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Zusammenfassung

1 Zusammenfassung

1.1 Deutsche Zusammenfassung

Hintergrund:

Hypertensive Entgleisungen sind ein hdufiger Grund fiir Vorstellungen an Notaufnahmen und
konnen mit einer unzureichenden Medikamentenadhdrenz assoziiert sein. Das Ziel der
vorliegenden Arbeit ist die Identifikation medizinischer und psychosozialer Charakteristika von

Patienten, die sich aufgrund einer hypertensiven Entgleisung an einer Notaufnahme vorstellen.

Methoden:

In diese prospektive klinische Studie wurden Patienten eingeschlossen, die aufgrund einer
arteriellen Hypertonie mit einer blutdrucksenkenden Therapie behandelt wurden und sich mit
einer hypertensiven Entgleisung, definiert als plotzlicher Anstieg des Blutdrucks von systolisch
>180 mmHg und/oder diastolisch >110 mmHg, zwischen Mai 2018 und April 2019 an der
Internistischen Notaufnahme des Universititsklinikums des Saarlandes vorstellten.
Demographische und psychosoziale Daten wurden im Rahmen eines Patientengespraches und mit
Hilfe eines Fragebogens erfasst. Die Gesundheitskompetenz wurde mit dem Newest Vital Sign
Test erhoben. Um Symptome von Depression und Angst zu erkennen, wurde die Hospital Anxiety
and Depression Scale (HADS) verwendet. Zur Uberpriifung der Adhérenz wurden das Blutplasma
und der Urin der Patienten mittels Hochleistungs-Fliissigkeitschromatographie —mit
Massenspektrometrie-Kopplung (LC-HRMS/MS) auf das Vorhandensein blutdrucksenkender

Wirkstoffe und deren Metaboliten untersucht.

Ergebnisse:

Insgesamt wurden 104 Patienten (62% weiblich) mit einem medianen systolischen Blutdruck von
200 mmHg (Interquartilbereich [IQR]: 190-212) und einem medianen diastolischen Blutdruck
von 97,5 mmHg (IQR: 87-104) in die Studie eingeschlossen. 25 Patienten (24%) waren nicht-
adharent (Nachweis von <80% der verschriebenen Wirkstoffe). Nicht-adhirente Patienten waren
hiufiger ménnlich als adhirente Patienten (64% vs. 30%; p=0,003), sie erhielten mehr
antihypertensive Medikamente (Median 3, IQR: 3-4 vs. 2, IQR: 1-3; p<0,001) und wurden
haufiger mit Kalziumkanalblockern (80% vs. 24%; p<0,001), Diuretika (64% vs. 39%; p=0,030)
sowie Vasodilatatoren (12% vs. 1%; p=0,042) behandelt.



Zusammenfassung

Es bestanden keine signifikanten Unterschiede hinsichtlich der Gesundheitskompetenz (p=0,904)
oder der HADS-Summenwerte der Subskalen fiir Depression (p=0,319) und Angst (p=0,529)

zwischen adhirenten und nicht-adhirenten Patienten.

Schlussfolgerung:

Eine hohere Anzahl antihypertensiver Wirkstoffe, insbesondere eine Therapie mit
Kalziumkanalblockern, Diuretika und Vasodilatatoren, waren mit Nicht-Adhérenz assoziiert.
Mainner waren haufiger nicht-adhérent als Frauen. Es wurden keine spezifischen psychosozialen

Charakteristika identifiziert, die mit Nicht-Adhérenz assoziiert waren.



Zusammenfassung

1.2 Abstract

Background:

Hypertensive urgencies are common reasons for presentations to emergency departments and may
be associated with non-adherence. The present study aims to identify medical and psychosocial
characteristics of patients presenting to an emergency department because of hypertensive

urgency.

Methods:

This prospective clinical study included patients treated with antihypertensive drugs who
presented at the Internal Medicine Emergency Department of Saarland University Hospital with
a hypertensive urgency, defined as an acute increase in blood pressure of systolic >180 mmHg
and/or diastolic >110 mmHg. Patients were included between May 2018 and April 2019.
Demographic and psychosocial data were collected during patient interviews and using dedicated
questionnaires. Health literacy was assessed utilizing the Newest Vital Sign Test. The Hospital
Anxiety and Depression Scale (HADS) was used to detect symptoms of depression and anxiety.
Drug adherence was assessed using liquid chromatography-high-resolution mass spectrometry

(LC-HRMS/MS) in urine and plasma.

Results:

A total of 104 patients (62% female) with a median systolic blood pressure of 200 mmHg
(interquartile range [IQR]: 190-212) and a median diastolic blood pressure of 97.5 mmHg (IQR:
87-104) were included in this study. A total of 25 patients (24%) were non-adherent (<80% of
prescribed agents were detectable). Non-adherent patients were more often male than adherent
patients (64% vs. 30%; p=0.003), prescribed more antihypertensive drugs (median 3, IQR: 3-4
vs. 2, IQR: 1-3; p<0.001) and more often treated with calcium channel blockers (80% vs. 24%;
p<0.001), diuretics (64% vs. 39%; p=0.030) and vasodilators (12% vs. 1%; p=0.042). There was
no difference in health literacy (p=0.904) or the scores on the HADS subscales for depression
(p=0.319) and anxiety (p=0.529) between adherent and non-adherent patients.



Zusammenfassung

Conclusion:

Higher number of antihypertensive drugs, particularly treatment with calcium channel blockers,
diuretics and vasodilators were associated with non-adherence in patients presenting with
hypertensive urgencies. Men were more likely to be non-adherent than women. No specific

psychosocial characteristics were identified that were associated with non-adherence.



Einleitung

2 Einleitung

2.1 Arterielle Hypertonie

Die arterielle Hypertonie ist definiert als eine Erhéhung des systolischen (SBP) und/oder des
diastolischen Blutdruckwertes (DBP)."** Tabelle 1 fasst die unterschiedlichen Grenzwerte der

Praxis- und ambulanten Blutdruckmessungen fiir die Hypertonie-Diagnose zusammen.

Tabelle 1: Definition der arteriellen Hypertonie (modifiziert nach Williams et al.)'*’
Messmethode Systolisch (mmHg) Diastolisch (mmHg)
Praxisblutdruck >140 und/oder >90
Ambulanter
Blutdruck
Tagintervall >135 und/oder >85
Nachtintervall >120 und/oder >70
24h-Mittelwert >130 und/oder >80
Hiusliche

> >
Blutdruckmessung 2135 und/oder 285

Mit einer Privalenz von 30-45% ist die arterielle Hypertonie eine der hdufigsten kardiovaskuldren
Erkrankungen.?! Im Jahr 2015 hatten Berechnungen zu Folge weltweit etwa 1,13 Milliarden
Menschen Bluthochdruck.'?” Bis zum Jahr 2025 wird eine weitere Zunahme der Patienten mit

arterieller Hypertonie auf 1,56 Milliarden prognostiziert.®

Die Pravalenz nimmt mit steigendem
Alter zu. So haben mehr als 60% der iiber 60-Jihrigen zu hohe Blutdruckwerte.?! Ménner haben
ein Risiko von iiber 80%, im Laufe ihres Lebens an einer arteriellen Hypertonie zu erkranken.?
In Industrienationen beglinstigt ein niedriger soziodkonomischer Status das Auftreten einer

arteriellen Hypertonie.>*!!®

Die arterielle Hypertonie ist mit einer erhdhten Mortalitéit und Sterblichkeit assoziiert.>*® Zu den
wichtigsten Folgeerkrankungen eines erhohten Blutdrucks zdhlen Myokardinfarkt,
Herzinsuffizienz, Schlaganfall, periphere = Durchblutungsstérungen und chronische

Nierenerkrankungen. 3376
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Die arterielle Hypertonie tritt hdufig zusammen mit anderen kardiovaskuldren Risikofaktoren wie

zum Beispiel Diabetes mellitus, Nikotinabusus oder Ubergewicht auf.%!¢5!

Die European Society of Cardiology (ESC)/European Society of Hypertension (ESH)-Leitlinie
bezeichnet eine Hypertonie als resistent, wenn es mit der empfohlenen Behandlungsstrategie nicht
gelingt, den Praxisblutdruck systolisch <140 mmHg und/oder diastolisch <90 mmHg zu senken.
Voraussetzung fiir diese Bezeichnung ist die Bestétigung der unzureichenden Blutdruckkontrolle
durch ambulante oder héusliche Blutdruckmessungen bei nachgewiesener Therapietreue des
Patienten. Die empfohlene Behandlung sollte addquate Lebensstilanderungen und die Einnahme
von mindestens drei Medikamenten, eines Diuretikums sowie zweier weiterer Antihypertensiva
unterschiedlicher Substanzklassen, klassischerweise eines ACE-Hemmers oder AT-1-
Antagonistens und eines Kalziumkanalblockers, in optimaler oder maximal vertrdglicher
Dosierung umfassen. Zusétzlich sollten eine pseudoresistente Hypertonie und sekundére
Ursachen fiir die arterielle Hypertonie ausgeschlossen werden.®*'*® Ursachen fiir eine
pseudoresistente Hypertonie sind unter anderem eine mangelnde Therapietreue, das ,, WeiBkittel-
Phanomen®, also ein erhohter Praxis-Blutdruck bei normalem Blutdruck in der ambulanten
Blutdruckmessung oder eine fehlerhafte Praxis-Blutdruck Messung. AuBerdem konnen
ausgeprigte Verkalkungen der Arteria brachialis oder drztliche Behandlungstrigheit, bzw.
inaddquate Dosierungen oder Kombinationen von Antihypertensiva zu einer pseudoresistenten

Hypertonie fiihren.>%!30

Bei der Atiologie der arteriellen Hypertonie wird die essentielle Hypertonie von der sekundiren
Hypertonie unterschieden, wobei die sekundire Hypertonie mit 10% bis 15% den geringeren Teil
ausmacht.'»3% Zu den héufigen Erkrankungen, die eine sekundire Hypertonie verursachen
kénnen, gehdren das obstruktive Schlafapnoesyndrom, parenchymatdse und vaskuldre
Nierenerkrankungen und der primdre Hyperaldosteronismus. Seltener ist die sekundére
Hypertonie medikamentos/toxisch induziert oder es liegt eine Hyperthyreose als ursidchliche

Erkrankung vor 30102130
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2.2 Hypertensive Entgleisung

Die hypertensive Entgleisung ist definiert als akuter Anstieg des systolischen Blutdrucks >180
mmHg und/oder des diastolischen Blutdrucks >110 mmHg.!>!"13 Bei circa 1-2% der Patienten
mit arterieller Hypertonie wird im Verlauf der Erkrankung eine hypertensive Entgleisung

diagnostiziert.'*

Die hypertensive Entgleisung ist vom hypertensiven Notfall abzugrenzen, bei dem eine schwere
Hypertonie mit akuten Organschéden einhergeht.”’ Zu den akuten Organschéden zéhlen unter
anderem das Lungenddem, der Schlaganfall und Myokardinfarkt, die Aortendissektion und das

akute Nierenversagen sowie die hypertensive Enzephalopathie.”!

Das Auftreten hypertensiver Entgleisungen ist langfristig mit einem ungiinstigen
kardiovaskuliren Outcome verbunden.'?!33 Eine Studie aus dem Jahr 2017, welche die
Krankenhaus- und Langzeitmortalitit von Patienten mit hypertensiver Entgleisung ohne
Organschédden oder hypertensivem Notfall untersuchte, zeigte eine Krankenhausmortalitdt von
1,8% fiir Patienten mit einer hypertensiven Entgleisung, die stationdr aufgenommen wurden.*
Bei den Patienten mit einem hypertensiven Notfall, die stationér aufgenommen wurden, bestand
eine Krankenhausmortalitit von 12,5%. Insbesondere neurovaskuldre Organschédden gingen mit
einer gesteigerten Krankenhaussterblichkeit einher. Die 12-Monats-Sterblichkeit betrug fiir
Patienten mit hypertensiver Entgleisung ohne Organschidden §8,9% und fiir Patienten mit

hypertensivem Notfall 38,9%.%

Eine hypertensive Entgleisung entsteht oft auf dem Boden einer bereits medikamentos
behandelten arteriellen Hypertonie.”*!* Bei nur 23% der Patienten mit hypertensiver Entgleisung,
die sich an einer Notaufnahme vorstellten, war zuvor keine arterielle Hypertonie bekannt.” Als
eine mogliche Ursache fiir die Entstehung einer hypertensiven Entgleisung gilt eine

unzureichende Adhérenz zur antihypertensiven Therapie.”®!%’

Bei Patienten mit hypertensiver
Entgleisung oder hypertensivem Notfall, die an der Notaufnahme vorstellig werden, sind
beziiglich ihrer antihypertensiven Medikamente circa 30% nicht-adhirent.”® Weitere Ursachen

einer hypertensiven Entgleisung sind in Tabelle 2 aufgefiihrt.



Tabelle 2:
hypertensiven Notfalles

Mogliche Ursachen einer

7,17,36,53,103,125
Ursachen

Nicht-Adhédrenz bei bestehender arterieller
Hypertonie

Lebensstil

Medikamentos

Drogeninduziert

Sekundire Ursachen

Kombiniert medikamentds/
erndhrungsbedingt

Einleitung

hypertensiven Entgleisung bzw. eines

Beispiele

Nichteinnahme antihypertensiver
Medikamente

Erméhrungsumstellung, Didten
Nicht-steroidale Entziindungshemmer,

Steroide, Cyclosporin

Kokain, Amphetamin,
Alkoholentzugssyndrom

Parenchymatdse Nierenerkrankung,
Nierenarterienstenose, Phdochromozytom

Gleichzeitige Einnahme von MAO-Hemmern

und tyraminreicher Nahrung

Zur Klinik der hypertensiven Entgleisung gehoren kardiale Beschwerden wie Angina pectoris,

Dyspnoe und neurologische Symptome (Tabelle 3).%

Tabelle 3:

Hiiufige Symptome eines hypertensiven Notfalles und einer hypertensiven

Entgleisung (modifiziert nach Pierin et al.)’®

Hypertensiver Notfall

Neurologische Symptomatik (Sprach-/
Sehstdrungen, motorische/sensorische
Storungen, etc.) (48,1%)

Dyspnoe (27,2%)
Angina pectoris (8,6%)
Schwindel (7,4%)
Unwohlsein (4,9%)
Ubelkeit (3,7%)

Allgemeine Schmerzen (2,5%)
Psychische Symptomatik (2,5%)

Kopfschmerzen (2,5%)

Hypertensive Entgleisung
Kopfschmerzen (35,9%)

Unwohlsein (19,1%)
Brustschmerzen (17,8%)
Allgemeine Schmerzen (16,4%)
Schwindel (15,8%)
Ubelkeit (14,1%)

Luftnot (8,7%)

Neurologische Symptomatik (Sprach-/
Sehstdrungen, motorische/ sensorische
Storungen etc.) (5,0%)

Psychische Symptomatik (0,3%)



Einleitung

Die Diagnostik bei Patienten mit Verdacht auf einen hypertensiven Notfall ist in Tabelle 4
dargestellt. Da Symptome der Endorganschiddigung bei unterschiedlichen Blutdruckwerten
auftreten konnen, ldsst sich kein exakter Blutdruckwert fiir einen hypertensiven Notfall

definieren. Relevanter als die absolute Blutdruckhdhe scheint die Dynamik des Blutdruckanstiegs

zu sein, 11265

Tabelle 4: Diagnostik bei Patienten mit Verdacht auf hypertensiven Notfall
(modifiziert nach van den Born et al.)'>'*°

Laboranalyse
- Hamoglobin, Thrombozytenzahl
- Kreatinin, Natrium, Kalium, Laktat-Dehydrogenase (LDH), Haptoglobin
- Urinstatus: Protein, Sediment mit Erythrozyten, Leukozyten, Zylinder
Apparative Diagnostik
- EKG (Ischdmie, Arrhythmien, linksventrikuldre Hypertrophie)
- Funduskopie

Spezifische Tests nach Indikation

- Troponin-T, CK-MB und NT-proBNP (bei akutem Thoraxschmerz oder Verdacht auf
eine akute Herzinsuffizienz)

- Peripherer Blutausstrich (zum Nachweis/Ausschluss von Schistozyten)

- Thorax-Rontgen
- Herz- und Lungen-Sonographie (bei Verdacht auf eine Aortendissektion,
Herzinsuffizienz oder Myokardischdmie)

- kraniale Computer- oder Magnetresonanztomographie (bei neurologischer
Symptomatik)

- CT-Angiographie Thorax und Abdomen (bei Verdacht auf eine akute
Aortenerkrankung)

- Nieren-Sonographie (bei Verdacht auf eine Nierenarterienstenose)

- Urin-Test auf Drogen (bei Verdacht auf Metamphetamin- oder Kokain-Einnahme)



Einleitung

Zur Blutdrucksenkung bei Patienten mit einer hypertensiven Entgleisung wird die Einleitung
einer medikamentdsen Therapie empfohlen. Der Blutdruck soll hierbei langsam gesenkt werden,
um eine arterielle Hypotonie und eine moglicherweise folgende kardiale oder zerebrale Ischdmie
zu vermeiden. Daher werden vornehmlich langwirksame Medikamente wie zum Beispiel

Captopril, Labetalol oder Nitrendipin empfohlen.

Die Therapie des hypertensiven Notfalls richtet sich unter anderem nach der
Organmanifestation.!2474896.130 Medikamentds kommen zur Behandlung des hypertensiven
Notfalls Glyceroltrinitrat, Urapidil, Clonidin und Kalziumkanalblocker vom 1,4-Dihydropyridin-
Typ (zum Beispiel Nifedipin oder Nitrendipin) zum Einsatz. Bei Patienten mit Lungenddem oder
peripheren Odemen sind zusétzlich schnellwirksame Schleifendiuretika wie Furosemid oder

Torasemid indiziert.'?

10



Einleitung

2.3 Adhirenz

Die Weltgesundheitsorganisation (WHO) definiert Adhdrenz als ,,(...) das AusmaB, in dem das
Verhalten einer Person (einschlieBlich der Einnahme von Medikamenten) den gemeinsam mit
dem Behandlungsteam vereinbarten Empfehlungen entspricht.".3® Voraussetzung fiir Adhirenz
ist eine gemeinsame, von Patient und Behandlungsteam festgelegte, Therapiemafinahme (,,shared
decision making®), die eine adidquate Krankheitsaufklarung und Erlduterung eventueller The-
rapierisiken durch den Arzt erfordert.”> Von der Adhirenz abzugrenzen ist die Compliance,
welche lediglich das Einhalten der Therapievorgaben durch den Patienten meint.?® Der Begriff
der Persistenz ist als der Zeitraum definiert, in dem die Therapie addquat durchgefiihrt wird.? In
Abbildung 1 sind die von der WHO beschriebenen fiinf Dimensionen aufgefiihrt, die Einfluss

auf die Adhdrenz haben. 387282

systembedingt: krankheitsbedingt: therpiebedingt:
- Arzt-Patienten-, - Schweregrad der - Komplexitét des
Apotheker-Patienten- Symptome/ Therapieschemas
Verhiltnis Leidensdruck - Behandlungsdauer
- Ausbildung der . =
: g
A - Progressionsrate - hiufige Anpassung des
Heilberufler C Therapieschemas
Systemkapazitét - Komorbiditit P
Y - Verfligbarkeit - unerwiinschte
- Dauer der Beratung wirksamer Therapien Arzneimittelwirkungen
- Arzneimitteldistribution - friheres
- Kostenerstattung Therapieversagen

sozial und ; S
okonomisch: patleztnenlt)edmgt.
- finanzielle Situation ul;erwi%zsgﬁtren
und kultureller Arzneimittelwirkungen
Hintergrund .
. - Motivation
-Bildungsstatus und
Alter - Erwartungen
-Entfernung von der - Vergesslichkeit
Arztpraxis/Apotheke - Wissen iiber

Erkrankung/Arzneimittel

Abbildung 1: Einflussfaktoren auf die Adhiirenz (modifiziert nach Laufs et al.) 337>%

11



Einleitung

Etwa 50-60% aller Patienten, insbesondere solche mit einer chronischen Erkrankung, sind nicht-
adhirent zur verschriebenen medikamentosen Therapie.*®’!%11¢ Eine Meta-Analyse aus dem Jahr
2017 kam zu dem Ergebnis, dass circa 45% der Patienten mit arterieller Hypertonie und etwa 84%
der Patienten mit therapieresistenter Hypertonie nicht-adhérent sind.! Bei Patienten mit resistenter
arterieller Hypertonie, die sich einer renalen Denervation unterzogen, waren zu Beginn der
Beobachtung 52% der Patienten adhérent, nach sechs Monaten nur noch 43%.% Verschiedene
Untersuchungen zur Adhérenz bei Patienten mit resistenter Hypertonie zeigten Anteile von

partieller Adhdrenz und Nicht-Adhérenz von 23% bis 66% (Abbildung 2).%!3:18.32.54.63.95.109.115.119

70% 66%
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60% 539% 54%
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40% 35% 34%
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0%
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mnicht-adhdrent = partiell adhédrent

Abbildung 2: Anteil von partieller Adhiren; und Nicht-Adhdrenz bei Patienten mit

resistenter Hypertonie in verschiedenen Kohorten (modifiziert nach Berra et

dl.)8’13’18’32’54’63’95’109’115’119

Die Uberpriifung der Adhirenz kann durch direkte und indirekte Methoden erfolgen (Tabelle
5).8% Indirekte Methoden konnen Patientenbefragungen bzw. -tagebiicher, Tablettenzihlen,
Medikationsdateien, Verordnungsdatenanalysen oder elektronisches Monitoren sein. Zu den
direkten Methoden gehort die Messung der Wirkstoff- oder Metaboliten-Konzentration in Blut
und Urin.”>* Die meisten bisherigen Studien nutzten indirekte Methoden zur Uberpriifung der

12



Einleitung

Adhirenz.?” Diese Methoden sind patientenabhéingig und konnen zu einer Uberschitzung der
tatsichlichen Adhérenz fiihren.!>*> Durch die direkte Bestimmung der Metaboliten von
Medikamenten in Urin und Plasma, beispielsweise durch die Hochleistungs-
Fliissigkeitschromatographie mit Massenspektrometrie-Kopplung (LC-HRMS/MS), konnte die
Adhérenz in klinischen Studien gesteigert werden.”® Bei den untersuchten Patienten mit einer
arteriellen Hypertonie wurde mit der direkten Uberpriifung der Adhirenz auBerdem eine

signifikante Blutdrucksenkung beobachtet.>

Tabelle 5: Methoden zur Uberpriifung von Adhiirenz (modifiziert nach Osterberg et
al.)®¥

Testmethode Vorteile Nachteile
Direkte Testmethoden
Direkte Beobachtung der Besonders exakt Patienten kdnnen
Medikamenteneinnahme Medikamente im Mund

verstecken und dann
entsorgen; impraktikabel als

Routinemethode
Messung von Medikamenten Objektiv Unterschiede im
oder Metaboliten in Blut oder Metabolismus oder
Urin ., Weillkittel-Adhdrenz*

konnen zur falschen
Einschétzung der Adhdrenz
fuhren; kostenintensiv

Messung von biologischen Objektiv, Anwendung Erfordert kostenintensive
Markern im Blut innerhalb von Studien, zur quantitative Testverfahren;
Messung von Placebos sammeln von
Korperfliissigkeiten
notwendig
Indirekte Testmethoden
Patientenfragebogen, Unkompliziert Fehleranfillig, insbesondere
Patientenselbstauskiinfte durchzufiihren, bei groflen Zeitabstinden
kostengtinstig, haufigste zwischen den
klinische Methode Untersuchungsterminen;
patientenabhingig
Tablettenzidhlen Objektiv, quantifizierbar, Daten konnen vom Patienten
unkompliziert durchzufiihren leicht verdndert werden
Haufigkeit der Ausgabe Objektiv, einfach zu Die Ausgabe
rezeptpflichtiger erhebende Daten rezeptpflichtiger
Medikamente Medikamente ist nicht mit
der Einnahme
gleichzusetzen;
Notwendigkeit eines
geschlossenen
Ausgabesystems
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Testmethode
Beurteilung des klinischen
Ansprechens beim Patienten

Elektronische
Medikamentenmonitore

Messung physiologischer
Marker (z.B. Herzfrequenz
bei Einnahme von

Vorteile
Unkompliziert
durchzufiihren

Prizise, Ergebnisse sind
einfach zu quantifizieren,
Zeichnet das Schema der
Medikamenteneinnahme auf
Haufig unkompliziert
durchzufiihren

Einleitung

Nachteile
Mogliche Beeinflussung
durch andere Faktoren als die
Adhérenz
Kostenintensiv;
Wiedervorstellungen des
Patienten notwendig

Marker konnen aus anderen
Griinden nicht addquat
messbar sein (z.B. erhohter

Betablockern) Metabolismus,
unzureichende Aufnahme)
Patiententagebiicher Hilfreich bei schlechtem Vom Patienten leicht zu
Erinnerungsvermogen der verfalschen
Patienten
Bei Kindern: Fragebogen fiir Unkompliziert Anfillig fiir Verzerrungen

Erziehungsberechtigte oder
Lehrer

durchzufiihren; objektiv

Die Ursachen fiir Nicht-Adhédrenz sind vielfdltig. Es besteht ein Zusammenhang zwischen dem
Vorhandensein einer Depression und der Adhédrenz. So wiesen Patienten, die an einer Depression
erkrankten, eine schlechtere Adhirenz gegeniiber ihrer Therapie auf.3**° Als Komorbiditit bei
kardiovaskuldren Erkrankungen und nach kardiovaskuldren Ereignissen sind Depressionen mit
einer Verschlechterung der Adhirenz assoziiert.?’37#>1%! Insbesondere auf die Einnahmetreue der
antihypertensiven Medikation hat das Vorhandensein einer depressiven Stérung einen negativen

Einfluss.>*

Der Einfluss des Alters auf die Adhérenz ist in verschiedenen Untersuchungen unterschiedlich
bewertet worden. Wihrend die Adhédrenz im Allgemeinen mit zunehmenden Alter abnimmt,%
zeigte eine andere Untersuchung beispielsweise, dass insbesondere junge Ménner hdufiger nicht-
adhirent sind.'" Eine Studie aus dem Jahr 2019 untersuchte den Einfluss des Alters und der
Medikamentenzahl auf die Adhdrenz bei Patienten mit einer antihypertensiven Therapie
(Abbildung 3). Die Medication possession ratio, also die Anzahl der Tage, fiir die eine
Medikation ausgegeben wurde, geteilt durch die Anzahl der Tage zwischen dem ersten und letzten
Auffiillen der Medikation, als Mal fiir die Adhérenz, war in der Gruppe der 20- bis 39-Jahrigen
besonders gering ausgeprigt und nahm bis zu der Gruppe der 60- bis 69-Jahrigen stetig zu. Bei
den Gruppen der 70- bis 79-Jahrigen und tiber 80-Jahrigen war die Adhdrenz im Vergleich zu den
50-59- bzw. 60-69-Jihrigen geringer.®’

14



Einleitung
90
85
4H
80 /
S
—

75

MPR

70

65

60

55
1-2 3-4 5-6 7-8 >9 Medikamente
Medikamente Medikamente  Medikamente ~ Medikamente

=@=2(-39 Jahre =0=40-49 Jahre 50-59 Jahre
60-69 Jahre =@=70-79 Jahre =@=>80 Jahre

Abbildung 3: Einfluss des Alters und der Medikamentenzahl auf die Medication
possession ratio (MPR) (modifiziert nach Kim et al.)®’

Die Zahl der einzunehmenden Medikamente und Tabletten hatte ebenfalls einen Einfluss auf die
Einnahmetreue. Wahrend die Adhérenz bei drei bis vier einzunehmenden Medikamenten am Tag
besser als bei ein bis zwei Medikamenten war, wurde sie mit zunechmender Zahl und in

Abhingigkeit vom Alter schlechter.®’

Weitere Studien mit Patienten, die eine kardiovaskuldre Erkrankung hatten, kamen zu dem
Ergebnis, dass die Adhérenz ab vier Tabletten tédglich signifikant abnimmt. Dabei hatten 78% der
Untersuchten mehr als vier Wirkstoffe einzunehmen. Durchschnittlich waren es mehr als acht
Tabletten pro Tag.!'® Die Nicht-Adhédrenzrate konnte durch den Einsatz von
Kombinationspréiparaten im Vergleich zu Einzelpréparaten um ein Viertel (24-26%) gesenkt
werden.® Dariiber hinaus zeigte sich mit zunehmender Einnahmefrequenz der tiglichen Dosis eine
negative Korrelation zwischen Einnahmefrequenz und Einnahmetreue.?>** Neben der Zahl der
Medikamente hatte auch der Wirkstoff Einfluss auf die Adhdrenz. So zeigte sich, dass

antihypertensive Medikamente wie ACE-Hemmer bzw. AT-1-Antagonisten und Betablocker mit
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einer deutlich besseren Adhédrenz assoziiert waren als beispielsweise Diuretika,

Kalziumkanalblocker oder Vasodilatatoren.3>7°

Adhérent zu sein geht fiir Patienten, selbst im Rahmen einer Therapie mit einem Placebo, mit
einem verringerten Sterberisiko einher.*>!'? Eine gute Adhirenz bei einer Placebo-Therapie ist
mit einer Reduktion der kardiovaskuliren Mortalitéit assoziiert.!*> Als ursichlich wird ein
allgemein gesundheitsfordernderes Verhalten und ein gesiinderer Lebensstil der Patienten
vermutet, die in diesem Zusammenhang den Begriff ,,Healthy adherer geprigt haben.”>”> Es
besteht ein linearer Zusammenhang zwischen der Hohe des Blutdrucks bei Patienten mit
arterieller Hypertonie und der Adhédrenz. Je schlechter die Adhérenz ist, desto hoher ist der
Blutdruck.'”” Mangelnde Adhirenz geht bei Patienten mit arterieller Hypertonie hdufiger mit

potenziell todlichen Ereignissen wie beispielsweise Schlaganfillen einher.'!

Die moglichen Griinde fiir Nicht-Adhdrenz aus Patientensicht sind vielfiltig und reichen von
einem Mangel an Motivation, iiber die Angst vor einer geringeren Lebensqualitdt durch die
Therapie, bis hin zur Sorge iiber iatrogene Effekte der Medikation und dem Verlust an
Autonomie.>® In Tabelle 6 sind Faktoren aufgelistet, die mit einem erhohten Risiko fiir eine

schlechte Adhédrenz assoziiert sind.

Tabelle 6: Faktoren, die mit einem erhohten Risiko fiir eine schlechte Adhiirenz
assoziiert sind (modifiziert nach Burnier)'*

Alter
Altere Patienten mit kognitiver Beeintrichtigung
Personliche und familidre Uberzeugungen
Asymptomatische Hypertonie
Schlechtes Verstdndnis der Vorteile der Behandlung
Niedrigerer sozio-6konomischer Status
Kosten fiir Behandlung und Zuzahlungen
Schweregrad der Erkrankung
Zahl der Medikamente und Komplexitit der Behandlung
Medikamententoleranz (akute und langfristige Nebenwirkungen)
Wirksamkeit der Blutdruckkontrolle
Soziale und familidre Unterstiitzung
Arzt-Patienten Beziehung

Depression und Komorbidititen
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Verschiedene MaBBnahmen auf unterschiedlichen Ebenen kénnen die Adhérenz, beispielsweise
bei Patienten mit arterieller Hypertonie, verbessern. Dazu gehdrt unter anderem die
Vereinfachung der Therapiestrategie durch den Einsatz von Kombinationspraparaten (Tabelle

7).130

Tabelle 7: Mafinahmen zur Verbesserung der Adhiirenz (modifiziert nach Williams
etal.)"’

Arztliche Ebene
Bereitstellung von Informationsmaterial zu den Risiken der Erkrankung und den Vorteilen
einer Behandlung; Vereinbarung einer Behandlungsstrategie; Beratung zu eventuellen
LebensstilmaBnahmen; Einsatz von Kombinationspréparaten, wenn mdglich
Forderung der Patientenkompetenz
Riickmeldungen zu Verbesserungen im Patientenverhalten oder deren klinischer Situation
Beurteilung und Lésung von individuellen Problemen bei der Einhaltung von Adhdrenz
Zusammenarbeit mit anderen Gesundheitsdienstleistern, insbesondere Krankenschwestern
und Apothekern
Patientenebene
Selbstkontrolle des Blutdrucks
Gruppensitzungen
Anweisungen, kombiniert mit MaBBnahmen zur Verbesserung der Motivation
Selbstmanagement durch einfache patientengefiihrte Systeme
Anwendung von Erinnerungshilfen
Erhalt von sozialer, familidrer oder professioneller Unterstiitzung
Bereitstellung von Medikamenten am Arbeitsplatz, z.B. durch den Betriebsarzt
Medikamentiose Behandlungsebene
Vereinfachung der medikamentdsen Therapie, insbesondere mit Einsatz von
Kombinationspraparaten
Medikamentenverpackungen mit exakten Angaben zu Einnahmedatum und -zeit.
Ebene des Gesundheitssystems
Forderung der Entwicklung von Monitoring-Systemen (telefonisches Follow-up,
Hausbesuche und Telemonitoring des Blutdrucks)
Finanzielle Unterstiitzung der Zusammenarbeit zwischen Gesundheitsdienstleistern
Erstattung von Kombinationspréparaten
Entwicklung nationaler Datenbanken, einschlieBlich Verschreibungsdaten, die Arzten und
Apothekern zur Verfligung stehen

Zugianglichkeit zu entsprechenden Medikamenten
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Durch Nicht-Adhédrenz werden Ressourcen des Gesundheitssystems, insbesondere der
Krankenhduser und Notaufnahmen, gebunden.” Eine gute Adhérenz bei Patienten mit
Herzinsuffizienz, arterieller Hypertonie oder Diabetes mellitus war mit einer Reduktion der
Hospitalisierungen von 8-26% und 3-12% weniger Notaufnahmebesuchen verbunden.'®*
Insgesamt war eine gute Adhédrenz mit bis zu 15% weniger Arzt- und Klinik-Konsultationen bei

Patienten mit chronischen Erkrankungen assoziiert.!**
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3 Zielsetzung der vorliegenden Arbeit

Hypertensive Entgleisungen sind ein haufiger Grund fiir notfallmedizinische Konsultationen und

Hospitalisierungen.

Ziel der vorliegenden Arbeit ist es, die medikamentose Adhédrenz bei Patienten mit hypertensiver
Entgleisung mittels toxikologischer Urin- und Plasmaanalyse zu quantifizieren, die Adhérenz fiir
einzelne antihypertensive Substanzklassen miteinander zu vergleichen und zu untersuchen, ob
andere, insbesondere psychosoziale Faktoren, Einfluss auf die medikamentdse Adhdrenz bei

Patienten mit hypertensiver Entgleisung an der Notaufnahme haben.

Um diese Untersuchungsziele zu erreichen, wurden folgende Fragestellungen formuliert:

1. Wie hoch ist die Rate von Nicht-Adhérenz bei Patienten mit hypertensiver Entgleisung,
die sich an einer universitaren Notaufnahme vorstellen?

2. Besteht ein Zusammenhang zwischen Nicht-Adhdrenz und der Anzahl der
verschriebenen Medikamente bei Patienten mit hypertensiver Entgleisung?

3. Unterscheidet sich die Adhérenzrate bei Patienten mit hypertensiver Entgleisung
hinsichtlich verschiedener antihypertensiver Substanzklassen?

4. Gibt es psychosoziale Faktoren, die mit Nicht-Adhérenz bei Patienten mit hypertensiver

Entgleisung assoziiert sind?
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4 Methodik

In diese prospektive Querschnittsstudie wurden Patienten mit einer arteriellen Hypertonie
eingeschlossen, die mindestens 18 Jahre alt waren und an der Notaufnahme des
Universitétsklinikums des Saarlandes in Homburg aufgrund einer hypertensiven Entgleisung
(SBP >180 mmHg und/oder DBP >110 mmHg) behandelt wurden. Voraussetzung fiir den
Einschluss war, dass die Patienten bereits eine medikamentése antihypertensive Therapie
erhielten. Ausgeschlossen wurden Patienten mit hypertensiven Notfdllen, Schwangere und

Patienten, bei denen die Blutdruckentgleisung auf Schmerzen zuriickgefiihrt werden konnte.

4.1 Stichprobe

Von Mai 2018 bis April 2019 wurden 104 Patienten eingeschlossen, die sich aufgrund der
Diagnose ,hypertensive Entgleisung” in éarztlicher Behandlung an der Notaufnahme des
Universitétsklinikums des Saarlandes befanden. Die Ein- und Ausschlusskriterien kénnen
Tabelle 8 entnommen werden. Alle Patienten haben eine Einverstdndniserklédrung zur Teilnahme
an der Studie unterschrieben. Die Konzeption und Durchfiihrung der Studie erfolgte in
Ubereinstimmung mit der Deklaration von Helsinki, den Good Clinical Practice Standards und
wurde von der Ethikkommission der Arztekammer des Saarlandes (Kennnummer 142/10)

genehmigt.

Tabelle 8: Ein- und Ausschlusskriterien fiir die Studienteilnahme

Einschlusskriterien
Patientenalter >18 Jahre

Systolischer Blutdruck >180 mmHg und /oder diastolischer Blutdruck >110 mmHg

Therapie mit >1 blutdrucksenkendem Medikament zur Behandlung einer arteriellen
Hypertonie

Schriftliche Einwilligung des Patienten

Ausschlusskriterien

Hypertensive Entgleisung aufgrund einer schweren Schmerzsymptomatik, zum
Beispiel nach Trauma

Hypertensiver Notfall
Schwangere
Ungentigende Deutschkenntnisse, um die Fragebdgen zu beantworten

Patienten mit akutem Koronarsyndrom oder intrakraniellen Blutungen
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4.2 Studienablauf

Bei jedem Patienten wurden die demographischen Daten (Geschlecht, Alter, Body-Mass-Index
(BMI), soziodokonomischer Status, Wohnsituation, Bildungsstatus, Nationalitdt, sportliche
Aktivitdt), Anamnese, Symptome und die verschriecbenen Medikamente dokumentiert. Alle
Patienten wurden klinisch untersucht, es wurde eine vendse Routineblutentnahme durchgefiihrt
und ein 12-Kanal-Elektrokardiogramm (EKG) aufgezeichnet. Den ESC/ESH Leitlinien
entsprechend wurden drei Blutdruck- und Herzfrequenzmessungen im Abstand von jeweils einer
Minute beim sitzenden Patienten mittels automatischer Blutdruckmessung (Omron HEM-705
monitor, Omron Healthcare, Vernon Hills, Illinois, USA) durchgefiihrt.'* Betrug die Differenz
der einzelnen Messergebnisse >10 mmHg, erfolgte eine weitere Messung. Fiir die weiteren

Analysen wurden die letzten beiden Messungen gemittelt.

Die Patienten wurden gebeten, einen Fragebogen mit Fragen zu ihrem subjektiven Befinden
(einschlieBlich Epworth-Schléfrigkeitsskala), Medikamenteneinnahmeverhalten, Lebensstil
(einschlieBlich Erndhrung) und zur psychosozialen Situation (unter anderem die deutsche
Adaptation der Hospital Anxiety and Depression Scale (HADS)) auszufiillen. Der Newest Vital
Sign Test (NVS) wurde verwendet, um die Gesundheitskompetenz (englisch health literacy) zu

quantifizieren.

4.3 Epworth-Schlifrigkeitsskala

Die Epworth-Schléfrigkeitsskala (englisch Epworth Sleepiness Scale) ist ein Fragebogen zur
Evaluation der Tagesschléfrigkeit eines Patienten.®'** Der Patient soll einschitzen, wie hoch die
Wahrscheinlichkeit ist, in acht Alltagssituationen (beispielsweise als Beifahrer im Auto wéhrend
einer einstiindigen Fahrt) einzuschlafen. Die Einschiatzung der Wahrscheinlichkeit, in einer der
acht Situationen einzuschlafen, erfolgt jeweils auf einer Skala von null Punkten (wiirde niemals
einschlafen) bis drei Punkten (hohe Wahrscheinlichkeit einzuschlafen). Bei einer

Gesamtpunktzahl von >10 wird der Verdacht auf eine Schlafstorung gestellt.®!%
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4.4 Hospital Anxiety and Depression Scale

Zur Erfassung von Angstsymptomen und depressiven Symptomen wurde die deutsche Version
der HADS verwendet. Insgesamt umfasst der Fragebogen 14 Items, die abwechselnd sieben
Angst- (HADS-A) und sieben Depressionssymptome (HADS-D) abfragen. Die vierstufigen
Antwortmdglichkeiten werden mit jeweils null bis drei Punkten bewertet, sodass auf jeder
Subskala minimal null bis maximal 21 Punkte erreicht werden konnen.!'*!3® Ein Wert von >8 auf
der HADS-A- oder HADS-D-Subskala kann auf eine mogliche Angst- oder depressive Storung

hinweisen. -8

4.5 Gesundheitskompetenz

Die funktionale Gesundheitskompetenz (englisch Health Literacy) setzt Lese- und
Schreibfdhigkeiten  voraus und umfasst das Wissen und die Kompetenz,
Gesundheitsinformationen zu verstehen und zu bewerten sowie die Motivation, diese
Informationen anzuwenden, um sich selbststidndig eine Meinung liber das Gesundheitswesen, die
Gesundheitsforderung und die Prdvention von Krankheiten zu bilden und um damit
Entscheidungen treffen zu kénnen, die sich potenziell fordernd auf die Lebensqualitdt und deren

Erhalt auswirken.®>!!3

Zur Uberpriifung der Gesundheitskompetenz wurde der NVS verwendet.'°%!2® Der NVS besteht
aus sechs Fragen zu fiktiven Nahrwertangaben einer Packung Eiscreme. Jede richtige Frage wird

mit einem Punkt bewertet, sodass maximal sechs Punkte errcicht werden konnen (Tabelle

9)'100,111,127,128

Tabelle 9: Interpretation des Ergebnisses des Newest Vital Sign Tests'%%!11:127:128
Punktzahl Gesundheitskompetenz
0-1 Hochstwahrscheinlich limitiert
2-3 Moglicherweise limitiert
4-6 Hochstwahrscheinlich addquat
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4.6 Toxikologische Analyse

Die Analyse der Medikamentenadhdrenz wurde vom Institut fiir experimentelle und klinische

Pharmakologie und Toxikologie des Universitatsklinikums des Saarlandes durchgefiihrt.

Zu diesem Zweck wurde bei allen Patienten unmittelbar nach der Ankunft an der Notaufnahme
eine Ethylendiamintetraacetat (EDTA)-Blutprobe und eine Mittelstrahlurinprobe entnommen.
Alle Proben wurden anonymisiert und bei -80 °Celsius gelagert. Die Mitarbeiter des Instituts fiir
experimentelle und klinische Pharmakologie und Toxikologie des Universitétsklinikums des
Saarlandes waren gegeniiber den Patientendaten verblindet. Mittels Hochleistungs-
Flissigkeitschromatographie mit Massenspektrometrie-Kopplung (LC-HRMS/MS) wurden die
EDTA-Blut- und Urinproben auf die verschriebenen antihypertensiven Medikamente der
entsprechenden Patienten untersucht. Die Proben wurden auf einer ThermoFisher Accucore
PhyenylHexyl-Saule (ThermoFisher, Dreieich, Deutschland) mit der mobilen Phase A, bestehend
aus 2 mmol/L wissrigem Ammoniumformiat mit 0,1 % Ameisenséure (v/v, pH 3) und der
mobilen Phase B, bestehend aus 2 mM wiéssrigem Ammoniumformiat mit Acetonitril:Methanol
(50:50, v/v, 1 % Wasser) mit 0,1 % Ameisensdure, getrennt. Medikamente und Metaboliten
wurden mit einem ThermoFisher Scientific Dionex UltiMate 3000 (ThermoFisher) analysiert, der
mit einem HTC PAL Autosampler (CTC Analytics, Zwingen, Schweiz) und einem TF Q-
Exactive-System mit einer auf Positiv/Negativ-Umschaltung eingestellten HESI-II-Quelle
(heated electrospray ionization) verbunden war. Die Massenspektrometrie wurde unter
Verwendung von Full-Scan-Daten und einem anschlieBenden datenabhingigen Erfassungsmodus
mit einer FEinschlussliste durchgefiihrt, die die gesuchten Stoffe enthdlt. Fir die

Datenverarbeitung wurde die Software TraceFinder 4.1 (ThermoFisher) verwendet. 325383131

4.7 Definition von Adhéirenz

Als adhédrent galten Patienten, bei denen in der toxikologischen Untersuchung von Blutplasma
oder Urin >80% ihrer verschriebenen Medikamente nachgewiesen werden konnten. Alle anderen

Patienten galten als nicht-adhérent.
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4.8 Statistische Analyse

Die Datenauswertung wurde mit der Statistiksoftware IBM SPSS Statistics, Version 25.0 (IBM
Corp., Armonk, NYs, USA) durchgefiihrt.

Verteilungen kategorischer Variablen wurden als Haufigkeit n (%) angegeben. Intervallskalierte
Variablen wurden visuell mittels Histogramms und Shapiro-Wilk-Test auf Normalverteilung

untersucht und als Median (Interquartilbereich [IQR]) zusammengefasst.

Um zu priifen, ob sich die beobachteten Haufigkeiten nominal- und ordinalskalierter Variablen
signifikant von den erwarteten Haufigkeiten unterschieden, wurden der Chi-Quadrat-Test nach
Pearson oder der exakte Test nach Fisher (bei erwarteten Haufigkeiten <5) verwendet. Fiir
normalverteilte Variablen wurde der t-Test nach Student fiir unabhéngige Stichproben verwendet.
Lag keine Normalverteilung vor, wurde der Mann-Whitney-U-Test verwendet. Als statistisch
signifikant wurden Ergebnisse mit einem zweiseitigen p-Wert <0,05 erachtet. Um im Rahmen
dieser explorativen Analyse keine wahren Hypothesen félschlicherweise abzulehnen (Fehler 2.
Art), wurde auf eine Korrektur fiir multiples Testen verzichtet. Die Ergebnisse sollten daher als

hypothesengenerierend interpretiert werden.
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S Ergebnisse

104 Patienten (62% weiblich), die mit antihypertensiven Medikamenten behandelt wurden und sich mit einer
hypertensiven Entgleisung
(SBP >180 mmHg und/oder

DBP >110 mmHg) an der Notaufnahme vorstellten.

A f }
Untersuchung der
J Anamnese, korperliche Toxikologische Gesundheitskompetenz,
Untersuchung +  Uberpriifung der Adhirenz | + Test zur Ermittlung von
und Praxisblutdruckmessung (LC-HRMS/MS ) Depressionen und
Angststérungen
| 24% der Patienten waren nicht-adhirent beziiglich der antihypertensiven Medikamente )
® © © ® ® © =} @ ® o
Iﬂ I" nl I“I Inl Iﬂl Inl Inl Ihl Inl

/l\/li Es gab keinen Zusammenhang zwischen Nicht-Adhidrenz und Depressionen, Angststérungen oder der
Al Gesundheitskompetenz.

Nicht-adhirente Patienten...
...waren hiufiger minnlich als weiblich.
...erhielten mehr antihypertensive Medikamente.
...erhielten hiufiger Kalziumkanalblocker, Diuretika und Vasodilatatoren.

Abbildung 4: Zusammenfassung der wesentlichen Ergebnisse

Abbildung 4 fasst die Durchfiihrung der Studie und ihrer Ergebnisse zusammen. Insgesamt
wurden 104 Patienten (62% weiblich) mit hypertensiver Entgleisung in die Studie eingeschlossen.

24% der Patienten waren nicht-adhirent beziiglich der antihypertensiven Medikamente.

5.1 Patientencharakteristika

Die Patientencharakteristika sind in Tabelle 10 zusammengefasst. Das mediane Patientenalter lag
bei 73,5 (IQR: 66-81) Jahren. Bei 36 (35%) der Patienten war eine koronare Herzkrankheit, bei
28 (27%) ein Diabetes mellitus Typ 2 und bei 12 (12%) eine chronische Nierenerkrankung

vorbekannt.

Insgesamt waren 25 Patienten nicht-adhérent. Nicht-adhdrente Patienten waren signifikant
hiufiger méinnlich als adhérente Patienten (64% vs. 30%, p=0,003). Frauen waren zu 85,9%
adhérent und Ménner zu 60%. Circa 15% aller Patienten hatten eine Hyperlipoproteindmie. In der
Gruppe der nicht-adhérenten Patienten waren es mit 36% signifikant mehr als in der Gruppe der

adhédrenten Patienten (p=0,003). Nach eigenen Angaben hatten die Patienten im Median 2 (IQR:
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0-5) hypertensive Entgleisungen in den letzten 12 Monaten. Adhdrente Patienten hatten im
Median 2 (IQR: 0-5) und nicht-adhérente Patienten 4 (IQR: 0-10) hypertensive Entgleisungen in
den letzten 12 Monaten (p=0,322).

Tabelle 10:  Patientencharakteristika

Nicht-
Alle Adhéarente
adhiirente _
Patienten Patienten p
Patienten Wert*
Wert N Wert N Wert N
74 (66- 70 (63-
Alter, Jahre 73,5 (66-81) 104 79 25 0,930
81) 83)
Frauen, n (%) 64 (62) 104 55 (70) 79 9 (36) 25 0,003
28 (24- 27 (25-
BMI, kg/m? 28 (24-33) 104 79 25 0,406
33) 31)

Diabetes mellitus Typ

28 (27) 104 20(25) 79 8 (32) 25 0,511
2,10 (%)

Aktueller

o 17 (16) 104 16 (20) 79 1(4) 25 0,066
Nikotinabusus, n (%)

Hyperlipoproteinémie,

n (%)

Vorhofflimmern, n

(%)

Stattgehabter

Schlaganfall oder TIA, 7(7) 104 6 (8) 79 1(4) 25 1,0007
n (%)

16(15) 104 7(9) 79 9(36) 25 0,003

18(17) 104 13(17) 79  5(20) 25 0,763

Koronare

36 (35) 104 24 (30) 79 12 (48) 25 0,107
Herzkrankheit, n (%)

Nierenarterienstenose,

3(3 104 34) 79 0(0 25 1,0007
0 %) 3 (0)
pAVK, n (%) 77 104 6 (8) 79 1(4) 25 1,0007
Depressionen, n (%) 10 (10) 104 8 (10) 79 2(8) 25 1,0007
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Nicht-
Alle Adhéarente
adhirente _
Patienten Patienten p
Patienten Wert*
Wert N Wert N Wert N

Metabolisches

18(17) 104 13(17) 79  5(0) 25 0,763
Syndrom?, n (%)

13,1 12,6
13,1 (11,8-
Hamoglobin, g/dl 14.5) 103 (11,8- 78 (11,35- 25 0414
’ 14,275) 14,75)
Serum-Kreatinin, 1,0 (0,8- 1,2 (0,9-
1,0 (0,8-1,3) 104 79 25 0,047
mg/dl 1,2) 2,0)
66,3 60,7
Geschitzte GFR, 65,8 (42,3-
104 (46,6- 79 (37,3- 25 0,207
ml/min/1,73 m? 79.5)
82,2) 75,0)

Geschitzte GFR <60

43 (41) 104 32 (40) 79 11 (44) 25 0,757
ml/min/1,73 m?, n (%)

39 (30- 45 (30-
Harnstoff, mg/dl 41 (30-53) 98 74 24 0,229
52) 64)
24 (21- 25 (21-
AST, U/l 24 (21-29) 104 79 25 0,331
29) 31)
1,7 (1,0- 1,3 (0,8-
TSH, mU/I 1,6 (0,9-2,4) 103 79 24 0,337
2,4) 2,2)

Einlieferung durch den
. 56 (59) 95 47 (64) 74 9 (43) 21 0,089
Rettungsdienst, n (%)
Stationidre Aufnahme,
n (%)

Werte sind Mediane (Interquartilbereich) oder Haufigkeiten (%). *p-Werte zum Vergleich von

40(39) 104 28(35) 79 12(48) 25 0,261

adhdrenten und nicht-adhirenten Patienten "Exakter Test nach Fisher. !Definition nach
Kriterien der International Diabetes Federation (2005).° Abkiirzungen: AST, Aspartat-
Aminotransferase; BMI, Body-MaB-Index; GFR, glomeruldre Filtrationsrate; pAVK,

periphere arterielle Verschlusskrankheit; TSH, Thyroidea-stimulierendes Hormon.
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Abbildung 5 zeigt die Nicht-Adhirenzraten in unterschiedlichen Altersgruppen.

50%
45%
45%
40%
35%
30% 28%
25%

20% 19% 19%

Nicht-Adhérenzrate

15%
10%
5%
0%
0%
20-49 Jahre 50-59 Jahre 60-69 Jahre 70-79 Jahre >80 Jahre
(n=4) (n=11) (n=21) (n=36) (n=32)

Abbildung 5: Adhdirenz in unterschiedlichen Altersgruppen

5.2 Himodynamik

Der initiale mediane SBP betrug 200 (IQR: 190-212) mmHg und der mediane DBP betrug 97,5
(IQR: 87-104) mmHg. Die initialen SBP und DBP der adhérenten und nicht-adhirenten Patienten
unterschieden sich nicht signifikant (200 (IQR: 190-220) mmHg/96 (88-102) mmHg vs. 200
(IQR: 193-207) mmHg/100 (IQR: 84-115) mmHg; p=0,592/p=0,276). Die mediane Herzfrequenz
betrug 74/min (IQR: 64-83). Die medianen SBP und DBP vor Entlassung bzw. Verlegung
betrugen 147 (IQR: 135-159) mmHg zu 80 (IQR: 70-87) mmHg und unterschieden sich nicht
signifikant zwischen adhdrenten und nicht-adhérenten Patienten (p=0,625/p=0,809).
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5.3 Klinische Charakteristika

Die Gruppen der adhdrenten und nicht-adhdrenten Patienten unterschieden sich nicht signifikant
hinsichtlich der klinischen Charakteristika (Tabelle 11). Im Hinblick auf chronische Miidigkeit,
die mittels der Epworth-Schlafrigkeitsskala untersucht wurde, gab es keinen signifikanten
Unterschied zwischen den Gruppen der adhédrenten Patienten (Median: 6, IQR: 4-9) und nicht-
adhidrenten Patienten (Median: 5, IQR: 2-9) (p=0,069).

Tabelle 11:  Klinische Charakteristika

Nicht-
Alle Adharente
adharente p-
Patienten Patienten
Patienten Wert*
Wert N Wert N Wert N
NYHA Klasse I, n (%) 51 (50) 103 37 (47) 78 14 (56) 25
NYHA Klasse II, n (%) 22 (21) 103 18 (23) 78 4 (16) 25 N
NYHA Klasse III, n (%) 23 (22) 103 17 (22) 78 6 (24) 25 ’
NYHA Klasse IV, n (%) 7(7) 103 6 (8) 78 1(4) 25
Angina pectoris, n (%) 39 (38) 103 31 (40) 78 8 (32) 25 0,225

Pulmonalvendse Stauung
) 22 (46) 48 17 (46) 37 5 (46) 11 0,977
im Rontgen, n (%)

Kopfschmerzen, n (%) 40(39) 104 30(38) 79  10(40) 25 0,856
Epistaxis, n (%) 12(12) 104 9(11) 79 3(12) 25 1,000
Odeme, n (%) 46 (44) 104  34(43) 79 12(48) 25 0,663
Palpitationen, n (%) 46 (44) 104  33(42) 79  13(52) 25 0369
Vertigo, n (%) 57(55) 104  45(57) 79  12(48) 25 0433
Synkope, n (%) 16(15) 104 12(15) 79  4(16) 25 1,000
Nausea, n (%) 34(33) 104 24(30) 79 10(40) 25 0371
Miidigkeit, n (%) 73(70) 104  57(72) 79  16(64) 25 0437

Werte sind Mediane (Interquartilbereich) oder Haufigkeiten (%). *p-Werte zum Vergleich von
adhirenten und nicht-adhirenten Patienten; "Exakter Test nach Fisher. Abkiirzungen: NYHA,
New York Heart Association
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5.4 Medikation

Die mediane Anzahl verschriebener Medikamente betrug 6 (IQR: 4-8) und der verschriebenen
Tabletten 8 (IQR: 5-11) (Tabelle 12). Jeder Patient erhielt im Median 3 (IQR: 2-4)
antihypertensive Medikamente. 18 Patienten (17%) wurden mit einem Kombinationspriparat aus
mehreren blutdrucksenkenden Wirkstoffen behandelt. Betablocker (65%), AT-1-Antagonisten
(50%) und Diuretika (45%) waren die am héufigsten verschriebenen antihypertensiven

Medikamente.

Die Gruppen der adhérenten und nicht-adhérenten Patienten unterschieden sich nicht signifikant
hinsichtlich der Gesamtzahl an Medikamenten (Median: 6, IQR: 4-8 vs. Median 6, IQR: 5-9).
Nicht-adhérente Patienten nahmen mehr antihypertensive Medikamente ein als adhérente
Patienten (3, IQR: 3-4 vs. 2, IQR: 1-3, p<0,001) (Abbildung 6). In der Gruppe der nicht-
adhdrenten Patienten waren Kalziumkanalblocker (p<0,001), Diuretika (p=0,030) und
Vasodilatatoren (p=0,042) signifikant haufiger Teil der verschriebenen Dauermedikation als in

der Gruppe der adhédrenten Patienten.

Adhidrente Patienten wurden héufiger mit einem antihypertensiven Kombinationspréparat

behandelt als nicht-adhérente Patienten (p=0,012).

Anzahl antihypertensiver Medikamente

B adhdrent ™ Anzahl antihypertensiver Medikamente

Abbildung 6: Anzahl antihypertensiver Medikamente
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Tabelle 12:  Antihypertensive Therapie

Alle Adhérente Nicht- p-Wert*
Patienten Patienten = adhérente
Patienten
Wert N Wert N  Wert N
Anzahl antihypertensiver 3(2-4) 104 2(1- 79 3(3- 25 <0,001
Medikamente 3) 4)
Téagliche Tablettenzahl 8(5- 104 7(5- 79 8(6- 25 0,306
11) 10) 11)
Antihypertensive 18 (17) 104 9(11) 79 9(36) 25 0,012f
Kombinationspraparate, n (%)
ACE-Hemmer, n (%) 40 (39) 104 30 79 10 25 0,856
(38) (40)
AT-1-Antagonisten, 52 (50) 104 39 79 13 25 0,819
n (%) (49) (52)
Kalziumkanalblocker, n (%) 39 (38) 104 19 79 20 25 <0,001
24 (80)
Diuretika, n (%) 47 (45) 104 31 79 16 25 0,030
(39) (64)
Betablocker, n (%) 68 (65) 104 52 79 16 25 0,867
(66) (64)
Mineralokortikoidrezeptor- 8(8) 104 6(8) 79 2(8) 25 1,000
Antagonisten, n (%)
Alpha-2-Agonisten, n (%) 16 (15) 104 13 79 3(12) 25 0,756"
)
Alpha-1-Antagonisten, n (%) 1(l) 104 1(1) 79 0(0) 25 1,000
Vasodilatatoren, n (%) 4(4) 104 1(1) 79 3(12) 25 0,042f
Nicht-steroidale 46 (44) 104 34 79 1225 0,663
Entziindungshemmer, n (%) (43) (48)
Glukokortikoide, n (%) 7(7) 104 5(6) 79 2() 25 0,673

Werte sind Mediane (Interquartilbereich) oder Haufigkeiten (%). *p-Werte zum Vergleich
von adhirenten und nicht-adhirenten Patienten; "Exakter Test nach Fisher. Abkiirzungen:
ACE-Hemmer, Angiotensin-Converting Enzyme-Hemmer; AT-1-Antagonisten, Angiotensin-
[I-Rezeptor-Subtyp-1-Antagonisten

31



Ergebnisse

Die hochste toxikologische Nachweisrate bestand fiir AT-1-Antagonisten (96%) und ACE-
Hemmer (95%), gefolgt von Betablockern und Alpha-2-Agonisten (jeweils 94%). Die geringste
toxikologische Nachweisrate bestand fiir Kalziumkanalblocker (64%) (Abbildung 7).
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Abbildung 7: Prozentualer toxikologischer Nachweis antihypertensiver Medikamente

Abkiirzungen: ACE-Hemmer, Angiotensin-Converting Enzyme-Hemmer; AT-1-Antagonisten,
Angiotensin-II-Rezeptor-Subtyp-1-Antagonisten; MRA, Mineralokortikoidrezeptor-

Antagonisten.
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Patienten, die nur ein antihypertensives Medikament, in Form eines einzelnen antihypertensiven
Wirkstoffs oder eines Kombinationspraparats mehrerer antihypertensiver Wirkstoffe einnahmen,
waren signifikant héufiger adhédrent (100%) als Patienten, die mehr antihypertensive

Medikamente einnehmen sollten (p=0,003) (Abbildung 8).

100% 100%
90% 87%
80%
70% 62%
o0 33% 50%
50%
40%
30%
20%
10%

0%
1 antihypert. 2 antihypert. 3 antihypert. 4 antihypert. 5 antihypert.
Medikament Medikamente Medikamente Medikamente Medikamente
(n=22) (n=30) (n=26) (n=17) (n=6)

Adhérenzrate

Abbildung 8: Anzahl verschriebener antihypertensiver Medikamente und Adhdrenz

18% der adhérenten Patienten gaben an, unter unerwiinschten Arzneimittelwirkungen der
Bluthochdruckmedikamente zu leiden. In der Gruppe der nicht-adhérenten Patienten gaben 32%
an, unter unerwiinschten Arzneimittelwirkungen zu leiden (p=0,128). 33% der adhérenten und
48% der nicht-adhirenten Patienten gaben an, bereits eigene Anderungen an der Medikation ohne
Absprache mit dem behandelnden Arzt vorgenommen zu haben (p=0,172). Die meisten
adhirenten Patienten (96%) und nicht-adhdrenten Patienten (88%) gaben an, ihre Medikamente

wie verschrieben eingenommen zu haben (p=0,148).
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5.5 Soziale Charakteristika

Tabelle 13 zeigt die untersuchten sozialen Charakteristika. Der iiberwiegende Anteil der
Patienten besaB3 die deutsche Staatsangehorigkeit (92%), war verheiratet (59%) und lebte mit
einem Partner/einer Partnerin oder der Familie in einem Haushalt (67%). Soziale und
okonomische Faktoren wie beispielsweise der Beziehungsstatus, der Bildungsabschluss oder die

Berufstitigkeit, hatten keinen signifikanten Einfluss auf die Adhérenz.

Tabelle 13: Soziale Charakteristika

Nicht-
Alle Adhéarente
adhirente p-
Patienten Patienten
Patienten Wert*

Wert N Wert N Wert N

Deutsche

96 (92) 103 75(95) 79 21(88) 24 0,349
Staatsangehorigkeit, n (%)
RegelmaBiger

26 (25) 104 1924) 79 7(@28) 25 0,691
Alkoholabusus, n (%)

Sport >2-mal pro Woche, n
47 (45) 104 35(44) 79 12(48) 25 0,746

(%0)
Beziehungsstatus
Verheiratet, n (%) 61 (59) 104 44(56) 79 17(68) 25
Alleinstehend, n (%) 7(7) 104 5(6) 79 2 (8) 25 0.650
Verwitwet, n (%) 30(29) 104  25@32) 79 5(20) 25 ’
Geschieden, n (%) 6 (6) 104 5(6) 79 14) 25
Wohnsituation
Alleinlebend, n (%) 29 (28) 103 2329 79 625 24
Mit Partner/Kindern/
N 69 (67) 103 52(66) 79 17(71) 24
Familie, n (%)
0,268
Im Seniorenwohnheim, n
303 103 3(4) 79 0 (0) 24
(%0)
Sonstiges, n (%) 2(2) 103 1(1) 79 1(4) 24
Hochster Bildungsabschluss
Hauptschulabschluss, n (%) 73 (70) 101 = 56(74) 76 17(68) 25 0.683

Mittlere Reife, n (%) 18(17) 101 14(18) 76 4(16) 25
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Nicht-
Alle Adhirente
adhirente p-
Patienten Patienten
Patienten Wert*
Wert N Wert N Wert N
Abitur, n (%) 7(7) 101 4(5) 76 | 3(12) 25
Abgeschlossenes 3(3) 101 2(3) 76 14) 25
Hochschulstudium, n (%)
Berufstitigkeit
Berufstitig, n (%) 17 (16) 104 12(15) 79 5(0) 25 10,5497
Berentet, n (%) 76 (73) 104  59(75) 79 17(68) 25 0,511

Werte sind Mediane (Interquartilbereich) oder Haufigkeiten (%). *p-Werte zum Vergleich von

adhirenten und nicht-adhirenten Patienten; "Exakter Test nach Fisher
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5.6 Psychologische Charakteristika

Tabelle 14 zeigt die psychologischen Charakteristika der adhédrenten und nicht-adhdrenten
Patienten. Bei dem GroBteil des Patientenkollektivs in dieser Arbeit lag ein unauffalliges Ergebnis
sowohl fiir eine mogliche Angststérung (60%) als auch fiir eine mdgliche Depression vor (72%).
Es bestand kein signifikanter Unterschied fiir die Punktzahlen der Hospital Anxiety and
Depression Scale (HADS)-Angst Subskala und HADS-Depression Subskala zwischen
adhdrenten und nicht-adhdrenten Patienten. Die Ergebnisse des Newest Vital Sign Tests
unterschieden sich in den Gruppen der adhédrenten und nicht-adhirenten Patienten ebenfalls nicht

signifikant (p=0,971).

Tabelle 14:  Psychologische Charakteristika

Nicht-
Adhirente
Alle Patienten adhérente p-
Patienten
Patienten Wert*
Wert N Wert N Wert N

Hospital Anxiety and Depression Scale (HADS)
HADS-Angst Subskala
HADS-A-Punktzahl 6 (3-9) 104 739 79 5@3-8 25 0,522
HADS-A >8 Punkte, n

42 (40) 104 34@43) 79 832 25 0,327
(%)
HADS-Depression Subskala
HADS-D-Punktzahl 5(3-8) 104 53-8 79 428 25 0,363
HADS-D >8 Punkte, n

29 (28) 104 2329 79 624 25 0,619
(%)
Gesundheitskompetenz (Newest Vital Sign Test (NVS))
Limitierte
Gesundheitskompetenz 54 (71) 76 40 (71) 56  14(70) 20 0,904
(NVS <4), n (%)
Adiquate
Gesundheitskompetenz 22 (29) 76 16(29) 56  6(30) 20

(NVS >4), n (%)
Werte sind Mediane (Interquartilbereich) oder Haufigkeiten (%). *p-Werte zum Vergleich von

adhdrenten und nicht-adhirenten Patienten.

36



Ergebnisse

5.7 Mogliche Einflussfaktoren auf die Adhérenz

Tabelle 15 zeigt den Zusammenhang zwischen moglichen Einflussfaktoren und medikamentdser
Nicht-Adhédrenz. Wahrend Patienten, die mit einem Kalziumkanalblocker behandelt wurden, eine
besonders grofle Chance haben, nicht-adhdrent zu sein, ist die Chance fiir Patientinnen gegeniiber

Patienten geringer.

Tabelle 15: Zusammenhang zwischen méglichen Einflussfaktoren und
medikamentoser Nicht-Adhdireng

Adjustierte Odds Ratio*

Odds Ratio (95% KI)
(95% K1)

Alter 1,00 (0,96-1,04) 0,98 (0,94-1,02)
Geschlecht (weiblich versus

0,39 (0,15-0,97) 0,54 (0,18-1,65)
mannlich)
Anzahl antihypertensiver

1,79 (1,20-2,67) 1,07 (0,56-2,06)
Medikamente
Kalziumkanalblocker in der

9,34 (3,27-26,67) 10,06 (2,63-38,53)
Medikation
Diuretika in der Medikation 2,75 (1,08-7,00) 2,31 (0,54-9,92)

KI: Konfidenzintervall. *Adjustiert fiir Alter, Geschlecht (bindre Variabel), Anzahl
antihypertensiver Medikamente, verschriebene Kalziumkanalblocker (bindre Variabel) und

verschriebene Diuretika (binédre Variabel).
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6 Diskussion

Diese Studie ist die erste prospektive Studie, die bei Patienten, die mit einer hypertensiven
Entgleisung an der Notaufnahme behandelt wurden, den Zusammenhang zwischen Nicht-
Adhérenz und psychosozialen Merkmalen untersuchte und die Adhérenz mittels direkter

Nachweismethode iiberpriift hat.

Insgesamt wurden 104 Patienten in die Untersuchung eingeschlossen. Hiervon waren 24% nicht-
adhirent gegeniiber der verschriebenen antihypertensiven Medikation (<80% der verschriebenen
Wirkstoffe waren toxikologisch nachweisbar). Nicht-adhdrente Patienten waren haufiger
ménnlich und hatten eine hohere Anzahl an verordneten antihypertensiven Medikamenten als
adhdrente Patienten. AuBlerdem waren Kalziumkanalblocker, Diuretika und Vasodilatatoren
hiufiger Bestandteil der Medikation bei nicht-adhérenten Patienten. Psychosoziale Faktoren wie

Angst, Depression oder Gesundheitskompetenz waren nicht mit Adhérenz assoziiert.

6.1 Einfluss der Nicht-Adhiirenz auf die Entstehung einer hypertensiven
Entgleisung

Nicht-Adhirenz ist ein hiufiges Problem bei Patienten mit chronischen Erkrankungen,3%6371.73.116
In einigen Studien waren iiber 50% der Patienten mit arterieller Hypertonie nicht-
adharent, 8637173116 Trotzdem wird Nicht-Adhérenz hiufig nicht als Ursache fiir hypertensive
Entgleisungen erkannt.”® Nicht-Adhérenz gilt bei Patienten mit arterieller Hypertonie als einer der

107 Tn dieser Studie waren nur 24% der

Hauptrisikofaktoren fiir eine hypertensive Entgleisung.
Patienten nicht-adhérent. Somit war der Anteil an nicht-adhdrenten Patienten niedriger als in
vielen vorhergegangenen Studien. Die Nicht-Adhédrenzrate in Bezug auf die
Medikamenteneinnahme unterscheidet sich in verschiedenen Studien allerdings teils deutlich. In
einer prospektiven Studie, in der die Adhérenz bei Patienten untersucht wurde, die wegen einer
hypertensiven Entgleisung oder eines hypertensiven Notfalls an einer Notaufnahme vorstellig
wurden, nahmen 31% der Patienten mindestens eines der verordneten antihypertensiven
Medikamente nicht ein.”® Ein Grund fiir die unterschiedlichen Nicht-Adhérenzraten in den
Studien sind unter Umstdnden die verschiedenen Methoden zur Bestimmung der Adhérenz.
Wahrend indirekte Methoden wie Patientenfragebdgen anfillig fiir Manipulationen sind und dazu
fihren konnen, dass die tatsdchliche Adhdrenz Giberschétzt wird, sind direkte Nachweismethoden
wie der toxikologische Nachweis der Medikamente in Plasma oder Urin weniger

patientenabhiingig.!>"
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In dieser Studie wurde sowohl eine indirekte Nachweismethode der Adhirenz in Form eines
Patientenfragebogens als auch eine direkte Nachweismethode, die toxikologische Untersuchung
von Blut und Urin der Patienten auf die jeweiligen verschriebenen Bluthochdruckmedikamente
mittels Hochleistungs-Fliissigkeitschromatographie mit Massenspektrometrie-Kopplung (LC-
HRMS/MS), angewendet. Es lie} sich eine Diskrepanz zwischen der gemiB Fragebogen
ermittelten Adhdrenzrate und der mittels direkter NachweiBmethode ermittelten Adhirenzrate
feststellen. So gaben 88% der mittels direkter Nachweismethode als nicht-adhirent identifizierten
Patienten an, ihre Medikamente wie verschrieben eingenommen zu haben. Griinde fiir diese
Diskrepanz kdnnen zum einen sein, dass die Patienten beziiglich ihrer Adhdrenz die Unwahrheit
gesagt haben, zum anderen ist es aber auch moglich, dass in der toxikologischen Analyse nicht

alle Medikamente oder deren Metabolite festgestellt werden konnten.

In einigen Studien war Nicht-Adhérenz mit hoheren Blutdruckwerten bei der Einlieferung in die
Notaufnahme assoziiert.’> Wir haben keine signifikanten Unterschiede in der Hohe der
Blutdruckwerte bei adhirenten und nicht-adhédrenten Patienten, sowohl initial als auch zum Ende
des Aufenthaltes an der Notaufnahme, festgestellt. Die Identifizierung von Patienten mit einem
hohen Risiko fiir Nicht-Adhérenz und die Anwendung von Mallnahmen zur Verbesserung der

Adhirenz konnte dennoch das Auftreten von hypertensiven Entgleisungen reduzieren.

6.2 Einfluss des Geschlechts auf die Adhirenz

Das weibliche Geschlecht stellt einen Risikofaktor fiir die Entwicklung einer hypertensiven

46,74 aber nicht allen fritheren Studien®”*%!%® Frauen

Entgleisung dar.!®” Wihrend in den meisten
haufiger nicht adhdrent waren als Méannern, waren in unserer Studie die Patienten in der nicht-
adhérenten Gruppe signifikant héufiger ménnlich. Die Ursachen fiir geschlechtsspezifische
Unterschiede bei der Adhdrenz sind nach wie vor unklar. Insbesondere bei élteren Patienten
unterscheiden sich die Faktoren, die mit einer schlechteren Einnahmetreue der antihypertensiven
Medikamente assoziiert sind.’® Bei Mannern war das Vorliegen einer erektilen Dysfunktion und
ein BMI >25 kg/m? mit einer schlechteren Adhérenz assoziiert, wohingegen bei Frauen eine
unzureichende Kommunikation mit dem behandelnden Arzt und depressive Symptome mit
schlechterer Adhdrenz verbunden waren.®® In unserer Studie waren nicht-adhérente Patienten

nicht hdufiger von Depressionen betroffen als adhérente Patienten. Der mediane BMI lag in dieser

Studie mit 28 kg/m? aber deutlich iiber 25 kg/m?.
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6.3 Einfluss des Alters auf die Adhéirenz

Der Einfluss des Alters auf die Adhirenz ist noch immer ungeklirt.>*¥” Einige Studien weisen
darauf hin, dass insbesondere jiingere Mainner und A&ltere Patienten mit kognitiver
Beeintrichtigung ein erhohtes Risiko fiir eine schlechtere Adhirenz haben.!*® Weitere
Untersuchungen kamen zu dem Ergebnis, dass die Einnahmetreue in einem Alter von 20 bis 39
Jahren besonders schlecht ist, bis zum 69. Lebensjahr ansteigt und mit weiter steigendem Alter
wieder abnimmt.” Wir haben keinen Einfluss des Alters auf die Adhérenz festgestellt. Allerdings
waren nur 4% der Patienten, die sich an der Notaufnahme mit einer hypertensiven Entgleisung
vorstellten und in unsere Studie aufgenommen wurden, jiinger als 50 Jahre, sodass nicht alle
Altersgruppen im gleichen Maf3e reprasentiert waren. Zudem nimmt die Priavalenz der arteriellen
Hypertonie und damit das Auftreten von hypertensiven Entgleisungen mit steigendem
Lebensalter zu,?! sodass ein Vergleich verschiedener Altersgruppen in Bezug auf die Adhdrenz

im Rahmen eines begrenzten Patientenkollektivs weniger aussagekriftig ist.

6.4 Einfluss der Medikamente auf die Adhérenz

In dieser Studie war eine hohere Anzahl an verordneten antihypertensiven Medikamenten und
Tabletten mit einer schlechteren Adhdrenz assoziiert. Die Hypothese, dass eine hohere
Medikamenten- und Tablettenzahl mit einer Verschlechterung der Adhdrenz einhergeht, ist in der
Literatur allgemein anerkannt.?2¢77419 Wihrend davon ausgegangen wird, dass sich der Einsatz
von Kombinationspraparaten positiv auf die Adhdrenz auswirkt, erhielten in unserer Studie nicht-
adhirente Patienten haufiger Kombinationspriparate als adhérente Patienten.® Insgesamt hatten
jedoch nur wenige Patienten (17%) ein Kombinationspréparat in ihrer Medikation. Da nicht-
adhérente Patienten aber insgesamt mehr antihypertensive Medikamente einnahmen als adhérente
Patienten, ist davon auszugehen, dass bei nicht-adhdrenten Patienten auch haufiger
Kombinationspréparate eingesetzt wurden. Dieser Umstand steht aber nicht im Widerspruch zum
Nutzen des Einsatzes von Kombinationspréparaten zur Verbesserung der Adhédrenz im

Allgemeinen.

Die Adhérenzraten fiir Diuretika, Kalziumkanalblocker und Vasodilatatoren waren in unserer
Studie am niedrigsten. Eine Metaanalyse mit 935.920 Patienten stellte fiir Diuretika im Vergleich
zu anderen Wirkstoffen eine schlechtere Adhirenz fest.’""%® Ursichlich sind mdglicherweise
unerwiinschte  Arzneimittelwirkungen, die mit der Behandlung mit Diuretika und
Kalziumkanalblockern einhergehen konnen.'?'?® Die Einnahme des Kalziumkanalblockers
Amlodipin war im Vergleich zur Einnahme eines Placebos mit einem signifikant erhdhten Risiko

fiir die Entwicklung peripherer Odeme verbunden.'? Speziell unter der Therapie mit Diuretika
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wurden unerwiinschte Arzneimittelwirkungen wie Schwindel, Magen-Darm-Beschwerden,
Muskelkrampfe, Lethargie, Hautausschlige, sexuelle Dysfunktion und Impotenz beobachtet.?-26
Obwohl in dieser Studie Symptome wie Schwindel, Odeme und Ubelkeit in den Gruppen der
adhédrenten und nicht-adhirenten Patienten etwa gleich hiufig waren, gab beinahe ein Drittel
(32%) der nicht-adhdrenten Patienten an, unter unerwiinschten Arzneimittelwirkungen der
Bluthochdruckmedikamente zu leiden, wéhrend es in der Gruppe der adhérenten Patienten nur
knapp jeder fiinfte (18%) war. In diesem Zusammenhang gab fast jeder zweite nicht-adhirente
Patient (48%) an, bereits eigene Anderungen an der Medikation ohne Absprache mit dem
behandelnden Arzt vorgenommen zu haben. Die inkonsequente Einnahme der
Bluthochdruckmedikamente, als eine vom Patienten bewusst gewéahlte Form der Nicht-Adhérenz,
begiinstigt die Entstehung einer hypertensiven Entgleisung.!’” Bei der Wahl der Wirkstoffklasse
bei der Therapie der arteriellen Hypertonie konnte die Betrachtung der individuellen
unerwiinschten Arzneimittelwirkungen und eine daraus resultierende Anpassung des Préparats

die Adhdrenz der Patienten also positiv beeinflussen.

6.5 Einfluss psychosozialer Faktoren auf die Adhirenz

Der Einfluss von psychosozialen Faktoren auf die Entstehung und den Verlauf von
kardiovaskuldren Erkrankungen gewinnt zunehmend an Bedeutung. Psychosoziale Faktoren wie
beispielsweise ein niedriger soziodkonomischer Status, Depressionen oder Angstzusténde sind
bei Patienten mit kardiovaskuldren Erkrankungen hdufig und mit einem erhohten Risiko fiir

Morbiditit und Mortalitit verbunden.?>3164117

Psychosoziale Faktoren wie beruflicher Stress, soziale Vereinsamung oder geringe soziale
Integration sind mit dem Auftreten einer arteriellen Hypertonie assoziiert.”® In dieser Studie gab
es keinen signifikanten Zusammenhang zwischen psychosozialen Faktoren wie dem
Familienstand, der Wohnsituation oder des Beschéftigungsstatus und der Adhérenz. Die meisten
Patienten in dieser Studie waren verheiratet (59%) und lebten mit ihrer Familie oder ihrem
Partner/ihrer Partnerin in einem Haushalt (64%). Allerdings waren fast drei Viertel der Patienten
bereits im Ruhestand. Psychosoziale Faktoren wie beruflicher Stress treten fiir diese
Patientengruppe in den Hintergrund, wéihrend Vereinsamung und soziale Isolation an Bedeutung

gewinnen.

Alleinstehende oder alleinlebende Personen sind zwar nicht zwangslaufig einsam, dennoch sind
Einsamkeit und soziale Isolation Risikofaktoren fiir das Auftreten von kardiovaskuldren

Erkrankungen'®? und mit einer erhdhten Mortalitit assoziiert.’
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6.6 Depression als Einflussfaktor auf die Adhirenz

Depressionen stellen eine hiufige Komorbiditit bei Patienten mit arterieller Hypertonie dar.”” In
einer Meta-Analyse, die 30.796 Patienten einschloss, lag die Priavalenz von Depressionen bei
Patienten mit arterieller Hypertonie bei circa 27%."” In unserer Studie war nur bei 10% der
Patienten eine Depression bekannt. Die Diagnose einer Depression oder Angststorung bedarf
einer tiefgreifenden und ausfiihrlichen klinischen Diagnostik. Da eine eingehende psychologische
Depressions-Diagnostik nicht Teil des Studienprotokolls war, haben wir uns bei der Analyse von
moglichen Einflussfaktoren auf die Adhédrenz auf bereits diagnostizierte Depressionen fokussiert.
Zu diesem Zweck kam der HADS, ein anerkannter Fragebogen zur Beurteilung von Depressions-
und Angstsymptomen zur Anwendung, um Hinweise auf mogliche unerkannte Angststérungen
oder depressive Erkrankungen zu erhalten. In dieser Studie hatten 28% der Patienten einen

HADS-D-Score >8, der auf eine mogliche depressive Stérung hinweisen kann.

Eine Erklarung fiir einen Zusammenhang zwischen Bluthochdruck und Depressionen bietet das
Renin-Angiotensin-System.”®?” Die Aktivierung des Renin-Angiotensin-Systems erhoht nicht
nur den Blutdruck, sondern ist auch an der Entstehung von Stimmungs- und Angststérungen
beteiligt.”®”” Der Einfluss des Renin-Angiotensin-Systems auf Depressionen wurde zum ersten
Mal bei Patienten mit arterieller Hypertonie, die mit dem ACE-Hemmer Captopril behandelt
wurden, beobachtet. Hier wurde festgestellt, dass Patienten mit einer Depression eine
Verbesserung ihrer depressiven Symptomatik erfuhren.*'”” Zudem wurden auf genetischer Ebene
mehrere Polymorphismen bei unterschiedlichen Komponenten des Renin-Angiotensin-Systems

identifiziert, die mit dem Auftreten von Depressionen in Zusammenhang stehen,>#6-97:106

Dariiber hinaus gilt das Vorliegen einer Depression als ein unabhéngiger Risikofaktor fir die
Entstehung einer arteriellen Hypertonie.**® Das gleichzeitige Vorliegen einer arteriellen
Hypertonie und einer Depression ist bei Patienten mit einem erstmalig aufgetretenen
kardiovaskuldren Ereignis mit einer hoheren Sterblichkeit assoziiert als eine arterielle Hypertonie
alleine.** Depressionen als Komorbiditit sind bei kardiovaskuliren Erkrankungen und nach
kardiovaskuldren Ereignissen wahrscheinlich mit einer Verschlechterung der Adhédrenz
assoziiert.?”37431%! Wihrend friihere Studien auf einen Zusammenhang zwischen depressiven
Storungen und Nicht-Adhdrenz beziiglich der antihypertensiven Medikation hindeuten,>*
konnten wir keinen Zusammenhang zwischen einem erhohten HADS-D-Score und Nicht-
Adhirenz feststellen. Die Verwendung des HADS-Scores als Hinweis auf eine depressive
Storung unterschitzt jedoch moglicherweise den Einfluss einer Depressionen auf die Nicht-
Adhérenz, da der Fragebogen somatisch-affektive Symptome einer Depression, beispielsweise

Miidigkeit oder Schlafprobleme, nicht berticksichtigt.?®+?
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6.7 Einfluss der Gesundheitskompetenz auf die Adhéirenz

Diverse Studien haben gezeigt, dass Patienten mit einer schlechteren Gesundheitskompetenz eine
geringere Adhirenz gegeniiber der Medikamentenverordnung aufweisen.!?!!! Eine Metaanalyse
von 48 Studien, die den Zusammenhang zwischen Gesundheitskompetenz und Adhédrenz bei
chronischen und akuten Erkrankungen untersuchte, ermittelte ein 14% hdheres Risiko fiir Nicht-
Adhirenz bei Patienten mit geringerer Gesundheitskompetenz im Vergleich zu Patienten mit
hoherer Gesundheitskompetenz.?” Die durchschnittliche Korrelation von Gesundheitskompetenz
und Adhirenz der Patienten war in Studien zu Herz-Kreislauf-Erkrankungen am stérksten.?” Bei
Patienten mit arterieller Hypertonie ging ein groBeres Wissen iiber die Erkrankung mit einer
besseren  Adhédrenz einher.® Wir fanden keinen Unterschied hinsichtlich  der
Gesundheitskompetenz bei nicht-adhdrenten und adhirenten Patienten. Dafiir kann es
unterschiedliche Griinde geben. In der Meta-Analyse war der Zusammenhang zwischen
Gesundheitskompetenz und Adhédrenz bei einer nicht-medikamentdsen Therapie groBer als bei
einer Pharmakotherapie.’’” Zudem war die Assoziation zwischen Gesundheitskompetenz und
Adhérenz bei kaukasischen Patienten und Patienten, die an einer Universititsklinik behandelt
wurden, schwiicher ausgeprigt.’” AuBerdem gibt es keine einheitliche Definition, wie und woran
die Gesundheitskompetenz zu bemessen ist, sodass ein einzelner Test wie in unserer Studie nicht
den Anspruch erhebt, ein vollumféangliches Bild der Gesundheitskompetenz der eingeschlossenen

Patienten zu erfassen.

6.8 Einfluss des Bildungsniveaus auf die Adhirenz

In unserer Studie hatte das Bildungsniveau keinen signifikanten Einfluss auf die Adhérenz bei
Patienten mit hypertensiver Entgleisung. Eine Metaanalyse, die 35 Studien zu sechs
verschiedenen Erkrankungen umfasste, ergab, dass ein hoheres Bildungsniveau nur schwach mit
einer besseren Adhirenz assoziiert ist.!** Die EffektgroBe des Bildungsniveaus war besonders
gering, wenn man sie mit anderen Priadiktoren der medikamentdsen Adhdrenz wie Krankheit,
patienteneigenen Uberzeugungen oder Behandlungskosten verglich.'*#!** Bei Patienten mit
koronarer Herzkrankheit fand sich nur ein geringer Einfluss des Wissens iiber die eigenen

Medikamente auf die Therapiertreue. '
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6.9 Limitationen

Aufgrund des Querschnittsstudiendesigns konnen Storfaktoren wie beispielsweise der Einfluss
der sozialen Erwiinschtheit auf die Beantwortung der Fragen des Patientenfragebogens nicht
ausgeschlossen werden. Die Uberpriifung der Adhirenz zu einem einzigen isolierten Zeitpunkt
und die dichotome Klassifikation der Adhdrenz fithren zu einer Vereinfachung, die die
verschiedenen dynamischen Aspekte der Adhérenz (Initiierung, Implementierung und Persistenz)
nicht vollstindig abbilden kann.'”? Es ist nicht auszuschlieBen, dass einige Patienten im
Anamnesegespriach oder bei der Beantwortung des Fragebogens wissentlich oder unwissentlich
falsche Angaben gemacht haben, insbesondere wenn keine Uberpriifung der Angaben mit Hilfe
von medizinischen Dokumenten wie beispielsweise Vorbefunden oder Arztbriefen moglich war.
Der Hawthorne-Effekt, also die Anderung des Verhaltens seitens der Patienten, in dem Wissen,
Teil einer Studie zu sein,’® kann nicht systematisch ausgeschlossen werden. Ebenso ist es moglich,
dass Patienten die initial nicht-adhérent fiir ihre antihypertensiven Medikamente waren, die
Medikamente unmittelbar vor der Aufnahme in die Notaufnahme eingenommen haben
(WeiBkittel-Adhérenz).”” Bei der toxikologischen Analyse von Blut und Urin mittels
Hochleistungs-Fliissigkeitschromatographie =~ mit ~ Massenspektrometrie-Kopplung  (LC-
HRMS/MS) kann die Pharmakokinetik der antihypertensiven Medikamente durch
unterschiedliche Faktoren beeinflusst werden. Dazu zihlen die Absorption, der Metabolismus und
die Elimination der Wirkstoffe sowie deren Interaktion mit anderen Wirkstoffen.®> Da nicht fiir
multiples Testen korrigiert wurde, konnen die Ergebnisse nur als hypothesengenerierend

betrachtet werden.
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7 Schlussfolgerung

* Arterielle Hypertonie ist eine weitverbreitete Erkankung und hypertensive Entgleisungen\
eine relevante Komplikation

*Hypertensive Entgleisungen konnen mit einer unzureichenden Medikamentenadhérenz
assoziiert sein. Das Ziel der vorliegenden Arbeit ist die Identifikation medizinischer und
psychosozialer Charakteristika von Patienten, die sich aufgrund einer hypertensiven
Entgleisung an einer Notaufnahme vorstellen )

—

1.Wie hoch ist die Rate von Nicht-Adhérenz bei Patienten mit hypertensiver Entgleisung,
die sich in einer universitdren Notaufnahme vorstellen?

2.Besteht ein Zusammenhang zwischen Nicht-Adhérenz und der Anzahl der
verschriebenen Medikamente bei Patienten mit hypertensiver Entgleisung?

3.Unierscheidet sich die Adhdrenz-Raie bel Patienten mii hypertensiver Enigieisung
hinsichtlich verschiedener antihypertensiven Substanzklassen?

4.Gibt es psychosoziale Faktoren, die mit Nicht-Adharenz bei Patienten mit hypertensiver
Entgleisung assoziiert sind?

«Stichprobe mit 104 Patienten mit hypertensiver Entgleisung an der Notaufnahme
«Patientenfragebogen

*Toxikologische Untersuchung von Blutplasma und Urin auf Medikamente und deren
Metabolite

*Insgesamt 104 Patienten (62% weiblich)

25 Patienten (24%) waren nicht-adharent

*Nicht-adhérente Patienten waren haufiger mannlich

*Nicht-adhérente Patienten erhielten mehr antihypertensive Medikamente

Ergebnisse «Nijcht-adhdrente Patienten erhielten héiufiger Kalziumkanalblocker, Diuretika und
Vasodilatatoren

*Es bestanden keine signifikanten Unterschiede hinsichtlich der Gesundheitskompetenz
oder der HADS-Summenwerte der Subskalen fiir Depression und Angst

*Geringere Nicht-Adharenzrate, als zu vermuten war

*Das Geschlecht hat Einfluss auf die Adhédrenz, nicht aber das Alter des Patienten

*Sowohl die Medikamentenzahl als auch die Art des Wirkstoffes beeinflussen die
Adhirenz

*Psychosoziale Faktoren sind von nachrangiger Bedeutung fiir die Adhédrenz

Methodik

Abbildung 9: Zusammenfassung

Nur ein Viertel der Patienten, die sich aufgrund einer hypertensiven Entgleisung an der
Notaufnahme vorstellten, waren nicht-adhirent. Manner waren haufiger nicht-adhirent als
Frauen. Ebenso war eine hohere Zahl an antihypertensiven Medikamenten und der Einsatz von
Kalziumkanalblockern, Diuretika und Vasodilatatoren mit einem hoéheren Risiko fiir Nicht-
Adhirenz verbunden. Es wurden keine spezifischen psychosozialen Merkmale identifiziert, die
mit Nicht-Adhdrenz assoziiert waren (Abbildung 9). Es bedarf weiterer Untersuchungen mit
grofleren Patientenkollektiven, um beispielsweise mit Hilfe von Subgruppenanalysen
Kombinationen von unterschiedlichen Faktoren zu identifizieren, die die Adhérenz bei Patienten

mit hypertensiver Entgleisung beeinflussen.
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EINVERSTANDNISERKLARUNG

Die arterielle Hypertonie ist ein Hauptrisikofaktor fur kardiovaskulare Morbiditat und Sterblichkeit.
Ziel der Befragung ist es, die Umstande darzustellen, die einen signifikanten Einfluss auf die
medikamentdse Adharenz bei Patienten mit hypertensiver Entgleisung haben.

Die Teilnahme ist freiwillig. Sie haben das Recht, lhre Einwilligung jederzeit und ohne Angabe
von Grinden zu widerrufen, ohne dass das Vertrauensverhaltnis zum behandelnden Arzt in
irgendeiner Weise leidet und ohne dass daraus Nachteile fur Sie entstehen. lhre weitere
medizinische Betreuung ist nicht von lhrer Entscheidung zur Teilnahme an der Studie abhangig.
Es wird Ihnen versichert, dass die erhobenen Daten allein fur wissenschaftliche Zwecke
verwendet werden. Die erhobenen Daten werden pseudonymisiert (gemal §3(6a)
Bundesdatenschutzgesetz), d.h. Namen werden Kennziffern zugeordnet.

Wir wirden uns sehr freuen, wenn Sie an dieser wichtigen Untersuchung teilnehmen wirden.

Hiermit erklare ich mich zur Teilnahme an der Studie und zur Nutzung der Daten fir
wissenschaftliche Zwecke einverstanden.

Ort und Datum Name des Patienten Unterschrift Patient

Ort und Datum Name des Untersuchers Unterschrift Untersucher



(Diese Seite ist vom Arzt auszufiillen)

Klinische Daten

ambulant O stationar

Untersuchungsbefunde

KoérpergroRe cm

Herzfrequenz /min

Gewicht kg

Blutdruck (max) mmHg

Body Mass Index kg/m 2

Blutdruck bei Entlassung mmHg

NYHA Klassifikation I Q I a i a
CCS Kilassifikation I a Ina i1 Qa

Diagnosen: wie z.B.: DM, Hyperlipidame, KHK, VHF, HF, Z.n. Apoplex, pAVK, CNV,
Depression, NAST, OSAS

v 4

v 4

Labor:

Hb: TSH: NT-proBNP: Kreatinin: Harnstoff:
GFR: GOT: Aldosteron: Renin: Plasmakat:
Urin

Albuminurie (30-300mg) Q ja 4 nein

Proteinurie (>1g) Q ja 4 nein

Anzahl der hypertensiven Entgleisungen im letzten Jahr: /a




Medikamentenplan:

Name morgens mittags abends nachts
EKG:
Sokolow-Lyon-Index fiir Linksherzhypertrophie: mV

Echokardiographie:

1. Linksherzhypertrophie? Septum|:| mm, Hinterwand |:|mm

2. LAGréBe? [ |mm

Kardiale Dekompensation

[ | Pulmonalvenése Stauung im Réntgen

|:| Odeme

|:| Gewichtszunahme




(Folgende Seiten sind vom Patienten auszufiillen)

Bitte kreuzen Sie die zutreffenden Antworten an. Wir méchten nochmal darauf hinweisen, dass
alle Informationen streng vertraulich behandelt werden.

Geschlecht: Q weiblich Q maénnlich

Geburtsdatum: . .19

Familienstand: Q verheiratet Q ledig QA verwitwet Q geschieden
Partnerschaft: Q ja QO nein

Eigene Kinder: Q ja Q nein Anzahl:

Nationalitat:

Welchen Bildungsabschluss haben Sie:

d Volksschule, Hauptschule

a Realschule

a Abitur

d abgeschlossenes Studium

a Sonstiges, und zwar:

Uben Sie gegenwirtig einen Beruf aus? Q ja Q nein
Sind Sie berentet? Q ja U nein
Sind Sie derzeit krankgeschrieben? Q ja Q nein

Wohnsituation: Ich lebe ...
Q allein 4 mit Partner 4 mit Familie O mit Kind(ern)

O im Seniorenheim
U sonstige, und zwar:

Wie haufig iiben Sie korperliche Bewegung aus (z.B. Spazieren, Fahrradfahren etc.)?

4 nie U 1-2 mal pro Woche O 3-4 mal pro Woche Od mehr als 4 mal pro
Woche

Rauchen Sie? Q ja U nein

Trinken Sie Alkohol? Q ja Q nein

Nehmen Sie Drogen? Q ja U nein



Medikamente

Haben Sie lhre Blutdruckmedikamente
regelmaBig eingenommen? Q Ja Q Nein Q Teilweise

Fiihlen Sie sich durch lhre
Medikamente eingeschrankt? Q Ja O Nein QO Gelegentlich

Leiden Sie unter Nebenwirkungen
der Blutdruckmedikamente? Q Ja Q Nein
Falls ja, welche?

Wissen Sie...

...wie viele Medikamente Sie einnehmen? Q Ja Q Nein

...wie die Medikamente heifen? Q Ja O Nein O Teilweise
...was sie bewirken? Q Ja 4 Nein O Teilweise
...wann Sie sie einnehmen sollen? Q Ja O Nein O Teilweise

Viele Leute nehmen ihre Medikamente so ein bzw. wenden sie so an, wie sie am besten damit
zurechtkommen. Dies weicht vielleicht von dem ab, was der Arzt ihnen gesagt hat oder von dem,
was im Beipackzettle steht. Wir mdéchten gerne von lhnen erfahren, wie Sie selbst |hre
Medikamente einnehmen/anwenden.

Hier finden Sie Aussagen anderer Leute zur Medikamenteneinnahme bzw. -anwendung. Bitte
kreuzen Sie zu jeder Aussage das Kastchen an, das bei Ihnen am ehesten zutrifft.

lhre eigene Art, Medikamente einzunehmen:

1. Ich vergesse sie einzunehmen. a Immer Q Manchmal 4 Nie
2. Ich verandere die Dosis. a Immer Q Manchmal 4 Nie
3. Ich setze sie eine Weile lang aus 4 Immer 0 Manchmal U Nie
4. Ich lasse bewusst eine Dosis aus. a Immer Q Manchmal 4 Nie

5. Ich nehme weniger als verordnet ein. Q Immer Q Manchmal 4 Nie



Eigenpflege

Dieser Fragebogen enthalt Feststellungen zur Eigenpflege bei Bluthochdruck. Bitte beantworten
Sie jede Feststellung durch Ankreuzen der Zahl, die Ihrem eigenen, aktuellen Verhalten am
besten entspricht. Beachten Sie, dass die verschiedenen mdglichen Antworten eine Rangfolge
zwischen ,Ich stimme berhaupt nicht zu“ (0) und ,Ich stimme vollstandig zu“ (4) darstellen.

Falls Sie bei einer bestimmten Feststellung unsicher sind, kreuzen Sie die Zahl an, die am
meisten fUr Sie zutrifft.

Ich stimme Ich stimme
tiberhaupt nicht zu vollsténdig zu
1. Ich messe taglich meinen Blutdruck 0 1 2 3 4
2. Stelle ich einen zu hohen Blutdruck fest,
konsultiere ich meinen Arzt. 0 1 2 3 4
3. Stelle ich Symptome wie Kurzatmigkeit 0 1 2 3 4
Brustschmerzen, Kopfschmerzen
oder Schwindel fest,
wende ich mich an meinen Arzt.
4. Ich ernahre mich salzarm. 0 1 2 3 4
5. Ich treibe regelmafig Sport. 0 1 2 3 4

6. Ich nehme meine Medikamente ein

wie verordnet. 0 1 2 3 4



Symptome

Leiden Sie unter folgenden Beschwerden?

Kurzatmigkeit Q Ja U Nein
Brustschmerzen Q Ja U Nein
Beinddeme Q Ja 4 Nein
Herzrasen/-stolpern a Ja 4 Nein
Nasenbluten Q Ja 4 Nein
Schwindel Q Ja U Nein
Bewusstseinsverlust a Ja U Nein
Kopfschmerzen Q Ja U Nein
Ubelkeit Q Ja Q Nein
Mudigkeit Q Ja O Nein

Sollten Sie unter anderen Beschwerden leiden, kénnen Sie diese hier auffiihren:

Haben Sie aktuell Schmerzen? a Ja 4 Nein

Falls ja, wie stark wiirden Sie die Schmerzen auf folgender Skala beschreiben?

[01----[1]--—--[2]---[3]----[4]----[5]---[6]----[7]----[8]----[9]-—-[10]

keine starkste
Schmerzen vorstellbare
Schmerzen

Fiir wie wahrscheinlich halten Sie es, dass Sie in einer der folgenden Situationen einnicken oder
einschlafen wiirden, - sich also nicht nur miide fiihlen?

0 = wiirde niemals einnicken, 1 = geringe Wahrscheinlichkeit einzunicken
2 = mittlere Wahrscheinlichkeit einzunicken 3 = hohe Wahrscheinlichkeit einzunicken

Im Sitzen lesend 0 1 2 3
Beim Fernsehen 0 1 2 3
0 1 2 3

Wenn Sie passiv (als Zuhorer) in
der Offentlichkeit sitzen

Als Beifahrer im Auto wahrend einer 0 1 2 3
einstlindigen Fahrt ohne Pause
Wenn Sie sich am Nachmittag 0 1 2 3
hingelegt haben, um auszuruhen
Wenn Sie sitzen und sich 0 1 2 3
mit jemandem unterhalten
Wenn Sie nach dem Mittagessen 0 1 2 3
(ohne Alkohol) ruhig dasitzen

0 1 2 3

Wenn Sie als Fahrer eines Autos
verkehrsbedingt einige Minuten halten miissen



Stimmung

Wir bitten Sie, jede Aussage zu bewerten, und zwar so, wie es fiir Sie personlich in der letzten Woche
am ehesten zutraf. Lesen Sie dazu bitte zunachst die Aussage und dann jede der dazugehdérigen

Antwortmdglichkeiten.

tiberhaupt nicht

gelegentlich

oft

meistens

Ich fiihle mich angespannt
oder Uberreizt

0

1

2

3

kaum oder gar

nur noch wenig

nicht ganz so

ganz genau so

guten Buch, einer Radio-
oder Fernsehsendung
erfreuen.

nicht
Ich kann mich heute noch so 0 1 2 3
freuen wie friiher
tiberhaupt nicht etwas ja sehr stark
Mich iberkommt eine 0 1 2 3
angstliche Vorahnung, dass
etwas schreckliches
passieren kénnte.
tiberhaupt nicht | inzwischen viel nicht mehr so ja, so wie
weniger viel immer
Ich kann lachen und die 0 1 2 3
lustige Seite der Dinge
sehen.
nie von Zeit zu Zeit oft meistens
Mir gehen beunruhigende 0 1 2 3
Gedanken durch den Kopf.
tiberhaupt nicht selten manchmal meistens
Ich fiihle mich glicklich. 0 1 2 3
tiberhaupt nicht nicht oft gewohnlich ja, natiirlich
schon
Ich kann mich behaglich 0 1 2 3
dasitzen und mich
entspannen.
tiberhaupt nicht manchmal sehr oft fast immer
Ich fiihle mich in meinen 0 1 2 3
Aktivitdten gebremst
tiberhaupt nicht gelegentlich ziemlich oft sehr oft
Ich habe manchmal ein 0 1 2 3
angstliches Gefiihl in der
Magengegend.
nein ziemlich etwas ja
Ich habe das Interesse an 0 1 2 3
meiner duleren
Erscheinung verloren.
tiberhaupt nicht nicht sehr ziemlich ja, sehr
Ich fiihle mich rastlos, ich 0 1 2 3
muss immer in Bewegung
sein.
kaum viel weniger als eher weniger ja, sehr
frither als friiher
Ich blicke mit Freude in die 0 1 2 3
Zukunft.
tiberhaupt nicht nicht oft ziemlich oft sehr oft
Mich Gberkommt plétzlich 0 1 2 3
ein panikartiger Zustand.
sehr selten eher selten manchmal oft
Ich kann mich an einem 0 1 2 3




Ruckseite einer Eiscremepackung

Nahrwertinformation:

Portionsgrofe: Y2 Becher
Portionen pro Packung: 4

Menge pro Portion:

Kalorien: 250
Fett Kalorien: 120

*%TB
Fett ..o 139 20%
davon gesattigte Fettsauren.... 94g 40%
Cholesterin...........ccocoviini, 28 mg 12%
Salz...cooiii 55 mg 2%
Kohlenhydrate...................... 309 12%
Ballaststoffe........................ 29
Zucker........oooiiiiiiii 23¢9
Proteine................coi 449 8%

*TB: Durchschnittlicher Tagesbedarf basierend auf einer 2000 Kalorien-Diat.
Ihr taglicher Bedarf kann hoher oder niedriger sein, je nachdem wie viele
Kalorien Sie bendtigen.

Inhaltsstoffe:

Sahne, entrahmte Milch, Flussigzucker, Eigelb, brauner Zucker, Milchfett,
Erdnussal, Zucker, Butter, Salz, Carrageenane, Vanilleextrakt



. Wie viele Kalorien wirden Sie zu sich nehmen, wenn Sie die komplette
Packung Eis essen wirden?

X

. Wieviel Eiscreme wirden Sie essen, wenn Sie 60 g Kohlenhydrate essen
durften?

X

. lhr Arzt rat Ihnen gesattigte Fettsauren zu reduzieren.

Im Schnitt essen Sie 42 g gesattigte Fettsauren am Tag.

Wenn Sie nur eine Portion Eiscreme essen, wie viel Gramm gesattigte
Fettsduren wurden Sie dann noch zu sich nehmen konnen?

X

. Wenn Sie am Tag ungefahr 2500 Kalorien zu sich nehmen, wie viel
Prozent lhrer taglichen Kalorienmenge wurden Sie zu sich nehmen,
wenn Sie eine Portion Eiscreme essen wurden?

X

. Stellen Sie sich vor, Sie seien allergisch gegen folgende Substanzen:
Penicillin, Erdnusse, Latexhandschuhe und Bienenstiche.

Ist es sicher fur Sie, diese Eiscreme zu essen?

X

. Falls Ihre 5. Antwort Nein lautet, warum nicht?

X




Antworten:

1. 1.000 Kalorien

2. bis zu 2 Portionen Eiscreme
3.33¢g

4.10 %

5. Nein

6. Eiscreme enthalt Erdnussol.

Interpretation:

Anzahl richtige Antworten:
0-1: inadaquat informiert
2-3: mittelmaRig informiert

4-6: adaquat informiert



