0,43
Glibornurid [A10BB04] 80,00 -97,30 26,95 -97,42 0,34
Gliquidon [A10BB08] 4411500 +14,08 29.752,72  +68,41 0,67
Gliclazid [A10BB09] 315,00 +21,74 530,03 +62,68 1,68
Glimepirid [A10BB12] 2.931.231,61 +7,61 721.791,45 -23,82 0,25
Kombinationen mit oralen Antidiabetika:
HeaoTamo A10BD03] 36361200 +54,86 57528146 +54,11 1,63
P(":}fgg"ggslj]ﬂd Fioglitazon 5.047,00 9.737,62 193
Alpha-Glukosidasehemmer:
Acarbose [A10BF01] 235.470,50 -9,08 32246712 9,22 1,37
Miglitol [A10BF02] 23.220,00  -20,56 35.538,54  -21,45 1,53
Thiazolidindione:
Rosiglitazon [A10BG02] 205.874,90 -3,26 346.570,57  -2,88 1,68
Pioglitazon [A10BG03] 401.869,05 +22,09 728.846,70  +19,65 1,81
Glinide:
Repaglinid [A10BX02] 44530125  +4,91 534.00229  +3,75 1,20
Nateglinid [A10BX03] 96.675,00 -7,37 159.331,28  -7,66 1,65
Gesamt: 12.042.583,56  +10,05 5.765.025,17  +2,36 0,48

* Kombination noch nicht vergeben; eigene Einteilung (Competact®
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wie auch in Disease Management Programmen (12.RSA-AndV, 2005)
nach wie vor als Therapie erster Wahl bei ,normalgewichtigen Typ-2-
Diabetikern genannt, da positive Langzeitergebnisse in Bezug auf
mikrovaskulare Folgekomplikationen vorliegen (Turner, 1998 a). Glimepirid
werden dagegen bei gleich stark blutzuckersenkender Wirkung Vorteile
nachgesagt, wie beispielsweise eine geringere Gewichtszunahme und
eine geringere Hypoglykamieneigung (Rosak, 2007). Aufgrund einer
langeren Wirkdauer reicht bei Glimepirid zudem oftmals die einmalige
Gabe aus, was gegenuber Glibenclamid einen Compliance-Vorteil
bedeuten konnte. Inwieweit sich dies auch in der langfristigen positiven
Beeinflussung von Parametern wie Morbiditat und Mortalitat widerspiegelt
bleibt zum jetzigen Zeitpunkt offen. Nachdem Glimepirid Ende 2005 als
Generikum verfligbar geworden ist, ist der Preis pro Tagesdosis drastisch
gesunken. Erlagim Jahr 2006 nur noch 2 Cent Giber dem von Glibenclamid.
Die Verordnungsmengen wie auch die Ausgaben nehmen fir die
umstrittenen Alpha-Glukosidaseinhibitoren (Hoffmann, 2004) auch im
Jahr 2006 weiter ab. Ein Cochrane Review konnte zu dieser Substanz-
klasse aufzeigen, dass sie zwar einen statistisch signifikanten Effekt auf
die Stoffwechselkontrolle hat, dieser aber mit Fortschreiten der Erkrankung
deutlich abnimmt. Limitierend in der Anwendung sind sicherlich die haufig
auftretenden gastrointestinalen Nebenwirkungen (Flatulanz, Meteoris-
mus), die durch eine einschleichende Dosierung zwar reduziert doch nicht
vollstdndig umgangen werden kdnnen. Es bleibt zudem unklar, inwiefern
die Alpha- Glukosidasehemmer einen Einfluss auf Morbiditat und Mortalitat
haben (Van der Laar, 2005). Die Wirkstoffgruppe der Glinide weist im
Vergleich zu den Vorjahren nur noch ein geringes Wachstum nach
verordneten Tagesdosen auf (DDD:+2,5%). Die kurzwirksamen Sul-
fonylharnstoffanaloga weisen im Vergleich zu den Sulfonylharnstoffen
eine kirzere Halbwertszeit auf, was sich u.a. in einem geringeren
Hypoglykamierisiko zeigt. Auswirkungen auf harte klinische Endpunkte
auf der Basis von Langzeituntersuchungen liegen allerdings nicht vor, so
dass der Stellenwert dieser Substanzklasse abschlielend noch nicht
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beurteilt werden kann (AkdA, 2002a). Der Einsatz sollte, wenn (iberhaupt,
nur nach entsprechender Aufklarung der Patienten erfolgen. Weitere
Veranderungen in den Verordnungsdaten sind auch bei den sog.
,Glitazonen® zu finden. Wahrend die Substanz Pioglitazon von 2005 auf
2006 um knapp 22 %, gemessen an den verordneten Tagesdosen, zulegen
konnte, hat die Substanz Rosiglitazon im selben Zeitraum annahernd 3 %
verloren. Diese Veradnderungen sind sicherlich den in letzter Zeit
erschienenen Publikationen wie z.B. zu den Ergebnissen der PROactive-
(Dormandy, 2005), ADOPT- (Kahn, 2006) und DREAM-Studie (Dream
Trial Investigators, 2006) sowie dem direkten Vergleich der beiden
Substanzen hinsichtlich der Effekte auf den Cholesterinstoffwechsel
(Goldberg, 2005) geschuldet. Auf den ersten Blick haben diese Studien
auch recht beeindruckende Ergebnisse erzielt. Beispielsweise konnte
Pioglitazon in der PROactive Studie neben positiven Effekten auf diverse
metabolische Parameter eine Reduktion kardiovaskularer Ereignisse
zeigen. In der DREAM-Studie konnte Rosiglitazon zeigen, dass es Uber
einen Zeitraum von 3 Jahren, das Risiko einer Diabetes-Manifestation um
relative 62 % senkt. In der ADOPT-Studie schnitt Rosiglitazon hinsichtlich
des Therapieversagens der Monotherapie Uber einen Zeitraum von 5
Jahren signifikant besser ab, als die beiden Vergleichssubstanzen
Metformin und Glibenclamid. Wirft man dagegen einen etwas genaueren
Blick auf die Studien stellt sich der Erkenntnisgewinn aus diesen leider
nicht mehr ganz so klar dar. In der PROactive-Studie, die als Ziel hatte, zu
prifen ob Pioglitazon die kardiovaskulare Morbiditat und Mortalitat senkt,
war beispielsweise die Begleittherapie entweder unzureichend (Statine)
oder es fehlten genauere Angaben (Blutdrucksenkung). Im primaren End-
punkt konnte zudem, trotz hoher Ereignisraten, kein signifikanter Unter-
schied gefunden werden (Dormandy, 2005). Als schwerwiegender Man-
gel der Studie gilt zudem, dass der als ,Erfolg“ bezeichnete sekundare
Endpunkt erst nachtraglich definiert wurde (Charbonnel, 2004). Auch
wenn die Autoren versichern, dass dies keinen Einfluss auf die Auswer-
tungen hatte (PROactive Study Executive Comittee and Data and Safety
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Monitoring Comittee, 2006), bleibt eine Rest Skepsis bestehen. Zudem
kann ein sekundarer Endpunkt in aller Regel nicht als beweisend sondern
nur als explorativ gelten. Hinsichtlich der DREAM-Studie kann fest-
gehalten werden, dass diese methodisch hochwertig war, allerdings in
Bezug auf das eigentliche Ziel, die Reduktion kardiovaskularer Kom-
plikationen, kein Unterschied gefunden werden konnte (Dream Trial
Investigators, 2006). Die Studie war bei einer zu kurzen Laufzeit und
durch den Einschluss von Personen mit einem geringem Basisrisiko fir
diesen Endpunkt ,unterpowert®. Ein wichtiger und bisher ungeléster Punkt,
der seit Publikation von ,Diabetespraventionsstudien® immer wieder
thematisiert wird, ist, ob es sich bei der Intervention tatsachlich um
Pravention handelt oder ob eine Therapie nur friiher begonnen und die
Diabetesdiagnose damit verzogert wird (ADA, 2004). Eine ,wirkliche®
Pravention musste die fortschreitende pathologische Entwicklung auf-
halten und Diabetesfolgeschaden verhindern sowie die Sterblichkeit
aufgrund der Stoffwechselerkrankung senken (Buchanan, 2003). Ver-
schwindet der positive Effekt auf den Blutzucker nach der Behandlung,
muss eher von einer Maskierung des zugrunde liegenden Krankheits-
prozesses ausgegangen werden. Die ADOPT-Studie schlieBlich, stellt
eine an sich begriflenswerte Head-to-Head-Studie dar. Anzumerken ist
allerdings, dass es bei dem hier gewahlten Endpunkt ,Therapieversagen®
um ein dichotomisiertes Ereignis eines Surrogatmarkers handelt. Bei
diesem Vorgehen kdnnen bereits geringe Unterschiede eines La-
borparameters (hier der Blutzuckerwerte) zu grof3en relativen Risikore-
duktionen fiihren. Die gewahlte Kontrolltherapie war nicht adaquat, da fir
das insbesondere bei Ubergewichtigen Typ-2-Diabetikern empfohlene
Metformin (max. 2 g/ Tag) nicht die héchste zugelassene und auch in
anderen Studien eingesetzte Tagesdosis von 3 g berlicksichtigt wurde.
Ferner erhielten mehr Patienten unter Rosiglitazon Statine und
Schleifendiuretika. Eine Adjustierung der Ergebnisse auf diese Unter-
schiede, die moglicherweise veranderte Werte bei unerwinschten Er-
eignissen gezeigt hatte, erfolgte jedoch nicht. Unter dem Strich bleibt
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festzuhalten, dass fir Glitazone nach wie vor keine Evidenz existiert, dass
sie klinisch relevante Endpunkte positiv beeinflussen. Sie weisen im
Gegenteil etliche Nachteile auf, wie beispielsweise eine Gewichtszu-
nahme, Bildung von Odemen und Entwicklung einer Herzinsuffizienz
(Dormandy, 2005). Es kann als durchaus widerspriichlich angesehen
werden, Ubergewichtigen Personen einerseits das Abnehmen zu emp-
fehlen, ihnen andererseits aber ein Medikament zu verordnen, was ihr
Korpergewicht erhoht. Durch das Diabetes Prevention Program (DPP)
wurde eindrucksvoll nachgewiesen, dass gerade die Gewichtsreduktion
der entscheidende Faktor zur Stabilisierung der glykamischen Lage bei
Risikopatienten ist (Hamman, 2006). Weitere Untersuchungen sind zu-
dem erforderlich hinsichtlich eines erhdhten Frakturrisikos bei Frauen
welches in der ADOPT-Studie ermittelt werden konnte (GSK, 2007). Ende
Mai 2007 wurde des weiteren eine Metaanalyse publiziert, die ein erhdhtes
kardiovaskulares Risiko unter Rosiglitazon andeutet (Nissen, 2007).
Auch wenn diese Metaanalyse einige Schwachpunkte aufweist (geringe
Studiendauer der zugrunde liegenden Studien, geringe Fallzahlen,
selektives Studienkollektiv, nicht ausreichend genannte Suchstrategie,
kein Vergleich mit Pioglitazon), sollte dem Hinweis adaquat nachgegangen
werden. In jedem Fall sind in diesem Feld weitere Studien vonndten.
Inwieweit eine Anderung der Fachinformation und Packungsbeilage
notwendig ist, kann zur Zeit noch nicht abgeschatzt werden. Die FDA und
die EMEA fiihren hierzu weitere Untersuchungen und Beratungen durch
(FDA, 2007; Arztezeitung, 2007¢). Vor diesem Hintergrund scheinen, die
nach wie vor hohen Verordnungszahlen der beiden Glitazone recht
fragwurdig. Ein zurtickhaltender Einsatz ware bis zur Klarung der noch
offenen Fragen wiinschenswert.
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3.4.6 Weitere Auswertungsergebnisse der GEK

Neben der Auswertung von Verordnungsdaten wurden die Verordnungen
von Antidiabetika auch personenbezogen analysiert.

Die nachfolgenden Auswertungen greifen auf einen Versichertenstamm
der durchgangig Versicherten zurtick — also auf Personen, die im be-
trachteten Jahr ohne Unterbrechung bei der Gminder ErsatzKasse ver-
sichert waren. Da auch nach dem Austritt aus einer gesetzlichen Kran-
kenversicherung dem Versicherten eine Karenz von 30 Tagen gewahrt
wird, in der er weiter Leistungen in Anspruch nehmen kann (§ 19 Abs. 2
SGB V), flhrten Fehlzeiten bis zu 30 Tagen nicht zum Ausschluss aus der
ganzjahrigen Versichertengruppe.

Von diesen jeweils rund 1,4 Millionen ganzjahrig Versicherten in den
Jahren 2005 und 2006 wurden anhand der Arzneimittelverordnungen
(mindestens eine Verordnung eines Medikamentes aus der ATC-Stoff-
gruppe A10) die Diabetiker identifiziert. Fur das Jahr 2005 mit 1.386.302
Versicherten ergab sich eine ,rohe“ Verordnungspravalenz von 3,20 %,
im Jahr 2006 mit 1.450.981 Versicherten stieg diese Pravalenz leicht auf
3,22% (s. Tab. 22 im Anhang der Internet-Version).

Um eine Verzerrung der Auswertungen durch die charakteristische Zu-
sammensetzung der GEK-Population auszuschlieffen, wurde eine Al-
tersstandardisierung mit der KM6-Population durchgefiihrt und in einem
zweiten Schritt auch die Geschlechterverteilung standardisiert.

Die GEK-Versicherten sind etwas jlinger als die Gesamtpopulation der
Kassenpatienten und es sind deutlich mehr Manner versichert (Abbildung
A1imAnhang der Internet-Version). Die stetige Zunahme von behandelten
Diabetespatienten, die in der Literatur weltweit beschrieben wird (RKI,
2005) findet sich bei der GEK nur in Andeutungen wieder.
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Identifiziert man die Anzahl der Versicherten mit Insulinverordnungen,
hierin sind enthalten alle Typ-1-Diabetiker und ein Teil der Typ-2-Diabe-
tiker, im Gegensatz zu Versicherten mit Verordnungen oraler Antidiabe-
tika bzw. der Kombination oraler Antidiabetika plus Insulin, die fir Typ-2-
Diabetes charakteristisch sind, so steigt die Anzahl der Insulinpatienten
von knapp 12.000 Patienten im Jahr 2005 auf ca. 12.700 im Jahr 2006
an. Die Zahl der zweiten Gruppe erhoht sich von ca. 33.000 in 2005 auf
gut 35.000 im Jahr 2006 (s. Tab. 23-28 im Anhang der Internet-Version).
In der Abbildung 3.26 erkennt man den Anstieg der Versichertenzahlen
in den Gruppen differenziert nach Geschlecht. Auch dieses Jahr hat sich
die Anzahl der mannlichen Versicherten mit Diabetes mehr erhoht als
die der weiblichen Versicherten. Dies fallt insbesondere in der mit oralen
Antidiabetika behandelten Versichertengruppe auf. Es ware zu erwarten
gewesen, dass aufgrund des hdoheren Zuwachses der GEK an weiblichen
Versicherten auch Frauen den gréfReren Anteil bei der Erhdhung der
Verordnungszahlen hatten. Insbesondere, weil auch nach Thefeld (1999)
die Diabetespravalenz fur Frauen héher lag und zwar bei 5,6% im
Gegensatz zu 4,7 % bei Mannern.

Als weitere Informationsquelle stehen der GEK in diesem Jahr zum
zweiten mal vollstandig die ambulanten Diagnosedaten ihrer Versich-
erten zur Verfligung. Sie ermdglichen neben vielen weiteren Infor-
mationen eine versichertenbezogene Verknipfung von Verordnungs-
daten und Arztdiagnosen. Die Diagnosen sind nach der Internationalen
Klassifikation der Krankheiten ICD 10 verschlusselt. Die ambulanten
Diagnosedaten aus dem Jahr 2006 liegen noch nicht vollstandig vor, so
dass in den nachfolgenden Auswertungen auf die Daten aus dem Jahr
2005 zuruckgegriffen wird. Einschrankend muss erwdhnt werden, dass
nur die ersten 3 Zeichen des Diagnoseschlissels fir die entsprechenden
Analysen verwendet worden sind, da die Qualitat der weiteren Positionen
noch nicht ausreichend geprtift ist (Gerste & Gutschmidt, 2006).
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Abbildung 3.26 Anteil der Versicherten in 2006 nach Geschlecht aufgeteilt in
3 Verordnungsgruppen
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Bisher konnten Versicherte ohne Arzneimitteltherapie, die nur eine dia-
tetische oder keine Behandlung erhielten, nicht als Diabetiker erkannt
werden. Erste Auswertungen der ambulanten Diagnosen hinsichtlich des
Diabetes mellitus stellen nun ein erweitertes Bild der Erkrankung dar.

Tabelle 3.22 zeigt die durchgangig Versicherten im Jahr 2005, differen-
ziert nach Alter und Geschlecht, hinsichtlich des Verordnungsverhaltens
und der ambulanten Diagnosen flr Diabetes. Etwa 3% der Versicherten
bekamen im Jahr 2005 mindestens eine Verordnung mit einem Antidia-
betikum, wahrend eine Diagnose ,Diabetes mellitus® (ICD10= E10-E14)
bei gut 6 % der Versicherten vorlag. Eine alleinige Verordnung von Anti-
diabetika ohne entsprechende Diagnose fand sich nur bei 2.653 Versi-
cherten (ca. 1,9 % der Versicherten).
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Tabelle 3.22

Betrachtung der durchgéngig Versicherten im Jahr 2005 im

Hinblick auf die ambulanten Diagnosen (E10-E14 nach ICD10)
und Verordnungen mit Antidiabetika nach Alter und Geschlecht

Alter in Jahren Anzahl % Anteil % Anteil % Anteil % nur
Versicherte Antidiabetika- Ambulanter ~ Ambulanter Ambulante

Verordnung  Diagnose  Diagnosen Diagnosen

Antidiaberillkjg
Gesamt
0 bis unter 10 131.518 0,10 0,61 0,09 0,52
10 bis unter 20 190.184 0,28 1,00 0,23 0,76
20 bis unter 30 158.621 0,44 1,22 0,31 0,91
30 bis unter 40 224.064 0,80 247 0,73 1,74
40 bis unter 50 290.662 1,76 4,38 1,68 2,70
50 bis unter 60 187.443 5,65 1,11 5,39 5,72
60 bis unter 70 129.560 10,50 18,56 9,68 8,88
70 bis unter 80 56.459 15,76 28,09 15,20 12,89
80 bis unter 90 16.095 17,37 31,76 16,87 14,89
90 und alter 1.696 11,91 28,30 11,44 16,86
Gesamt 1.386.302 3,20 6,44 3,01 3,43
Méanner

0 bis unter 10 67.271 0,10 0,65 0,09 0,55
10 bis unter 20 97.093 0,26 0,91 0,22 0,69
20 bis unter 30 77.833 0,43 1,03 0,35 0,68
30 bis unter 40 123.008 0,93 2,51 0,91 1,61
40 bis unter 50 161.507 2,20 5,04 2,15 2,89
50 bis unter 60 109.716 6,81 12,93 6,60 6,33
60 bis unter 70 78.935 12,05 22,05 11,84 10,22
70 bis unter 80 32.841 16,92 30,35 16,63 13,71
80 bis unter 90 7.583 17,02 31,74 16,62 15,13
90 und alter 501 9,18 26,35 8,98 17,37
Gesamt 756.288 3,86 7,60 3,77 3,83
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Tabelle 3.22 Fortsetzung

Alter in Jahren Anzahl % Anteil % Anteil % Anteil % nur
Versicherte Antidiabetika- Ambulanter ~ Ambulanter ~ Ambulante
Verordnung  Diagnose  Diagnosen  Diagnosen

plus
Antidiabetika
Frauen

0 bis unter 10 64.247 0,09 0,58 0,09 0,49
10 bis unter 20 93.091 0,30 1,08 0,25 0,83
20 bis unter 30 80.788 0,45 1,40 0,27 1,13
30 bis unter 40 101.056 0,64 2,43 0,52 1,91
40 bis unter 50 129.155 1,22 3,55 1,09 2,46
50 bis unter 60 77.727 4,01 8,54 3,68 4,85
60 bis unter 70 50.625 8,08 13,11 6,31 6,80
70 bis unter 80 23.618 14,15 24,96 13,21 11,75
80 bis unter 90 8.512 17,68 31,78 17,11 14,67
90 und alter 1.195 13,05 29,12 12,47 16,65
Gesamt 630.014 2,40 5,04 2,10 2,94

Neben der Erkrankungshaufigkeit kommt es bei Diabetikern zu einer
erhohten Sterblichkeit vor allem an Herz-Kreislauferkrankungen sowie
an diabetesbedingten Folgeerkrankungen (Erblindung, Dialysepflicht,
Amputation von GliedmaRen). Es ist davon auszugehen, dass schwere
Verlaufe des Diabetes zu einem grofRen Teil vermeidbar sind. Pravention
und Behandlung erfordern einen umfassenden interdisziplinaren Ansatz
und die aktive Einbindung des Patienten.
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3.4.7 Ausblick

Seit April 2007 stehen mit dem Inkretin-Mimetikum Byetta® (Exenatid)
und dem Dipeptidyl-Peptidase-4-Inhibitor (DPP-4-Inhibitor) Januvia®
(Sitagliptin) zwei neuartige Wirkstoffe fur die Therapie des Diabetes
mellitus Typ-2 auf dem deutschen Markt zur Verfigung. Inkretine
sind Darmhormone die zu etwa 50% bis 60% der postprandialen
Insulinsekretion beitragen. Der Inkretineffekt ist bei Typ-2-Diabetikern
eingeschrankt, kann aber durch exogene Zufuhr wieder hergestellt werden
(Gallwitz, 2007). Das humane GLP-1 (Glucagon-like Peptide 1) wird
allerdings sehr schnell durch das kdrpereigene DDP-4 abgebaut, so dass
eine therapeutische Nutzung nicht moglich ist. Exenatid weist gegentber
dem humanen GLP-1 eine leicht veranderte Aminosauresequenz auf,
die die Metabolisierung verlangsamt und eine therapeutische Nutzung
ermoglicht. Exenatid ist in Kombination mit Metformin und/oder Sulfonyl-
harnstoffen zugelassen und wird subkutan in einer festen Dosierung
zweimal pro Tag gespritzt (Fachinformation Byetta, 2006). In klinischen
Studien konnte es eine den oralen Antidiabetika ahnliche blutzuckersen-
kende Wirkung nachweisen, bei einem gleichzeitigen Gewichtsverlust.
Hypoglykémien sind nur in Kombination mit einem Sulfonylharnstoff und
nicht in Kombination mit Metformin aufgetreten. Als haufigste Nebenwir-
kungen wurden dosisabhangige, reversible gastrointestinale Stérungen
registriert (Drucker, 2006). Vorsicht ist geboten, wenn weitere Arzneistoffe
eingenommen werden, deren Wirkung von einer Mindestkonzentration
abhangt (wie beispielsweise Kontrazeptiva oder Antibiotika), da Exenatid
die Magenentleerung verlangsamt (Fachinformation Byetta, 2006). Mit
Liraglutide befindet sich ein weiteres Inkretin-Mimetikum in der klinischen
Prifung.
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Die Effekte der DPP-4-Inhibitoren sind im Grunde die gleichen wie mit
den GLP-1-Analoga, da diese das abbauende Enzym in seiner Wirkung
hemmen und so die Konzentration an GLP-1 erhéhen. Neben dem be-
reits zugelassenen und auf dem Markt verfligbaren Sitagliptin werden
weitere DPP-4-Inhibitoren in nachster Zeit folgen. Im Gegensatz zu
Exenatid konnen die DPP-4-Inhibitoren oral aufgenommen werden. In
klinischen Studien konnte auch bei Sitagliptin eine den anderen oralen
Antidiabetika vergleichbare blutzuckersenkende Wirkung im Vergleich
zu Plazebo nachgewiesen werden. Die Substanz wurde gut vertragen
ohne einen signifikanten Einfluss auf Hypoglykédmien oder das Gewicht
zu haben. Die DPP-4 ist allerdings ein ubiquitar vorkommendes Enzym,
das im Endothel verschiedener Organe und an aktivierten T-Lymphozyten
vorkommt. Es bindet viele Peptide, hat aber die hochste Affinitat zu GLP-
1. Ob bei langfristiger Anwendung neue unerwinschte Wirkungen, zum
Beispiel auf das Immunsystem, auftreten ist offen (Drucker, 2006).

Die beiden neuen Substanzklassen stellen einen interessanten Ansatz
zur Therapie des Diabetes mellitus Typ-2 dar. Da Langzeituntersuchun-
gen (auch im Vergleich mit bereits zugelassenen Substanzen und im
Hinblick auf Sicherheitsaspekte) fehlen, sollte ein Einsatz dieser Sub-
stanzen allerdings noch sehr zurlickhaltend erfolgen.

225



3.5 Pillen fiir den Zappelphilipp
Katrin Janhsen

LPillen fur den Zappelphilipp® titelte die Frankfurter Rundschau und wies
in ihrer Ausgabe vom 31. Mai 2007 auf den erneut stark angestiegenen
Verbrauch von Methylphenidat in Deutschland hin. ,Erwarben die Apo-
theker 1993 rund 34 Kilogramm Methylphenidat, waren es im vergan-
genen Jahr mehr als 1.200 Kilogramm®*,

Methylphenidat ist eine stark wirksame Substanz, unterliegt der Betau-
bungsmittel-Verschreibungsverordnung (BtMVV) und ist nach wie vor
der wichtigste Arzneistoff zur medikamentdsen Behandlung des Auf-
merksamkeitsdefizit-(Hyperaktivitdt-)Syndroms ~ (ADS/ADHS).  ADS/
ADHS ist die haufigste psychiatrische Erkrankung im Kindesalter und wird
umgangssprachlich nach der Kindergeschichte des Arztes Dr. Heinrich
Hoffmann auch als ,,Zappelphilipp-Syndrom® bezeichnet.

Angesichts der Entwicklungen der vergangenen Jahrzehnte Uberrascht
die aktuelle Meldung der Frankfurter Rundschau Uber den erneuten
starken Anstieg nicht. Im Jahr 1990 stellten Arzte Rezepte iber rund
0,3 Mio. Tagesdosen (DDD, Defined Daily Dose nach WHO) Methylphenidat
aus; 15 Jahre spater wurde bereits tGber 100mal so viel verordnet: 33
Mio. Tagesdosen im Jahr 2005 (s. Abbildung 3.27). Diese Menge hatte
rechnerisch schon ausgereicht um 164.179 Kinder und Jugendliche
ganzjahrig mit dem Wirkstoff zu versorgen. Fur die ganzjahrige Versor-
gung werden, wegen der Medikationspausen in den Ferien oder am
Wochenende, mehr als 200 Tagesdosen von 30 mg festgelegt. Die fur
2006 genannten 1.200 kg wurden nach dieser Berechnungsmethode
sogar einer ganzjahrigen Versorgung von rund 200.000 Kindern und
Jugendlichen entsprechen. Bei rund 10,4 Millionen Einwohnern im Alter
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zwischen 6 und 18 Jahren entsprache das bereits einem medikamentds
behandelten Anteil von 1,9%. Demgegenuber steht eine Erkrankungs-
pravalenz von ca. 3 bis 6% in dieser Altersgruppe. Hochgerechnet wird
also mindestens jedes dritte erkrankte Kind mit ADHS-Medikamenten
dauerhaft behandelt. Offensichtlich setzt sich also der Trend ungebrochen
fort, der seit Jahren zu lebhafter und kontroverser Diskussion in der Offent-
lichkeit und in der Fachoéffentlichkeit gefiihrt hat.

Abbildung 3.27 Anstieg der verordneten Methylphenidatmengen seit 1990
(nach Arzneiverordnungs-Report, Schwabe/Paffrath)
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Es kann also keine Entwarnung gegeben werden — ganz im Gegenteil:
auch wenn die neuen Zahlen nicht Uberraschen, sind sie sehr wohl wei-
terhin kritisch zu beleuchten und zu hinterfragen, um wichtige Hinweise
auf Uber-, Unter- und Fehlversorgung sichtbar zu machen, diesen Hin-
weisen konsequent nachzugehen und die damit verbundenen Potenziale
zur Optimierung der Therapiequalitat nutzen zu kénnen.
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3.5.1  Theorie und Praxis der Diagnostik und Therapie des
Aufmerksamkeitsdefizit-Hyperaktivitats-Syndroms

,Der Zappelphilipp“, eine der Kindergeschichten, die der Arzt Heinrich
Hoffmann Mitte des 19. Jahrhunderts fir seinen eigenen Sohn schrieb
und spater als Buch unter dem Titel ,Der Struwwelpeter® veroffentlichte,
symbolisiert auf sehr anschauliche Weise den hyperaktiven Typus
des ADS/ADHS. Er wurde zum Namensgeber fir das ,Zappelphilipp-
Syndrom*® als umgangssprachliches Synonym fir diese Erkrankung. Bei
Hoffmann gibt es aul’erdem noch den ,Hans Guck-in-die-Luft”, der den
unaufmerksamen Typus, das ,Traumerle” darstellt und die Geschichte
vom Paulinchen, die ein Feuerzeug entdeckt und Feuer legt, der impulsive
Typus betrachtet werden kann. Diese drei Geschichten stehen symbolisch
fur die drei Kernsymptome des ADS/ADHS

e Verminderte Aufmerksamkeit, Mangel an Ausdauer

e Hyperaktivitat, unruhiges Verhalten, nicht still sitzen kénnen

e Impulsivitat, abrupte Bewegungen und AuRerungen,

die jeweils unter Berlcksichtigung des Alters und des Entwicklungs-

standes des Kindes bewertet werden.

Die Erkrankung kann die Betroffenen in ihrer Entwicklung und Leis-
tungsfahigkeit erheblich einschranken. Gleichzeitig wird haufig das so-
ziale Umfeld, insbesondere die Bereiche Kindergarten/Schule und Fami-
lie, besonders stark mitbelastet. Spaterscheinungen und Folgen sind u.a.
Schulleistungsprobleme, Probleme des Sozialverhaltens, erhohte Sucht-
und Unfallgefédhrdung. (MDK Hessen, 2004)

Zahlreiche nationale und internationale Fachgesellschaften, Organisa-
tionen und Arbeitsgruppen von Fachleuten haben in Form von Leitlinien
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oder Stellungnahmen Algorithmen fir die Diagnostik und Therapie des
ADS/ADHS erarbeitet und veréffentlicht. Diese Algorithmen basieren auf
den drei genannten Kernsymptomen und stimmen — bis auf geringfligige,
moglicherweise auch berufspolitisch beeinflusste Unterschiede — im
Wesentlichen Uberein.

Im Mittelpunkt der Diagnostik stehen zunachst die sorgfaltige und
umfassende Anamnese in Gesprachen mit Eltern, Betroffenen und
Lehrern/Erziehern sowie die Verhaltensbeobachtung durch den Unter-
sucher. Eine kdrperliche Untersuchung, erganzt durch apparative und
testpsychologische Diagnostik schliet sich an. Dabei sollen andere
oder begleitende mogliche Ursachen der Stérung z.B. Arzneimittel,
Schilddrisenuberfunktion, Autismus, Intelligenzminderung, Psychosen
und Angststérungen identifiziert bzw. ausgeschlossen werden
(Deutsche Gesellschaft fir Kinder- und Jugendpsychiatrie und
-psychotherapie, 2003).

Die Skizzierung des leitliniengerechten diagnostischen Algorithmus macht
schon deutlich, dass Sorgfalt und Erfahrung erforderlich sind und dass es
sich keinesfalls um eine ,auf den ersten Blick* erfassbare oder gar per
telefonischer Beratung zu stellende Diagnose handeln kann.

Die meisten Verordnungen — rund 44 % der verordneten Packungen -
wurden im Jahr 2002 von Kinderarzten ausgestellt, gefolgt von Kinder- und
Jugendpsychiatern (19 %) und Allgemeinarzten (17 %). Die ubrigen 20 %
der Verordnungen verteilen sich Uber ein weites Spektrum von Facharzten
(Glaeske et al., 2005). Allein die sehr unterschiedlichen Fachausbildungen
der behandelnden Arzte lassen starke Zweifel aufkommen, ob stets eine
adaquate Diagnosestellung und Therapiebegleitung gewahrleistet ist (s.
hierzu auch die GEK-Arzneimittel-Reporte der Jahre 2001-2005).
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Eine sorgfaltige und korrekte Diagnosestellung ist aber die erste Vor-
aussetzung fir eine angemessene Therapie und den Therapieerfolg. Das
bedeutet in diesem Fall aber auch, dass eine Fehldiagnose erhebliche
nachteilige Konsequenzen fiir den Patienten hat:

Die auf die (hoffentlich) korrekte Diagnosestellung folgende Therapie
ist in der Regel ambulant und multimodal durchzufiihren. Sie beginnt
mit der Aufklarung und Beratung der Patienten, der Eltern und ggf. der
Lehrer/Erzieher und umfasst psychotherapeutische Interventionen, die
bei Bedarf die Personen des Umfeldes mit einbeziehen. Eine initiale
Pharmakotherapie ist nur in Phasen mit stark ausgepragter, krisenhaft
zugespitzter hyperkinetischer Symptomatik in verschiedenen Situationen
indiziert. Ferner ist eine Pharmakotherapie dann indiziert, wenn in Schule
oder Familie trotz Aufklarung und Beratung und Intervention ausgepragte
hyperkinetische Symptome anhalten.

Nach korrekter Diagnose muss also noch die zweite Hurde zum Erfolg,
die Auswahl der richtigen Therapie, Uberwunden werden. Eine aus-
schlieBlich medikamentdse Behandlung misste den Leitlinien zu Folge
aulerordentlich selten sein.

An diesen beiden Stellen — Diagnose und Auswahl der Therapie — tren-
nen sich also die Wege zu effektiver und effizienter Therapie, zu Uber-
versorgung, Unterversorgung und Fehlversorgung.

Bei einer falsch-negativen Diagnose oder bei einer nicht erkannten The-
rapieindikation werden Erkrankte die notwendige und Erfolg versprechende
Therapie im Sinne einer Unterversorgung nicht erhalten. Allerdings ist
davon auszugehen, dass Unterversorgung hier eher dadurch zustande
kommt, dass Betroffene sich gar nicht an einen Arzt wenden.
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Bei einer vorschnell angesetzten Arzneitherapie nach korrekter Diag-
nose werden erkrankte Kinder moglicherweise unndtig und Uber zu lange
Zeitraume mit stark wirksamen Arzneimitteln behandelt.

Bei einer falsch-positiven Diagnose hingegen werden sogar nicht-
erkrankte Kinder moglicherweise Uber lange Zeitraume mit stark wirk-
samen Arzneimitteln behandelt. Sie erleiden dadurch ohne irgendeinen
therapeutischen Nutzen ein erhohtes Risiko fiir die unerwlnschten
Wirkungen von Methylphenidat (z.B. Appetithemmung und dadurch
Wachstumsverzdgerung, moglicherweise auch Arzneimittelabhangigkeit).
Nurfirdierichtig diagnostizierten Falle und bei korrekter Indikationsstellung
ist das Nutzen-Risiko-Verhaltnis bei der Arzneimitteltherapie flr den
Patienten glnstig.

In Anbetracht dieser potenziellen Fehlerquellen in der Diagnostik und
Therapie und der dringenden Notwendigkeit, die damit verbundenen
Risiken fur die Gesundheit und Entwicklung der betroffenen Kinder und
Jugendlichen zu vermeiden, sind grundsatzlich folgende Fragen zu
stellen:

e Wie hochist der Anteil falsch-positiver Diagnosen und wie viele Kinder
und Jugendliche erhalten in Folge einer falsch-positiven Diagnose eine
unnétige, risikoreiche medikamentdse Therapie? (Uberversorgung)

e Wie viele nicht-indizierte medikamentése Behandlungen nach kor-
rekter Diagnose und psychotherapeutischer Intervention gibt es?
(Uberversorgung)

e Wie viele nicht-diagnostizierte oder trotz Indikation nicht-therapierte
Kinder gibt es? (Mdgliche Unterversorgung, wobei es nicht aus-
schliellich um eine medikamentdse Therapie geht)
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e Wie viele falsch therapierte Kinder gibt es? Beispielsweise zu hohe
Dosierung, kein multimodales Konzept oder Therapieabbruch.
(Fehlversorgung)

Leider fehlen immer noch geeignete Daten und Studien, um diese Fra-
gen zuverlassig beantworten zu konnen. Hinweise auf Missstande
in allen genannten Punkten gibt es sowohl aus den Berichten prakti-
zierender Therapeuten (z.B. Dorschner et al., 2006; Thieme, 2006; Irle,
2007) als auch aus verschiedenen Studien und Datenauswertungen (z.B.
Angold et al., 2000; Lehmkuhl & Dépfner, 2002; Glaeske & Janhsen,
2003; Schubert et al., 2003). Auf die aktuellen Daten des Kinder- und
Jugendgesundheitssurveys (KiGGS) des Robert-Koch-Institutes (RKI)
wird weiter unten eingegangen.

3.5.2 Auswertungsergebnisse

Die Arzneimitteltherapie spielt bereits im Kindes- und Jugendalter eine
bedeutende Rolle. Jedem GEK-Versicherten im Alter zwischen 0 und
17 Jahren wurden in 2006 durchschnittlich 5 Packungen Arzneimittel
mit insgesamt rund 190 Tagesdosen verordnet. Der Anteil an GEK-Ver-
sicherten mit mindestens einer Arzneimittelverordnung im Kalenderjahr
2006 liegt bei den unter 10-jahrigen bei knapp 90 % — nahezu jedes Kind
bekommt im Laufe eines Jahres also eine Arzneimittelverordnung; ein
vergleichbar hoher Anteil wird erst wieder bei den 60 bis 70-jahrigen GEK-
Versicherten erreicht.

Ergebnisse aus dem Kinder- und Jugendgesundheitssurvey (KiGGS)
des Robert-Koch-Institutes zeigen, dass 50,8 % der Kinder und Jugend-
lichen im Alter von 0 bis 17 Jahren im 7-Tages-Zeitraum mindestens ein
verordnetes Arzneimittel oder ein Arzneimittel im Rahmen der Selbst-
medikation angewendet haben (Knopf, 2007). Rund 30 % der genannten
Arzneimittel wurden seit mindestens einem Monat eingenommen.
Arzneimittel zur Behandlung des Nervensystems, zu denen auch die

232



Arzneimittel zur Behandlung des ADS/ADHS gehdren, rangieren mit 7,2 %
der Arzneimittelnennungen auf Platz vier der Indikationsgruppen (Knopf,
2007).

Im Jahr 2006 waren auf dem deutschen Markt drei Wirkstoffe zur Be-
handlung von ADS/ADHS (Methylphenidat, Atomoxetin und Pemolin) als
Fertigarzneimittel verflgbar.

6.699 GEK-Versicherte (Statusfalle) bekamen im Laufe des Jahres
mindestens einmal einen dieser Wirkstoffe verordnet (s. Tabelle 3.23).
91,2% der mit ADS/ADHS-Wirkstoffen Behandelten war jinger als 18
Jahre (6.107 Statusfalle). Die Verordnung im Erwachsenenalter spielt
also — trotz anhaltender Diskussion um die Fortsetzung der Therapie
im Erwachsenenalter — nach wie vor nur eine vergleichsweise geringe
Rolle.

Tabelle 3.23 Verordnung von Wirkstoffen zur Behandlung des ADS/ADHS im

Jahr 2006

Anzahl Verordnete Anzahl  Ausgabenin€ Kosten in
Statusfalle DDD  Packungen €/DDD

mit ADHS-

Verordnung

(Anteil in der

Altersgruppe)

Alle GEK-

Versaierien 6.699 1.248.874,292 48.542 3.178.958,78 2,92
mannlich 5.342  1.032.385,156 39.707 2.637.462,44 2,94
weiblich 1.357  216.489,136 8.835 541.496,34 2,81
0-17 Jahre 6.107 (1,79%) 1.156.215,073 44 877 2.963.733,54 2,93
mannlich 4.936 (2,82%)  966.316,304 37.153 2.482.954 47 2,95
weiblich 1.171(0,71%)  189.898,769 7.724 480.779,07 2,82
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Tabelle 3.23 Fortsetzung
Anzahl Verordnete Anzahl  Ausgabenin€ Kosten in
Statusfélle DDD  Packungen €/DDD
mit ADHS-
Verordnung
(Anteil in der
Altersgruppe)
0-17 Jahre,
5.765 (1,69%) 1.095.591,811 40.075 2.433.288,77 2,54
Methylphenidat (1,69%) '
mannlich 4.656 (2,66%)  914.296,669 33.090 2.031.296,52 2,55
weiblich 1.109 (0,67%)  181.295,142 6.985 401.992,25 247
0-17 Jahre,
. 666 (0,20%) 60.531,262 4.800 530.407,37 9,69
Atomoxetin
mannlich 561 (0,32%) 51.927,635 4.061 451.620,55 9,63
weiblich 105 (0,06%) 8.603,627 739 78.786,82 10,04
0-17 Jahre,
anre 1(0,00%) 50,000 2 374 075
Pemolin
mannlich 1(0,00%) 50,000 2 374 0,75
weiblich 0(0,00%) 0 0 0 0,00

Die Verordnungspravalenz bei Kindern und Jugendlichen im Alter bis 17
Jahren betragt bei Jungen 2,8 % und bei Madchen 0,7 %. Die ca. viermal
so hohe Verordnung fur Jungen entspricht in etwa auch dem Pravalenz-
verhaltnis der Erkrankung bei Jungen und Madchen: 7,9 % der Jungen und
1,8 % der Madchen im Alter von 3 bis 17 Jahren sind betroffen (Schlack,

2007).

Uber 94% der behandelten Jungen und Madchen wird das Psycho-

stimulans

vom  Amphetamin-Typ

Methylphenidat

verschrieben.

Methylphenidat ist bereits seit 1954 auf dem deutschen Markt verfiigbar.

234



Trotzdem fehlen immer noch Studien lber Langzeiteffekte der Substanz.
Die Substanz ist heute Mittel der Wahl bei der medikamentdsen Therapie
hyperaktiver Kinder ab dem 6. Lebensjahr. Die Zulassung umfasst als
weitere Indikation die Narkolepsie. Diese Erkrankung ist aber sehr selten
und daher mengenmaRig hier zu vernachlassigen.

Da Methylphenidat schnell im Koérper verstoffwechselt wird, muss die
Substanz 2-3 mal taglich eingenommen werden. In vielen Fallen bedeu-
tet dies, dass Kinder ihre Arzneimittel mit in die Schule bringen und dort
einnehmen missen, was durchaus eine Stigmatisierung bedeutet. Seit
Ende 2004 werden auf dem deutschen Arzneimittelmarkt auch Prapa-
rate angeboten, die Methylphenidat in retardierter Form enthalten und
dadurch den Wirkstoff liber einen langeren Zeitraum freisetzen. Bis zu
diesem Zeitpunkt wurden Retardtabletten im Einzelfall aus dem Ausland
importiert. Retardpraparate werden nur 1mal taglich, in der Regel mor-
gens nach dem Frihstick angewendet. Methylphenidat wurde im Jahr
2006 Uberwiegend in solchen retardierten Zubereitungen verordnet: 59 %
der Packungen, 73 % der DDD und 85 % der Ausgaben fiir Methylphenidat
entfielen auf Retardpraparate.

Auf Grund des Missbrauchs- und Abhangigkeitspotenzials unterliegt
Methylphenidat der Betdubungsmittel-Verschreibungsverordnung
(BtmVV) und darf nur in begrenzten, therapiegerechten Mengen auf
einem besonderen Rezept abgegeben werden. Bei korrekter Diagnose-
stellung ist das Risiko einer Abhangigkeit sehr gering. Allerdings gibt es
immer wieder Berichte aus den USA — aber inzwischen auch Hinweise
aus Deutschland, dass mit ,Vitamin R* (das erste Praparat war Ritalin®)
auf Schulhéfen schwunghafter Handel getrieben und die Substanz miss-
brauchlich verwendet wird.
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Abbildung 3.28 Anteil mannlicher Statusfélle mit mindestens einer Methyl-
phenidat-Verordnung in Prozent in den Jahren 2003-2006
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Abbildung 3.29 Anteil weiblicher Statusfalle mit mindestens einer Methyl-
phenidat-Verordnung in Prozent in den Jahren 2003-2006
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Der héchste Anteil an behandelten Kindern findet sich bei beiden Ge-
schlechtern im Alter zwischen 9 und 15 Jahren. Der enorm gestiegene
Verbrauch von Methylphenidat spiegelt sich hier im kontinuierlich stei-
genden Anteil behandelter Versicherter Uber die Jahre wider (s. Abbildung
3.28 und Abbildung 3.29).

Darlber hinaus ist aber auch ein Anstieg der durchschnittlichen verord-
neten Mengen pro behandeltem Versicherten zu verzeichnen: sie betra-
gen in 2006 fur die Altersgruppe der 0 bis unter 18-jahrigen bei 190 DDD
pro Jahr. Die Ublichen Tagesdosen liegen zwischen 5 und 60 mg. Da eine
DDD Methylphenidat 30 mg entspricht, lassen die inzwischen erreichten
durchschnittlichen Pro-Kopf-Verordnungsmengen einen sehr grofen
Anteil durchgangig behandelter oder aber auch Uberdosierung oder gar
eine Weitergabe an Dritte vermuten (s. Abbildung 3.30 und Abbildung
3.31).

Tatsachlich bekommen 665 Kinder und Jugendliche — das entspricht
10,9% (!) der Behandelten - im Jahr 2006 insgesamt mehr als 400
DDD verordnet. Die hochsten verordneten Mengen wurden bei einem
14-jahrigen Jungen mit rund 1.900 DDD gefunden. Das bedeutet, dass
dieses Kind durchgehend —ohne die verbreiteten Ferien- und Wochenend-
pausen - durchschnittlich fiir jeden Tag im Jahr 150 mg Methylphenidat
verordnet bekommen hat. Geht man bei einer ganzjahrigen Versorgung
unter Berlcksichtigung der Medikationspausen von mehr als 200 Tagen
mit Arzneimittel aus, so erhdht sich die durchschnittliche tagliche Dosis
bei diesen Kindern sogar auf tber 285 mg (!) Methylphenidat an Stelle der
Maximaldosierung mit 60 mg.
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Abbildung 3.30 Verordnungsmenge in DDD pro mannlichem Behandelten
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Abbildung 3.31 Verordnungsmenge in DDD pro weiblichem Behandelten
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In der medikamentdsen Behandlung hyperkinetischer Kinder spielte im
Jahr 2006 neben Methylphenidat die Substanz Atomoxetin eine Rolle.

Atomoxetin ist als Strattera® seit Marz 2005 auf dem deutschen Markt
verfligbar. Es gehort zur Gruppe der Selektiven-Noradrenalin-Reuptake-
Inhibitoren (SNRI) und ist strukturell mit dem Antidepressivum Fluoxetin
verwandt. Die Zulassung umfasst die Therapie von hyperaktiven Kindern
ab 6 Jahren im Rahmen eines umfassenden Behandlungsprogramms.
Fir diese Substanz wird das nicht vorhandene Missbrauchs- und Ab-
héngigkeitspotenzial im Vergleich zu Methylphenidat besonders betont.
Atomoxetin unterliegt daher auch nicht der Betaubungsmittel-Verschrei-
bungsverordnung. Von klinischer Bedeutung ist diese Tatsache fiir den
richtig diagnostizierten Patienten allerdings nicht, weil man davon aus-
geht, dass Methylphenidat bei korrekter Diagnose ebenfalls nicht sucht-
erzeugend ist. Eine weitere Eigenschaft des Atomoxetins — die einmal
tagliche Gabe im Vergleich zur 2-3mal taglichen Applikation nicht-retar-
dierter Methylphenidatpraparate — hat sich durch die Verfugbarkeit retar-
dierter Methylphenidatpraparate offensichtlich ebenfalls nicht als deut-
licher Vorteil fir Atomoxetin erwiesen.

Bereits im Dezember 2004 warnte die amerikanische Food and Drug
Administration (FDA) vor schweren Leberschaden durch Atomoxetin (FDA
Talk Paper vom 17.12.2004). Im August 2005 wurde dem Hersteller von
der deutschen Zulassungsbehorde auferlegt, auf das erhohte Risiko von
Suizidalitat und gesteigerter Aggressivitat unter der Therapie hinzuweisen.
Ein Wirksamkeitsvorteil gegentiber Methylphenidat besteht offensichtlich
nicht (KBV, 2005; Arzneimittelkursbuch, 2007/08).

Atomoxetin hat sich — zumindest bis heute — nicht so rasant entwickelt,

wie zunadchst erwartet wurde. Vor dem Hintergrund der zahlreichen,
teilweise schweren Nebenwirkungen, dem hohen Preis und den nicht
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erkennbaren Vorteilen gegenlber Methylphenidat Uberraschen dann
doch die verordneten Mengen: So entfallen im Jahre 2006 5% der ver-
ordneten DDD und 18 % der Ausgaben auf 11% der Patienten im ADS/
ADHS-Segment bei Kindern und Jugendlichen — Anlass genug, auch
diese Verordnungen kritisch zu hinterfragen (s. Abbildung 3.32 und
Abbildung 3.33).

Der dritte Wirkstoff, Pemolin, wurde bereits im Jahr 2005 wegen schwe-
rer Leberschaden in den USA vom Markt genommen. In Deutschland
war er im Jahr 2006 noch verfligbar, wurde allerdings praktisch nicht
mehr verordnet. Seit 1. August 2006 wird das Praparat Tradon® auch in
Deutschland nicht mehr vertrieben.

Die Auswertung der GEK-Daten zur medikamentésen Behandlung
hyperkinetischer Kinder zeigt also auch fir das Jahr 2006 wieder Ver-
anderungen und Steigerungen — es gibt also weiterhin Anlass genug,
Uber eine angemessene Diagnose und Therapie von Kindern mit ADS/
ADHS nachzudenken.

Seit Mitte Mai 2007 liegen nun auch detaillierte Analysen der reprasen-
tativen Daten des Kinder- und Jugendgesundheitssurveys (KiGGS) zur
Pravalenz des ADS/ADHS bei Kindern und Jugendlichen vor. Danach
kommt ADHS bei 7,9 % der 3- bis 17-jahrigen Jungen und bei 1,8 % der 3
bis 17-jahrigen Madchen vor (Schlack, 2007).
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Abbildung 3.32 Anteil ménnlicher Statusfélle mit mindestens einer Atomoxetin-
Verordnung in Prozent in den Jahren 2005 und 2006
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Abbildung 3.33 Anteil weiblicher Statusfalle mit mindestens einer Atomoxetin-
Verordnung in Prozent in den Jahren 2005 und 2006
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Bei einem vergleichbaren Anteil diagnostizierter Kinder und Jugendlicher
in der GEK-Population, wirden in 2006 rund 50 % der 7- bis 13-Jahrigen
Jungen und Uber 60% der 7- bis 10-jahrigen Madchen mit ADS/ADHS
medikamentds behandelt (s. Tabelle 3.24). Dieser aktuelle Anteil erscheint
hoch: ,In besonders schweren Fallen sei neben einer psychologischen
Betreuung Ritalin nétig, raumt er [Anmerkung: der Kinderpsychologe
Wolfgang Bergmann] ein. Aber davon seien lediglich zwei bis drei
Prozent der hyperaktiven Kinder betroffen (Irle, Frankfurter Rundschau
vom 31.5.07). Bei Weitem nicht jedes Kind mit einer ADHS-Diagnose
muss zwangslaufig mit Arzneimitteln behandelt werden. Man darf daher
nicht von vorne herein auf eine Unterversorgung schlieRen, wenn die
diagnostische und die behandelte Pravalenz nicht Gbereinstimmen.

Ahnliche Auswertungen auf der Basis der Versichertenstichprobe der KV
Hessen/AOK Hessen aus dem Jahr 2002 zeigten fur das Jahr 2000 bei
den 7- bis 13-Jahrigen 1,1 % behandelte und 2,6 % diagnostizierte Kinder
und Jugendliche — dies entspricht einem Anteil 42,1 %. (Schubert et al.,
2002)

Die so ermittelten Werte sind nur beschrankt vergleichbar. Dennoch
geben sie Hinweise, dass nicht nur absolut betrachtet mehr Kinder me-
dikamentds therapiert werden, sondern dass auch der Anteil der medi-
kamentds Behandelten unter den Diagnostizierten angestiegen ist.

Die Warnung der Drogenbeauftragten der Bundesregierung, Sabine
Batzing, vor ,zu leichtfertigen Diagnosen® wird von ihr erganzt: ,Ritalin
und vergleichbare Medikamente durfen nur das letzte Mittel der Wahl sein.
Vorher missen alle anderen therapeutischen Mdéglichkeiten ausgeschopft
sein“ (Frankfurter Rundschau vom 31.5.07).
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Tabelle 3.24 ADHS-Prévalenz in Deutschland und Verordnungsprévalenz fiir
Arzneimittel zur ADHS-Therapie in der GEK-Population

Altersgruppe in Jahren ADHS-Pravalenz, GEK-Verordnungs- Verordnungspréavalenz/
KiGGS in % Pravalenz in % ADHS-Pravalenz
Jungen
3-6 Jahre 2,4 0,32 (13,33%)
7-10 Jahre 8,7 4,43 (50,92%)
11-13 Jahre 1,3 5,57 (49,29%)
14-17 Jahre 94 2,84 (30,21%)
Madchen
3-6 Jahre 0,6 0,06 (10,00%)
7-10 Jahre 19 1,29 (67,89%)
11-13 Jahre 3,0 1,34 (44,67%)
14-17 Jahre 18 0,8 (44,44%)

Nicht zuletzt steht dies auch im Einklang mit der Entschliessung des 110.
Deutschen Arztetages zur Kindergesundheit in Deutschland zum Thema
LArzneimittel bei Kindern* (Deutscher Arztetag, 2007):

,Der Deutsche Arztetag mahnt einen sorgféltigen Einsatz
von Arzneimitteln bei Kindern an. Haufige Einnahme von
Arzneimitteln  verringert die natlrliche Distanz  gegenuber
Medikamenten. Dieser Widerwillen schutzt spater vor unkritischer
Einnahme von z.B. in Diskotheken angebotenen Pillen.

Viele Behandlungsanldsse in der Primarversorgung stellen keine
Indikation fiir eine medikamentdse Therapie dar. Die unkritische Ver-
ordnung von Arzneimitteln ist insbesondere in der Therapie von Kin-
dern mit Gefahren verbunden.”

243



Die weiter oben, in Abschnitt 3.5.1 formulierten Fragen zur Uber-, Unter-
und Fehlversorgung von Kindern und Jugendlichen im Zusammenhang
mit ADS/ADHS koénnen bisher nur naherungsweise beantwortet werden.
Moglicherweise bringen weitere Auswertungen des KiGGS neue Er-
kenntnisse — die Frage nach der korrekten Diagnose dirfte aber auch
aus diesem Datenbestand nicht abschliefend beantwortet werden kén-
nen, da die Falldefinition hier nicht auf einer im Survey klinisch gesi-
cherten Diagnose beruht, sondern im Wesentlichen auf einer auRerhalb
des Surveys gestellten Diagnose basiert, die im Rahmen der KiGGS-
Untersuchung nicht systematisch Uberprift wurde (Schlack, 2007). Da-
her sind auch die nun publizierten Daten noch keineswegs ausreichend,
um die Pravalenz von ADS/ADHS fir wichtige Fragen auf eine sichere
Basis zu stellen. Die kontroverse Diskussion Uber die medikamentose
Behandlung von ADHS-Kindern wird daher weitergehen — die anzuneh-
mende Uber-, Unter- und Fehlversorgung von Kindern und Jugendlichen
mit ADS/ADHS vermutlich leider auch.
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3.6 Disease-Management-Programm — Diabetes mellitus Typ-2
Matthias S. Pfannkuche
3.6.1  Einleitung

Disease Management (,Krankheitsmanagement®) ist ein systematischer,
sektoreniibergreifender und populationsbezogener Ansatz zur Férde-
rung einer kontinuierlichen, evidenzbasierten Versorgung von Patienten
mit chronischen Erkrankungen Uber alle Krankheitsstadien hinweg. Der
Prozess schliel3t die kontinuierliche Evaluation medizinischer, 6konomi-
scher und psychosozialer Parameter sowie eine darauf beruhende kon-
tinuierliche Verbesserung des Versorgungsprozesses auf allen Ebenen
ein (Lauterbach, 2001).

Mit der Gesundheitsreform 2000 wurde auf der Basis kritischer Analysen
des deutschen Gesundheitswesens, insbesondere des Gutachtens des
Sachverstandigenrates zur Begutachtung der Entwicklung im Gesund-
heitswesen zur Uber-, Unter- und Fehlversorgung, die gesetzliche
Grundlage fir strukturierte Behandlungsprogramme im Flnften Sozial-
gesetzbuch (§§ 137 ff und g SGB V) gelegt. Die strukturierten Behand-
lungsprogramme sollen die benannten Probleme abbauen und eine
sicherere, transparentere und qualitativ bessere Versorgung gewahr-
leisten, indem v.a. die Information und Beratung der Patienten und deren
aktive Einbindung, die leitliniengestutzte Behandlung und die koordi-
nierte sektoriibergreifende Versorgung optimiert wird (Schaich-Walch,
2003). Als erste Indikationen die sich, aufgrund einer hohen Anzahl an
betroffenen Menschen, der Verfiigbarkeit von evidenzbasierten Leitlinien,
der Mdglichkeit zur qualitativen Verbesserung der sektoriibergreifenden
Versorgung und wegen des hohen finanziellen Aufwands fiir Disease
Management Programme eignen, wurden dem Bundesministerium fir
Gesundheit (BMG) vom Koordinierungsausschuss Diabetes mellitus Typ-
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1 und Typ-2, chronisch obstruktive Atemwegserkrankungen (Asthma und
COPD), Brustkrebs und die koronare Herzkrankheit (KHK) empfohlen.
Seit dem 01.07.2002 sind die rechtlichen Grundlagen daflir geschaffen
worden, dass gesetzliche Krankenversicherungen strukturierte
Behandlungsprogramme anbieten und eingeschriebene Versicherte
entsprechend der Festlegungen der Verordnung des BMG behandelt
werden kénnen (4. RSA-AndV).

Schon wahrend der parlamentarischen Beratungen wurde an der ge-
setzlichen Regelung unterschiedliche Kritik getbt, die sich Gberwiegend
auf die Verknlipfung der Programme mit dem Risikostrukturausgleich
sowie auf den burokratischen Mehraufwand bezog und bis heute nicht
verstummt ist. Neben dieser eher ,organisatorischen® Kritik wurde auch
die medizinische Ausgestaltung kritisch diskutiert, die gesundheitlichen
Effekte z.T. als eher gering eingestuft und die Frage aufgeworfen ob es
durch die Programme zu einem negativen Verhaltnis zwischen Ausga-
ben und Einsparungen kommt (Haussler, 2004 und 2005; Ruter, 2001;
Symkowiak et al., 2003; Raspe et al., 2004). Erste Ergebnisse aus den
Programmen wie z.B. aus den DMP aus dem Bereich der KV Nordrhein
(KVNO 2004, 2005) zeigen jedoch, dass die Teilnehmerzahlen steigen
und es bereits jetzt zu messbaren Qualitatsverbesserungen gekommen
ist. FUr eine kritische Bewertung der Programme ist es allerdings noch
zu frah, da die bisherige Laufzeit zu kurz ist, um langfristige Effekte auf
patientenrelevante Endpunkte auszumachen und bewerten zu kénnen.
Leider sind die gesetzlichen Vorgaben fur eine Evaluation der DMP’s
nicht ausreichend, da der ,Goldstandard®, eine Untersuchung mit Kon-
trollgruppe, in der patientenrelevante Endpunkte untersucht werden, nicht
in den gesetzlichen Rahmenbedingungen vorgesehen ist. Hier besteht
Nachbesserungsbedarf, wenn die Frage, ob DMP zu einer langfristigen
und nachhaltigen Verbesserung der Versorgung flhren, geklart werden
soll.
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3.6.2 DMP Diabetes mellitus Typ-2

Die DMP Diabetes mellitus Typ-2 sind zusammen mit den DMP Brustkrebs
als erste Programme in die Versorgung chronisch Kranker implementiert
worden. Das DMP Diabetes mellitus Typ-2 verfolgt hierbei folgende Ziele
(12. RSA-AndV):

e Vermeidung von Symptomen der Erkrankung einschlieRlich der
Vermeidung neuropathischer Symptome, Vermeidung von Neben-
wirkungen der Therapie sowie schwerer hyperglykdmischer Stoff-
wechselentgleisungen,

e Reduktion des Risikos fir kardiale, zerebrovaskulare und sonstige
makroangiopathische Morbiditat und Mortalitat,

e Vermeidung der mikrovaskularen Folgekomplikationen,
e Vermeidung des diabetischen Fulsyndroms.

Insgesamt dient die Therapie der Erh6hung der Lebenserwartung sowie
der von einem Diabetes mellitus beeintrachtigten Lebensqualitat. Alle
Arzte, die an DMP teilnehmen, haben sich verpflichtet, die in der Risiko-
strukturausgleichsverordnung (RSAV) beschriebenen, medizinischen
Inhalte zu bericksichtigen. Neben der Diagnostik, Basistherapie und
medikamentésen MalRnahmen sind dies Empfehlungen zu Begleit- und
Folgeerkrankungen sowie zur Kooperation der verschiedenen Versor-
gungssektoren. Die medizinischen Versorgungsinhalte sind hierbei we-
der Richt- noch Leitlinien oder eine ,Kochbuchmedizin®. Die teilnehmen-
den Arzte missen ihr Handeln allerdings dokumentieren und bei einem
Abweichen von den Empfehlungen die Griinde fiir dieses Vorgehen
benennen. In der RSAV sind im Bereich der therapeutischen Interventi-
onen u.a. folgende Punkte benannt:
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e Zur Erreichung der Therapieziele sollten zu aller erst nichtmedika-
mentdse MalRnahmen zum Einsatz kommen.

e Als medikamentdse Therapie sollten unter Beachtung der Kontraindi-
kationen und der individuellen Patientenpraferenzen vorrangig
Medikamente zum Einsatz kommen, deren Effektivitat und Sicherheit
im Hinblick auf die Erreichung der Therapieziele anhand von
adaquaten Studien nachgewiesen ist. Es handelt sich in der primaren
Monotherapie um die Wirkstoffe:

e  Glibenclamid,
e  Metformin und
e Human- und Schweineinsuline.

e Da Patienten mit Diabetes unter einem erhéhten Risiko fir makroan-
giopathische Komplikationen stehen, ist der Senkung eines erhéhten
Blutdrucks ein besonderes Augenmerk zu schenken, sowie eine
Therapie mit lipidmodifizierenden Medikamenten zu erwagen. Zur
Sekundarpravention  makroangiopathischer  Folgeerkrankungen
kommt zuséatzlich die Gabe von Thrombozytenaggregationshemmern
in Betracht.

Die Teilnahme von Patienten und Arzten an einem DMP ist grundsétz-
lich freiwillig. Insgesamt zeigen sich relativ hohe Einschreibequoten.
Nach einer Information des Bundesversicherungsamtes (BVA) waren
deutschlandweit zum 01. April 2007 knapp 2,14 Mio. Patienten in
DMP zum Diabetes mellitus Typ-2 eingeschrieben. Dies sind nach
Schatzungen ca. 60% aller Patienten mit bekanntem Typ-2-Diabetes
in Deutschland (Pravalenzschatzung nach Haussler et al., 2006) oder
3% aller GKV-Versicherten zum 01. April 2007 (BMG, 2007d), wobei
z.T. erhebliche regionale Unterschiede bestehen (Nagel et al., 2006).
Eine zeitliche Ubersicht tiber die Anzahl der DMP-Teilnehmer findet
sich in Abbildung 3.34, eine Ubersicht getrennt nach KV-Regionen in
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Tabelle 3.25. Insgesamt haben zum 01. April 2007 Uber 3.300 strukturierte
Behandlungsprogramme zum Diabetes mellitus Typ-2 die Erstzulassung
erhalten, wovon 2.653 nach 3-jahriger Laufzeit auch bereits wieder zu-
gelassen sind. Hinzu kommen weitere Programme bei denen, nach
einem Vorschlag der Arbeitsgemeinschaft Burokratieabbau beim BMG
(AG Birokratieabbau, 2006), gemaR Artikel 38 des GKV-Wettbewerbs-
starkungsgesetzes (GKV-WSG), die Laufzeit auf einen 5 jahrigen Turnus
erhéht worden ist.

Das ,Besser-leben-Programm Diabetes* der GEK hat 2003 beim Bun-
desversicherungsamt die Zulassung erhalten, die Ende 2006 verlangert
worden ist. Ab dem 23.04.2003 konnten Versicherte der GEK mit Dia-
betes mellitus Typ-2 somit eingeschrieben und programmgemaf behan-
delt werden.

Abbildung 3.34  RSA-wirksam eingeschriebene GKV-Versicherte im DMP Diabetes melli-
tus Typ-2 und Anteil an GKV-Gesamt

Diagramm1

2,5 3.5

I Teilnehmer an DMP Diabetes mellitus Typ 2 (in Mio.)
—&—Anteil in % an GKV-Gesamt (gemai KM1) 13

Quelle:  BVA: RSA-wirksam eingeschriebene DMP-Versicherte
BMG: KM1-Statistik: GKV-Versicherte
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Tabelle 3.25 Zugelassene strukturierte Behandlungsprogramme und RSA-wirksam
eingeschriebene GKV-Versicherte im DMP Diabetes mellitus Typ-2

KV-Region zugelassene  DMP-Patienten GKV- DMP in %
Programme Versicherte
Baden-Wiirttemberg 21 202.360 3.414.809 59
Bayern 207 318.247 10.387.207 3,1
Berlin 188 80.663 2.708.766 3,0
Brandenburg 177 109.010 2.267.725 48
Bremen 178 16.094 564.034 29
Hamburg 170 23.810 1.385.130 1,7
Hessen 208 119.884 5.071.881 24
Mecklenburg-Vorpommern 172 66.067 1.533.131 43
Niedersachsen 213 156.620 6.866.749 2,3
Nordrhein 231 237.812 8.023.949 3,0
Rheinland-Pfalz 210 106.597 8.911.132 1,2
Saarland 162 30.584 889.938 34
Sachsen 200 206.995 3.847.658 54
Sachsen-Anhalt 186 122.698 2.257.779 54
Schleswig-Holstein 183 54.863 2.400.261 2,3
Thiringen 199 88.251 2.105.185 42
Westfalen-Lippe 209 199.166 7.377.823 2,7
Deutschland 3.304 2.140.387 70.298.156 3,0

Quelle:  BVA: RSA-wirksam eingeschriebene DMP-Versicherte zum 01.04.2007
BMG: KM6-Statistik: GKV-Versicherte zum 01.07.2006

Erste Evaluationsergebnisse des DMP Diabetes mellitus Typ-2 der GEK,
beispielsweise aus dem Bereich der KV Nordrhein, zeigen, dass es
bereits 2 Jahre nach Start der strukturierten Behandlungsprogramme zu
einer leichten Verbesserung der Versorgung gekommen ist. Bei Patien-

ten, die wahrend der gesamten Programmlaufzeit eingeschrieben wa-
ren, konnte z.B. der Body-Mass-Index (BMI) annahernd stabil gehalten
werden, wohingegen der mittlere HbA,_-Wert leicht gesunken ist.

250



Die Nichtraucherquote konnte bei Programmteilnehmern ebenso wie die
Inanspruchnahme von Schulungsangeboten und augenarztlichen Unter-
suchungen erhoht werden. Insgesamt zeigen sich leider noch relativ
viele fehlende Werte, obwohl in den zugrunde liegenden Vertragen die
Vollstandigkeit der Dokumentation als ein Qualitatskriterium explizit
genannt ist. Mit fortdauernder Programmlaufzeit deutet sich hier aller-
dings ein Wandel an, der in den nachsten Berichten genauer zu be-
trachten ist. Weiteres Optimierungspotential besteht zudem in der Auf-
bereitung der entsprechenden Daten. Werden Zielwerte in den Anlagen
zu den Vertragen vorgegeben oder Subgruppen untersucht, sollten
diese auch explizit mit den ermittelten Ergebnissen und untereinander
in Verbindung gesetzt werden. Eine rein tabellarische Darstellungsform
kann zwar viele Informationen enthalten, doch ist die Ubersichtlichkeit
und Handhabbarkeit der Daten hierdurch nicht unbedingt gegeben. Von
besonderem Interesse sind in der zweiten Zwischenauswertung die
Angaben zu den durch die Programme entstandenen Verwaltungskos-
ten und Kosten der Qualitatssicherung (BVA, 2005b), auch wenn die
konkreten Berechnungen leider nicht nachvollziehbar sind. Zusatzlich zu
den direkten Behandlungskosten fallen als zusatzliche Verwaltungskos-
ten knapp 26 Euro und an zusatzlichen Dokumentationskosten 16,50
Euro pro eingeschriecbenem Patienten an. Beide Zahlen liegen hiermit
weit unter den in der Vergangenheit lancierten Kosten von 84 bzw. 75
Euro (Arztezeitung, 2005; Haussler, 2004). Der Abschlussbericht liegt
leider noch nicht vor, da die Kriterien fur die externe Evaluation erst Mitte
2005 durch das BVA bekannt gegeben worden sind (BVA, 2005a). Die
Befragung zur Lebensqualitat der Teilnehmer wird im Mai / Juni durch die
GEK versendet und wird in den Abschlussbericht mit eingehen, so dass
mit diesem frihestens in der 2. Jahreshélfte 2007 zu rechnen ist.
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3.6.3 Datengrundlage

Ein wichtiger Bestandteil der Qualitatssicherung in den Programmen
sind strukturierte Erst- und Folgedokumentationen. Die RSAV legt hier-
bei detailliert fest, welche Parameter erhoben werden mdissen. Eine
Ubersicht zu den Anderungen die seit Programmstart erfolgt sind, soll
hier nicht gegeben werden, sondern stattdessen auf entsprechende
Dokumente wie z.B. auf die Homepage der KV Nordrhein verwiesen
werden (www.kvno.de/importiert/dmp_anforderungen.pdf). Viel interes-
santer ist der Datenfluss der entsprechenden Dokumentationsbogen.
Diese werden von den beteiligten Arzten an eine gemeinsame Datenan-
nahmestelle weitergeleitet und dort in zwei Datensatze geteilt. Den sog.
A-Datensatz erhalten die gemeinsamen Einrichtungen aus Arzten und
Krankenkassen. Er umfasst in pseudonymisierter Form alle medizini-
schen Angaben und dient der Qualitatssicherung der Programme. Die
Krankenkassen erhalten dagegen einen gekurzten B-Datensatz. Dieser
enthalt nur wenige Angaben die fur die Durchfiihrung der Programme
notwendig sind, sowie verallgemeinerte Statusinformationen. Eine Uber-
sicht zum Datenfluss in den Disease Management Programmen findet sich
in Abbildung 3.35. Von Seiten der GEK wurde dem ZeS der Universitat
Bremen die Daten des B-Datensatzes von April 2003 bis Ende 2006
aus allen KV-Bezirken zur Verfugung gestellt, wobei fir die KV Hessen
ein gesonderter Vertrag Uber den Datenaustausch vereinbart wurde, so
dass Daten mit einer etwas unterschiedlichen Datensatzstruktur vorlie-
gen. Allein anhand dieses Aspektes sieht man bereits, dass die Daten-
technische Umsetzung der Programme noch deutlich verbesserungs-
wardig ist. Auch wenn das BVA, welches die Vertrage genehmigen
muss und die Evaluation der Programme bewertet, von Anfang an auf
eine einheitliche Vertragsgrundlage hingearbeitet hat, haben sich viele
Krankenkassen und KV’en fir die Entwicklung eigener Programme mit
z.T. nur sehr geringen Unterschieden entschieden (Knieps, 2005). Hier-
aus resultiert eine ungeheure ,Daten-“ oder ,Papierflut® die man sehr
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Abbildung 3.35  Datensatzstruktur und Datenfluss im DMP Diabetes mellitus Typ-2 (nach
Dt. Arzteblatt; 99 (22): A1484)
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anschaulich sieht, wenn man allein die Vertrdge und die Evaluationen
der entsprechenden Programme betrachtet. Nimmt man beispielsweise
an, dass jeder der Vertrage zwischen der GEK und einer der 17 betei-
ligten KV'en ca. 120 Seiten umfasst, resultieren hieraus allein beim
Diabetes mellitus Typ-2 2.040 Seiten Vertragstext fur je 3 Jahre Pro-
grammlaufzeit. Da die Programme Ende 2006 verlangert worden sind,
verdoppelt sich die Zahl auf 4.080 Seiten. Nimmt man jetzt noch die
Evaluationen (es liegen fur das DMP Diabetes mellitus Typ-2 mittlerweile
2 Zwischenberichte vor) hinzu, die gemittelt ca. 300 Seiten umfassen,
resultieren hieraus wiederum uber 30.000 weitere Seiten Uber einen
Zeitraum von 6 Jahren. Da jedoch nicht nur DMP zum Diabetes mellitus
Typ-2 existieren, sondern auch zum Diabetes mellitus Typ-1, Brustkrebs,
KHK, Asthma und COPD kann recht schnell Giberschlagen werden, dass
allein bei der GEK Unmengen an Papier zur unmittelbaren Durchfiihrung

9
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der strukturierten Behandlungsprogramme anfallen. Bezieht man jetzt
noch in die Uberlegungen mit ein, dass das BVA diese Dokumente alle
in Papierform haben mdchte, kann nur die Frage gestellt werden, warum
die AG Burokratieabbau sich nicht auch dieser ,Baustelle” angenommen
hat.

Grundsatzlich kann zur Datenqualitat der Gbermittelten Daten konstatiert
werden, dass diese noch stark ausbaufahig ist, obwohl Uber die Zeit
bereits eine deutliche Verbesserung, ahnlich den Feststellungen im
Qualitatsbericht der KV Nordrhein (KV NO, 2005), registriert werden
kann. Neben zahlreichen mehrfach vorkommenden Eintrdgen mussten
weitere Datensatze aufgrund fehlender Plausibilitat aus den nachfolgen-
den Betrachtungen ausgeschlossen werden. Als Ausschlusskriterien
dienten hierbei v.a. die folgenden Punkte:

e keine vollstandige Einschreibungs- und Erstdokumentation,
e Folgedokumentation ohne Erstdokumentation,

e Folgedokumentation zeitlich vor der Erstdokumentation,

e Dokumentationen vor dem offiziellen Programmstart,

e keine Stammdaten zu den Versicherten.

Lagen mehrere Erstdokumentationen vor (bedingt z.B. durch einen
Arztwechsel) wurde die jeweils erste als Eintritt ins DMP gewertet. Der
Beginn der zu evaluierenden DMP-Teilnahme ist damit das Datum
des ersten Arzt-Patientenkontaktes. Anhand der vorliegenden Daten
soll in einem ersten Schritt eine grobe Ubersicht (iber das DMP Dia-
betes mellitus Typ-2 der GEK zum Ende des Jahres 2006 gegeben
werden. Das betrachtete Kollektiv rekrutiert sich hierbei aus allen
DMP-Versicherten, die zum 31.12.2006 in einem entsprechenden
Programm der GEK eingeschrieben waren. In einem zweiten Schritt

254



sollen Veranderungen in der Medikation von DMP-Teilnehmern dar-
gestellt werden. Hierzu wurden Versicherte, die mindestens ein Jahr
vor Eintritt in das DMP bereits in der GEK versichert waren und in der
Folge mindestens ein Jahr im DMP verbrachten, selektiert und mit
den Routinedaten aus den Jahren 2002 — 2006 verknUpft. Anhand des
Datums der Erstdokumentation wurde jeder Patient einer Halbjahres-
Kohorte zugeordnet (Beitrittshalbjahr) und innerhalb dieser betrachtet.
Die Analysen beziehen sich in der Folge auf das dem Beitrittshalbjahr
vorangegangene bzw. nachfolgende Jahr. Die Daten wurden in der
jeweiligen Kohorte ausgewertet und anschlieend zusammengefihrt.
Als Vergleichspopulation dienten alle im jeweiligen Halbjahr als
sichere Typ-2-Diabetiker zu klassifizierenden Versicherten, die nicht
im DMP eingeschrieben waren und zudem im gesamten betrachteten
Zeitraum in der GEK versichert waren. Dargestellt wird bei beiden
Gruppen die Medikation ein Jahr vor Eintritt in das strukturierte
Behandlungsprogramm und ein Jahr nach Programmeintritt.

3.6.4 Ergebnisse

Zum 31.12.2006 waren 18.628 Versicherte Typ-2-Diabetiker, wovon
65% mannlich und 35% weiblich waren, in das DMP eingeschrieben.
Das mittlere Alter der DMP-Teilnehmerinnen betrug zum Zeitpunkt der
Einschreibung 61,3 + 10,5 Jahre (Manner: 61,0; Frauen: 61,7) und lag
damit unter dem mittleren Wert aller sicher zu klassifizierender Typ-2-
Diabetiker im Jahr 2006 von 63,5 + 11,9 Jahren. Der Diabetes mellitus
war den Teilnehmern im Schnitt bereits 7 Jahre vor der Einschreibung in
das strukturierte Behandlungsprogramm bekannt. Auf einen Teilnehmer
kommen bei einer mittleren Teilnahmedauer von 614 Tagen 1,19 Erst-
und 2,96 Folgedokumentationen (Tabelle 3.26). Eine Ubersicht {iber Ein-
und Austritte aus dem DMP Diabetes mellitus Typ-2 gibt Tabelle 3.27.
Als Austrittsdatum wurde hierbei das Datum der letzten Dokumentation
gewahlt.
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Wie bereits aus Tabelle 3.25 ersichtlich, zeigt sich auch bei der GEK eine
erhebliche regionale Varianz in der DMP-Pravalenz (, Teilnehmerquote®)
(Abbildung 3.36). Sie reicht von 21,3% in Niedersachsen bzw. 22,2%
in Baden-Wiurttemberg bis hin zu 42,4 % in Brandenburg oder 45,8 % in
Sachsen, gemessen anhand aller als sicher zu klassifizierenden Typ-2-
Diabetikern in der jeweiligen KV-Region.

Betrachtet man die den DMP-Teilnehmern verordneten Antidiabetika im
Jahr 2006 (Tabelle 3.27-3.30), stellt man im Vergleich zu allen Diabetikern
fest (s. Kapitel Antidiabetika), dass der Anteil an Humaninsulin héher (57 %
zu 64 %) und der Analogaanteil dementsprechend niedriger liegt (43 % zu
36 %). Im Bereich der oralen Antidiabetika ist der Anteil von Metformin in
der Gruppe der DMP-Teilnehmer ebenfalls héher als in der Gruppe aller in
der GEK versicherten Typ-2-Diabetiker. Die Summe aus Sulfonylharnstoff-
Derivaten und Metformin liegt jeweils bei annahernd 85 %, wobei auch
die Verteilung innerhalb der Gruppe der Sulfonylharnstoffe vergleichbar
ist. Glimepirid hat nach verordneten DDD einen fast doppelt so grof3en
Anteil wie Glibenclamid. Insgesamt erreichen die vier in der RSAV fiur
die Monotherapie empfohlenen Wirkstoffe Human- und Schweineinsulin,
Metformin und Glibenclamid im Bundesdurchschnitt einen Anteil von
63,4% gemessen an allen antidiabetischen Verordnungen, wobei
Unterschiede im Verordnungsverhalten zwischen den einzelnen KV-
Regionen existieren. Uberdurchschnittlich hohe Quoten werden in den
nordlichen KV-Regionen Bremen (71,9 %), Schleswig-Holstein (72,8 %)
und Hamburg (74,5 %) erzielt, wohingegen in den KV-Regionen Saarland
(53,4%), Sachsen-Anhalt (54,1%) und Mecklenburg-Vorpommern
(54,9 %) die Quoten unterdurchschnittlich ausfallen (Abbildung 3.36).
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Tabelle 3.26 Charakteristika der DMP-Teilnehmer (zum 31.12.2006)

STD  Range

Anzahl der Versicherten im DMP 18.628

mannlich 12.175

weiblich 6.453
Mittleres Alter der Versicherten zum DMP-Eintritt 61,26 10,50 80
mannlich 61,01 10,06 74
weiblich 61,72 11,26 80
Alter zum Zeitpunkt der Erstdiagnose 54,18 11,08 79
Dauer der Erkrankung in Jahren vor Einschreibung 7,08 6,44 55
Anzahl Erstdokumentationen pro Versichertem (&) 1,19 0,43 4
Anzahl Folgedokumentationen pro Versichertem (&) 2,96 2,00 13
Mittlere Teilnahmedauer (in Tagen) 614 373,06 1.427

STD = Standardabweichung
Tabelle 3.27 Ein- / Austritte im DMP

Halbjahr Eintritt Austritt Kumulativ
1. Halbjahr 2003 667 667
2. Halbjahr 2003 4.349 2.094 2.922
1. Halbjahr 2004 4.883 3.861 3.944
2. Halbjahr 2004 4.361 598 7.707
1. Halbjahr 2005 3.585 616 10.676
2. Halbjahr 2005 2.957 996 12.637
1. Halbjahr 2006 2.990 15.627
2. Halbjahr 2006 3.001 18.628
Gesamt 26.793 8.165 18.628
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Abbildung 3.36 Regionale DMP-Prévalenz (, Teilnehmerquote”) nach KV-Regionen
im Jahr 2006
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Tabelle 3.28 Verordnungen von Insulinen fiir DMP-Teilnehmer im Jahr 2006

Wirkstoff ATC-Code Verordnungsmenge Ausgaben in € Versicherte
in DDD

kurz wirkende Insuline:

Insulin (human) A10ABO1 810.600,01 969.266,16 2.580

Insulin lispro A10AB04 266.519,41 430.516,36 683

Insulin aspart A10AB05 257.094,26 417.076,91 728

Insulin glulisin A10AB06 52.394,03 87.029,39 175

intermediar wirkende Insuline:

Insulin (human) A10ACO1 490.382,99 589.654,68 2.425

Insulin (Schwein) A10ACO03 16.650,00 19.357,29 76

intermediar wirkende kombiniert mit kurz wirkenden Insuline:

Insulin (human) A10ADO1 394.210,92 473.985,94 1.142

Insulin lispro A10AD04 25.538,18 41.075,17 75

Insulin aspart A10ADO05 13.350,36 21.602,87 50

lang wirkende Insuline:

Insulin (human) A10AEO01

Insulin glargin A10AE04 258.199,99 507.412,04 1.275

Insulin detemir A10AE05 80.702,15 157.157,53 344

Summe Insuline: 2.665.642,30 3.714.134,34

Tabelle 3.29 Verordnungsmengen in DDD und Ausgaben fiir Insuline von DMP-
Teilnehmern in 2006

DDD Ausgaben
Humaninsulin 1.695.193,92 2.032.906,78
Tierische Insuline 16.650,00 19.357,29
Analoginsuline 953.798,38 1.661.870,27
Insulin Gesamt 2.665.642,30 3.714.134,34
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Tabelle 3.30 Verordnungen von oralen Antidiabetika fiir DMP-Teilnehmer im

Jahr 2006

Wirkstoff ATC-Code  Verordnungsmenge  Ausgaben in € Anzahl
in DDD Versicherte

Biguanid

Metformin A10BA02 1.997.664,75 669.528,84 9.146

Sulfonylharnstoff-Derivate:

Glibenclamid A10BBO1 433.939,50 100.195,54 1.924

Tolbutamid A10BB03 400,00 171,10 2

Glibornurid A10BB04 80,00 26,95 1

Gliquidon A10BB08 11.505,00 7.809,61 45

Gliclazid A10BB09 45,00 53,94 1

Glimepirid A10BB12 846.800,53 201.796,97 2512

Kombinationen mit oralen Antidiabetika:

'\R/lgg;:?alzoind A10BD03 12423600  201.869,71 398

'\P/'iztgfﬁtrg;'gn“"d (AMOBDOS)* 2.058,00 3.970,68 3

Alpha-Glukosidasehemmer:

Acarbose A10BF01 60.761,00 82.380,53 481

Miglitol A10BF02 5.420,00 8.545,01 44

Thiazolidindione:

Rosiglitazon A10BG02 64.885,41 109.073,97 265

Pioglitazon A10BG03 137.052,68 248.281,56 477

Glinide:

Repaglinid A10BX02 153.836,25 184.126,14 710

Nateglinid A10BX03 36.285,00 58.851,58 184

Summe OAD 3.874.969,12 1.876.682,13

* Kombination noch nicht vergeben; eigene Einteilung (Competact®)
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Abbildung 3.37 Varianzen hinsichtlich der Verordnungsquote von in der RSAV
empfohlenen Wirkstoffen nach KV-Regionen im Jahr 2006

Verordnungsquote

7 50 bis < 60
M 60 bis <70
M 70 bis < 80
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Abbildung 3.38 Therapeutische Interventionen in den Gruppen der DMP-Teilneh-
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mern (A) und nicht DMP-Teilnehmern (B) ein Jahr vor bzw. ein
Jahr nach dem Beitrittshalbjahr




In Abbildung 3.38(A) sind ausgewahlte therapeutische Interventionen
dargestellt, die DMP-Teilnehmer ein Jahr vor ihrem Eintritt ins DMP und
ein Jahr nach ihrem Eintritt erhielten sowie die entsprechenden Verande-
rungen. Abbildung 3.38(B) bildet dies fiir das Vergleichskollektiv ab. Eine
nichtmedikamentdse Senkung des Blutzuckers erfolgte ein Jahr vor dem
Beitrittshalbjahr bei 48 % der nicht DMP-Teilnehmer gegenlber 31%
in der Gruppe der DMP-Teilnehmer. Nach 2% Jahren war bei 40% der
nicht DMP-Teilnehmern auch weiterhin keine pharmakologische Inter-
vention feststellbar, wobei sich dies bei den DMP-Teilnehmern auf 18 %
reduzierte. Der Anteil Typ-2-Diabetiker mit einer pharmakologischen
Intervention lag somit sowohl ein Jahr vor, als auch ein Jahr nach dem
Beitrittshalbjahr in der Gruppe der DMP-Teilnehmer hoher. Hinsichtlich
einer blutdrucksenkenden Therapie waren beide Kollektive zu Beginn
des Betrachtungszeitraumes annahernd gleich (DMP: 57 % vs. non DMP:
55%). Ein Jahr nach dem Beitrittshalbjahr ist der Anteil Diabetiker, der eine
blutdrucksenkende Therapie erhielt, allerdings in der Gruppe der DMP-
Teilnehmer starker angestiegen als in der Vergleichsgruppe (DMP: 64 %
vs. non DMP: 59 %). Eine ahnliche Entwicklung findet sich ebenfalls in der
ATC-Gruppe der sog. ,Statine”. Wahrend im DMP-Kollektiv ein Zuwachs
um 29% zu verzeichnen ist, liegt dieser in der Vergleichspopulation
lediglich bei 16 %.

3.6.5 Diskussion

Die hohe Anzahl an Austritten aus dem DMP in den ersten beiden
Quartalen nach Programmstart deutete sich bereits aus anderen Unter-
suchungen wie beispielsweise aus den Qualitatsberichten der KV Nord-
rhein an. Die Grinde hierflr sind v.a. in einer noch nicht erprobten Infra-
struktur, Problemen mit den Dokumentationsbégen und nicht an der
Praxis orientierten Regularien zu suchen. Die im Rahmen der Neunten
Verordnung zur Anderung der Risikostrukturausgleichsverordnung
(9. RSAV AndV) eingefiihrten Umgestaltungen haben zu einer sicht-
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baren Verbesserung der Datenqualitdt und zu einer Verringerung
des Verwaltungsaufwandes geflihrt. Im Besonderen ist hier die Imp-
lementierung der elektronischen Dokumentation, aber auch die Ab-
schaffung des ,doppelten” Unterschriftenverfahrens, zu nennen.

Das im Schnitt jingere Alter der DMP-Teilnehmer wirft wieder die
Frage auf, welche Teilnehmer in das DMP (nicht) eingeschlossen
werden (kénnen) und welche eigentlich hiervon profitieren kénnten,
aber nicht erreicht werden. Zwei Arbeiten aus der Arbeitsgruppe um
Prof. van den Bussche aus dem Jahr 2006 (Dunkelberg, 2006a und
b) konnten am Beispiel von Hamburger Hausarzten zeigen, dass
sich die DMP-Teilnehmer von den Nicht DMP-Teilnehmern nicht
durch einen schlechteren HbA, -Wert (,Risikoselektion®) unterschei-
den. Lediglich in der Subgruppe der unter 70-jahrigen konnte ein
Unterschied festgestellt werden. Beide Gruppen zeigten jedoch
Unterschiede hinsichtlich des Alters und der Compliance. Nicht ins
DMP eingeschlossen wurden dariber hinaus Patienten mit Sprach-
problemen sowie alte, demente, multimorbide oder immobile Pati-
enten. Gerade bei den letztgenannten Patientengruppen muss nicht
daruber diskutiert werden, dass diese nicht ins DMP eingeschlossen
werden kénnen. Die Fragen, die nach wie vor ungeklart sind, sind
aber, ob auch wirklich alle Patientengruppen erreicht werden, die
von einem Programm profitieren kdnnten, denn gerade bei Patienten
mit schlechter Compliance und Migrationshintergrund ist es um
den allgemeinen Gesundheitsstatus und die spezifische Morbiditat
schlecht bestellt (SVR, 2005), eine Unterversorgung ist nicht auszu-
schlieRen. Weitere Untersuchungen missen in den nachsten Jahren
zeigen, welche Gruppen im Besonderen von strukturierten Behand-
lungsprogrammen profitieren kénnen und ob diese auch einge-
schlossen werden.
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Bei Betrachtung der den DMP-Teilnehmern im Jahre 2006 verord-
neten antidiabetischen Medikation stellt man im Segment der Huma-
ninsuline, wie aufgrund der Vorgaben der RSAV und der vertragli-
chen Grundlagen zu erwarten war, einen héheren Anteil hinsichtlich
der verordneten Tagesdosen im Vergleich zur gesamten im Jahr
2006 verordneten Humaninsulinmenge fest. Entgegen den Empfeh-
lungen weisen aber auch Analoginsuline und orale Antidiabetika au-
Rerhalb der beiden Wirkstoffe Metformin und Glibenclamid beachtli-
che Tagesdosen auf. Vor dem Hintergrund, dass lediglich fir Hu-
man- und Schweineinsuline, Metformin und Glibenclamid positive
Effekte im Hinblick auf harte patientenrelevante Endpunkte auf der
Grundlage von prospektiven, randomisierten, kontrollierten Langzeit-
studien nachgewiesen sind, ist dies zumindest verwunderlich. Aller-
dings werden in der RSAV nur ,Empfehlungen” (und diese auch nur
fir eine Monotherapie) ausgesprochen. Es ist zu hoffen, dass die
Patienten entsprechend tUber den noch nicht nachgewiesenen Lang-
zeitnutzen, fern von der Beeinflussung von Surrogatparametern,
aufgeklart worden sind. Eine solche Entwicklung hat sich im Ubrigen
bereits aus der Arbeit von Dunkelberg (Dunkelberg, 2006a) ange-
deutet. Hier gaben lediglich 66 % der befragten Hausarzte an, sich
nach den Empfehlungen zur medikamentésen Therapie zu richten.
Die evidenzbasierten Empfehlungen fur die medikamentdse Thera-
pie von Typ-2-Diabetikern scheint nur bedingt Eingang in die arztli-
che Therapieentscheidung gefunden zu haben. Inwiefern die thera-
peutischen Erfolge des Disease Management Programms hierdurch
positiv oder negativ beeinflusst werden, kann zur Zeit nicht abge-
schatzt werden, da entsprechende Daten leider fehlen.

Abbildung 3.38(A) und 3.38(B) zeigen einige Unterschiede und
Veranderungen hinsichtlich ausgewahlter therapeutischer Interventionen
in der Behandlung von DMP-Teilnehmern und nicht DMP-Teilnehmern
auf. Grundsatzlich ist hierbei festzuhalten, dass die Gruppe der nicht
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DMP-Teilnehmer ein Jahr vor dem Ausgangshalbjahr weniger medi-
kamentése MalRnahmen erhalt, was auf ein etwas ,gestnderes”
(oder ,unterversorgtes“?) Kollektiv hindeutet. Ein weiterer elementa-
rer Unterschied besteht in der ,Verpflichtung® zur aktiven Therapie-
teilnahme durch den Patienten. Sind die ins DMP eingeschriebenen
Patienten zu einem regelmafigen (halb- oder vierteljahrlichen) Besuch
beim koordinierenden Arzt verpflichtet, kann der Arzt-Patienten-Kontakt
in der Vergleichsgruppe u.U. deutlich geringer ausfallen. Dies kann in
der Konsequenz Auswirkungen z.B. auf die Umstellung von einer nicht
medikamentdsen Therapie auf eine medikamentdse Therapie haben.
Auffallig ist in der Darstellung allerdings, dass DMP-Teilnehmer deutlich
hohere Zuwachse (bei einem gleichzeitig hoheren Grundniveau) in
Bezug auf eine Therapie mit einem Statin oder einer blutdrucksenkenden
Therapie zu verzeichnen haben. Hier deuten sich ,DMP-Effekte“ an, wie
sie in anderen Arbeiten bereits beschrieben wurden (Blumenstock et al,
2005).

Grundsatzlich offen bleibt aber nach wie vor die Frage, ob es durch
die strukturierten Behandlungsprogramme gelingt, Symptome und
Nebenwirkungen der Therapie sowie schwere Stoffwechselentglei-
sungen zu vermeiden oder wenigstens zu verringern. Aussagen
inwieweit es durch eine verbesserte Behandlung in den DMP zu
einer Reduktion des Risikos fir mikro- und makroangiopathische
Folgekomplikationen kommt, kénnen, wenn Uberhaupt, erst in ein
paar Jahren getroffen werden. Ohne Vergleichsgruppe ist nicht aus-
zuschliel3en, dass Therapieeffekte Uber- und Risiken unterschatzt
werden, da Selektionseffekte nicht auszuschlieRen sind. Abschlie-
Rend kann nur noch mal gefordert werden, dass neben der bereits
begonnenen Evaluation eine Untersuchung mit Kontrollgruppe, in der
patientenrelevante Endpunkte untersucht werden, in die RSAV aufge-
nommen werden sollte.
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Anhang A Methodik

Die vorliegenden Analysen basieren auf den Leistungsdaten der
Gmunder ErsatzKasse (GEK) aus den Jahren 2005 und 2006. Es wur-
den neben den Daten zu Arzneimittelverordnungen u.a. auch Diagnose-
daten niedergelassener Arzte sowie Informationen aus den Disease
Management-Programmen ausgewertet.

Die Arzneiverordnungen, als wichtigste Datengrundlage unseres Reports,
umfassen die in Apotheken zu Lasten der GEK abgegebenen Arzneimittel.
Nicht-apothekenpflichtige Arzneimittel, Verbandstoffe und Arzneimittel,
die als Einzelrezepturen angefertigt wurden oder auf Einzelanforderung
aus dem Ausland importiert wurden u.a., wurden — auch wenn sie Uber
Apotheken bezogen wurden — in den vorliegenden Auswertungen nicht
berlcksichtigt.

Bei dem verfugbaren Datenbestand handelt es sich um sogenannte
Sekundardaten. Daten also, die nicht speziell fir die hier vorgelegten
Auswertungen erhoben wurden, sondern als Leistungsdaten zur Be-
grindung der Abrechnung dienen. Die im Januar 2005 herausgegebenen
GPS Leitlinien (GPS - Gute Praxis Sekundardatenanalyse) der
Arbeitsgruppe ,Erhebung und Nutzung von Sekundardaten® (AGENS)
der Deutschen Gesellschaft fur Sozialmedizin und Pravention (DGSMP)
bilden die Basis fur den Umgang mit diesen Daten und wurden bei der
Auswertung berucksichtigt.

Sekundardaten sind flur bestimmte Fragestellungen nicht hinreichend
aussagekraftig. Die Auswertung und die Interpretation verlangen grof3e
Sorgfalt. Fur die Ziele des GEK-Arzneimittel-Reports - die zeitnahe und
verzerrungsfreie Abbildung der medizinischen Versorgungsrealitat — sind
sie jedoch hervorragend geeignet.

A1



Die Daten liegen personenbezogen, aber pseudonymisiert vor, so dass
zwar personenbezogene Auswertungen und die Darstellung von Be-
handlungsablaufen maéglich sind, die Personenidentizierung aber unter-
bunden ist.

Fir die Arzneimittel-Klassifikation wurde das international anerkannte
ATC-System (ATC: Anatomical Therapeutic Chemical Code) in der vom
Wissenschaftlichen Institut der AOK (WIdO) gefihrten amtlichen Fassung
fir den deutschen Arzneimittelmarkt mit DDD-Angaben (DDD: Defined
Daily Dose, Definierte Tagesdosis) verwendet. Durch die Anpassung
an den deutschen Arzneimittelmarkt weicht diese Fassung an einigen
Stellen von der WHO-Fassung ab. Fur die Interpretation der vorliegenden
Auswertungen ist es wichtig, daran zu erinnern, dass dem DDD-Konzept
eine Dosierung zu Grunde liegt, die nicht unbedingt der therapeutisch
adaquaten Dosierung entspricht, sondern als ,technische Grofe“ dem
internationalen Vergleich von verbrauchten Arzneimittelmengen dient
(WHO ATC-Index, 2005; Fricke & Guinther, 2003).

Alle Leistungen und Vorgénge eines Versicherten werden Uber eine
pseudonymisierte Versichertennummer zusammengefuhrt. Wenn die
versicherte Person den Versichertenstatus wechselt oder aus anderen
Griinden eine neue Versichertennummer zugeteilt bekommt, so andert
sich auch die Pseudo-Versichertennummer.

Zusatzlich stehen uns Personenkennziffern zur Verfliigung, die es
ermoglichen, verschiedene Versichertennummern einer Person in
pseudonymisierter Form wieder zusammenzufiihren, so dass alle Infor-
mationen aus den beschriebenen Datensatzen einer Person zugeordnet
werden konnen. Aus technischen Grinden ist es bei einigen Analysen
weiterhin erforderlich, auf die — etwas ungenauere — pseudonymisierte
Versichertennummer zurtickzugreifen. Zur Unterscheidung haben wir im
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Abb. 1 Vergleich des Anteils der Statusfélle und des Anteils der
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vorliegenden Text die auf Versichertennummern basierenden Angaben
als ,Statusfalle” und die Uber die Personenkennziffer verbundenen Daten
als ,versicherte Personen” oder einfach als ,Versicherte“ bezeichnet.

In den meisten Altersgruppen ist der Unterschied zwischen ,Statusfallen®
und ,versicherten Personen® nur sehr gering bzw. gar nicht feststellbar.
Lediglich bei den 16 bis 27-jahrigen Mannern und Frauen und bei den
Frauen zwischen 65 und 67 Jahren liegt der Anteil der Statusfalle Uber
dem Anteil der Versicherten (s. Abb. 1). Solche Unterschiede werden
durch haufigere Wechsel des Versichertenstatus in den jeweiligen
Altersgruppen verursacht z.B. bei Ubergang in die eigene Mitgliedschaft
nach Abschluss der Ausbildung oder bei Ubergang ins Rentenalter.

Betrachtet man zusatzlich die Anzahl der Statusfalle und der Versicher-
ten, so fallt auf, dass Frauen Uber das gesamte Erwerbsalter haufigere
Statuswechsel haben, die sich in einer leicht héheren Anzahl Statusfalle
im Vergleich zu den Versicherten niederschlagt (s. Abb. 2).

Berechnungen, die sich auf diese Altersgruppen beziehen, kdnnen da-
her je nach der verwendeten Basis — Statusféalle oder Versicherte — ent-
sprechend (in der Regel geringfligig) unterschiedlich ausfallen.

Alter und Geschlecht gehdren aber auch zu den wichtigsten Determi-
nanten fur die Inanspruchnahme von Leistungen im Gesundheitssystem
und sind da her auch von groBem Interesse in der Arzneimittel-
anwendungsforschung.
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Abb. 2 Vergleich der Anzahl der Statusfélle und der versicherten Perso-
nen nach Alter und Geschlecht
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Wir haben die Besonderheiten der Arzneimittelversorgung alterer
Menschen untersucht und auch ausfihrlich die Verordnungen im Ge-
schlechtervergleich dargestellt. Gerade auf Grund dieser alters- und
geschlechtsabhangigen Unterschiede in gesundheitsrelevanten Berei-
chen ist es aber besonders problematisch, Auswertungen einzelner
Kassen —mitihren charakteristischen Alters- und Geschlechtsverteilungen
— direkt zu vergleichen.

Beispielsweise ist die Versichertenpopulation der GEK im Durchschnitt
junger und umfasst mehr Manner als die GKV-Gesamtpopulation
(s. Abb. 3).

Abb. 3 Altersverteilungen der GEK-Population 2006 und der GKV-Popula-
tionen 2004 (KM6, Stand 10.11.04, Referenzpopulation) und 2006
(KM6, Stand 14.09.06)
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Um eine externe Vergleichbarkeit, insbesondere mit Auswertungen an-
derer Krankenversicherer oder auch einer GKV-Gesamtauswertung zu
er moglichen, wurden zahlreiche Analysen nach Altersgruppen durch-
gefuhrt und in einigen — besonders gekennzeichneten — Auswertungen
das Verfahren der direkten Altersstandardisierung angewendet. Die
Vergleichbarkeit von altersstandardisierten Werten ist allerdings nur
gegeben, wenn in den Auswertungen, mit denen verglichen werden
soll, das gleiche Altersstandardisierungsverfahren mit der gleichen Refe-
renzpopulation angewendet wurde.

Fur diesen Report wurde — wie in den Vorjahren - fir die Altersstan-
dardisierung die GKV-Statistik KM 6, Stand 10.11.2004 als Referenzpo-
pulation ausgewahlt (s. Tab. 2 im Anhang B).

Die Daten basieren auf Angaben der einzelnen GKV-Kassen. In der
Summe wird durch die KM 6-Statistik also die gesamte GKV-Versicher-
tenpopulation am Stichtag 1. Juli 2004 abgebildet.

Dies birgt dartiber hinaus den Vorteil, dass unsere altersstandardisierten
GEK-Auswertungen unter Einschrankungen mit Auswertungen auf Basis
der Gesamt-GKV-Daten verglichen werden kénnen, auch wenn diese
nicht altersstandardisiert wurden.

Alters- und geschlechtsstandardisierte Werte sind als hochgerechnete
Werte zu verstehen, die Angaben daruber machen, wie hoch der Wert
(z.B. Ausgaben flr Arzneimittel) ware, wenn die Studienpopulation (hier
GEK-Population) eine gleiche Alters- und Geschlechtsverteilung wie die
Referenzpopulation (hier die Gesamt-GKV-Population als geschlechts-
spezifische KM6-Population) hatte.
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Ein weiteres, verwandtes Problem besteht beim Vergleich der Arznei-
mittelverordnungen fir Manner und Frauen in der unterschiedlichen
Altersstruktur der beiden Untergruppen. Hier wird eine interne Ver-
gleichbarkeit erzeugt, indem beide Untergruppen mit der Gesamt-KM6-
Statistik als Referenzpopulation standardisiert werden. Die so berechneten
altersstandardisierten Werte sind als hochgerechnete Werte zu verstehen,
die Angaben dariber machen, wie hoch der Wert (z.B. Ausgaben fiir
Arzneimittel) ware, wenn die Studienpopulationen (hier Manner der GEK-
Population und Frauen der GEK-Population) eine gleiche Altersverteilung
wie die Referenzpopulation (hier die Gesamt-GKV-Population als Summe
der mannlichen und der weiblichen KM6-Population) hatte. Die Alters-
und Geschlechtsverteilung in der GEK und in der Referenzpopulation KM
6 im Jahr 2004 ist in Abb. 3 vergleichend dargestellt.

Ein weiteres Novum in diesem Report ist die Berechnung der Einspar-
potenziale. Hier wurden erstmals in nahezu allen Berechnungen - bezogen
auf das Verordnungsdatum - taggenaue Apothekenabgabepreise bei den
moglichen Kosten beriicksichtigt. Vor dem Hintergrund des AVWG und
den damit verbundenen starken Preisanderungen im Verlauf des Jahres
2006 ist die Verwendung zeitnaher Referenzpreise auch geboten. Fir die
Programmierung danken wir an dieser Stelle ausdriicklich den Herren
Pfannkuche, Hoffmann und Meyer aus dem Forschungsschwerpunkt
»2Arzneimittelversorgungsforschung“ (Leitung: Prof. Dr. Gerd Glaeske) des
ZeS. Eine detaillierte Beschreibung des Vorgehens wird derzeit von den
Kollegen zur Publikation vorbereitet.
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Anhang B Tabellen

Tab.1  Anzahl Versicherte in 2006 nach Alter (5-Jahres-Altergsgruppen) und

Geschlecht

Alter in Jahren Anzahl versicherte Personen

Gesamt Manner Frauen
0 bis unter 5 71.551 36.624 34.927
5 bis unter 10 92.261 47.295 44,966
10 bis unter 15 96.812 49.555 47.257
15 bis unter 20 120.489 61.600 58.889
20 bis unter 25 109.251 53.547 55.704
25 bis unter 30 100.149 49.121 51.028
30 bis unter 35 102.339 54.165 48.174
35 bis unter 40 146.928 78.320 68.608
40 bis unter 45 177.917 95.631 82.286
45 bis unter 50 157.779 85.950 71.829
50 bis unter 55 122.136 68.527 53.609
55 bis unter 60 97.179 55.874 41.305
60 bis unter 65 69.231 41614 27.617
65 bis unter 70 69.966 42.161 27.805
70 bis unter 75 39.934 24,050 15.884
75 bis unter 80 24.528 13.665 10.863
80 bis unter 85 14.228 7.120 7.108
85 bis unter 90 5.430 2.402 3.028
90 bis unter 95 1.635 526 1.109
95 bis unter 100 418 100 318
100 und alter 32 10 22
Alle 1.620.193 867.857 752.336
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Tab.2  Mitgliederstatistik KM6 als Referenzpopulation fiir die Altersstandardisierung

Alter in Jahren mannlich weiblich Gesamt
0 bis unter 15 5.123.551 4.889.424 10.012.975
15 bis unter 20 2.140.157 2.038.030 4.178.187
20 bis unter 25 2.040.441 2.089.832 4.130.273
25 bis unter 30 1.922.402 2.022.361 3.944.763
30 bis unter 35 2.066.097 2.224.365 4.290.462
35 bis unter 40 2.728.980 2.949.979 5.678.959
40 bis unter 45 2.830.499 3.052.916 5.883.415
45 bis unter 50 2.430.971 2.653.540 5.084.511
50 bis unter 55 2.171.535 2.437.992 4.609.527
55 bis unter 60 1.762.453 1.992.484 3.754.937
60 bis unter 65 2.118.070 2.389.760 4.507.830
65 bis unter 70 2.175.290 2.532.116 4.707.406
70 bis unter 75 1.483.456 1.877.144 3.360.600
75 bis unter 80 1.068.454 1.721.665 2.790.119
80 bis unter 85 577.239 1.430.503 2.007.742
85 bis unter 90 182177 567.103 749.280
90 und mehr 110.903 478.061 588.964
Alle 32.932.675 37.347.275 70.279.950

Quelle: Bundesministerium fiir Gesundheit und Soziale Sicherung, GKV-Versicherte nach Alter und
Wohnort GKV-Statistik KM6 zum 1.Juli 2004, Stand 10.11.04

Tab.3  Anteil verordneter Packungen nach PackungsgroRen in 2005 und 2006
(Anzahl Praparate mit NormgroRe in 2005: 46.128 und 2006: 46.443)

Packungsgrofe 2005 2006
N1 41,24% 38,79%
N2 26,00% 26,00%
N3 32,76% 35,22%
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Tab.4  Prozentuale Verteilung der Kosten fiir versicherte Statusfalle mit
Arzneimitteltherapie im Jahre 2005

Anteil an den Anteil Statusfalle Anteil Statusfalle
Arzneimittelausgaben mit Arzneiverordnungen (n=1.500.483)
(Gesamt: (n=1.152.567)

357.094.555,08¢€)

10% 0,13% (n=1.507) 0,09 %
20% 0,46% (n=5.302) 0,33 %
30% 1,29% (n = 14.906) 0,92 %
40% 2,78% (n=32.082) 2,00 %
50% 5,05% (n=58.184) 3,63 %
60% 8,37% (n=96.431)) 6,01 %
70% 13,30% (n=153.288) 9,56 %
80% 21,20% (n=244.293) 15,23 %
90% 36,69% (n=422.918) 26,36 %
100% 100,00% (n =1.152.567) 71,85 %
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Tab.5  Verordnete Tagesdosen (DDD) pro Versichertem im Jahr 2005

Alter in Jahren DDD pro GKV-Versichertem DDD pro GEK- Versichertem
0 bis unter 15 153 21
15 bis unter 20 142 207
20 bis unter 25 55 68
25 bis unter 30 61 63
30 bis unter 35 86 80
35 bis unter 40 111 107
40 bis unter 45 160 145
45 bis unter 50 249 216
50 bis unter 55 431 340
55 bis unter 60 636 489
60 bis unter 65 667 641
65 bis unter 70 855 796
70 bis unter 75 1.097 1.001
75 bis unter 80 1.200 1.163
80 bis unter 85 1.221 1.245
85 bis unter 90 1.045 1.287
90 und élter 949 1.132

Quellen: Arzneiverordnungsreport 2006, KM6-Statistik 2005
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Tab.6  Fiihrende Arzneimittel im Jahr 2006 (TOP 200) nach Ausgaben

Préparate-Kurzname Ausgabenin€  Anderung zum Rang 2006  (2005)
Vorjahr in %
Rebif 5.042.833,33 +18,73 1 (1)
Enbrel 4.307.120,12 +24,23 2 (5)
Betaferon 4.255.012,69 +9,06 3 (2)
Avonex 3.796.374,07 +29,98 4 (8)
Symbicort 3.389.063,78 +21,59 5 (10)
Viani 3.312.582,97 +12,52 6 (7)
Glivec 3.199.554,72 +22,36 7 (1)
Pantozol 3.141.287,12 -12,84 8 (4)
Nexium 3.112.872,14 -15,49 9 3)
Plavix 3.061.374,00 +8,43 10 9)
Humira 2.988.180,14 +88,33 1 (27)
Copaxone 2.986.482,58 +24,06 12 (13)
Zyprexa 2.854.213,00 +14,31 13 (12)
Risperdal 2.530.532,65 +24,03 14 (17)
Remicade 2.513.975,24 +18,52 15 (16)
Inegy 2.292.336,60 +62,44 16 (34)
Aranesp 2.192.684,73 +19,04 17 (19)
Iscover 2.170.524,85 +2,20 18 (15)
Humalog 2.166.759,93 +0,76 19 (14)
Trevilor 2.055.535,35 +29,36 20 (26)
Lantus 2.032.295,87 +9,65 21 (18)
Novorapid 1.940.698,20 +7,63 22 (20)
L-Thyroxin Henning 1.894.309,32 +14,43 23 (23)
Genotropin 1.872.800,02 +7,40 24 (21)
Spiriva 1.842.694,34 +28,62 25 (32)
Clexane 1.842.633,50 +13,08 26 (24)
Oxygesic 1.837.713,55 +28,41 27 (33)
Seroquel 1.738.737,79 +49,25 28 (42)
Prograf 1.689.254,26 +23,91 29 (36)
Erypo 1.653.627,46 +6,93 30 (28)
Actrapid human 1.621.285,82 +17,47 31 (35)
Neorecormon 1.621.272,24 +9,20 32 (30)
SimvaHEXAL 1.612.739,98 -4,62 33 (22)
Omep 1.579.512,63 +3,08 34 (29)
Singulair 1.464.028,81 +19,56 35 (41)
Durogesic 1.439.566,00 -52,80 36 (6)
Sandimmun 1.404.698,60 -4,89 37 (31)
Codiovan 1.386.567,23 +12,68 38 (40)
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Tab.6  Fortsetzung

Praparate-Kurzname Ausgabenin€  Anderung zum Rang 2006  (2005)
Vorjahr in %
Nebilet 1.353.157,19 +19,01 39 (45)
Lyrica 1.340.906,53 +73,12 40 (85)
Omeprazol-ratiopharm 1.319.638,63 +6,41 41 (39)
Arimidex 1.288.675,94 +34,52 42 (59)
Temodal 1.262.495,00 +19,37 43 (51)
Medikinet 1.205.729,21 +72,57 44 (99)
CellCept 1.205.019,77 +15,43 45 (53)
Atacand 1.204.049,12 +21,85 46 (56)
Atacand plus 1.203.962,35 +16,75 47 (54)
MetoHEXAL 1.202.665,36 +79,09 48  (104)
Trenantone 1.168.650,57 +5,35 49 (47)
Salofalk 1.166.649,63 +7,47 50 (49)
Norditropin 1.154.941,68 +0,36 51 (44)
Neulasta 1.154.219,86 +32,98 52 (70)
Atmadisc 1.139.016,46 +21,77 53 (62)
Zometa 1.138.768,69 +6,90 54 (50)
Pegasys 1.122.475,84 -14,62 55 (38)
Concerta 1.111.807,14 +6,17 56 (52)
Sifrol 1.104.629,65 +29,45 57 (74)
Keppra 1.099.998,42 +33,98 58 (76)
Protaphan 1.058.611,04 +9,51 59 (58)
Beloc 1.034.343,51 -36,40 60 (25)
Thyronajod 1.012.172,29 +16,19 61 (69)
Sandostatin 1.009.383,94 +39,45 62 91)
Berodual/-N 988.320,71 +3,85 63 (60)
Valoron N 972.487,33 -28,10 64 (37)
Combivir 967.360,17 +2,95 65 (61)
Truvada 961.796,50 +129,98 66 (182)
Insuman Rapid/ -Infusat 943.679,67 +9,06 67 (72)
Coaprovel 924.752,88 +10,46 68 (75)
Mono-Embolex 916.820,95 +30,94 69 (98)
Omeprazol STADA 900.299,78 +3,81 70 (71)
Actraphane 889.763,84 0,27 7 (66)
Fentanyl HEXAL TTS 887.255,34 +247,26 72 (292
Neupogen 883.823,64 +3,07 73 (73)
Simvabeta 848.339,42 +4,06 74 (77)
Palladon 827.101,43 +34,98 75 (116)
Simvastatin-ratiopharm 825.269,07 -7,25 76 (67)
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Tab.6  Fortsetzung

Préparate-Kurzname Ausgabenin€  Anderung zum Rang 2006  (2005)
Vorjahr in %
Ezetrol 823.005,85 +4,10 77 (80)
Voltaren/-Migrane/-Dolo 818.754,90 -11,59 78 (63)
Zoladex 816.722,69 +4,61 79 (82)
Diovan 805.037,62 +14,56 80 (97)
Xalatan 800.978,61 +5,21 81 (88)
Abilify 796.090,12 +70,21 82  (159)
Kaletra 795.460,47 +9,59 83 (90)
Cabaseril 788.352,51 0,52 84 (79)
Diclofenac-ratiopharm 786.897,24 +3,04 85 (87)
Locol 784.746,04 -13,72 86 (64)
Casodex 783.667,95 +18,76 87  (109)
Rifun 782.163,43 -13,80 88 (65)
Blopress Plus 755.696,80 +14,26 89 (108)
Transtec 749.625,51 +13,13 90  (106)
Actos 728.657,62 +19,62 91 (117)
Fraxiparin 721.789,85 +0,16 92 (92)
Marcumar 720.946,01 +10,24 93 (110)
Valette 717.624,16 +19,76 94 (119)
Fabrazyme 717.383,80 -3,23 95 (89)
Blopress 713.643,06 +16,01 96 (115)
Katadolon 712.037,56 +42,85 97  (142)
Metoprolol/ NK-ratiopharm 708.591,65 -10,25 98 (81)
Lamictal 705.750,29 -36,49 99 (46)
Lorzaar plus 694.467,88 -10,57 100 (84)
Cipralex 683.911,23 +33,66 101 (138)
Euthyrox 682.504,89 +6,23 102 (111)
Lorzaar 681.663,50 -3,80 103 (95)
Pegintron 660.684,40 -1,53 104 (105)
Ramipril HEXAL 654.438,73 -2,93 105  (101)
Votum 654.078,25 +34,00 106 (151)
Insuman Comb 653.718,53 7,92 107 (94)
Amoxicillin-ratiopharm 653.664,85 +2,82 108 (112)
Fumaderm 652.171,21 +12,88 109  (123)
Foradil 651.203,15 -16,27 110 (83)
Cymbalta 646.566,35 +149,64 1M (286)
Maxalt 644.946,33 +8,10 12 (120)
Synagis 642.857,05 +64,42 13 (196)
Avalox 641.562,68 -20,10 114 (78)
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Tab.6  Fortsetzung

Praparate-Kurzname Ausgabenin€  Anderung zum Rang 2006  (2005)
Vorjahr in %
Zithromax 638.216,07 -45,09 115 (43)
Copegus 627.085,62 -12,78 116 (93)
Levemir 622.902,67 +48,51 17 (181)
Topamax 593.549,24 +21,59 18  (150)
Arava 587.542,90 +20,95 19  (153)
Tracleer 586.871,85 +52,50 120 (200)
Profact 581.176,10 +2,85 121 (126)
Bisoprolol-ratiopharm 579.404,91 +3,64 122 (127)
Strattera 578.963,60 +70,68 123 (2283)
Avandamet 575.176,16 +54,08 124 (205)
Diclac 570.489,05 +9,00 125 (133)
Octagam 568.620,07 +39,99 126 (187)
Ascotop 567.285,14 -1,26 127 (124)
Allergospasmin 564.876,22 -3,80 128 (121)
Nasonex 563.935,45 +4,47 129 (129)
Aarane/ N 562.622,65 9,46 130 (114)
Advate 560.485,75 +21,98 131 (163)
Belara 553.563,14 +12,36 132 (145)
Aprovel 553.481,74 +12,79 133 (149)
Trizivir 550.003,66 +8,48 134 (140)
Femara 548.993,79 +47,17 135  (206)
Humatrope 546.087,06 +6,25 136 (137)
Saizen 545.550,27 -1,78 137 (128)
Metex 539.657,04 +42,07 138 (204)
Vifend 538.061,41 +8,58 139 (144)
Avricept 535.596,23 +10,46 140  (154)
Novaminsulfon-ratiopharm 535.462,10 +8,90 141 (148)
Novonorm 534.002,29 +3,75 142 (136)
Tavanic 530.320,73 -9,38 143 (122)
Pulmicort 529.281,87 24,77 144 (96)
Carmen 527.667,82 -24,05 145 (100)
Sustiva 526.522,87 +6,89 146 (146)
Cerezyme 524.486,79 +17,49 147 (166)
Tarceva 523.315,24 +404,69 148  (673)
Ramipril HEXAL comp 521.250,78 +18,11 149 (169)
Claversal 517.734,15 +8,41 150  (158)
Arcoxia 517.043,13 +42,10 151 (211)
Karvezide 514.017,84 +7,00 152 (156)
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Tab.6  Fortsetzung

Praparate-Kurzname Ausgabenin€  Anderung zum Rang 2006  (2005)
Vorjahr in %
Roferon 509.261,98 -10,20 153 (125)
EnaHEXAL 494.633,09 -18,49 154 (118)
Micardis plus 488.604,14 +20,46 155  (188)
Xusal/-akut 483.048,35 -7,51 156 (134)
Gamunex 479.746,55 +96,54 157 (313)
Viramune 474.267,14 +20,63 158  (194)
Simvastatin STADA 473.520,79 -4,51 159 (143)
Allopurinol-ratiopharm 470.011,42 2,75 160 (155)
IbuHEXAL 468.012,17 +9,24 161 (174)
Alk-depot SQ Graser+Roggen 465.619,96 +9,18 162 (176)
Berinert 465.489,69 +19,03 163 (195)
Viread 457.847,68 -14,72 164 (130)
Clinda-saar 457.832,42 +8,83 165 (180)
Micardis 453.193,41 +7,00 166 (178)
Intratect 447.534,64 +68,54 167 (279)
Omeprazol AL 442.316,91 +56,95 168 (260)
Actonel 5/35 441.520,12 -29,31 169 (113)
Novalgin/ -akut 441.382,62 -0,96 170 (168)
Xeloda 441.249,28 +19,72 171 (209)
Spasmo-Mucosolvan 437.837,85 -18,07 172 (131)
EnaHEXAL comp 437.787,02 +1,79 173 (172)
Celebrex 437.066,73 +17,80 174 (208)
Reyataz 435.330,27 +6,27 175 (185)
MCP-ratiopharm 433.946,81 +1,06 176 (173)
Herceptin 432.485,44 +33,34 177 (231)
Mydocalm 429.389,66 6,87 178 (160)
Aerius 429.092,17 +1,81 179 (179)
Rebetol 428.927,23 +4,02 180  (184)
Cefuroxim-ratiopharm 427.447,89 +5,15 181 (186)
Provas comp./maxx 425.334,39 +11,05 182 (201)
Insuman Basal 424.331,18 +6,71 183 (190)
Kogenate 421.778,68 -8,50 184 (161)
Zeldox 420.460,47 +26,82 185  (227)
Alna 420.139,68 57,18 186 (57)
Omnic 419.194,56 -58,86 187 (55)
Slit One 418.966,74 +16,80 188  (214)
Kreon 414.007,24 +6,57 189  (199)
Concor 413.844,48 -10,16 190 (162
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Tab.6  Fortsetzung

Praparate-Kurzname Ausgabenin€  Anderung zum Rang 2006  (2005)
Vorjahr in %

Imigran 408.048,62 -19,78 191 (139)
Cosopt 399.312,41 +4,79 192 (202)
Pulmozyme 398.115,50 +14,11 193 (220)
Aromasin 398.011,82 +56,70 194 (297)
Fentanyl-ratiopharm TTS 388.450,33 +2.694,52 195 (2.345)
Aldurazyme 387.379,02 +93,54 196 (379)
Zacpac 385.314,32 +5,87 197 (210)
Alk 7/-depot SQ Friihbliiher 385.060,43 +11,39 198 (221)
Salbutamol-ratiopharm 384.117,74 +8,64 199  (217)
Enalapril-ratiopharm 381.890,20 -21,70 200 (152)
Gesamt Top 200 202.094.301,59 +10,70 1-200

A18



Tab.7  Fiihrende Arzneimittel im Jahr 2006 (Top200) nach Anzahl der Verordnungen

Préparate-Kurzname Verordnungen  Anderung zum Rang 2006  (2005)
Vorjahr in %
L-Thyroxin Henning 127.167 +14,79 1 Q)]
Voltaren/-Migrane/-Dolo 66.474 941 2 (2)
Diclofenac-ratiopharm 65.416 +5,97 3 (3)
Thyronajod 50.877 +15,46 4 (10)
MetoHEXAL 50.560 +79,21 5 (36)
Nexium 49.343 9,57 6 (4)
Diclac 49.290 +13,02 7 (11)
Pantozol 48.479 2,74 8 (6)
Euthyrox 45717 +6,34 9 (14)
Olynth 44.220 -8,41 10 (7)
Nasenspray/Gel-ratiopharm 44.059 -7,89 1 (8)
Nurofen 44.027 +1,42 12 (12)
Amoxicillin-ratiopharm 43.157 +4,75 13 (16)
Novaminsulfon-ratiopharm 39.700 +9,13 14 (21)
Beloc 37.848 -27,04 15 ©)]
MCP-ratiopharm 37.759 +1,32 16 (18)
IbuHEXAL 36.252 +13,67 17 (30)
Paracetamol-ratiopharm 35.825 -14,85 18 (15)
SimvaHEXAL 35.725 +7,94 19 (28)
Omep 35.563 +22,04 20 (34)
Symbicort 34.696 +14,92 21 (32)
Metoprolol/ NK-ratiopharm 34.170 2,63 22 (23)
Novalgin/ -akut 33.766 0,53 23 (26)
Allopurinol-ratiopharm 33.715 -3,00 24 (24)
Prospan 33.286 -22,67 25 (13)
Marcumar 33.270 +11,22 26 (33)
Otriven Losung etc. 32.263 -4,88 27 (27)
Bisoprolol-ratiopharm 29.952 +11,67 28 (37)
Viani 29.287 +2,04 29 (35)
Omeprazol-ratiopharm 28.903 +22,67 30 41)
Mucosolvan 27.796 -24,78 31 (19)
Nasonex 27.668 +5,25 32 (38)
Ramipril HEXAL 27.578 +29,32 33 (47)
ACC HEXAL 27.572 -24,68 34 (20)
Cotrim-ratiopharm 26.629 5,46 35 (39)
Capval 25.993 -27,25 36 (22)
Ibuprofen AL 25.693 +23,02 37 (48)
Paracodin/N 25470 -25,07 38 (25)
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Tab.7  Fortsetzung

Préparate-Kurzname Verordnungen  Anderung zum Rang 2006  (2005)
Vorjahr in %
Spasmo-Mucosolvan 25.210 -19,32 39 (31)
Voltaren topisch 24.644 -35,43 40 (17)
Zithromax 24.290 -44,88 41 9
Salbutamol-ratiopharm 24.014 +8,28 42 (45)
Novaminsulfon Lichtenstein 23.925 +11,99 43 (46)
Ibuprofen STADA 23.070 2,17 44 (44)
Valette 22.991 +14,45 45 (51)
Ibu-ratiopharm 22.367 +12,67 46 (53)
Diclo KD 22.167 -11,24 47 (40)
Penicillin V-ratiopharm 21.980 +11,53 48 (54)
Nebilet 21.659 +16,84 49 (62)
lbu-1A Pharma 21.210 +37,53 50 (88)
Beroduall-N 20.775 0,29 51 (49)
Metformin-ratiopharm 20.615 +18,21 52 (67)
Concor 20.530 -10,57 53 (43)
EnaHEXAL 20.292 -1,26 54 (50)
L-Thyrox HEXAL 20.138 +15,43 55 (66)
Simvastatin-ratiopharm 19.907 +5,01 56 (60)
Tavanic 19.832 +5,16 57 (61)
Isotone Kochsalzlsg. Brau 19.729 +1,19 58 (57)
Clexane 19.616 +18,53 59 (72)
Simvabeta 19.600 +18,96 60 (74)
Eferox 19.375 +26,10 61 91)
Elmex Gelee 18.742 +4,21 62 (64)
Omeprazol STADA 18.660 +21,53 63 (92)
Dexa-Gentamicin 18.580 +14,79 64 (77)
Medikinet 18.522 +42,84 65 (117)
Actrapid human 18.513 +16,11 66 (82)
Dolormin/-Migrane 18.444 +16,32 67 (85)
Clinda-saar 18.146 +16,67 68 (87)
Paracetamol AL 18.086 -7,38 69 (56)
D-Fluoretten 18.055 5,73 70 (59)
Carmen 17.783 +28,28 7 (102)
Lantus 17.734 +10,47 72 (79)
Belara 17.658 +7,42 73 (75)
Floxal 17.501 +9,60 74 (81)
ASS-ratiopharm 100 TAH 17.016 +1,24 75 (70)
Dermatop 16.251 -6,96 76 (65)
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Tab.7  Fortsetzung

Préparate-Kurzname Verordnungen  Anderung zum Rang 2006  (2005)
Vorjahr in %
Zymafluor D 16.226 +1,95 77 (83)
Doxycyclin-ratiopharm/Dox 16.096 +2,31 78 (86)
Enalapril-ratiopharm 16.026 -5,82 79 (69)
Humalog 15.992 -0,85 80 (78)
Amlodipin-ratiopharm 15.814 +34,69 81 (139)
Isocillin 15.702 +5,27 82 (93)
Spiriva 15.584 +15,68 83  (108)
Katadolon 15.552 +8,49 84 (96)
Fucidine Salbe etc. 15.547 5,37 85 (76)
Jodthyrox 15.499 +0,52 86 (89)
Klacid 15.382 -52,41 87 (29)
Ramipril HEXAL comp 15.348 +27,23 88 (130)
Novorapid 15.345 +4,31 89 (94)
Fluimucil 15.234 -22,02 90 (55)
Singulair 15.186 +14,61 9 (111)
Apsomol Inhalat 15.173 -1,25 92 (90)
Plavix 15.170 +6,64 93 (97)
Avalox 15.138 -21,16 94 (58)
Metoprolol/-Zot STADA 15.115 +9,94 95  (104)
Sultanol inhalativ 15.057 -5,89 96 (80)
Xusall-akut 14.831 -10,10 97 (73)
MCP AL 14.681 +35,70 98  (160)
Insidon 14.612 -37,77 99 (42)
Ferro sanol/duodenal 14.564 +7,43 100 (107)
HCT HEXAL 14.498 +9,87 101 (112)
Codiovan 14.192 +9,26 102 (116)
Ramipril-ratiopharm 13.751 +49,84 103 (209)
Protaphan 13.602 +9,08 104 (123)
Glucophage 13.570 -14,66 105 (84)
Aerius 13.511 -1,39 106 (105)
Vomex AIN 13.506 +8,72 107 (124)
AmoxiHEXAL 13.491 +2,71 108 (113)
Ecural 13.423 +2,86 109 (114)
Valoron N 13.299 -27,96 110 (63)
Atacand 13.239 +18,75 m (154)
Trevilor 13.227 +19,39 12 (155)
Siofor 13.064 +9,57 13 (134)
Dolomo TN 13.006 6,34 14 (101)
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Tab.7  Fortsetzung

Préaparate-Kurzname Verordnungen  Anderung zum Rang 2006  (2005)
Vorjahr in %
Ambroxol AL 12.992 -1 115 (99)
Ben-u-ron 12.955 -24,49 116 (68)
Lyrica 12.949 +67,41 17 (259)
Inegy 12.872 +53,48 18 (232
Amlodipin HEXAL 12.739 +41,81 19  (216)
Nitrolingual 12.672 -5,36 120 (109)
Furosemid-ratiopharm 12.592 -0,79 121 (121)
Advantan 12.527 0,38 122 (122)
Refobacin Augensalbe/Trop 12.510 +5,83 123 (137)
Fenistil/-retard 12.491 2,39 124 (120)
Delix/-protect 12.423 -25,18 125 (71)
Decortin H 12.406 +9,58 126 (151)
Risperdal 12.404 +15,59 127 (163)
SalbuHEXAL 12.393 +26,45 128 (187)
Atacand plus 12.371 +12,72 129 (158)
Ambroxol-ratiopharm 12.338 -13,94 130 (95)
Rifun 12.327 5,18 131 (115)
Betagalen 12.243 +14,67 132 (166)
Metoprolol/Meto Succ. San 12.214 +80,81 133 (309)
Diazepam-ratiopharm 12.185 +0,40 134 (128)
CEC 12.165 -0,94 135 (125)
Leios 12.107 +5,51 136 (147)
Mydocalm 12.077 -11,48 137 (106)
EnaHEXAL comp 12.057 +8,97 138 (156)
Verrumal 12.036 +0,54 139 (131)
Diclo- 1 APharma 11.990 +67,15 140 (282)
Diclo Dispers 11.957 +25,45 141 (195)
BisoHEXAL 11.781 +21,97 142 (190)
HCT-CT 11.764 -3,94 143 (126)
Tavor 11.712 -0,03 144 (141)
Xalatan 11.649 +1,05 145 (144)
Paspertin 11.624 -10,16 146 (118)
Lisinopril-ratiopharm 11.555 -1,83 147 (138)
Decoderm tri 11.547 +7,04 148 (161)
Herz ASS-ratiopharm 11.516 -4,70 149 (129)
Simvastatin STADA 11.503 +8,71 150  (168)
Tramadolor 11.458 +1,01 151 (148)
Novonorm 11.381 +3,52 152 (157)
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Tab.7  Fortsetzung

Préparate-Kurzname Verordnungen  Anderung zum Rang 2006  (2005)
Vorjahr in %
Isopto-Max 11.329 +7,75 153 (169)
Batrafen Creme etc. 11.321 -18,74 154 (100)
Locol 11.307 +3,41 155  (159)
Sinupret 11.298 -11,82 156 (119)
Otobacid N 11.284 2,06 157 (145)
Mono-Embolex 11.212 +26,36 158  (219)
Atrovent 11.196 -5,88 159  (136)
Ibuflam Lichtenstein 11.064 9,47 160 (127)
Nasivin 10.970 6,39 161 (140)
Amitriptylin-neuraxpharm 10.869 +5,53 162 (174)
Aspirin N/-protect 10.608 -1,28 163 (162)
Perenterol 10.599 +4,57 164 (177)
Ciprofloxacin-ratiopharm 10.531 +5,10 165 (180)
Actraphane 10.518 0,74 166  (167)
Oxygesic 10.511 +13,67 167  (203)
Iscover 10.493 +0,16 168 (171)
Prednisolon JENAPHARM 10.488 +9,27 169  (192)
Atmadisc 10.485 +9,37 170 (193)
Roxithromycin-ratiopharm 10.430 -26,38 171 (98)
Doxam 10.404 -12,61 172 (135)
Concerta 10.365 0,56 173 (172)
Zyprexa 10.297 +1,24 174 (176)
Oekolp vaginal 10.288 +11,54 175 (205)
Arcoxia 10.256 +39,71 176 (273)
Insuman Rapid/ -Infusat 10.249 +8,33 177 (198)
Nasic 10.178 +2,48 178  (182)
Tramal 10.119 -12,92 179 (143)
Lamuna 10.014 +19,84 180  (234)
Salofalk 9.991 +5,46 181 (197)
Doxy- 1 APharma 9.988 +26,77 182  (251)
Novodigal Tabl. 9.941 -12,21 183  (150)
Amoxicillin AL 9.899 +22,32 184  (239)
Ibuprofen-CT 9.879 -17,23 185  (133)
PenHEXAL 9.847 +5,65 186  (202)
Maxalt 9.806 -1,05 187  (184)
Opipramol-neuraxpharm 9.720 +9,63 188 (220)
Tim-Ophthal 9.650 +19,68 189  (242)
Allopurinol AL 9.646 +12,42 190 (225)
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Tab.7  Fortsetzung

Préparate-Kurzname Verordnungen  Anderung zum Rang 2006  (2005)
Vorjahr in %

Clarithromycin-ratiopharm 9.576 +23,20 191 (258)
Kadefungin 9.575 -20,00 192 (132)
Pulmicort 9.561 -16,79 193 (146)
Vomacur 9.560 +21,03 194 (250)
Omeprazol AL 9.555 +91,94 195 (416)
Kanamytrex 9.541 +3,34 196 (204)
Vigantol/Vigantoletten 9.537 +13,12 197 (228)
EryHEXAL 9.515 9,47 198  (170)
Tetra-Gelomyrtol 9.49%4 6,28 199 (178)
Tramadol-ratiopharm 9.485 +5,28 200 (213)
Gesamt Top 200 3.805.976 +1,59 1-200
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Tab.8  Fiihrende Arzneimittel im Jahr 2006 (TOP 200) nach Anzahl verordneter DDDs

Praparate-Kurzname verordnete DDD Anderung zum  Rang 2006  (2005)
Vorjahr in %
Elmex Gelee 34.238.696,7 +5,06 1 (1)
L-Thyroxin Henning 8.093.828,6 +13,25 2 (2)
SimvaHEXAL 6.236.906,2 +15,66 3 (3)
Ramipril HEXAL 6.094.963,0 +33,93 4 4)
Thyronajod 4.999.750,0 +15,48 5 (5)
Simvabeta 3.268.653,1 +26,47 6 (1)
Marcumar 3.228.320,0 +11,81 7 (7)
Simvastatin-ratiopharm 2.952.309,8 +11,96 8 9)
Ramipril-ratiopharm 2.951.160,0 +57,55 9 (17)
Euthyrox 2.936.833,8 +5,59 10 (8)
MetoHEXAL 2.733.995,7 +76,68 1" (31)
Delix/-protect 2.596.892,1 -23,37 12 (6)
Nexium 2.463.049,3 +0,99 13 (13)
Carmen 2.435.626,0 +38,10 14 (22)
Atacand 2.409.281,0 +28,90 15 (18)
EnaHEXAL 2.376.645,3 +1,77 16 (14)
Ramipril beta 2.209.390,0 +73,19 17 (44)
Valette 2.070.992,0 +14,64 18 (19)
Amlodipin-ratiopharm 1.988.860,0 +36,40 19 (36)
Metoprolol/ NK-ratiopharm 1.985.267,8 -1,22 20 (15)
Nebilet 1.958.818,0 +19,49 21 (27)
Allopurinol-ratiopharm 1.935.297,5 2,11 22 (16)
Inegy 1.930.086,2 +71,16 23 (54)
Omep 1.903.064,0 +31,29 24 (37)
Beloc 1.890.747,6 -26,87 25 (10)
Pantozol 1.836.493,5 +3,49 26 (21)
Symbicort 1.764.960,0 +11,98 27 (29)
Bisoprolol-ratiopharm 1.738.502,5 +8,72 28 (28)
Diclofenac-ratiopharm 1.723.936,2 +9,78 29 (30)
Berodual/-N 1.717.509,4 -0,45 30 (23)
Enalapril-ratiopharm 1.702.105,0 -5,32 31 (20)
Simvastatin STADA 1.681.373,1 +14,46 32 (35)
Amlodipin HEXAL 1.677.430,0 +41,81 33 (49)
ASS-ratiopharm 100 TAH 1.667.100,0 +1,21 34 (26)
Voltaren/-Migréne/-Dolo 1.659.326,6 -2,54 35 (25)
Vigantol/Vigantoletten 1.621.050,0 +5,27 36 (32)
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Tab.8  Fortsetzung

Préparate-Kurzname verordnete DDD Anderungzum  Rang 2006  (2005)
Vorjahr in %
Omeprazol-ratiopharm 1.612.220,0 +35,94 37 (48)
D-Fluoretten 1.605.540,0 -6,14 38 (24)
Belara 1.588.048,0 +7,64 39 (34)
Jodthyrox 1.536.050,0 +0,56 40 (33)
Zymafluor D 1.460.940,0 +2,09 41 (38)
Locol 1.430.789,5 +8,50 42 (43)
Ramipril HEXAL comp 1.430.020,0 +30,12 43 (59)
Furosemid-ratiopharm 1.393.833,8 +0,63 44 (40)
Lisinopril-ratiopharm 1.388.262,5 -1,09 45 (39)
Viani 1.364.460,0 +7,31 46 (45)
Blopress 1.358.441,0 +24,13 47 (60)
Actrapid human 1.354.147,7 +17,41 48 (52)
Humalog 1.352.324,1 +1,59 49 41)
Codiovan 1.308.384,0 +10,80 50 (50)
L-Thyrox HEXAL 1.254.375,3 +19,82 51 (63)
Diovan 1.243.249,0 +14,03 52 (61)
Ramipril STADA 1.242.000,0 +89,69 53  (112)
Plavix 1.220.680,0 +8,77 54 (57)
Ovestin Creme/Ovula 1.203.787,5 +3,92 55 (51)
Novorapid 1.200.079,5 +6,76 56 (55)
Nasenspray/Gel-ratiopharm 1.178.412,8 7,14 57 (46)
Diclac 1.175.863,0 +14,78 58 (66)
Sortis 1.158.920,0 +4,97 59 (58)
Eferox 1.151.492,1 +24,03 60 (78)
EnaHEXAL comp 1.150.590,0 +10,29 61 (64)
LisiHEXAL 1.148.845,0 +0,50 62 (53)
Herz ASS-ratiopharm 1.145.600,0 -4,60 63 (47)
Atacand plus 1.136.884,0 +14,37 64 (70)
Omeprazol STADA 1.113.760,0 +31,09 65 (84)
HCT HEXAL 1.096.700,0 +12,37 66 (72)
Torasemid HEXAL 1.084.018,3 +82,22 67  (130)
Leios 1.068.844,0 +4,34 68 (67)
Jodid Tabletten 1.067.867,4 +11,03 69 (74)
Jodetten 1.065.281,2 +14,98 70 (79)
Metformin-ratiopharm 1.058.991,8 +22,04 71 (83)
Ramipril- 1 A Pharma 1.045.980,0 +171,73 72 (220)
HCT-CT 1.038.640,0 -3,71 73 (62)
Lantus 1.036.514,8 +9,57 74 (75)
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Tab.8  Fortsetzung

Préparate-Kurzname verordnete DDD Anderungzum  Rang 2006  (2005)
Vorjahr in %
Spiriva 1.029.390,0 +22,45 75 (86)
Olynth 1.013.942,4 9,75 76 (56)
Aspirin N/-protect 963.200,0 -1,18 77 (73)
Benalapril 958.350,0 +1,47 78 (76)
Votum 943.775,0 +35,44 79 (106)
Trevilor 940.555,5 +25,09 80 (92)
Amaryl 922.674,3 -63,51 81 (12)
Torem 921.261,1 6,49 82 (71)
Concor 906.906,3 -10,12 83 (68)
Furorese 895.422 4 -3,15 84 (80)
Protaphan 879.810,1 +9,38 85 (89)
Lamuna 879.340,0 +19,18 86 (94)
Simvastatin Sandoz 863.543,2 +29,17 87  (109)
Iscover 862.748,0 +1,97 88 (85)
Amlodipin STADA 858.210,0 +41,01 89  (125)
Xalatan 854.025,0 +4,62 90 (87)
ASS 100 HEXAL 852.000,0 +18,94 91 (102)
Oekolp vaginal 836.549,0 +16,83 92 (103)
Aprovel 828.296,0 +12,93 93 (97)
Metoprolol/Meto Succ. Sandoz 827.706,8 +49,72 94 (143)
Coaprovel 821.870,0 +10,74 95 (93)
Isoket 817.570,0 12,41 96 (77)
Metoprolol/-Zot STADA 809.999,0 +10,75 97 (98)
Enalapril STADA 797.635,0 -1,67 98 (88)
Simvastatin- 1 A Pharma 787.159,8 +109,17 99 (226)
Decortin H 782.915,0 +9,30 100 (101)
Micardis 780.192,0 +5,96 101 (95)
Ramipril AL 774.160,0 +256,87 102 (387)
Lorzaar 773.858,8 -1,61 103 (90)
Glucophage 761.211,8 -13,19 104 (82)
BisoHEXAL plus 747.350,0 +15,93 105  (113)
Insuman Rapid/ -Infusat 740.543,2 +9,19 106 (108)
Simvastatin AL 729.553,2 +137,31 107 (275)
Actraphane 728.584,3 -0,68 108 (96)
Berotec/N 725.832,2 +4,65 109  (107)
Singulair 722.836,0 +13,71 10 (117)
Tim-Ophthal 722.075,0 +19,65 11 (129)
Ramipril Sandoz 721.720,1 +50,86 12 (164)
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Tab.8  Fortsetzung

Préparate-Kurzname verordnete DDD Anderungzum  Rang 2006  (2005)
Vorjahr in %
Blopress Plus 713.678,0 +11,27 13 (114)
Amlobeta 705.070,0 +36,42 14 (153)
Lorzaar plus 699.566,0 -10,44 115 91)
Linoladiol N Creme 696.500,0 +8,88 16 (115)
Salbutamol-ratiopharm 695.460,0 +11,24 "7 (122)
BisoHEXAL 689.335,0 +24,44 18  (141)
Siofor 683.882,3 +13,02 19  (128)
Otriven Losung etc. 683.374,7 -5,45 120 (100)
Digimerck 680.736,0 -3,43 121 (104)
Ramipril-ratiopharm comp. 661.090,0 +47,32 122 (177)
Delix plus 657.099,0 -26,32 123 (81)
Yasmin/Yasiminelle 656.880,0 +22,30 124 (148)
Corifeo 646.310,0 +9,17 125 (133)
Nitrendipin-ratiopharm 645.805,0 2,07 126 (110)
Amoxicillin-ratiopharm 641.519,5 +5,92 127 (127)
Nasonex 634.315,0 +6,82 128 (132)
Novothyral 632.198,5 +4,03 129 (126)
Verrumal 626.760,0 +0,54 130 (123)
Simvastatin-corax 622.173,3 +211,44 131 (425)
Clexane 619.002,7 +23,97 132 (156)
Lisinopril STADA 614.962,5 -1,81 133 (121)
Xusal/-akut 613.142,5 6,98 134 (111)
Jodid-ratiopharm 612.728,4 +28,15 135  (165)
Cipralex 598.632,0 +31,34 136 (174)
Salofalk 596.224,3 +8,38 137 (144)
Omeprazol AL 594.160,0 +106,26 138 (295)
IbuHEXAL 590.642,6 +19,48 139 (158)
Enalapril AL 587.577,5 +68,11 140  (247)
Glimepirid-ratiopharm 585.104,1 +728,53 141 (1002)
Cranoc 580.415,0 -0,10 142 (138)
HCT- 1 APharma 571.375,0 +62,71 143 (245)
Pravastatin-ratiopharm 564.530,0 +29,92 144 (183)
Gynokadin 562.924,0 +17,03 145  (162)
Dermatop 562.690,0 -4,12 146 (137)
Allopurinol AL 560.717,5 +13,15 147 (157)
Medikinet 559.713,7 +57,25 148 (239)
Ramipril -CT 553.050,0 +113,62 149 (324)
Decortin 550.729,0 +2,22 150  (147)
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Tab.8  Fortsetzung

Préparate-Kurzname verordnete DDD Anderungzum  Rang 2006  (2005)
Vorjahr in %
Felodipin-ratiopharm 550.610,0 6,18 151 (136)
Prednisolon JENAPHARM 548.738,0 +9,22 152 (155)
HCT-beta 546.300,0 +8,63 153 (154)
Metoprolol- 1 A Pharma 546.235,1 +96,11 154 (306)
Insuman Comb 541.826,1 -8,06 155  (134)
Prospan 538.723,0 23,47 156 (105)
Monostep 534.688,0 -12,96 157 (124)
Amlodipin AL 533.200,0 +227,88 158 (506)
Bronchoretard 531.329,4 -7,94 159 (139)
Metoprolol AL 526.735,9 +43,91 160  (233)
Aerius 522.835,0 0,78 161 (152)
Bisoprolol STADA 522.120,0 +12,48 162 (169)
Microgynon 519.484,0 +11,94 163 (170)
Activelle 516.768,0 6,69 164 (142)
Apsomol Inhalat 512.867,5 +3,93 165  (159)
Diclo KD 512.690,0 -5,64 166 (146)
Dytide H 507.630,0 -10,16 167 (140)
Ezetrol 505.270,0 +4,33 168  (160)
Novopulmon 504.650,0 +28,21 169  (214)
CaptoHEXAL 503.832,5 -15,26 170 (131)
ACC HEXAL 502.476,0 -20,90 171 (118)
Ecural 499.385,0 +3,41 172 (161)
Miranova 497.280,0 +3,84 173 (163)
Ibuprofen AL 496.097,3 +33,03 174 (230)
Moxonidin HEXAL 493.569,9 +6,18 175 (168)
Falithrom 493.220,0 +15,11 176 (187)
Torasemid-ratiopharm 492.024,5 +34,51 177 (234)
Karvea 475.944,0 +8,04 178  (182)
Atmadisc 473.760,0 +15,09 179 (198)
Azopt 473.700,0 +10,74 180  (188)
Metformin STADA 470.038,5 +36,31 181 (250)
Simva TAD 469.366,6 +23,72 182 (223)
Enabeta 464.335,0 +8,22 183  (186)
Olmetec 463.169,0 +13,88 184 (201)
Foradil 463.030,0 -15,14 185  (145)
Karvezide 462.322,0 +7,22 186  (184)
Meglucon/Metformin HEXAL 459.719,3 +25,87 187  (236)
Micardis plus 459.060,0 +21,22 188  (224)
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Tab.8  Fortsetzung

Préparate-Kurzname verordnete DDD Anderung zum  Rang 2006  (2005)
Vorjahr in %

Valoron N 458.191,0 -27,76 189 (119)
Meto-Tablinen 457.205,8 -1,34 190  (171)
Enalapril- 1 APharma 455.500,0 +46,79 191 (274)
Budes 454.925,0 +73,83 192 (323)
Rifun 451.117,5 +2,18 193 (181)
CaptoHEXAL comp 449.280,0 -14,76 194 (151)
Allopurinol HEXAL 446.072,5 +9,72 195  (202)
Sultanol inhalativ 445.667,0 -3,53 19  (172)
Novonorm 445.301,3 +4,92 197 (190)
Molsidomin-ratiopharm 4434175 -6,02 198 (166)
Desmin 443.408,0 +3,10 199  (185)
Amitriptylin-neuraxpharm 442.743,6 +10,66 200 (205)
Gesamt Top 200 254.210.758,7 +11,55 1-200
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Tab.9  Ubersicht der Altersverteilungen bei der GEK und der GKV

Altersgruppen GKV 2006 Anteil GKV 2004 Anteil  GEK 2006 Anteil
in% in% in%
Manner
0 bis unter 15 4.947.816 15,00 5.123.551 15,56 133.474 15,38
15 bis unter 20 2.150.766 6,52 2.140.157 6,50 61.600 7,10
20 bis unter 25 2.048.604 6,21 2.040.441 6,20 53.547 6,17
25 bis unter 30 2.020.487 6,13 1.922.402 5,84 49121 5,66
30 bis unter 35 1.887.851 572 2.066.097 6,27 54.165 6,24
35 bis unter 40 2.485.778 7,54 2.728.980 8,29 78.320 9,02
40 bis unter 45 2.875.600 8,72 2.830.499 8,59 95.631 11,02
45 bis unter 50 2.595.217 7,87 2.430.971 7,38 85.950 9,90
50 bis unter 55 2.236.939 6,78 2.171.535 6,59 68.527 7,90
55 bis unter 60 2.005.007 6,08 1.762.453 5185 55.874 6,44
60 bis unter 65 1.717.656 521 2.118.070 6,43 41.614 4,80
65 bis unter 70 2.257.339 6,84 2.175.290 6,61 42.161 4,86
70 bis unter 75 1.631.042 4,95 1.483.456 4,50 24.050 2,77
75 bis unter 80 1.154.383 3,50 1.068.454 3,24 13.665 1,57
80 bis unter 85 616.489 1,87 577.239 1,75 7.120 0,82
85 bis unter 90 254.116 0,77 182.177 0,55 2.402 0,28
90 und alter 98.170 0,30 110.903 0,34 636 0,07
Gesamt 32.983.260 32.932.675 867.857
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Tab.9  Fortsetzung

Altersgruppen GKV 2006 Anteil GKV 2004 Anteil  GEK 2006 Anteil
in % in% in %
Frauen
0 bis unter 15 4.716.858 12,64 4.889.424 13,09 127.150 16,90
15 bis unter 20 2.044.099 548 2.038.030 5,46 58.889 7,83
20 bis unter 25 2.076.645 5,57 2.089.832 5,60 55.704 7,40
25 bis unter 30 2.127.799 5,70 2.022.361 542 51.028 6,78
30 bis unter 35 2.034.486 545 2.224.365 5,96 48.174 6,40
35 bis unter 40 2.711.705 7,27 2.949.979 7,90 68.608 9,12
40 bis unter 45 3.104.125 8,32 3.052.916 8,17 82.286 10,94
45 bis unter 50 2.830.074 7,58 2.653.540 711 71.829 9,55
50 bis unter 55 2.484.689 6,66 2.437.992 6,53 53.609 7,13
55 bis unter 60 2.269.188 6,08 1.992.484 5,34 41.305 5,49
60 bis unter 65 1.962.366 5,26 2.389.760 6,40 27.617 3,67
65 bis unter 70 2.628.070 7,04 2.532.116 6,78 27.805 3,70
70 bis unter 75 2.033.369 545 1.877.144 5,03 15.884 2,11
75 bis unter 80 1.695.125 4,54 1.721.665 4,61 10.863 1,44
80 bis unter 85 1.401.722 3,76 1.430.503 3,83 7.108 0,94
85 bis unter 90 761.265 2,04 567.103 1,52 3.028 0,40
90 und alter 433.311 1,16 478.061 1,28 1.449 0,19
Gesamt 37.314.896 37.347.275 752.336
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Tab.10 Anzahl Versicherte und Anzahl Versicherte mit Arzneiverordnungen fiir 2006
nach Alter und Geschlecht

Alter in Jahren

Anzahl versicherte Personen  Versicherte Personen mit Arzneimitteln

Gesamt
0 bis unter 10 163.812 142.955 87,3%
10 bis unter 20 217.301 151.744 69,8%
20 bis unter 30 209.400 123.980 59,2%
30 bis unter 40 249.267 157.405 63,1%
40 bis unter 50 335.696 226.315 67,4%
50 bis unter 60 219.315 169.806 77,4%
60 bis unter 70 139.197 120.273 86,4%
70 bis unter 80 64.462 59.752 92,7%
80 bis unter 90 19.658 18.763 95,4%
90 bis unter 100 2.053 1.973 96,1%
100 und alter 32 28 87,5%
Alle 1.620.193 1.172.994 72,4%

Manner
0 bis unter 10 83.919 73.214 87,2%
10 bis unter 20 111.155 69.738 62,7%
20 bis unter 30 102.668 50.269 49,0%
30 bis unter 40 132.485 75.872 57,3%
40 bis unter 50 181.581 113.879 62,7%
50 bis unter 60 124.401 91.623 73,7%
60 bis unter 70 83.775 70.712 84,4%
70 bis unter 80 37.715 34.613 91,8%
80 bis unter 90 9.522 9.038 94,9%
90 bis unter 100 626 600 95,8%
100 und alter 10 7 70,0%
Alle 867.857 589.565 67,9%

Frauen
0 bis unter 10 79.893 69.741 87,3%
10 bis unter 20 106.146 82.006 77,3%
20 bis unter 30 106.732 73.711 69,1%
30 bis unter 40 116.782 81.533 69,8%
40 bis unter 50 154.115 112.436 73,0%
50 bis unter 60 94.914 78.183 82,4%
60 bis unter 70 55.422 49.561 89,4%
70 bis unter 80 26.747 25.139 94,0%
80 bis unter 90 10.136 9.725 95,9%
90 bis unter 100 1.427 1.373 96,2%
100 und alter 22 21 95,5%
Alle 752.336 583.429 77,5%
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Tab. 11 Regionale Verordnungscharakteristika in 2005 nach Ausgaben

Kassenérztliche Vereinigung Versicherte Durch-  Rang Ausgaben pro  Rang
schnittsalter 100 Versicherte
in Jahren in €
KV Saarland 32.716 35,1 15 35.122,08 1
KV Berlin 75.096 36,8 9 32.147,51 2
KV Mecklenburg-Vorpommern 23.554 34,8 16 31.862,42 &
KV Nordrhein 130.215 38,0 3 31.607,32 4
KV Sachsen-Anhalt 28.430 354 13 31.597,44 5
KV Hamburg 48.474 39,5 1 31.485,70 6
KV Sachsen 56.269 374 6 30.729,86 7
KV Niedersachsen 153.477 36,8 8 30.623,51 8
KV Rheinland-Pfalz 69.653 36,1 " 30.035,99 9
KV Baden-Wirttemberg 252.023 36,8 10 29.709,94 10
KV Westfalen-Lippe 114.345 8815 17 29.450,50 "
KV Bayerns 232.240 37,1 7 29.236,05 12
KV Thiringen 34.251 353 14 28.643,52 13
KV Bremen 11.784 38,8 2 28.47547 14
KV Schleswig-Holstein 80.413 37,8 5 28.083,50 15
KV Brandenburg 77176 35,9 12 28.083,32 16
KV Hessen 127.282 37,9 4 27.733,24 17
Ohne KV- Zuordnung 7.180 36,9 36.647,02
Gesamt 1.554.578 36,8 29.948,01
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Tab.12 Regionale Verordnungscharakteristika in 2005 nach Menge und DDD

Kassenérztliche Versicherte Durch-  Rang Packungen DDD Rang
Vereinigung schnittsalter pro 100 pro 100

in Jahren Versicherte  Versicherte
KV Mecklenburg-
Vorpommern g 23.554 34,8 16 766  39.961,58 1
KV Saarland 32.716 35,1 15 905  39.830,15 2
KV Sachsen-Anhalt 28.430 354 13 774 39.586,87 3
KV Bremen 11.784 38,8 2 789 38.548,43 4
KV Rheinland-Pfalz 69.653 36,1 1" 814  38.006,51 5
KV Westfalen-Lippe 114.345 33,5 17 803  37.895,35 6
KV Nordrhein 130.215 38,0 3 793 37.867,93 7
KV Berlin 75.096 36,8 9 735 37.750,23 8
KV Niedersachsen 153.477 36,8 8 768  37.659,28 9
KV Brandenburg 77.176 359 12 683  37.271,01 10
KV Sachsen 56.269 374 6 733 36.746,83 "
KV Hamburg 48.474 39,5 1 734 35.519,19 12
KV Thiringen 34.251 0 14 692  35.128,00 13
KV Bayerns 232.240 37,1 7 732 35.119,69 14
KV Hessen 127.282 37,9 4 707 35.056,84 15
KV Baden-Wirttemberg 252.023 36,8 10 732 35.048,76 16
KV Schleswig-Holstein 80.413 37,8 5 731 34.965,17 17
Ohne KV- Zuordnung 7.180 36,9 2.064 412.062,27
Gesamt 1.554.578 36,8 756 38.236,85
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Tab.13  Regionale Verordnungscharakteristika in 2006 nach Ausgaben

Kassenérztliche Vereinigung Versicherte Durch-  Rang Ausgabenpro  Rang
schnittsalter 100 Versicherte
in Jahren in€
KV Saarland 34.721 35,6 15 35.464,79 1
KV Berlin 77.542 37,3 8 33.869,53 2
KV Sachsen-Anhalt 29.823 15, 13 33.015,65 3
KV Mecklenburg-Vorpommern 23.994 35,5 16 32.669,70 4
KV Hamburg 49.294 39,8 1 32.018,08 5
KV Sachsen 55.717 38,0 6 31.612,64 6
KV Niedersachsen 160.539 37,2 9 30.723,41 7
KV Nordrhein 134.416 38,3 3 30.630,69 8
KV Rheinland-Pfalz 71.628 36,6 " 30.174,22 9
KV Baden-Wiirttemberg 266.957 37,0 10 30.050,40 10
KV Thiringen 36.196 8510 14 29.881,95 "
KV Bayerns 243.294 37,3 7 29.597,35 12
KV Westfalen-Lippe 119.135 34,0 17 28.694,02 13
KV Brandenburg 80.377 36,4 12 28.425,06 14
KV Schleswig-Holstein 82.957 38,3 4 28.420,65 15
KV Bremen 12.215 39,3 2 28.408,57 16
KV Hessen 134.240 38,2 5 28.152,72 17
Ohne KV-Zuordnung 7.148 375 42.261,13
Gesamt 1.620.193 37,1 30.225,13
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Tab.14 Regionale Verordnungscharakteristika in 2006 nach Menge und DDD

Kassenérztliche Versicherte Durch-  Rang Packungen DDD Rang
Vereinigung schnittsalter pro 100 pro 100

in Jahren Versicherte  Veersicherte
KV Sachsen-Anhalt 29.823 35,9 13 773 41.290,91 1
KV Saarland 34.721 35,6 15 872 40.975,73 2
KV Mecklenburg-
Vorpommern 9 23.994 8515 16 742 40.969,80 3
KV Berlin 77.542 37,3 8 730 39.855,23 4
KV Rheinland-Pfalz 71.628 36,6 1" 795  39.309,49 5
KV Brandenburg 80.377 36,4 12 677  39.028,23 6
KV Bremen 12.215 39,3 2 762 38.650,06 7
KV Sachsen 55.717 38,0 6 720 38.406,45 8
KV Nordrhein 134.416 38,3 Y 753 38.255,85 9
KV Niedersachsen 160.539 37,2 9 753 38.206,60 10
KV Westfalen-Lippe 119.135 34,0 17 775  38.053,69 "
KV Thiringen 36.196 35,9 14 713 37.616,67 12
KV Bayerns 243.294 37,3 7 711 36.589,40 13
KV Baden-Wirttemberg 266.957 37,0 10 717 36.584,33 14
KV Hamburg 49.294 39,8 1 719  36.516,23 15
KV Hessen 134.240 38,2 5 690  36.327,16 16
KV Schleswig-Holstein 82.957 38,3 4 707 35.446,85 17
Ohne KV-Zuordnung 7.148 375 2433 518.418,94
Gesamt 1.620.193 37,1 739 39.781,95
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Tab.15 Indikationsgrupppen umstrittener oder unwirtschaftlicher Arzneimittel

Lauer-Ind. Indikationsgruppe

02B02 Antipyretisch wirkende Analgetika, Pyrazol-Derivate (Monopréparate)
02B06 Antipyretisch wirkende Analgetika, Kombinationen, codeinhaltig
02B07 Antipyretisch wirkende Analgetika, Kombinationen mit Vitaminen
02B08 Antipyretisch wirkende Analgetika, Kombinationen, coffeinhaltig
02B09 Antipyretisch wirkende Analgetika, Reine Analgetika-Kombinationen
02B10 Antipyretisch wirkende Analgetika, Sonstige Kombinationen

02w Analgetika/ Antipyretika, Anthroposophika

02X Analgetika/ Antipyretika, Homdopathika

02y Analgetika/ Antipyretika, Organe/Mikroorganismen

02z Analgetika/ Antipyretika, Phytopharmaka

03D Anthelminthika, Sonstige

03X Anthelminthika, Homéopathika

03z Anthelminthika, Phytopharmaka

04A Antiadiposita, Appetitzlgler

04A01 Antiadiposita, Appetitzligler, Monopraparate

04A02 Antiadiposita, Appetitzligler, Kombinationen

04X Antiadiposita, Appetitzligler, Homdopathika

04z Antiadiposita, Appetitzligler, Phytopharmaka

05A02 Antiallergika, Antihistaminika (Interna), Kombinationen, corticoidfrei
05A03 Antiallergika, Antihistaminika (Interna), Kombinationen, corticoidhaltig
05B Antiallergika, Calciumtherapie

05D02 Antiallergika, Sonstige (Interna), Kombinationen

05w Antiallergika, Anthroposophika

05X Antiallergika, Homdopathika

05Y Antiallergika, Organe/Mikroorganismen

052 Antiallergika, Phytopharmaka

06A01 Antidiabetika, Insuline (kurzwirksam, nur Analoginsuline)

06B03 Orale Antidiabetika, Alpha-Glucosidasehemmer (Monopraparate)
06B05 Orale Antidiabetika, Sonstige Monopraparate

06B06 Orale Antidiabetika, Kombinationen

06W Antidiabetika, Anthroposophika

06X Antidiabetika, Homéopathika

06Y Antidiabetika, Organe/Mikroorganismen

06Z Antidiabetika, Phytopharmaka

08X Antiemetika/ Antivertiginosa, Homdopathika

08z Antiemetika/ Antivertiginosa, Phytopharmaka

09X Antiepileptika, Homdopathika

10A09 Antihypertonika, Monopraparate, Sonstige
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Tab.15 Fortsetzung

Lauer-Ind. Indikationsgruppe

10X Antihypertonika, Homdopathika

10Z Antihypertonika, Phytopharmaka

10201 Antihypertonika, Phytopharmaka, Rauwolfiafrei

10202 Antihypertonika, Phytopharmaka, Rauwolfiahaltig

11A05 Antimykotika, Externa, Kombinationen, corticoidhaltig

1z Antimykotika, Phytopharmaka

12Y Antiparkinsonmittel, Organe/Mikroorganismen

122 Antiparkinsonmittel, Phytopharmaka

13B05 Nichtsteroidale Antiphlogistika (NSA), Kombinationen, corticoidfrei

13B06 Nichtsteroidale Antiphlogistika (NSA), Kombinationen, corticoidhaltig

13D Antirheumatika/ Antiphlogistika, Arthrosemittel

13E Antirheumatika/ Antiphlogistika, Sonstige

13F Antirheumatika/ Antiphlogistika, Externa

13F01 Aptirheumatika/ Antiphlogistika, Externa, Nichtsteroidale antiphlogistikahaltige
Einreibungen

13F02 Antirheumati}(a/ Antiphlogistika, Externa, Hyperamisierende Einreibungen, mit/ ohne
NSA, corticoidfrei

13F03 Antirheumatika/ Antiphlogistika, Externa, Corticoidhaltige Einreibungen

13F04 Antirheumatika/ Antiphlogistika, Externa, Pflaster und Kompressen

13F05 Antirheumatika/ Antiphlogistika, Externa, Bader

13F06 Antirheumatika/ Antiphlogistika, Externa, Sonstige Externa

13W Antirheumatika/ Antiphlogistika, Anthroposophika

13X Antirheumatika/ Antiphlogistika, Homoopathika

13X01 Antirheumatika/ Antiphlogistika, Homéopathika, Interna

13X02 Antirheumatika/ Antiphlogistika, Homdopathika, Externa

13Y Antirheumatika/ Antiphlogistika, Organe/Mikroorganismen

132 Antirheumatika/ Antiphlogistika, Phytopharmaka

13201 Antirheumatika/ Antiphlogistika, Phytopharmaka, Rheumatische Erkrankungen

13202 Antirheumatika/ Antiphlogistika, Phytopharmaka, Nicht rheumatische Entziindungen

13203 Antirheumatika/ Antiphlogistika, Phytopharmaka, Teemischungen

13204 Antirheumatika/ Antiphlogistika, Phytopharmaka, Externa

14D Antiseptika und Desinfektionsmittel, Quecksilberhaltige

14Y Antiseptika und Desinfektionsmittel, Organe/Mikroorganismen

15X Antituberkulotika, Homoopathika

152 Antituberkulotika, Phytopharmaka

16 Aufbaumittel

16A Aufbaumittel, Geriatrika

16A01 Aufbaumittel, Geriatrika, Procainfrei

A39



Tab.15 Fortsetzung

Lauer-Ind. Indikationsgruppe

16A02 Aufbaumittel, Geriatrika, Procainhaltig

16B Aufbaumittel, Starkungsmittel

16B01 Aufbaumittel, Starkungsmittel, Allgemeine

16B02 Aufbaumittel, Starkungsmittel, Sexualtonika

16W Aufbaumittel, Anthroposophika

16X Aufbaumittel, Homdopathika

16X01 Aufbaumittel, Homdopathika, Geriatrika

16X02 Aufbaumittel, Homdopathika, Starkungsmittel

16Y Aufbaumittel, Organe/Mikroorganismen

16Z Aufbaumittel, Phytopharmaka

16201 Aufbaumittel, Phytopharmaka, Geriatrika

16202 Aufbaumittel, Phytopharmaka, Stérkungsmittel: allgemeine

16203 Aufbaumittel, Phytopharmaka, Starkungsmittel: Sexualtonika

17 Balneotherapeutika

17A Balneotherapeutika, Hautkrankheiten

17B Balneotherapeutika, Rheumatischer Formenkreis

17C Balneotherapeutika, Sonstige

17Y Balneotherapeutika, Organe/Mikroorganismen

172 Balneotherapeutika, Phytopharmaka

17201 Balneotherapeutika, Phytopharmaka, Hautkrankheiten

17202 Balneotherapeutika, Phytopharmaka, Rheumatische Erkrankungen

17203 Balneotherapeutika, Phytopharmaka, Sonstige

20F05 Blut und Blutbildung beeinflussende Pharmaka, Antiandmika, Kombinationen, eisenhaltig

20F06 Blut und Blutbildung beeinflussende Pharmaka, Antiandmika, Kombinationen, eisenfrei

20W Blut und Blutbildung beeinflussende Pharmaka, Anthroposophika

20X Blut und Blutbildung beeinflussende Pharmaka, Homdopathika

20Y Blut und Blutbildung beeinflussende Pharmaka, Organe/Mikroorganismen

20Z Blut und Blutbildung beeinflussende Pharmaka, Phytopharmaka
Dermatotherapeutika, Therapie von infizierten und nicht infizierten Hautlésionen,

22A01 Antibiotika- und/ oder sulfonamidhaltige Praparate (ausgenommen Fumarsaure-
Zubereitungen)

29A04 D_(_ermatotherapeutika, Therapie von infizierten und nicht infizierten Hautlasionen,
Forderung der Wundheilung

29A05 Dermatotherapeutika, Therapie von infizierten und nicht infizierten Hautlasionen,
Narbenbehandlung

29A06 Dermatotherapeutika, Therapie von infizierten und nicht infizierten Hautlésionen, Enzyme
zur Wundreinigung

22E03 Dermatotherapeutika, Lokale Corticoidtherapie, Sonstige Kombinationen

22H06 Dermatotherapeutika, Aknetherapeutika, Externa, Kombinationen, corticoidhaltig

22H07 Dermatotherapeutika, Aknetherapeutika, Externa, Sonstige Kombinationen
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Tab.15 Fortsetzung

Lauer-Ind. Indikationsgruppe

22N Dermatotherapeutika, Schutz und Pflege von Haut, Haaren und Négeln
22N01 Schutz und Pflege von Haut, Haaren und Négeln, Interna
22N02 Schutz und Pflege von Haut, Haaren und Négeln, Externa
22W Dermatotherapeutika, Anthroposophika

22X Dermatotherapeutika, Homdopathika

22Y Dermatotherapeutika, Organe/Mikroorganismen

22Y01 Dermatotherapeutika, Organe/Mikroorganismen, Wundbehandlungsmittel
22Y02 Dermatotherapeutika, Organe/Mikroorganismen, Sonstige

227 Dermatotherapeutika, Phytopharmaka

22701 Dermatotherapeutika, Phytopharmaka, Interna

22702 Dermatotherapeutika, Phytopharmaka, Externa

22703 Dermatotherapeutika, Phytopharmaka, Wundbehandlungsmittel
23A Diattherapie bei Nierenerkrankungen / Hypertonie

23B Diat bei Stoffwechselstorungen

23801 Diat bei Stoffwechselstdrungen, Diabetes mellitus

23802 Diat bei Stoffwechselstdrungen, Fettstoffwechsel

23B03 Diat bei Stoffwechselstorungen, Hyperurikdmie und Gicht
23B04 Diat bei Stoffwechselstorungen, Sonstige

23C Diat bei Erkrankungen des Verdauungssystems

23D01 Ergénzungs- und Aufbaunahrungen, Ballaststofffrei

23D02 Ergénzungs- und Aufbaunahrungen, Ballaststoffhaltig

23E Reduktionsdiaten

23F Sauglingsdiaten

23F01 Sauglingsdiaten, Angeborene Stoffwechselstorungen

23F02 Sauglingsdiaten, Sonstige

23G Diatetika, Sonstige

23G01 Diatetika, Sonstige, Mineralstoffe

23G02 Diatetika, Sonstige, Vitamin A und D

23G03 Diatetika, Sonstige,

23H Diatetika, Gemischte Indikationen

23W Diatetika, Anthroposophika

23Y Diatetika, Organe/Mikroorganismen

23Z Diatetika, Phytopharmaka

25C Diuretika, Kombinationen mit nicht diuretisch wirkenden Stoffen
25X Diuretika, Homdopathika

257 Diuretika, Phytopharmaka

25201 Diuretika, Phytopharmaka, Teemischungen

25202 Diuretika, Phytopharmaka, Sonstige
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Tab.15 Fortsetzung

Lauer-Ind. Indikationsgruppe

26X Entw6hnungsmittel, Homdopathika

27A01 Enzyme zur Wundreinigung

27A03 Enzyme, Sonstige, (ausgenommen Spezialpréparate)

28X Gichtmittel, Homoopathika

287 Gichtmittel, Phytopharmaka

28201 Gichtmittel, Phytopharmaka, Teemischungen

28202 Gichtmittel, Phytopharmaka, Sonstige

29G05 Vaginaltherapeutika, Kombinationen von Hormonen mit Antibiotika/ Sulfonamiden

29G08 Vaginaltherapeutika, Sonstige

29W Gynékologika/ Vaginaltherapeutika, Anthroposophika

29X Gynékologika/ Vaginaltherapeutika, Homdopathika

29X01 Gynékologika/ Vaginaltherapeutika, Homdopathika, Antidysmenorrhoika

29X02 Gynékologika/ Vaginaltherapeutika, Homéopathika, Behandlung klimakterischer
Beschwerden

29X03 Gynakologika/ Vaginaltherapeutika, Homdopathika, Sonstige

29Y Gynakologika/ Vaginaltherapeutika, Organe/Mikroorganismen

29Y01 Gynakologika/ Vaginaltherapeutika, Organe/Mikroorganismen, Behandlung
klimakterischer Beschwerden

29Y02 Gynékologika/ Vaginaltherapeutika, Organe/Mikroorganismen, Vaginaltherapeutika

29Y03 Gynakologika/ Vaginaltherapeutika, Organe/Mikroorganismen, Sonstige

292 Gynékologika/ Vaginaltherapeutika, Phytopharmaka

29701 Gynakologika/ Vaginaltherapeutika, Phytopharmaka, Antidysmenorrhoika

29702 Gynékologika/ Vaginaltherapeutika, Phytopharmaka, Behandlung klimakterischer
Beschwerden

29703 Gynékologika/ Vaginaltherapeutika, Phytopharmaka, Sonstige

30A02 Herzwirksame Pharmakla, Positiv inotrop wirkende Pharmaka: Herzglykoside, Digoxin
und Derivate (Kombinationen)

30A04 Herzwi_rksgme Pharmaka, Positiv inotrop wirkende Pharmaka: Herzglykoside, Digitoxin
(Kombinationen)

30A06 Herzvyirkgame Pharmaka, Positiv inotrop wirkende Pharmaka: Herzglykoside, Sonstige
Kombinationen

30B03 Herzwirksame Pharmaka, Positiv inotrop wirkende Pharmaka: Sonstige Monopraparate

30B04 Herzwirksame Pharmaka, Positiv inotrop wirkende Pharmaka: Sonstige, Kombinationen

30C05 Herzwirksame Pharmaka, Antiarrhythmika, Kombinationen

30w Herzwirksame Pharmaka, Anthroposophika

30X Herzwirksame Pharmaka, Homéopathika

30Y Herzwirksame Pharmaka, Organe/Mikroorganismen

30Z Herzwirksame Pharmaka, Phytopharmaka

30201 Herzwirksame Pharmaka, Phytopharmaka, Herzglykosidhaltig

30202 Herzwirksame Pharmaka, Phytopharmaka, Crataegushaltig, herzglykosidfrei
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Tab.15 Fortsetzung

Lauer-Ind. Indikationsgruppe

30203 Herzwirksame Pharmaka, Phytopharmaka, Sonstige

31H09 Sexualhormone (ohne hormonelle Kontrazeptiva), Kombinationen von Anabolika mit
sonstigen Stoffen

31w Hormone (nattirliche und synthetische) und ihre Hemmstoffe, Anthroposophika

31X Hormone (naturliche und synthetische) und ihre Hemmstoffe, Homdopathika

31X01 Hormone (natirliche und synthetische) und ihre Hemmstoffe, Homéopathika,
Schilddriisenerkrankungen

31X02 Hormone (natirliche und synthetische) und ihre Hemmstoffe, Homdopathika, Sonstige

31Y Hormone (naturliche und synthetische) und ihre Hemmstoffe, Organe/Mikroorganismen

31Y01 Hormone (nattirliche und synthetische) und ihre Hemmstoffe, Organe/Mikroorganismen,
Sexualhormone

31Y02 gg;?t?;: (natirliche und synthetische) und ihre Hemmstoffe, Organe/Mikroorganismen,

31z Hormone (nattirliche und synthetische) und ihre Hemmstoffe, Phytopharmaka

31201 Hormong (na}j[[]rliche und synthetische) und ihre Hemmstoffe, Phytopharmaka, Therapie
von Schilddriisenerkrankungen

31202 Hormone (natirliche und synthetische) und ihre Hemmstoffe, Phytopharmaka, Sonstige

32B Hypnotika/ Sedativa, Kombinationen

32B01 Hypnotika/ Sedativa, Kombinationen, Barbituratfreie

32B02 Hypnotika/ Sedativa, Kombinationen, Barbiturathaltige

2w Hypnotika/ Sedativa, Anthroposophika

32X Hypnotika/ Sedativa, Homdopathika

32203 Hypnotika/ Sedativa, Phytopharmaka, Baldrianfreie Zubereitungen

33W Immunmodulatoren, Anthroposophika

33X Immunmodulatoren, Homéopathika

33X01 Immunmodulatoren, Homéopathika, Immunstimulantien / Umstimmungsmittel: Oral

33X02 Immunmodulatoren, Homéopathika, Immunstimulantien / Umstimmungsmittel: Parenteral

33X03 Immunmodulatoren, Homéopathika, Immunstimulantien / Umstimmungsmittel: Extern

33X04 Immunmodulatoren, Homéopathika, Immunsuppressiva

33Z Immunmodulatoren, Phytopharmaka

33201 Immunmodulatoren, Phytopharmaka, Immunstimulantien / Umstimmungsmittel: Oral

33702 Immunmodulatoren, Phytopharmaka, Immunstimulantien / Umstimmungsmittel:
Parenteral

33203 Immunmodulatoren, Phytopharmaka, Immunstimulantien / Umstimmungsmittel: Extern

33204 Immunmodulatoren, Phytopharmaka, Immunsuppressiva

39 Beeinflussung des Kreislaufs und von Durchblutungsstérungen

39A Sympathomimetikahaltige Kreislaufmittel (Antihypotonika)

39A01 Sympathomimetikahaltige Kreislaufmittel (Antihypotonika), Monopraparate

30A02 Sympathomimetikahaltige Kreislaufmittel (Antihypotonika), Kombinationen,

mutterkornalkaloidfrei
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Tab.15 Fortsetzung

Lauer-Ind. Indikationsgruppe

39B Mutterkornalkaloidhaltige Kreislaufmittel

39B01 Mutterkornalkaloidhaltige Kreislaufmittel, Monopraparate

39B02 Mutterkornalkaloidhaltige Kreislaufmittel, Kombinationen

39C Sonstige Kreislaufmittel

39D Durchblutungsfordernde Mittel

39D01 Durchblutungsférdernde Mittel, Dihydroergotoxin-Gruppe (Monopréparate)

39D02 Durchblutungsfordernde Mittel, Sonstige Alpha-Sympatholytika (Monopréparate)

39D03 Durchblutungsfordernde Mittel, Beta 2-Sympathomimetika (Monopréparate)

39D04 Durchblutungsférdernde Mittel, Calcium-Antagonisten

39D05 Durchblutungsfordernde Mittel, Muskulotrop wirkende Vasodilatatoren (Monopréparate)

39D06 Durchblutungsfordernde Mittel, Vincamin (Monopraparate)

39007 Durchblutungsférdernde Mittel, Sonstige (Monopraparate), (ausgenommen
Spezialpraparate)

39D08 Durchblutungsfordernde Mittel, Kombinationen

39E Beeinflussung des Kreislaufs und von Durchblutungsstérungen, Externa

39E01 Beeinflussung dgs Kreislaufs und von Durchblutungsstérungen, Externa,
Durchblutungsstérungen

39E02 Beeinflussung des Kreislaufs uqd von Durchblutungsstérungen, Externa,
Sportverletzungen und rheumatische Erkrankungen

39w Beeinflussung des Kreislaufs und von Durchblutungsstérungen, Anthroposophika

39X Beeinflussung des Kreislaufs und von Durchblutungsstérungen, Homéopathika,

39X01 Beeinflussung des Kreislaufs und von Durchblutungsstdrungen, Homdopathika,
Antihypotonika

39X02 Beeinflussung q‘es Kreislau{s und von Durchblutungsstérungen, Homéopathika,
Durchblutungsfordernde Préparate: Interna

39X03 Beeinflussung q‘es Kreislaufs und von Durchblutungsstérungen, Homdopathika,
Durchblutungsfordernde Praparate: Externa

39y Bgeinﬂussqng des Kereislaufs und von Durchblutungsstérungen, Organe/
Mikroorganismen

39z Beeinflussung des Kreislaufs und von Durchblutungsstérungen, Phytopharmaka

39201 Beginflussung des Kreislaufs und von Durchblutungsstrungen, Phytopharmaka,
Antihypotonika

39202 Beeinflussung des Kreislaufs und von Durchblutungsstdrungen, Phytopharmaka,
Durchblutungsférdernde Praparate: Interna

39203 Beeinflussung des Kreislaufs und von Durchblutungsstrungen, Phytopharmaka,
Durchblutungsférdernde Praparate: Externa

40 Leber-, Galletherapeutika

40A Lebertherapeutika

40A01 Lebertherapeutika, Monopraparate

40A02 Lebertherapeutika, Kombinationen

40B Galletherapeutika

40B01 Galletherapeutika, Choleretika und Cholekinetika (Monopréparate)
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Tab.15 Fortsetzung

Lauer-Ind. Indikationsgruppe

40B02 Galletherapeutika, Aufldsung von Gallensteinen

40B03 Galletherapeutika, Kombinationen mit Spasmolytika

40B04 Galletherapeutika, Sonstige Kombinationen

40C Leber-, Galletherapeutika, Kombinierte Therapie

40W Leber-, Galletherapeutika, Anthroposophika

40X Leber-, Galletherapeutika, Homdopathika

40Y Leber-, Galletherapeutika, Organe/Mikroorganismen

40Y01 Leber-, Galletherapeutika, Organe/Mikroorganismen, Lebertherapeutika

40Y02 Leber-, Galletherapeutika, Organe/Mikroorganismen, Galletherapeutika

402 Leber-, Galletherapeutika, Phytopharmaka,

40201 Leber-, Galletherapeutika, Phytopharmaka, Lebertherapeutika

40202 Leber-, Galletherapeutika, Phytopharmaka, Galletherapeutika

40203 Leber-, Galletherapeutika, Phytopharmaka, Galletherapeutika kombiniert mit
Ochsengalle

40204 Leber-, Galletherapeutika, Phytopharmaka, Kombinierte Therapie

40205 Leber-, Galletherapeutika, Phytopharmaka, Teemischungen

41A03 Lipidsenker und Arteriosklerosemittel, Monopraparate, Nicotinsaure und Derivate

41W Lipidsenker und Arteriosklerosemittel, Anthroposophika

41X Lipidsenker und Arteriosklerosemittel, Homdopathika

41Y Lipidsenker und Arteriosklerosemittel, Organe/Mikroorganismen

417 Lipidsenker und Arteriosklerosemittel, Phytopharmaka

42A Appetitanregende Pharmaka

42B Verdauungsenzyme und Azida

42B01 Verdauungsenzyme und Azida, Vorwiegend magenwirksame

49B02 Verdauungsenzyme und Azida, Vorwiegend darmwirksame (ausgenommen Pankreas-
Enzym-Monopraparate)

42B03 Verdauungsenzyme und Azida, Magen- und darmwirksame

42C Karminativa

42C01 Karminativa, Karminativa, enzym- und azidafrei

42C02 Karminativa, Andere vorwiegend karminativ wirkende Kombinationen

42D02 Antazida, Kombinationen mit Spasmolytika

42D03 Antazida, Kombinationen mit sonstigen Stoffen

42E06 Gastritis-/ Ulkustherapeutika, Kombinationen mit Spasmolytika

42G03 Antidiarrhoika, Diattherapie

42H Beeinflussung der Darmflora

42W Magen-Darmwirksame Pharmaka, Anthroposophika

42X Magen-Darmwirksame Pharmaka, Homdopathika

42Y Magen-Darmwirksame Pharmaka, Organe/Mikroorganismen

49Y01 Magen-Darmwirksame Pharmaka, Organe/Mikroorganismen, Wiederherstellung der

Darmflora
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Tab.15 Fortsetzung

Lauer-Ind. Indikationsgruppe

42Y02 Magen-Darmwirksame Pharmaka, Organe/Mikroorganismen, Sonstige

42Y03 Magen-Darmwirksame Pharmaka, Organe/Mikroorganismen, Antidiarrhoika

427 Magen-Darmwirksame Pharmaka, Phytopharmaka

42701 Magen-Darmwirksame Pharmaka, Phytopharmaka, Karminativa

42702 Magen-Darmwirksame Pharmaka, Phytopharmaka, Gastritis- / Ulkustherapeutika

42703 Magen-Darmwirksame Pharmaka, Phytopharmaka, Therapie von Verdauungsstrungen

42704 Magen-Darmwirksame Pharmaka, Phytopharmaka, Laxantien

42705 Magen-Darmwirksame Pharmaka, Phytopharmaka, Teemischungen

42706 Magen-Darmwirksame Pharmaka, Phytopharmaka, Sonstige

43A01 Mittel bg_i akuten Migraneattacken, Mutterkornalkaloid-haltige Praparate (ausgenommen
Monopraparate)

43A04 Mittel bei akuten Migraneattacken, Kombinationen mit Antiemetika

43B04 Mittel zur Migraneprophylaxe, Hydrierte Mutterkornalkaloide

43X Migréne-Therapie, Homdopathika

437 Migréne-Therapie, Phytopharmaka

44E04 Mineralstoffe (Therapie und Substitution), Sonstige Mineralstoff-Praparate

44F Mineralstoffe (Therapie und Substitution), Kombinationen verschiedener Mineralstoffe

44F01 Mineralstoffe (Therapie und Substitution), Kombinationen verschiedener Mineralstoffe,
Mineralstoffe untereinander

44F02 Mineralstoffe (Therapie und Substitution), Kombinationen verschiedener Mineralstoffe,
Mineralstoffe mit anderen Stoffen
Mineralstoffe (Therapie und Substitution), Therapie erhdhter Mineralstoffblutspiegel,

44Go4 Sonstige

44X Mineralstoffe (Therapie und Substitution), Homdopathika

44Y Mineralstoffe (Therapie und Substitution), Organe/Mikroorganismen

45A02 Mund- und Rachentherapeutika, Lutschtabletten, lokalandsthetikafrei

45A04 Mund- und Rachentherapeutika, Spil- und Gurgelmittel

45C Behandlung von Zahnungs- und Zahnbeschwerden

45D Mund-/ Rachentherapeutika und Zahnpflege, Sonstige

45W Mund-/ Rachentherapeutika und Zahnpflege, Anthroposophika

45X Mund-/ Rachentherapeutika und Zahnpflege, Homdopathika

45X01 Mund-/ Rachentherapeutika und Zahnpflege, Homéopathika, Mund-/ Rachentherapeutika

45X02 Mund-/ Rachentherapeutika und Zahnpflege, Homéopathika, Behandlung von Zahnungs-
und Zahnbeschwerden

45Y Mund-/ Rachentherapeutika und Zahnpflege, Organe/Mikroorganismen

457 Mund-/ Rachentherapeutika und Zahnpflege, Phytopharmaka

46A05 Muskelrelaxantien, Peripher angreifende, Kombinationen

46B02 Muskelrelaxantien, Zentral angreifende, Kombinationen

47TW Ophthalmika, Anthroposophika

47X Ophthalmika, Homéopathika
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Tab.15 Fortsetzung

Lauer-Ind. Indikationsgruppe

ATY Ophthalmika, Organe/Mikroorganismen

477 Ophthalmika, Phytopharmaka

48A Otologika, Antibiotikahaltige

48A01 Otologika, Antibiotikahaltige, Monopréparate

48A02 Otologika, Antibiotikahaltige, Kombinationen, corticoidfrei

48A03 Otologika, Antibiotikahaltige, Kombinationen, corticoidhaltig

48B02 Otologika, Corticoidhaltige, Kombinationen, antibiotikafrei

48C Otologika, Sonstige

48C01 Otologika, Sonstige, Monopraparate

48C02 Otologika, Sonstige, Kombinationen

48W Otologika, Anthroposophika

48X Otologika, Homdopathika

48Y Otologika, Organe/Mikroorganismen

487 Otologika, Phytopharmaka

49E Nootropika

49H Kombinationen verschiedener Psychopharmaka

49W Psychopharmaka, Anthroposophika

49X Psychopharmaka, Homéopathika

49Y Psychopharmaka, Organe/Mikroorganismen

50E03 Expektorantien (Monopréparate)

50E04 Antitussiva/ Expektorantien, Kombinationen mit Codein und Derivaten

50E05 Kombinationen mit Antitussiva (codeinfrei)

50E06 Kombinationen mit Expektorantien

50E07 Kombinationen mit Antitussiva und Expektorantien

50E08 Antitussiva/ Expektorantien, Kombinationen mit Antibiotika und/oder Sulfonamiden
50E09 Antitussiva/ Expektorantien, Sonstige Kombinationen

50F Atemwegskrankheiten und grippale Infekte, Atherische Ole und Lésungen zur Inhalation
50G Atemwegskrankheiten und grippale Infekte, Einreibemittel

50H01 Rhinologika, lokale Anwendung, Antibiotika, (ausgenommen Mupirocin-Zubereitungen)
50H03 Rhinologika, Lokale Anwendung, Schnupfenmittel, Meerwasser-/ Kochsalzhaltig
50H04 Rhinologika, lokale Anwendung, Schnupfenmittel, sonstige

50H06 Rhinologika, Lokale Anwendung, Heuschnupfenmittel, Mastzellstabilisatoren
50H07 Rhinologika, Lokale Anwendung, Heuschnupfenmittel, Antihistaminika

50H08 Rhinologika, lokale Anwendung, Heuschnupfen-Sets, Mastzellstabilisatoren
50H09 Rhinologika, lokale Anwendung, Heuschnupfen-Sets, Antihistaminika

50H10 Rhinologika, lokale Anwendung, Sonstige

501 Rhinologika, orale Anwendung

50101 Rhinologika, orale Anwendung, Monopraparate

50102 Rhinologika, orale Anwendung, Kombinationen

A47



Tab.15 Fortsetzung

Lauer-Ind. Indikationsgruppe

50J01 Mittel bei grippalen Infekten, Fieber-/ Schnupfenmittel

50402 Mittel bei grippalen Infekten, Fieber-/ Schnupfenmittel mit Antitussiva

50405 Mittel bei grippalen Infekten, Sonstige

50W Atemwegskrankheiten und grippale Infekte, Anthroposophika

50X Atemwegskrankheiten und grippale Infekte, Homéopathika

50X01 Atemw_egskrankr_\eiten und grippale Infekte, Homdopathika, Asthma- und
Bronchitistherapie

50X02 Atemwegskrankheiten und grippale Infekte, Homdopathika, Antitussiva / Expektorantien

50X03 Atemwegskrankheiten und grippale Infekte, Homéopathika, Grippale Infekte

50X04 Atemwegskrankheiten und grippale Infekte, Homéopathika, Rhinologika

50X05 Atemwegskrankheiten und grippale Infekte, Homdopathika, Sonstige

50Y Atemwegskrankheiten und grippale Infekte, Organe/Mikroorganismen

50Z Atemwegskrankheiten und grippale Infekte, Phytopharmaka

50201 Atemwegskrankheiten und grippale Infekte, Phytopharmaka, Asthma- und
Bronchitistherapie

50202 Atemwegskrankheiten und grippale Infekte, Phytopharmaka, Antitussiva / Expektorantien

50203 Atemwegskr_ankheiten L_Jnd grjppale Infekte, Phytopharmaka, Antitussiva /
Expektorantien, ephedrinhaltig

50204 Atemwegskrankheiten und grippale Infekte, Phytopharmaka, Einreibemittel: mentholfrei

50205 Atemwegskrankheiten und grippale Infekte, Phytopharmaka, Einreibemittel:
mentholhaltig

50206 Atemwegskrankheiten und grippale Infekte, Phytopharmaka, Teemischungen

50207 Atemwegskrankheiten und grippale Infekte, Phytopharmaka, Sonstige

51A03 Spasmolytika, Neurotrope, Kombinationen mit Analgetika und/ oder Sedativa

51A04 Spasmolytika, Neurotrope, Kombinationen mit sonstigen Stoffen
Spasmolytika, Neurotrope/ Muskulotrope, Kombinationen mit Analgetika und/oder

sictz Sedativa

51C03 Spasmolytika, Neurotrope/ Muskulotrope, Kombinationen mit sonstigen Stoffen

51X Spasmolytika, Homdopathika

51Z Spasmolytika, Phytopharmaka

59F01 Urologika, Sonstige, Mittel bei erektiler Dysfunktion, ausgenommen Phosphodiesterase-
5-Hemmer

52F05 Urologika, Sonstige, Andere Urologika

52W Urologika, Anthroposophika

52X Urologika, Homdopathika

52X01 Urologika, Homéopathika, Harnwegsinfektionen

52X02 Urologika, Homdopathika, Miktionsbeeinflussende Mittel

52X03 Urologika, Homdopathika, Prostatamittel

52X04 Urologika, Homdopathika, Urolithiasis und entziindliche Harnwegserkrankungen

52X05 Urologika, Homdopathika, Sonstige
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Tab.15 Fortsetzung

Lauer-Ind. Indikationsgruppe

52Y Urologika, Organe/Mikroorganismen

52201 Urologika, Phytopharmaka, Harnwegsinfektionen

52702 Urologika, Phytopharmaka, Miktionsbeeinflussende Mittel
52704 Urologika, Phytopharmaka, Urolithiasis und entziindliche Harnwegserkrankungen
52205 Urologika, Phytopharmaka, Teemischungen

52706 Urologika, Phytopharmaka, Sonstige

53 Venen- und Hamorrhoidenmittel

53A Venenmittel Interna

53A01 Venenmittel Interna, Monopraparate

53A02 Venenmittel Interna, Kombinationen

53B Venenmittel Externa

53B01 Venenmittel Externa, Heparin und Heparinoide (Monopréaparate)
53B02 Venenmittel Externa, Heparin/ heparinoidhaltige Praparate (Kombinationen)
53B03 Venenmittel Externa, Sonstige (Monopréparate)

53B04 Venenmittel Externa, Kombinationen, heparin-/ heparinoidfrei
53C Hamorrhoidenmittel

53C01 Hamorrhoidenmittel, Innerliche Anwendung

53C02 Hamorrhoidenmittel, Lokale Anwendung: corticoidfrei
53C03 Hamorrhoidenmittel, Lokale Anwendung: corticoidhaltig

53D Venen- und Hamorrhoidenmittel, Mittel zur Varizenverddung
53W Venen- und Hamorrhoidenmittel, Anthroposophika

53X Venen- und Hamorrhoidenmittel, Homdopathika

53Y Venen- und Hamorrhoidenmittel, Organe/Mikroorganismen
53Z Venen- und Hamorrhoidenmittel, Phytopharmaka

53201 Venen- und Hamorrhoidenmittel, Phytopharmaka, Externa
53202 Venen- und Hamorrhoidenmittel, Phytopharmaka, Interna
54B09 B-Vitamine, Vitamin B-Kombinationen (neurotrope Vitamine)
54B10 B-Vitamine, Kombinationen mit Mineralstoffen

54B11 B-Vitamine, Sonstige Kombinationen

54C02 Vitamin C, Kombinationen, mineralstofffrei

54C03 Vitamin C, Kombinationen mit Mineralstoffen

54H Multivitamine

54H01 Multivitamine, rein

54H02 Multivitamine, Kombinationen mit Mineralstoffen

54H03 Multivitamine, Sonstige Kombinationen

54Y Vitamine, Organe/Mikroorganismen

547 Vitamine, Phytopharmaka

55X Zytostatika, Homdopathika

55Y Zytostatika, Organe/Mikroorganismen

55202 Zytostatika, Phytopharmaka, Sonstige
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Tab.15 Fortsetzung

Lauer-Ind. Indikationsgruppe

56A Behandlung der Hypoglykamie

56C Parasympathomimetika (ausgenommen Spezialpréparate )

56D Storungen des S&ure-Basenhaushaltes

56001 Stérulnger)_ des Séaure-Basenhaushaltes, Acidose-Therapeutika, (ausgenommen
Spezialpraparate)

56D02 Storungen des Saure-Basenhaushaltes, Alkalose-Therapeutika

56E Neuraltherapeutika

56F Verschiedene Gruppen, Sonstige, (ausgenommen Spezialpraparate)

56W Verschiedene Gruppen, Anthroposophika

56X Verschiedene Gruppen, Homdopathika bei veget. Dystonie u. Saure/Basenstérung

56Y Verschiedene Gruppen, Organe/Mikroorganismen

562 Verschiedene Gruppen, Phytopharmaka

56201 Verschiedene Gruppen, Phytopharmaka, Vegetative Storungen

56202 Verschiedene Gruppen, Phytopharmaka, Sonstige

58 Arzneimittelserien

59 Ohne An_gabe einer Indik:ation, d_a Nichtarzn_eimittel (ausgenommen Magnesium-, Selen-
und Calcium-Préparate fiir spezielle Indikationen)

60 Kosmetika und Kinderpflegemittel

60G Kosmetika und Kinderpflegemittel, Hautreinigung inkl. Bade- und Duschzuséatze

60H Kosmetika und Kinderpflegemittel, Hautschutz und —pflege

60l Medizinprodukte zur Faltenbehandlung

60J Kosmetika und Kinderpflegemittel, Insektenschutz

60P Kosmetika und Kinderpflegemittel, Sonnenschutz, Selbstbraunungsmittel

60Q Kosmetika und Kinderpflegemittel, Hilfsmittel fiir Sduglinge und Kleinkinder

60W Kosmetika und Kinderpflegemittel, Anthroposophika

60X Kosmetika und Kinderpflegemittel, Homdopathika

60Z Kosmetika und Kinderpflegemittel, Pflanzliche Zubereitungen

70 Homdopathika/ Anthroposophika ohne Indikationsangabe

70W Homdopathika/ Anthroposophika ohne Indikationsangabe, Anthroposophika

70X Homéopathika/ Anthroposophika ohne Indikationsangabe, Homdéopathika
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Tab.16 Alters- und geschlechtsstandardisierte Verordnungsmengen umstrittener
oder unwirtschaftlicher Arzneimittel nach KV-Regionen im Jahre 2006

Kassenarztliche Vereinigung

Anzahl Packungen aller
Arzneimittel pro 100 Vers.

Anzahl Packg. umstrittener
Arzneimittel pro 100 Vers.

KV Baden-Wiirttemberg 7 59
KV Bayerns all 61
KV Berlin 730 56
KV Brandenburg 677 51
KV Bremen 762 59
KV Hamburg 719 54
KV Hessen 690 44
KV Mecklenburg-Vorpommern 742 77
KV Niedersachsen 753 59
KV Nordrhein 753 58
KV Rheinland-Pfalz 795 55
KV Saarland 872 75
KV Sachsen 720 71
KV Sachsen-Anhalt 773 76
KV Schleswig-Holstein 707 58
KV Thiiringen 713 60
KV Westfalen-Lippe 775 65
Ohne KV-Zuordnung 2433 348
Bundesdurchschnitt 739 60
Gesamtverordnungsmenge in

Packungen ’ ’ 9.252.136

Verordnungsmenge in Packungen fiir 854.945

umstrittene Arzneimittel (9,24%)
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Tab. 17  Alters- und geschlechtsstandardisierte Ausgaben umstrittener oder
unwirtschaftlicher Arzneimittel nach KV-Regionen im Jahre 2006

Kassenérztliche Vereinigung

Gesamtausgaben pro 100
Versicherte in €

Ausgaben fir umstrittene
Arzneimittel pro 100
Versicherte in €

KV Baden-Wiirttemberg 30.050,40 1.222,94
KV Bayerns 29.597,35 1.260,76
KV Berlin 33.869,53 1.208,97
KV Brandenburg 28.425,06 1.136,08
KV Bremen 28.408,57 1.071,53
KV Hamburg 32.018,08 1.093,37
KV Hessen 28.152,72 1.064,89
KV Mecklenburg-Vorpommern 32.669,70 1.561,92
KV Niedersachsen 30.723,41 1.177,13
KV Nordrhein 30.630,69 1.167,00
KV Rheinland-Pfalz 30.174,22 1.130,14
KV Saarland 35.464,79 1.547,79
KV Sachsen 31.612,64 1.513,85
KV Sachsen-Anhalt 33.015,65 1.657,28
KV Schleswig-Holstein 28.420,65 1.137,40
KV Thiiringen 29.881,95 1.197,19
KV Westfalen-Lippe 28.694,02 1.243,89
Ohne KV-Zuordnung 42.261,13 4.098,61
Bundesdurchschnitt 30.225,13 1.231,43
Gesamtausgaben 382.945.263,52
. . o 16.544.095,38
Ausgaben fiir umstrittene Arzneimittel
(4,32%)
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Tab.18 Top 30 Ausgaben fiir umstrittene oder unwirtschaftliche Arzneimittel nach
Wirkstoffen im Jahre 2006

Rang  ATC-Code ATC-Bezeichnung Ausgaben in €
1 A10AB04 Insulin lispro 2.228.625,11
2 A10AB05 Insulin aspart 1.940.698,20
3 N02BB02 Metamizol-Natrium 1.502.545,63
4 DO1AC20 Qgg}rg%/:gttig(geznur dermatologischen Anwendung, 642.377 81
5 A10BD03 Metformin und Rosiglitazon 575.176,16
6 R05CB01 Acetylcystein 542.046,63
7 A10BX02 Repaglinid 534.002,29
8 R05GB01 Doxycyclin mit Ambroxol 408.687,94
9 AO05AA02 Ursodeoxycholsaure 347.186,49
10 NO2AAG9 Codein in Kombination mit Paracetamol 341.587,26
11 MO02AA15 Diclofenac 335.653,86
12 C04AD03 Pentoxifyllin 323.832,38
13 A10BF01 Acarbose 322.796,10
14 R05CP02 Efeublatter 291.618,53
15 R05CB06 Ambroxol 260.923,68
16 A10AB06 Insulin glulisin 259.279,03
17 DOBAX01 Fusidinsaure 248.681,35
18 NO2AAS59 Codein, Kombinationen exkl. Psycholeptika 210.789,15
19 S02BA56 Dexamethason, Kombinationen 185.672,15
20 CO04AX21 Naftidrofuryl 169.802,71
21 C05AD04 Cinchocain 167.786,75
22 R05GB03 Oxytetracyclin, Kombinationen 167.232,55
23 C05AD54 Cinchocain, Kombinationen 164.524,45
24 M01AB55 Diclofenac, Kombinationen 159.411,60
25 A10BX03 Nateglinid 159.269,46
26 S02AA15 Ciprofloxacin-Ohrentropfen 152.473,69
27 RosCP3)  Husten-und Erkcllungspraparate 138.861,02
28 NO06BX03 Piracetam 127.180,58
29 A03AX13 Silikone 121.213,84
30 D07XC01 Betamethason 118.131,83
Ausgaben flir umstrittene Arzneimittel 16.544.095,38
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Tab.19 Top 30 ATC-Codes umstrittener oder unwirtschaftlicher Arzneimittel nach

Verordnungsmenge im Jahre 2006

Rang  ATC-Code ATC-Bezeichnung Anzahl Packungen
1 N02BB02 Metamizol-Natrium 116.136
2 R05CB06 Ambroxol 72.728
3 R05CB01 Acetylcystein 56.535
4 R05CP02 Efeublatter 44.778
D) R05GB01 Doxycyclin mit Ambroxol 34.247
6 Do e Komtnatonen 30217
7 NO02AAG9 Codein in Kombination mit Paracetamol 28.167
8 MO02AA15 Diclofenac 27.334
9 ROSCP30  usten- und Erkaltungspraparate, 20.259
10 A10AB04 Insulin lispro 18.384
1 A10ABO5 Insulin aspart 16.424
12 CO04AD03 Pentoxifyllin 15.991
13 DOBAX01 Fusidinsaure 15.917
14 NO2AAS59 Codein, Kombinationen exkl. Psycholeptika 15.021
15 A07FA02 Saccharomyces boulardii 13.967
16 R05CP01 Thymiankraut 12.007
17 A03AX13 Silikone 11.742
18 A10BX02 Repaglinid 11.725
19 R01BP30 Rhinologika, Kombinationen 11.322
20 S02BA56 Dexamethason, Kombinationen 11.291
21 R05GB03 Oxytetracyclin, Kombinationen 9.500
22 S02AA15 Ciprofloxacin-Ohrentropfen 8.891
23 A10BF01 Acarbose 8.887
24 D02AC52 Linolsaure, Kombinationen 8.441
25 C05AD54 Cinchocain, Kombinationen 8.225
26 C05AD04 Cinchocain 8.015
27 D03AX03 Dexpanthenol 7.911
28 RO5CP05 Pelargoniumwurzel 7.571
29 CO04AX21 Naftidrofuryl 7.252
30 RO4AP30 Egtﬁtﬁ:}n;ﬁé%%r;gen und andere Inhalte, 6.805
Verordnungsmenge fiir umstrittene Arzneimittel 854.945
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Tab. 20 Verordnete DDD pro Versichertem und Ausgaben pro DDD nach Alter und
Geschlecht in 2006

Alter in Jahren Versicherte verordnete DDD DDD pro Vers Ausgaben pro
DDDin€
Manner
0 bis unter 5 36.624 5.950.187,04 162,47 0,62
5 bis unter 10 47.295 9.510.494,00 201,09 0,52
10 bis unter 15 49.555 10.996.766,98 221,91 0,60
15 bis unter 20 61.600 6.619.994,39 107,47 0,81
20 bis unter 25 53.547 2.120.952,28 39,61 1,79
25 bis unter 30 49.121 2.472.114,52 50,33 1,86
30 bis unter 35 54.165 3.995.009,75 73,76 1,74
35 bis unter 40 78.320 7.813.112,65 99,76 1,55
40 bis unter 45 95.631 13.413.762,89 140,27 1,28
45 bis unter 50 85.950 18.539.210,29 215,70 1,05
50 bis unter 55 68.527 23.159.716,36 337,96 0,86
55 bis unter 60 55.874 28.650.094,40 512,76 0,75
60 bis unter 65 41.614 29.048.625,87 698,05 0,71
65 bis unter 70 42.161 35.108.350,08 832,72 0,70
70 bis unter 75 24.050 25.068.808,88 1.042,36 0,68
75 bis unter 80 13.665 16.348.821,74 1.196,40 0,71
80 bis unter 85 7.120 8.995.446,29 1.263,41 0,71
85 bis unter 90 2.402 2.956.063,09 1.230,67 0,72
90 bis unter 95 526 522.139,65 992,66 0,72
95 bis unter 100 100 88.043,61 880,44 0,60
100 und alter 10 4.325,96 432,60 0,52
Frauen
0 bis unter 5 34.927 5.443.015,07 155,84 0,54
5 bis unter 10 44.966 8.918.465,82 198,34 0,44
10 bis unter 15 47.257 10.536.724,95 222,97 0,42
15 bis unter 20 58.889 16.640.510,08 282,57 0,52
20 bis unter 25 55.704 4.750.755,48 85,29 1,17
25 bis unter 30 51.028 3.694.982,48 72,41 1,56
30 bis unter 35 48174 4.300.184,53 89,26 1,62
35 bis unter 40 68.608 7.891.881,25 115,03 1,49
40 bis unter 45 82.286 12.881.570,62 156,55 1,27
45 bis unter 50 71.829 16.757.521,88 233,30 1,06
50 bis unter 55 53.609 19.230.271,03 358,71 0,86
55 bis unter 60 41.305 20.734.997,09 502,00 0,77
60 bis unter 65 27.617 17.671.245,51 639,87 0,73
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Tab. 20 Fortsetzung

Alter in Jahren Versicherte  verordnete DDD DDD pro Vers Ausgs%? .prg
in
65 bis unter 70 27.805 22.344.611,86 803,62 0,69
70 bis unter 75 15.884 15.811.469,71 995,43 0,69
75 bis unter 80 10.863 12.968.264,83 1.193,80 0,66
80 bis unter 85 7.108 8.983.850,23 1.263,91 0,66
85 bis unter 90 3.028 3.891.361,02 1.285,13 0,65
90 bis unter 95 1.109 1.211.000,02 1.091,97 0,65
95 bis unter 100 318 285.211,15 896,89 0,70
100 und alter 22 16.932,86 769,68 0,55
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Tab.21 Durchschnittliche Anzahl Rezepte, verschiedene Arzte und verschiedene
Wirkstoffe (nach ATC) pro versicherter Person nach Alter und Geschlecht in

2006
Rezepte verschiedene Arzte Verschiedene Wirkstoffe
(nach ATC)

Alter in Jahren mannlich  weiblich mannlich  weiblich mannlich  weiblich
0 bis unter 5 6,83 6,40 2,10 2,02 6,79 6,42
5 bis unter 10 4,82 4,56 1,95 1,90 4,96 4,85
10 bis unter 15 3,75 3,49 1,68 1,71 3,36 343
15 bis unter 20 2,74 4,54 1,52 2,18 2,33 3,09
20 bis unter 25 2,52 3,22 1,49 1,85 2,20 2,74
25 bis unter 30 2,72 3,34 1,54 1,84 2,27 2,85
30 bis unter 35 3,15 3,67 1,60 1,87 2,53 3,00
35 bis unter 40 347 4,02 1,63 1,87 2,70 3,12
40 bis unter 45 3,85 4,48 1,65 1,89 2,86 3,28
45 bis unter 50 4,58 5,35 1,69 1,98 3,19 3,67
50 bis unter 55 5,57 6,42 1,78 2,14 3,69 4,20
55 bis unter 60 6,86 7,57 1,91 2,25 4,38 475
60 bis unter 65 8,15 8,51 2,02 2,32 5,03 5,23
65 bis unter 70 9,15 9,79 2,12 2,37 5,46 583
70 bis unter 75 10,88 11,87 2,25 2,44 6,33 6,79
75 bis unter 80 12,70 13,75 2,35 2,36 7,24 7,57
80 bis unter 85 13,74 15,03 2,37 2,28 7,68 8,14
85 bis unter 90 14,58 16,07 2,33 2,16 8,01 8,29
90 bis unter 95 13,49 15,88 2,20 1,98 7,64 7,88
95 bis unter 100 12,27 14,80 2,18 1,82 6,85 7,03
100 und alter 9,43 13,24 1,57 1,81 543 5,95
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Tab.22 Vergleich der Diabetes-Verordnungspravalenzen 2005 und 2006
standardisiert nach Alter und Geschlecht

2005 2006
Gesamt
Durchgehend Versicherte 1.386.302 1.450.981
Rohe Verordnungspravalenz 3,20 3,32
Altersstandardisierte Verordnungspravalenz 4,69 4,77
Manner
Durchgehend Versicherte 756.288 781.166
Rohe Verordnungspravalenz 3,86 4,05
Altersstandardisierte Verordnungspravalenz 470 4,83
Verordnungspravalenz Standardisiert nach Geschlecht 518 5,32
Frauen
Durchgehend Versicherte 630.014 669.815
Rohe Verordnungspravalenz 2,40 2,47
Altersstandardisierte Verordnungspravalenz 4,38 4,40
Verordnungspravalenz Standardisiert nach Geschlecht 3,96 3,98
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Tab. 23 Versicherte mit alleiniger Insulintherapie 2005

Alter in Jahren Anzahl versicherte Insulin verordnete Ausgaben in
Diabetiker Verordnungen DDD Euro

Gesamt
0 bis unter 10 128 741 40.228,18 54.649,97
10 bis unter 20 500 4.383 307.601,51 459.602,16
20 bis unter 30 584 4.186 313.753,93 477.821,27
30 bis unter 40 1.166 8.309 615.541,87 919.174,49
40 bis unter 50 1.980 14.333  1.041.728,43 1.532.056,80
50 bis unter 60 2.347 17.957  1.285.490,68 1.841.671,01
60 bis unter 70 2510 19.505  1.378.137,86 1.892.047,32
70 bis unter 80 1.860 13.667 941.437,69 1.252.908,08
80 bis unter 90 694 4.214 272.847,07 358.017,33
90 bis unter 100 64 261 15.967,88 20.106,61
0 bis unter 100 11.833 87.556  6.212.73510  8.808.055,04

Manner
0 bis unter 10 69 388 21.135,35 29.001,36
10 bis unter 20 247 2.188 151.038,84 223.255,55
20 bis unter 30 3N 2.438 179.024,90 272.616,56
30 bis unter 40 762 5.936 448.225,00 670.411,08
40 bis unter 50 1.398 10.467 770.273,91 1.127.519,99
50 bis unter 60 1.776 13.813 995.323,37 1.422.818,72
60 bis unter 70 1.836 14.365  1.019.305,30 1.393.252,53
70 bis unter 80 1.163 8.445 587.113,41 784.331,23
80 bis unter 90 296 1.737 114.930,57 151.402,79
90 bis unter 100 13 56 3.060,07 3.938,91
0 bis unter 100 7.871 59.833  4.280.430,72  6.078.548,72

Frauen
0 bis unter 10 59 353 19.092,82 25.648,61
10 bis unter 20 253 2.195 156.562,67 236.346,61
20 bis unter 30 273 1.748 134.729,03 205.204,71
30 bis unter 40 404 2.373 167.316,87 248.763,41
40 bis unter 50 582 3.866 271.454,52 404.536,81
50 bis unter 60 571 4.144 290.167,31 418.852,29
60 bis unter 70 674 5.140 358.832,56 498.794,79
70 bis unter 80 697 5.222 354.324,28 468.576,85
80 bis unter 90 398 2477 157.916,50 206.614,54
90 bis unter 100 51 205 12.907,80 16.167,70
0 bis unter 100 3.962 27.723 1.923.304,36 2.729.506,32
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Tab. 24  Versicherte mit Verordnungen von Insulin und oralen Antidiabetika in 2005

Alter in Jahren Anzahl Insulin VO Orales verordnete Ausgaben
Vers. Ver- Antidia- DDD in€
Diabetiker ordnung betikum

Gesamt
0 bis unter 10 0 0 0 0,00 0,00
10 bis unter 20 10 93 18 9.218,00 13.028,31
20 bis unter 30 24 133 63 12.406,85 15.738,43
30 bis unter 40 137 958 482 100.811,48 123.569,38
40 bis unter 50 649 3.990 3.110 460.185,70 504.011,07
50 bis unter 60 1.655 10.792 9.242  1.306.910,64  1.353.700,84
60 bis unter 70 2.176 13.388 12.775  1.697.376,53  1.646.012,66
70 bis unter 80 1.396 7.748 7.994  1.009.027,16 935.599,37
80 bis unter 90 410 1.873 2.074 250.469,52 213.669,58
90 bis unter 100 24 103 111 13.066,14 11.055,59
0 bis unter 100 6.481 39.078 35.869 4.859.472,02  4.816.385,23

Méanner
0 bis unter 10 4 0 0 0,00
10 bis unter 20 7 52 7 4.759,61 6.377,14
20 bis unter 30 85 67 21 5.641,73 7.845,48
30 bis unter 40 425 587 279 60.626,73 76.180,84
40 bis unter 50 1.134 2.604 2.022 300.706,76 328.615,16
50 bis unter 60 1.480 7.261 6.407 896.519,56 925.011,47
60 bis unter 70 831 8.962 8.442  1.140.346,37  1.110.117,09
70 bis unter 80 192 4.390 4.767 589.317,88 546.064,63
80 bis unter 90 3 810 956 114.125,61 96.623,10
90 bis unter 100 4 16 12 1.198,52 1.305,94
0 bis unter 100 4.165 24.749 22913  3.113.242,77  3.098.140,85

Frauen
0 bis unter 10 0 0 0 0,00 0,00
10 bis unter 20 6 41 1 4.458,39 6.651,17
20 bis unter 30 17 66 42 6.765,12 7.892,95
30 bis unter 40 52 3N 203 40.184,75 47.388,54
40 bis unter 50 224 1.386 1.088 159.478,93 175.395,91
50 bis unter 60 521 3.531 2.835 410.391,07 428.689,37
60 bis unter 70 696 4.426 4.333 557.030,16 535.895,57
70 bis unter 80 565 3.358 3.227 419.709,28 389.534,74
80 bis unter 90 218 1.063 1.118 136.343,90 117.046,48
90 bis unter 100 21 87 99 11.867,63 9.749,65
0 bis unter 100 2.320 14.329 12.956  1.746.229,23  1.718.244,38
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Tab.25

Versicherte 2005 mit alleiniger oraler Therapie

Alter in Jahren Anzahl vers. Insulin Ver-  verordnete DDD Ausgaben
Diabetiker ordnungen in€

Gesamt
0 bis unter 10 3 3 245,00 100,74
10 bis unter 20 21 56 2.244,00 1.838,88
20 bis unter 30 94 306 15.072,49 11.138,90
30 bis unter 40 490 2.038 107.675,28 63.655,98
40 bis unter 50 2.497 12.319 715.147,07 437.437 41
50 bis unter 60 6.585 35.857 2.117.013,13 1.184.894,27
60 bis unter 70 8.915 51.717 3.066.515,68 1.591.992,29
70 bis unter 80 5.643 31.961 1.865.020,70 902.453,21
80 bis unter 90 1.692 8.402 502.655,49 222.294,37
90 bis unter 100 114 538 31.964,96 16.064,56
0 bis unter 100 26.054 143.197 8.423.553,81 4.431.870,61

Ménner
0 bis unter 10 1 1 35,00 38,30
10 bis unter 20 2 2 111,00 38,43
20 bis unter 30 19 107 5.049,17 3.919,82
30 bis unter 40 296 1.313 74.380,04 42.718,69
40 bis unter 50 1.726 8.500 499.322,03 304.986,38
50 bis unter 60 4.558 24.896 1.482.026,10 816.645,64
60 bis unter 70 6.196 36.026 2.161.671,87 1.120.822,79
70 bis unter 80 3.562 20.081 1.182.915,83 572.579,99
80 bis unter 90 803 3.973 238.593,82 105.194,83
90 bis unter 100 30 152 9.524,48 4.840,68
0 bis unter 100 17.193 95.051 5.653.629,34 2.971.785,55

Frauen
0 bis unter 10 2 2 210,00 62,44
10 bis unter 20 19 54 2.133,00 1.800,45
20 bis unter 30 75 199 10.023,32 7.219,08
30 bis unter 40 194 725 33.295,24 20.937,29
40 bis unter 50 7 3.819 215.825,04 132.451,03
50 bis unter 60 2.027 10.961 634.987,04 368.248,63
60 bis unter 70 2.719 15.691 904.843,81 471.169,50
70 bis unter 80 2.081 11.880 682.104,87 329.873,22
80 bis unter 90 889 4.429 264.061,68 117.099,54
90 bis unter 100 84 386 22.440,48 11.223,88
0 bis unter 100 8.861 48.146 2.769.924 48 1.460.085,06
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Tab. 26

Versicherte mit alleiniger Insulintherapie 2006

Alter in Jahren Anzahl Insulin Verordnete Ausgaben
Vers. Verord- DDD in€
Diabetiker nungen
Gesamt
0 bis unter 10 18 715 39.724,56 55.768,15
10 bis unter 20 523 4.406 326.545,33 500.609,14
20 bis unter 30 629 4575 347.952,93 532.904,73
30 bis unter 40 1.201 8.310 622.385,86 936.760,42
40 bis unter 50 2.117 15.334 1.126.606,18 1.667.429,42
50 bis unter 60 2.516 19.857 1.432.987,04 2.053.806,74
60 bis unter 70 2.638 20.945 1.485.668,60 2.048.339,08
70 bis unter 80 2.077 15.391 1.082.154,31 1.443.206,37
80 bis unter 90 798 4.787 307.605,75 407.086,90
90 bis unter 100 64 300 18.490,46 23.692,46
Alle 1.2681 94.620 6.790.121,02 9.669.603,41
Ménner
0 bis unter 10 64 392 22.584,23 31.675,15
10 bis unter 20 262 2.208 161.336,48 244582 47
20 bis unter 30 302 2.513 192.547,20 295.331,42
30 bis unter 40 766 5.892 450.270,17 680.293,72
40 bis unter 50 1.472 11.107 828.637,23 1.219.079,64
50 bis unter 60 1.882 15.174 1.100.896,18 1.572.070,46
60 bis unter 70 1.936 15.442 1.102.492,81 1.517.772,85
70 bis unter 80 1.317 9.639 685.385,63 916.962,98
80 bis unter 90 369 2123 141.528,83 188.722,15
90 bis unter 100 15 82 5.027,63 6.813,84
Alle 8.385 64.572 4.690.706,40 6.673.304,68
Frauen
0 bis unter 10 54 323 17.140,33 24.093,00
10 bis unter 20 261 2.198 165.208,86 256.026,67
20 bis unter 30 327 2.062 155.405,73 237.573,31
30 bis unter 40 435 2418 172.115,68 256.466,70
40 bis unter 50 645 4.227 297.968,95 448.349,78
50 bis unter 60 634 4.683 332.090,86 481.736,28
60 bis unter 70 702 5.503 383.175,79 530.566,23
70 bis unter 80 760 5.752 396.768,68 526.243,39
80 bis unter 90 429 2.664 166.076,92 218.364,75
90 bis unter 100 49 218 13.462,83 16.878,62
Alle 4.296 30.048 2.099.414,63 2.996.298,73
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Tab. 27  Versicherte mit Verordnungen von Insulinen und oralen Antidiabetika in 2006

Alterin Jahren ~ Anzahl vers.  Insulin VO orales verordnete Ausgaben in €
Diabetiker Verord-  Antidiabetikum DDD
nung

Gesamt
10 bis unter 20 7 54 21 5.047,60 6.519,83
20 bis unter 30 28 187 82 16.685,53 21.040,27
30 bis unter 40 134 807 514 88.058,17 100.671,76
40 bis unter 50 690  4.575 3125  515.151,55 554.431,78
50 bis unter 60 1792 12.082 9.800 1.442.703,17 1.478.105,98
60 bis unter 70 2.360 15.066 13.890 1.895.348,61 1.802.603,73
70 bis unter 80 1557  8.885 8949 1.163.637,89 1.049.236,18
80 bis unter 90 453 2145 2.279  280.066,09 237.032,78
90 bis unter 100 24 70 140 13.922,08 9.178,32
Alle 7.045 43.871 38.800 5420.620,70 5.258.820,63

Ménner
10 bis unter 20 4 34 9 3.058,56 3.985,71
20 bis unter 30 11 77 26 5.941,01 8.443,07
30 bis unter 40 79 458 312 50.885,17 58.445,84
40 bis unter 50 445  2.866 2029  327.159,81 350.814,12
50 bis unter 60 1210  7.999 6.679  970.201,05 991.568,28
60 bis unter 70 1.607 10.244 9.261 1.286.692,05 1.224.911,40
70 bis unter 80 941 5296 5356  699.815,30 636.922,61
80 bis unter 90 190 809 988 111.929,83 93.732,62
90 bis unter 100 4 9 13 1.151,01 837,61
Alle 4491  27.792 24673 3.456.833,79 3.369.661,26

Frauen
10 bis unter 20 3 20 12 1.989,04 2.534,12
20 bis unter 30 17 110 56 10.744,52 12.597,20
30 bis unter 40 55 349 202 37.173,00 42.225,92
40 bis unter 50 245  1.709 1.096 187.991,74 203.617,66
50 bis unter 60 582  4.083 3.121 472.502,12 486.537,70
60 bis unter 70 753  4.822 4629  608.656,56 577.692,33
70 bis unter 80 616  3.589 3593  463.822,59 412.313,57
80 bis unter 90 263  1.336 1.291 168.136,25 143.300,16
90 bis unter 100 20 61 127 12.771,08 8.340,71
Alle 2.554  16.079 14.127 1.963.786,90 1.889.159,37
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Tab. 28

Versicherte 2006 mit alleiniger oraler Antidiabetika-Therapie

Alter in Jahren Anzahl vers. VO Verordnete DDD Ausgaben in €

Diabetiker Orales

Anti-

diabetikum

Gesamt

0 bis unter 10 4 8 321,00 168,95
10 bis unter 20 16 38 1.412,33 901,70
20 bis unter 30 109 341 16.575,07 10.858,05
30 bis unter 40 535 2.069 121.062,06 63.651,51
40 bis unter 50 2.747 12.871 781.704,38 440.686,35
50 bis unter 60 7.285 38.619 2.365.855,74 1.254.325,73
60 bis unter 70 9.476 53.624 3.293.576,03 1.606.070,28
70 bis unter 80 6.345 35.023 2.110.615,21 948.973,06
80 bis unter 90 1.830 9.157 559.810,76 226.890,54
90 bis unter 100 114 508 31.463,80 13.717,22
100 und alter 1 2 120,00 58,34
Alle 28.462 152.260 9.282.516,39 4.566.301,73
Ménner 0 bis unter 10 3 3 171,00 96,14
10 bis unter 20 5 8 405,00 154,33
20 bis unter 30 25 102 5.315,75 3.732,49
30 bis unter 40 311 1.278 79.307,90 40.649,16
40 bis unter 50 1.866 8.712 538.879,96 306.291,60
50 bis unter 60 5.014 26.587 1.642.026,82 858.079,98
60 bis unter 70 6.534 37.122 2.299.765,51 1.121.794,94
70 bis unter 80 4.042 22.206 1.356.249,07 610.012,32
80 bis unter 90 926 4.550 286.096,54 114.074,93
90 bis unter 100 & 153 8.854,49 4.473,54
100 und alter 1 2 120,00 58,34
Alle 18.760 100.723 6.217.192,04 3.059.417,77
Frauen 0 bis unter 10 1 5 150,00 72,81
10 bis unter 20 11 30 1.007,33 747,37
20 bis unter 30 84 239 11.259,33 7.125,56
30 bis unter 40 224 791 41.754,16 23.002,35
40 bis unter 50 881 4.159 242.824,42 134.394,75
50 bis unter 60 2.271 12.032 723.828,92 396.245,75
60 bis unter 70 2.942 16.502 993.810,52 484.275,34
70 bis unter 80 2.303 12.817 754.366,13 338.960,74
80 bis unter 90 904 4.607 273.714,22 112.815,61
90 bis unter 100 81 355 22.609,32 9.243,68
Alle 9.702 51.537 3.065.324,35 1.506.883,96

A64



Die Projektmitarbeiter

Prof. Dr. Gerd Glaeske

*1945

Studium der Pharmazie in Aachen und Hamburg, dort auch Promotion zum Dr. rer.nat.,
Prifungsfacher Pharmazeutische Chemie, Pharmakologie und Wissenschaftstheorie.
Ab 1981 wissenschaftlicher Mitarbeiter im Bremer Institut fir Praventionsforschung
und Sozialmedizin (BIPS), dort ab 1985 Leiter der Abteilung Arzneimittelepidemiolog
ie, Projektleitung einer Arzneimittelbewertungsstudie (Bewertender Arzneimittelindex,
hrsg. von E. Greiser). Ab 1988 Leiter von Pharmakologischen Beratungsdiensten in
Krankenkassen, Leiter der Abteilung Verbandspolitik beim Verband der Angestellten
Krankenkassen (VdAK), spater der Abteilung fur medizinisch-wissenschaftliche
Grundsatzfragen, zuletzt bei der BARMER Ersatzkasse.

Ab Dezember 1999 Professor flir Arzneimittelversorgungsforschung am Zentrum
fur Sozialpolitik der Universitat Bremen. Seit 2007 Co-Leiter der Abteilung fir
Gesundheitsdkonomie, Gesundheitspolitik und Versorgungsforschung am Zentrum fir
Sozialpolitik der Universitat Bremen.

Seit 2003 Mitglied im Sachverstandigenrat zur Begutachtung der Entwicklung im
Gesundheitswesen (www.svr-gesundheit.de), im wissenschaftlichen Beirat der
Bundeszentrale fir gesundheitliche Aufklarung (BZgA) und Mitglied in der BTM-
Kommission des BfArM. Mitglied der Drug-Utilization-Research-Group der WHO, seit
2005 nach vierjahriger Tatigkeit als 1. Vorsitzender der Gesellschaft fir Arzneimittelanwe
ndungsforschung und Arzneimittelepidemiologie (GAA) Beisitzer des Vorstands, seit Mai
2006 Mitglied im Vorstand des Deutschen Netzwerkes Versorgungsforschung (DNVF).
Mitglied in diversen medizinischen und epidemiologischen Fachgesellschaften.

Seit 2007 Mitglied und Vorsitzender im wissenschaftlichen Beirat des BVA zur Erstellung
eines Gutachtens zum morbiditatsorientierten Risikostrukturausgleich.

Autor und Mitautor sowie pharmakologischer Berater von vielen Arzneimittel-Publika-
tionen (,Bittere Pillen”, ,Handbuch Medikamente“ und ,Handbuch Selbstmedikation®
der Stiftung Warentest, Selbstmedikationsratgeber ,Arzneimittel ohne Arzt?*“ der
Arbeitsgemeinschaft der Verbraucherverbande, Ratgeber ,Sucht‘, ,Medikamente
fur Frauen usw. Autor vieler Einzelveroffentlichungen zur Arzneimittelpolitik und zur
Qualitat der Arzneimittelversorgung.



Dr. Katrin Janhsen

*1968

Studium der Pharmazie (TU Braunschweig); seit 1997 Studium der Humanmedizin
(Gieften, Hamburg); 1993-1997 Weiterbildung im Gebiet Klinische Pharmazie; 1997-
2001 Wissenschaftliche Mitarbeiterin im Bremer Institut flr Praventionsforschung und
Sozialmedizin (BIPS), dort auch Promotion zur Dr. rer. pol. im Rahmen der ,Joint Analysis
of the MONICA Optional Study on Drugs*“ im Rahmen der WHO MONICA-Studie. Seit
2001 Wissenschaftliche Assistentin fir das Arbeitsgebiet Arzneimittelepidemiologie
und Public Health der Universitat Bremen, Forschungsschwerpunkt Arzneimittelversor-
gungsforschung des Zentrums fir Sozialpolitik (ZeS).

Seit SS 2002 Lehrauftrag fur Pharmakoepidemiologie an der Universitdt Hamburg;
seit 2003 stellvertretende Vorsitzende der Landesgruppe Bremen der Deutschen
Pharmazeutischen Gesellschaft, seit 2006 Mitglied des Executive Committees der
European Drug Utilization Research Group (EuroDURG).

Arbeitsschwerpunkte und aktuelle Projekte: Arzneimittelepidemiologie, Public Health,
Arzneimittelversorgungsforschung, Klinische Pharmazie, Pharmaceutical Care,
Qualitatsindikatoren, Analyse von Verordnungsdaten der GKV u.a. zu geschlechts-
spezifischen Unterschieden in der Arzneimitteltherapie, zur Versorgung von Kindern
und Jugendlichen und von Patienten im héheren Lebensalter.



Johanna Ahlert

*1980

Studium Integrierten Designs an der Hochschule fir Kinste Bremen seit 2001. Seit
2005 freie Fotografin und Mitarbeiterin in der Fotoredaktion bei der taz bremen/nord.
Seit August 2006 studentische Mitarbeiterin am Zentrum fir Sozialpolitik (ZeS), AG
Arzneimittelanwendungsforschung der Universitat Bremen.

Angela Fritsch

*1958

Studium der Geographie an der Universitdt Bonn (Abschluss: Dipl. Geograph.).
AnschlieRend Ausbildung zur Organisationsprogrammiererin am Control Data Institut
in Dortmund (Abschluss: Organisationsprogrammiererin). Danach Anstellung in
verschiedenen Softwarehausern. Seit Marz 2005 Mitarbeiterin am Zentrum fiir Sozial-
politik (ZeS), AG Arzneimittelanwendungsforschung der Universitat Bremen.

Dr. Cornelia Heitmann, MPH

*1965

Ausbildung zur staatlich gepriiften Hauswirtschaftsleiterin, Studium der Oecotrophologie
in Hamburg und Kiel. Tatigkeit als Dozentin fiir Ernahrung und Hauswirtschaft in den
neuen Bundeslandern und spater als Ernahrungsberaterin bei einer groen deutschen
Krankenkasse. 2000 Promotion am Institut fiir experimentelle Toxikologie der Universitat
Kiel. Von 1998 bis 2001 Studium der Gesundheitswissenschaften an der Bremer
Universitat. 2001 bis 2004 Mitarbeiterin im Bremer Institut fir Praventionsforschung
und Sozialmedizin (BIPS), seit 2004 auch im Zentrum fir Public Health (ZPH). Seit
Marz 2005 wissenschaftliche Mitarbeiterin am Zentrum fur Sozialpolitik (ZeS),
Forschungsschwerpunkt Arzneimittelversorgungsforschung.



Friederike Hofel

*1964

Studium einiger Semester Anglistik, Kunst und Philosophie in Berlin und Bremen.
Ausbildung zur Wirtschaftsassistentin, Schwerpunkt Fremdsprachen in Bremen.
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studentische Mitarbeiterin am Zentrum fiir Sozialpolitik (ZeS), Forschungsschwerpunkt
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Ausbildung zur Pharmazeutisch-Technischen-Assistentin in Bremen. AnschlieRend
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Mitarbeiterin der Gminder ErsatzKasse im Bereich der Analyse von Rezeptdaten zur
Transparenzsteigerung der Arzneimittelausgaben.
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*1980

Pharmaziestudium an der Johann Wolfgang Goethe-Universitat Frankfurt am Main von
2000-2004. In 2005 Absolvierung des Praktischen Jahres in der Pharmazeutischen
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wissenschaftlicher Mitarbeiter am Zentrum fir Sozialpolitik (ZeS) in der Abteilung Arzn
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und Arzneimittelepidemiologie. 2004 Wissenschaftliche Mitarbeiterin im Zentrum
fur Sozialpolitik (ZeS) in der Abteilung Arzneimittelanwendungsforschung. Seit
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*1972

Ausbildung zur Pharmazeutisch-Technischen-Assistentin in Osnabrick. AnschlieRend
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offentlichen Apotheke in Bremen. Seit Januar 2001 Mitarbeiterin der Gmunder
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In der GEK-Edition, Schriftenreihe zur Gesundheitsanalyse,
sind erschienen:

Bericht tber die Belastungs- und Gesundheitssituation der Berufsgruppe ...

(vergriffen)

Nr. 1: Werkzeugmechaniker (1994)

Nr. 2: Edelmetallschmiede (1993)

Nr. 3: Zahntechniker (1993)

Nr. 4: Elektroniker und Monteure im Elektrobereich (1994)
Nr. 5: Augenoptiker (1995)

Nr. 6: Zerspanungsmechaniker (1996)

Nr. 7: Industriemeister (1996)

Nr. 8: Maschinenbautechniker (1996)

Nr. 9: Techniker im Elektrofach (1996)

Nr. 10: Industriemechaniker (1996)

Band 1: Miller, R. et al.: Auswirkungen von Krankengeld-Kirzungen. Materielle

Bestrafung und soziale Diskriminierung chronisch erkrankter Erwerbstatiger.

Ergebnisse einer Befragung von GKV-Mitgliedern. 1997
ISBN 3-930 784-02-5

Euro 9,90

Band 2: Bitzer, E. M. et al.: Der Erfolg von Operationen aus Sicht der Patienten.

— Eine retrospektive indikationsbezogene Patientenbefragung zum Outcome

elektiver chirurgischer Leistungen in der stationaren Versorgung —

Beispiel operativer Behandlungen von Krampfadern der unteren
Extremitaten, von Nasenscheidewandverbiegungen sowie von
arthroskopischen Meniskusbehandlungen. 1998

ISBN 3-980 6187-0-6

am

Euro 9,90



Band 3: Grobe, T. G. et al.: GEK-Gesundheitsreport 1998.
Auswertungen der GEK-Gesundheitsberichterstattung. 1998.
ISBN 3-537-44003 (vergriffen) Euro 7,90

Gmiinder ErsatzKasse GEK (Hrsg.): Bericht Uber die Belastungs- und
Gesundheitssituation der Berufsgruppe .Ergebnisse von Beschéftigten-
befragungen,  Analyse von Arbeitsunfahigkeitsdaten und Literatur-

recherchen zu Zusammenhangen von Arbeitswelt und Erkrankungen.

Band 4: Gesundheitsbericht 11 — Werkzeugmechaniker.

ISBN 3-537-44001 Euro 4,90
Band 5: Gesundheitsbericht 12 — Burofachkrafte.

ISBN 3-537-44002 Euro 4,90
Band 6: Gesundheitsbericht 13 — Zerspanungsmechaniker.

ISBN 3-537-44006-5 Euro 4,90
Band 7: Gesundheitsbericht 14 — Industriemechaniker.

ISBN 3-537-44007-3 Euro 4,90
Band 8: Gesundheitsbericht 15 — Zahntechniker.

ISBN 3-537-44008-1 Euro 4,90
Band 9: Gesundheitsbericht 16 — Augenoptiker.

ISBN 3-537-44009-X Euro 4,90

Band 10: Gesundheitsbericht 17 — Edelmetallschmiede.
ISBN 3-537-440010-3 Euro 4,90



Band 11:

Band 12:

Band 13:

Band 14:

Band 15:

Gesundheitsbericht 18 — Elektroberufe.
ISBN 3-537-440011-1 Euro 4,90

Grobe, T. G. et al.: GEK-Gesundheitsreport 1999.

Auswertungen der GEK-Gesundheitsberichterstattung.

Schwerpunkt: Arbeitslosigkeit und Gesundheit. 1999.

ISBN 3-537-44012-X Euro 7,90

Marstedt, G. et al.: Young is beautiful? Zukunftsperspektiven,
Belastungen und Gesundheit im Jugendalter.

Ergebnisbericht zu einer Studie Uber Belastungen und Probleme,
Gesundheitsbeschwerden und Wertorientierungen 14-25jahriger GEK-
Versicherter. 2000.

ISBN 3-537-44013-8 Euro 9,90

Bitzer, E. M. et al.: Lebensqualitat und Patientenzufriedenheit nach
Leistenbruch- und Hiftgelenkoperationen.

Eine retrospektive indikationsbezogene Patientenbefragung zum
Outcome haufiger chirurgischer Eingriffe in der zweiten Lebenshalfte.
2000.

ISBN 3-537-44014-8 Euro 9,90

Marstedt, G. et al. (Hrsg.): Jugend, Arbeit und Gesundheit.
Dokumentation eines Workshops, veranstaltet vom Zentrum fir
Sozialpolitik (ZeS) der Universitat Bremen und der Gmunder
Ersatzkasse (GEK) am 20. Mai 1999 in Bremen.

Mit einem Grafik- und Tabellen-Anhang ,Materialien zur
gesundheitlichen Lage Jugendlicher in Deutschland®. 2000.

ISBN 3-537-44015-4 (vergriffen)



Band 16:

Band 17:

Band 18:

Band 19:

Band 20:

Band 21:

Grobe, T. G. et al.: GEK-Gesundheitsreport 2000.

Auswertungen der GEK-Gesundheitsberichterstattung.

Schwerpunkt: Erkrankungen des Ruckens. 2000.

ISBN 3-537-44016-X (vergriffen)

Braun, B.: Rationierung und Vertrauensverlust im Gesundheitswesen

— Folgen eines fahrlassigen Umgangs mit budgetierten Mitteln.
Ergebnisbericht einer Befragung von GEK-Versicherten. 2000.

ISBN 3-537-44017-4 Euro 9,90

Grobe, T.G. et al.: GEK-Gesundheitsreport 2001. Auswertungen

der GEK-Gesundheitsberichterstattung. Schwerpunkt: Psychische
Stoérungen. 2001.

ISBN 3-537-44018-9 Euro 9,90

Braun, B.: Die medizinische Versorgung des Diabetes mellitus Typ 2

— unter-, Uber- oder fehlversorgt? Befunde zur Versorgungsqualitat
einer chronischen Erkrankung aus Patientensicht. 2001.

ISBN 3-537-44019-7 Euro 9,90

Glaeske, G.; Janhsen, K.: GEK-Arzneimittel-Report 2001.
Auswertungsergebnisse der GEK-Arzneimitteldaten

aus den Jahren 1999 - 2000. 2001.

ISBN 3-537-44020-0 Euro 9,90

Braun, B., Konig, Chr., Georg, A.: Arbeit und Gesundheit der
Berufsgruppe der Binnenschiffer.
ISBN 3-537-44021-9 Euro 9,90



Band 22:

Band 23:

Band 24:

Band 25:

Band 26:

Band 27:

Grobe, T.G., Dérning, H., Schwartz, F.W.: GEK-Gesundheitsreport 2002.
Schwerpunkt: ,High Utilizer* — Potenziale fiir Disease Management.
2002.

ISBN 3-537-44022-7 Euro 9,90

Glaeske, G., Janhsen, K.: GEK-Arzneimittel-Report 2002.
Auswertungsergebnisse der GEK-Arzneimitteldaten aus den Jahren
2000 bis 2001. 2002.

ISBN 3-537-44023-5 Euro 9,90

Grobe, T.G., Dorning, H., Schwartz, F.W.: GEK-Gesundheitsreport
2003. Schwerpunkt: Charakterisierung von Hochnutzern im
Gesundheitssystem — praventive Potenziale? 2003.

ISBN 3-537-44024-3 Euro 9,90

Glaeske, G., Janhsen, K.: GEK-Arzneimittel-Report 2003.
Auswertungsergebnisse der GEK-Arzneimitteldaten aus den Jahren
2001 bis 2002. 2003.

ISBN 3-537-44025-1 Euro 9,90

Braun, B., Muller, R.: Auswirkungen von Vergutungsformen

auf die Qualitat der stationaren Versorgung. Ergebnisse

einer Langsschnittanalyse von GKV-Routinedaten und einer
Patientenbefragung.2003

ISBN 3-537-44026-X Euro 9,90

Schmidt, Th., Schwartz, F.W. und andere: Die GEK-Nasendusche.
Forschungsergebnisse zu ihrer physiologischen Wirkung und zur
gesundheitsdkonomischen Bewertung. 2003

ISBN 3-537-44027-8 Euro 7,90



Band 28:

Band 29:

Band 30:

Band 31:

Band 32:

Band 33:

Jahn, I. (Hg.): wechseljahre multidisziplinar. was wollen Frauen — was
brauchen Frauen. 2004
ISBN 3-537-44028-6 Euro 9,90

Glaeske, G., Janhsen, K.: GEK-Arzneimittel-Report 2004.
Auswertungsergebnisse der GEK-Arzneimitteldaten aus den Jahren
2002 bis 2003. 2004.

ISBN 3-537-44029-4 Euro 9,90

Grobe, T.G., Dérning, H., Schwartz, F.W.: GEK-Gesundheitsreport
2004. Schwerpunkt: Gesundheitsstérungen durch Alkohol. 2004.
ISBN 3-537-44030-8 Euro 9,90

Scharnetzky, E., Deitermann, B., Michel, C., Glaeske, G.: GEK-Heil-
und Hilfsmittel-Report 2004. Auswertungsergebnisse der GEK-Heil- und
Hilfsmitteldaten aus dem Jahre 2003. 2004.

ISBN 3-537-44031-6 Euro 9,90

Braun, B., Miller, R.., Timm, A.: Gesundheitliche Belastungen,
Arbeitsbedingungen und Erwerbsbiographien von Pflegekraften im
Krankenhaus. Eine Untersuchung vor dem Hintergrund der DRG-
Einfiihrung. 2004.

ISBN 3-537-44032-4 Euro 9,90

Glaeske, Gerd et al.: Memorandum zu Nutzen und Notwendigkeit Phar
makoepidemiologischer Datenbanken in Deutschland. 2004
ISBN 3-537-44033-2 Euro 7,90



Band 34:

Band 35:

Band 36:

Band 37:

Band 38:

Band 39:

Band 40:

Braun, B., Miiller, R..: Belastungs- und Gesundheitssituation der
Berufsgruppe Zahntechniker. 2005
ISBN 3-537-44034-0 Euro 9,90

Braun, B., Milller, R..: Belastungs- und Gesundheitssituation der
Berufsgruppe Burofachkrafte. 2005
ISBN 3-537-44035-9 Euro 9,90

Glaeske, G., Janhsen, K.: GEK-Arzneimittel-Report 2005.
Auswertungsergebnisse der GEK-Arzneimitteldaten aus den Jahren
2003 bis 2004. 2005.

ISBN 3-537-44036-7 Euro 14,90

Bitzer, E.M., Grobe, T.G., Dérning, H., Schwartz, F.W.: GEK-Report
akut-stationare Versorgung 2005.
ISBN 3-537-44037-5 Euro 9,90

Scharnetzky, E., Deitermann, B., Hoffmann, F., Glaeske, G.: GEK-Heil-
und Hilfsmittel-Report 2005. Auswertungsergebnisse der GEK-Heil- und
Hilfsmitteldaten aus den Jahre 2003/2004. 2005

ISBN 3-537-44038-3 Euro 14,90

Samsel, W., Marstedt G., Méller H., Miller R.: Musiker-Gesundheit.
Ergebnisse einer Befragung junger Musiker Uber Berufsperspektiven,
Belastungen und Gesundheit. 2005

ISBN 3-537-44039-1 Euro 9,90

Grobe, T.G., Dérning, H., Schwartz, FW.: GEK-Gesundheitsreport
2005. 2005
ISBN 3-537-44040-5 Euro 9,90



Band 41:

Band 42:

Band 43:

Band 44:

Band 45:

Band 46:

Band 47:

Band 48:

Samsel, W., Bocking, A.: Prognostische und therapeutische Bedeutung
der DNA-Zytometrie beim Prostatakarzinom. 2006
ISBN 3-537-44041-3 Euro 12,90

Lutz, U., Kolip, P.: Die GEK-Kaiserschnittstudie. 2006
ISBN 3-537-44042-1 Euro 14,90

Braun, B.: Geburten und Geburtshilfe in Deutschland. 2006
ISBN 3-537-44043-X Euro 14,90

Glaeske, G., Janhsen, K.: GEK-Arzneimittel-Report 2006.
Auswertungsergebnisse der GEK-Arzneimitteldaten aus den Jahren
2004 bis 2005. 2006.

ISBN 3-537-44044-8 Euro 14,90

Bitzer, E.M., Grobe, T.G., Dérning, H., Schwartz, F.W.: GEK-Report
akut-stationare Versorgung 2006. 2006
ISBN 3-537-44045-6 Euro 14,90

Braun, B., Milller, R. : Versorgungsqualitat im Krankenhaus aus der
Perspektive der Patienten. 2006.
ISBN 3-537-44046-4 Euro 14,90

Spintge, R., u.a.: Musik im Gesundheitswesen. 2006
ISBN 3-537-44047-2 Euro 14,90

Bdcking, A.: Mit Zellen statt Skalpellen - Wie sich Krebs friih und ohne
Operation erkennen lasst. 2006
ISBN 3-86541-177-0, ISBN 9783-86541-177-8 Euro 19,90



Band 49:

Band 50:

Band 51:

Band 52:

Band 53:

Band 54:

Deitermann, B, Kemper, C, Hoffmann, F, Glaeske, G: GEK-Heil-und
Hilfsmittelreport 2006. Auswertungsergebnisse der GEK-Heil- und
Hilfsmitteldaten aus den Jahren 2004 und 2005. 2006

ISBN 3-537-44049-9, ISBN 978-3-537-44049-5 Euro 14,90

Grobe, T.G., Dérning, H., Schwartz, F.W.: GEK-Report ambulant-
arztliche Versorgung 2006. 2006
ISBN 3-537-44050-2, ISBN 978-3-537-44050-1 Euro 14,90

Mller, R., Braun, B.: Vom Quer- zum Langsschnitt mit GKV-Daten.
2006
ISBN 3-537-44051-0, ISBN 978-3-537-44051-8 Euro 14,90

Bichler, K.-H., Strohmaier, W.L., Eipper, E., Lahme, S.: Das
Harnsteinleiden. 2007.
ISBN 978-3-86541-165-5 Euro 45,00

Kleinert, J., Lobinger, B., Sulprizio, M.: Organisationsformen und
gesundheitliche Effekte von Walking. 2007.
ISBN 978-3-537-44053-2 Euro 14,90

Glaeske, G., Trittin, C .: Weichenstellung: Die GKV der Zukunft.
Bessere Koordination, mehr Qualitat, stabile Finanzierung. 2007.
ISBN 978-3-537-44054-9 Euro 14,90



