Fiir CONVIVIAL

Hans Friedrich Vogt

Zur medikamentosen Erzeugung von Demenz

Dieser Text nimmt bewusst eine gewissermafen einseitige Perspektive ein, weil die hier
nicht beleuchtete Seite der Medaille — also Nutzen und Notwendigkeit des Medikamen-
tengebrauchs —meines Erachtens bereits genug Aufmerksamkeit erfahrt.

Dementia is one of the most prevalent problems in the elderly [...]. Chronic cognitive im-
pairment due to drug toxicity is particularly important and challenging [..]. This problem is
a by-product of the increased use of drugs during the past few decades [...]. The elderly have
the largest burden of illness, consume the most drugs, are more sensitive to adverse drug
reactions, and are the fastest-growing segment of the industrialized world [..].1

(,Demenz ist eines der hdufigsten Probleme bei dlteren Menschen [...]. Chronische kognitive Beeintrdchtigungen
aufgrund von Medikamententoxizitdt sind von besonderer Bedeutung und eine grofSe Herausforderung [..]. Die-
ses Problem ist ein Nebenprodukt des steigenden Einsatzes von Medikamenten wdhrend der letzten Jahrzehnte
[...]. Altere Menschen haben die gréfite Krankheits-Belastung, verbrauchen die meisten Medikamente, sind anfdl-
liger fiir Nebenwirkungen und stellen das am schnellsten wachsende Segment der industrialisierten Welt dar

[19

Unabhdngig von Prognosen einer womoglich steigenden Anzahl an Demenzpatienten? in
Deutschland kann der Umgang mit der Alzheimer-Krankheit bereits heute als eine grofde
soziale Herausforderung gesehen werden. Diese zu bewaltigende gesellschaftliche Auf-
gabe wird zwar mehr und mehr auch in einem auflermedizinischen Kontext betrachtet,
doch liegen nach wie vor Definition und Behandlung dementieller Syndrome vorwie-
gend in den Hianden von Arzten.

Von den unzadhligen gesundheitswissenschaftlichen Publikationen zur Alzheimer-
Demenz weist nur ein Bruchteil darauf hin, dass gerade diejenigen Akteure, die fiir die
Behandlung dieser Krankheit zustandig sind, zu einem gewissen Grad selbst zu ihrer
Entstehung beitragen. Dies passiert im Zuge eines Arzneimittel-Umgangs, dessen Folgen
im Zusammenhang mit dem dementiellen Syndrom bzw. der Alzheimer-Krankheit nach
wie vor zu wenig Beachtung in der offentlichen Wahrnehmung finden.

Es ist eine Tatsache, dass sich der Medikamenten-Konsum im Laufe des Lebens eines
Durchschnitts-Deutschen bis zu seinem 80sten Lebensjahr exponentiell steigert.3 Mit

! Larson et al. 1987: 169

2 Vgl. Brookmeyer et al. 2007, Ferri et al. 2005 oder Deutsche Alzheimer Gesellschaft 2014:
http://www.deutsche-alzheimer.de/die-krankheit/haeufige-fragen-fag.html (abgerufen 08.06.2015)

® Die Alteren machten 2012 circa 20% der Bevolkerung aus, waren jedoch fiir Gber die Halfte der ,dosierten
Tagesdosen” verantwortlich. Der Medikamentenverbrauch steigt ab dem 20. Lebensjahr kontinuierlich an und
erreicht erst zwischen 80 und 85 Jahren ein Plateau: das gut 20-fache des Verbrauchs eines jungen Erwachse-
nen. Vgl. Schaufler et al. 2013a: 970ff.



http://www.deutsche-alzheimer.de/die-krankheit/haeufige-fragen-faq.html

fortgeschrittenem Alter entsteht so haufig ein Dilemma zwischen Multimorbiditat* und
Vulnerabilitat®: je alter ein Patient, desto mehr Medikamente nimmt er durchschnittlich
ein und desto sensibler und paradoxer reagiert er auf diese Medikamente.

Delir oder Demenz?

Diese Problematik macht es fiir Betroffene und deren Umfeld (Angehorige, Betreuer,
Pfleger etc.) immer schwieriger, dementielle Zustinde als eventuelle ,unerwiinschte
Arzneimittelwirkungen“ zu erkennen. Faktoren wie Uberforderung oder Zeitmangel
mogen dazu beitragen, dass Angehorige, Pfleger und auch Arzte den flieRenden Uber-
gang von der medikamentdsen Erzeugung eines Delirs (also: akuten Verwirrtheitszu-
standes) zur determinierenden Etikettierung eines Menschen mit Demenz wohl teilwei-
se stillschweigend, meist aber unwissend hinnehmen. Die in der klinischen Praxis oft
schwierige und schwerwiegende Unterscheidung zwischen dem eigentlich voriiberge-
henden und unstetigen Symptom ,Delir und dem chronischen und kontinuierlichen
einer ,Demenz” ist heikel. Einige in diesem Text noch anzufiihrende Veroffentlichungen
legen die Vermutung nahe, dass chronische Delir-Zustande bei alteren Menschen — als
gelaufiges ,geriatrisches Syndrom“® und gleichzeitig eine der ,hdufigsten und problema-
tischsten Pharma-Nebenwirkungen“’” — nicht selten als eine Demenz verkannt werden,
obwohl sie vom tdglichen Tablettenkonsum herriihren. Der beriihmte Autor und Neuro-
loge Oliver Sacks beschrieb 2007 im wissenschaftlichen Magazin Neurology den Fall ei-
nes vermeintlichen Alzheimer-Patienten und dessen rheumabedingte Einnahme des
Steroids Prednison:

This robust performance on all cognitive fronts, 5 years after he was considered to have
Alzheimer disease, is inconsistent with such a diagnosis and seems to confirm our impres-
sion that his months-long dementia in 2001 was solely a consequence of the steroids he was
taking.8

(., Diese solide Leistung in allen kognitiven Bereichen — 5 Jahre, nachdem bei ihm die Alzheimer-Krankheit diag-
nostiziert wurde — ist unvereinbar mit einer solchen Diagnose und scheint unseren Eindruck zu bestdtigen, dass
seine monatelange Demenz im Jahr 2001 ausschliefSlich eine Folge der Steroideinnahme war.")

In einer Falldatenbank fiir Arzte aus dem Jahr 2008 ist zum Antibiotikum Moxifloxacin
und dessen moglichen Nebenwirkungen Folgendes zu lesen:

Eine 82-jdhrige Patientin nahm Moxifloxacin (400 mg/d) aufgrund eines fieberhaften
bronchopulmonalen Infekts eine Woche lang ein. Wihrend dieser Behandlung traten Ver-
wirrtheit und Demenz auf, die auch nach dem Absetzen mindestens zwei Monate lang an-

* Multimorbiditat meint das gleichzeitige Bestehen mehrerer Krankheiten bei einer einzelnen Person.

> Vulnerabilitat (Verwundbarkeit) bezeichnet in der Medizin die Anfalligkeit fiir Krankheiten, aber auch im
pharmakologischen Sinne die Anfalligkeit fir Wechsel- und Nebenwirkungen von Medikamenten.

®zu den ,geriatrische Syndromen” zihlen neben kognitiven Einschrankungen , Sturzneigung”, , Immobilitat®,
,Inkontinenz“. Meist hangen diese Syndrome miteinander zusammen, wobei kognitive Einschrankungen haufig
als ein Ausloser fir die anderen Syndrome gesehen werden kénnen.

7 Vgl. Burkhardt 2013c: 232ff. und 238ff.

® Sacks 2007: 622



hielten. Ein dementielles Syndrom kann mit der Einnahme von Fluorochinolonen assoziiert
sein.?

1999 ging eine Studie, die sich mit Pharma-Nebenwirkungen, Delir und Demenz ausei-
nandersetzt, im Speziellen auf die problematische anticholinerge Wirkung ein, die viele
gebrauchliche Medikamente haben, und verweist indirekt auf den schmalen Grat zwi-
schen Delir und Demenz:

Almost any drug can cause delirium, especially in a vulnerable patient. Impaired choliner-
gic neurotransmission has been implicated in the pathogenesis of delirium and of Alz-
heimer’s disease. Anticholinergic medications are important causes of acute and chronic
confusional states. Nevertheless, polypharmacy with anticholinergic compounds is common

[..]:10

(,Fast jedes Medikament kann ein Delir auslésen, vor allem bei vulnerablen Patienten. Beeintrdchtigte choliner-
ge Neurotransmission spielt bei der Krankheitsentstehung von Delir und der Alzheimer-Krankheit eine Rolle.
Anticholinerge Medikamente stellen eine wichtige Ursache von akuten und chronischen Verwirrtheits-
Zustdnden dar. Dennoch ist die gleichzeitige Verwendung mehrerer anticholinerger Bestandteile gdngig.”“)

Industriell gefertigte Alzheimer-Variante?

Ist die Diagnose ,Alzheimer” bei Menschen jenseits des ,erwerbsfahigen Alters” erst
einmal gestellt, wird es haufig schwierig, aus diesem bereits zum gesellschaftlichen wie
medizinischen Stigma gewordenen Kreislauf auszubrechen. Zumal meistens weder Pfle-
gekrifte noch Angehoérigen noch die Betroffenen selbst einen Uberblick iiber Menge und
Art der eingenommenen Medikamente haben; und auch Arzte oder Pharmakologen
konnen oft nicht sagen, welche Wechselwirkungen bei der Einnahme mehreren ver-
schiedenen Arzneimitteln zu erwarten sind. Geriatrische Stationen setzen bei Neuein-
weisungen meist zuallererst so viele Medikamente wie moglich ab. Doch jenseits von
nicht-medikamentéser Behandlung und Beratung wird von vielen Fach-, Stations- und
Hausérzten sowie von Patienten nicht zwischen der Ausgangs-Indikation (z.B. Schmerz,
Depression, Schlaflosigkeit) und moglichen Nebenwirkungen abgewogen. Maégliche Risi-
ken wie Abhangigkeit oder Delir werden oft nur marginal in Betracht gezogen, wahrend
es unserer Kultur inhdrent geworden ist, mit ,Storungen” kurzen Prozess zu machen.
Zumal die Indikation gemafd der heutzutage allgegenwartigen Zeitknappheit eher der
Oberflache, also dem ,Symptom*“ entspricht und weniger den tiefer liegenden (struktu-
rellen) Ursachen. Die Arzte wiederum (vor allem Chefirzte als Leitlinienmacher und
Hausdrzte als ,Vielverschreiber“11l) stehen gleichzeitig unter Vertrauens- und Budget-
druck, sind dem Wohl des Patienten wie auch dem eigenen sozio-kulturellen Status!?
verpflichtet und geben nicht selten der Versuchung nach, diesen diversen Anforderun-
gen durch die vereinfachte und vereinfachende Behandlung mit Tabletten zu entspre-

° Fux et al. 2008
*Moore et al. 1999
" Hausarzte und hausirztlich tatige Internisten sind fiir knapp 70% aller verschriebenen Medikamente verant-
wortlich. Vgl. Schaufler et al. 2013a: 955ff.
12 Es soll nicht unerwihnt bleiben, dass der nicht grundlos hohe sozio-kulturelle Status eines Arztes nicht von
minderer Bedeutung fir eine mogliche Genesung des Patienten ist: hinsichtlich des Vertrauens des Patienten in
die Therapie, was Heilungsprozessen dulerst dienlich sein kann. Der 6konomische Wohlstand eines Arztes ist
mit diesem sozio-kulturellen Prestige jedoch nicht zwangslaufig und unbedingt verbunden.
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chen. Die wenigsten Mediziner sind reflektiert, informiert, unbequem und stark genug,
sich diesem eingefahrenen und teilweise sogar korrupten System sowie der technik-
glaubigen Erziehung ihrer Patienten entgegenzustemmen. Als fundamentales Bindeglied
zwischen Naturwissenschaft und alltagsbezogener Technik geht die biirokratisierte Me-
dizin meist Hand in Hand mit der freien Wirtschaft. So genannte ,Interessenkonflikte”
waren bereits zu Zeiten von Hippokrates bekannt. Heutzutage gehdren von Forschern,
Chefarzten, Pharma-Aktiondren und Vereinigungen beeinflusste Medikamenten-Studien
oder Zulassungsverfahren und korrumpierte Leitlinien allerdings zum Alltagsgeschaft.
Im Deutschen Arzteblatt vom April 2010 ist beispielsweise zu lesen:

Eine mangelhafte Analyse vorhandener Daten fiihrte auch im Fall des selektiven Serotonin-
Riickaufnahme-Inhibitors (SSRI) Paroxetin[13] dazu, dass eigentlich bekannte UAW[!4], wie
zum Beispiel Pardsthesien[!5] oder Nervositdt, noch heute in der Fachinformation fehlen [..].
Ein Einfluss pharmazeutischer Unternehmen zeigte sich auch in Studien zu inhalierten Kor-
tikosteroiden(1¢] [..]. In Untersuchungen mit Finanzierung durch Pharmafirmen traten sta-
tistisch signifikante Unterschiede in der Hdufigkeit von UAW im Vergleich zur Kontroll-
gruppe signifikant seltener auf und die Autoren der Publikation dieser Ergebnisse [..] beur-
teilten das Arzneimittel hdufiger als sicher als in anders finanzierten Studien [...].17

Und weiter:

Eine Untersuchung von Studien bei SSRI ergab, dass Studien mit signifikanten Ergebnissen
hdufiger und teilweise sogar mehrfach publiziert wurden, wohingegen Studien mit nicht-
signifikanten Ergebnissen ebenso wie fiir das Arzneimittel ungiinstigere Auswertungen [...]
nicht veréffentlicht wurden [..]. In einer anderen Untersuchung wurde aufgezeigt, wie durch
Verdnderung des primdren Endpunkts und Nichtverdffentlichung ungiinstiger Daten eine
Wirksamkeit von Gabapentin in nichtzugelassenen Indikationen (,off-label-use”) vorge-
tduscht wird [..].18

Im Deutschen Arzteblatt vom September 2013 steht:

Die vom Zulassungsinhaber manipulierte Datenlage war Grundlage von Empfehlungen zur
Verordnung von Gabapentin in von der AWMF[*°] publizierten Leitlinien.2?

Wenn es darum geht, was Arzneien wirklich ntitzen, kann den Fachmeinungen nicht ein-
fach vertraut werden. Daten und Ergebnisse werden oft erst fiir Pharma-Werbezwecke,
dann fiir die Forschung genutzt?l; wenn sie iiberhaupt bei externen Wissenschaftlern
ankommen.?2 Wissenschaftliche Neutralitit ist eher die Ausnahme, wenn Aussichten auf

B Ein Antidepressivum

" Unerwiinschte Arzneimittelwirkung

' Die Paristhesie bezeichnet eine unangenehme, manchmal schmerzhafte Kérperempfindung mit Kribbeln,

Taubheit, Einschlafen der Glieder, Kalte- und Warmewahrnehmungsstorungen, die nicht durch adaquate Reize

ausgelost wird.

'® Inhalations-Arznei zur Behandlung von Asthma und anderen entziindungsbedingten Lungenerkrankungen.

7 Schott et al. 2010: 296

' Ebd.: 297

9 Arbeitsgemeinschaft der Wissenschaftlichen Medizinischen Fachgesellschaften e.V.

20 Vgl. Schott et al. 2013: 575

* vgl. Martiny 2006: 230

?? Das Verwaltungsgericht KoIn gab im Dezember 2012 (unter Berufung auf die ,Freiheit der Wissenschaft”) der

Universitdt K6ln Recht, entgegen der Forderung von auBenstehenden Wissenschaftlern die Vertragsbedingun-
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okonomische Rentabilitdt bestehen. Und diese ergibt sich vor allem dann, wenn beson-
dere Nachfrage erzeugt werden kann. Womit wir wieder auf die Alzheimer-Krankheit
kdmen.

Stigma Alter

Einigen Prognosen zufolge nimmt die Pravalenz des Morbus Alzheimer (als haufigster
Demenzform) in Deutschland rapide zu und wird, allein aufgrund der steigenden Anzahl
an alten Menschen, zu einer bestimmenden und der wohl kostspieligsten Volkskrank-
heit. So gehort sie nicht nur unter Senioren zu den gefiirchtetsten Syndromen, wahrend
ihre Einordnung und Ursachen so schwammig wie die kaum einer anderen Krankheit
sind.23 Und dies ist kein Widerspruch: denn die Macht, die hier ausgeht und sich verbrei-
tet, verdankt sich nicht zuletzt dem Nicht-Greifbaren und der damit zusammenhdngen-
den ,Unheilbarkeit” dieses Phdnomens. Dies hangt auch damit zusammen, dass Demenz-
Patienten aufgrund des unabdingbaren, determinierenden und irreversiblen Faktors
»Alter” nicht selten stigmatisiert und gesellschaftlich abgeschrieben werden.

Ganz allgemein werden Menschen ab dem 65. Lebensjahr aufgrund ihrer ,unregelmaf3i-
gen“ Reaktionen auf Medikamente haufig von den Zulassungstests ausgeschlossen. Ob-
wohl gerade sie diejenigen sind, die die Medikamente am Ende vornehmlich einneh-
men.2* Ein scheinbar geldufiges Problem. Speziell in Mediziner-, Pharma- und Pfleger-
Kreisen ist bekannt, dass Menschen in fortgeschrittenem Alter aufgrund von zum Bei-
spiel verandertem (Hirn-) Stoffwechsel und schwacheren Organleistungen anfalliger fiir
Nebenwirkungen und Wechselwirkungen von Medikamenten sind als jiingere.2> Fraglich
ist hier, inwieweit die gangige Unterscheidung zwischen Intoxikation (Vergiftung durch
Uberdosierung) und Nebenwirkung bei dlteren Menschen noch angebracht ist. Denn
haufig treten hier auch bei ,normaler” Dosierung paradoxe Arzneimittelwirkungen auf —
wie Verwirrung, Angstlichkeit und Depression bei der Anwendung von Tranquilizern
oder Aufregung und Unruhe durch die Einnahme von Schlafmitteln.26 Vor allem die
gleichzeitige Verwendung mehrerer Mittel ist problematisch. Und doch wird durch an-
erkannte Spezialisten der Geriatrie und von anderer Seite weiterhin Schmerzlinderung
um jeden Preis, auch den der Polypharmazie, angepriesen.?’ In vielen Fallen sicher zu
Recht. Doch mehr als die Halfte der tiber 70 Jahrigen nehmen regelmafiig fiinf und mehr
Medikamente.28 Nicht selten werden mehr Mittel eingenommen als nachvollziehbare
Diagnosen gestellt wurden, weil Arzte Arznei-Nebenwirkungen als eigenes Problem ein-

gen hinsichtlich vom Bayer-Konzern in Auftrag gegebener Pharma-Studien (und moglicherweise negativer Er-
gebnisse in Sachen Nebenwirkungen) zuriickzuhalten (vgl. Kohlenberg 2013: 6).
2 vgl. Lock 2008
2 Vgl. Schaufler et al. 2013a: 970ff.
> Mediziner und Pharmakologen sprechen hier von veranderter Pharmakokinetik (Resorption, Distribution,
Elimination etc. des Stoffes im Organismus) und Pharmakodynamik (sichtbare klinische Effekte) (vgl. Wehling
2013a: 16ff. und 26ff.)
26 Vgl. Langbein et al. 2011: 820
*’Vgl. z.B. Burkhardt 2013b: 193
*® Die Menge, ab der Heinrich Burkhardt zufolge im Allgemeinen von ,,Polypharmazie” gesprochen wird.
5



schitzen und wiederum medikamentds therapieren oder weil Patienten zusatzlich
Selbstmedikation betreiben.2? Anhand der Beers-Liste3? wurde in der Berliner Alters-
studie bei 13,7% der Gruppe der iiber 70-Jahrigen eine unnoétige Ubermedikation, bei
18,7% eine inadaquate Medikation nachgewiesen.3! Nebenwirkungen sollen bei alteren
Menschen siebenmal haufiger auftreten als bei jungen.3? Eine Studie verweist auf den
deutlichen Zusammenhang zwischen der Menge der Medikamente und der Haufigkeit
und Starke von ,unerwiinschten Arzneimittelwirkungen“ bei tiber 60 Jahrigen: zwei bis
drei Medikamente erh6hten die Wahrscheinlichkeit von teilweise fatalen Nebenwirkun-
gen um den Faktor 2,7; vier bis fiinf Medikamente um den Faktor 9,3 und sechs und
mehr Medikamente um den Faktor 13,7.33 Diverse Forschungen deuten aufierdem auf
den unmittelbaren Zusammenhang von Demenz und Polypharmazie hin: Je mehr Medi-
kamente, desto hoher die Wahrscheinlichkeit einer Demenz(-Diagnose).3* Es ist kein
Geheimnis: Je alter ein Mensch, desto weniger vertragt er die Behandlung mit koérper-
fremden Chemikalien.3> Und doch seien noch einmal verschiedenartige wissenschaftli-
che Vero6ffentlichungen angefiihrt, die sich vor allem auf édltere Menschen und deren
mogliche Reaktionen auf bestimmte Arzneimittel beziehen.36

2 vgl. Burkhardt 2013a: 12 und 2013d: 277f.
* Eine ,Negativ-Liste”, die flir dltere Menschen problematische Medikamente benennt.
3 Vgl. Burkhardt 2013a: 15
32 Vgl. Langbein et al. 2011: 820
* vgl. Larson et al. 1987: 171ff.
**Vgl. z.B. Lai et al. 2012, Gupta et al. 2013 und Zarbock 2005
3 Vgl. Larson et al. 1987, Moore et al. 1999, Langbein et al. 2011: 819f., Prickles 1986
% Gegenteilige Studien oder Hypothesen — die teilweise auch existieren - sind hier nicht benannt. Zu diesen ist
in einer langeren Version dieses Textes zu lesen oder die Literaturliste einzusehen. Die hier genannten Quellen
sind verschiedener Art: Fallberichte, Fall-Kontroll-Studien, Placebo-kontrollierte Studien, Kohortenstudien,
Metaanalysen vorhandener Literatur u.a.
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In einer Fallstudie aus dem Jahre 1982 erfuhren diejenigen Rheuma-Patienten (zwischen 67 und
82 Jahren), die sogenannte nicht-steroidale entziindungshemmende Schmerzmittel (z.B. Ibu-

profen) einnahmen, kognitive Beeintrachtigungen oder Personlichkeitsverdnderungen:

In all patients the symptoms of cognitive dysfunction and personality change cleared within
2 weeks of cessation of the nonsteroidal drugs.3”

(,Bei allen Patienten lieSen die Symptome kognitiver Stérung und Persénlichkeitsverdnderung innerhalb
von zwei Wochen nach Absetzen der nicht-steroidalen Medikamente nach.")

Auch Steroidale Antirheumatika3® (siehe oben die Fallbeschreibung durch Sacks), Antibiotika3®
(als Hauptausloser neben der ursichlichen Infektion, siehe oben die Fallbeschreibung durch
Fux), Chemo-Therapien*, Digitalis-Mittel*! wie Digoxin, Clonidin*? und Andsthetika*3 wie Isoflu-
ran konnen nicht nur bei regelmafiiger Anwendung, sondern mdglicherweise auch unmittelbar

(teilweise reversible) Demenzen, kognitive Stérungen und Personlichkeitsveranderungen er-
zeugen.

Psychoaktiva

Mittel, deren Wirkung explizit auf den Bewusstseinszustand abzielt, sogenannte Psychoaktiva,
weisen dem Arzneiverordnungsbericht zufolge rapide steigende Umsatz- und Anwendungszah-
len auf.44

Die Antiepileptika Topiramat (vor allem Beeintriachtigung von Gedachtnis und Aufmerksamkeit
als Nebenwirkung)#s, Valproinsdure oder Primidon*’” werden mit gestorten psychomotori-
schen Fahigkeiten, kognitiver Beeintrachtigung und auch direkt mit dementiellen Syndromen
assoziiert und in Fachkreisen eine verstirkte Reflexion dieses Zusammenhangs gefordert.48

Antipsychotika bzw. Neuroleptika, die haufig bei Patienten mit bereits diagnostizierter Demenz
zur Behandlung von Erregungszustianden, Delir oder Aggression angewandt werden, stehen im
Verdacht, bestehende kognitive Beeintrachtigungen - und somit auf lange Sicht womadglich auch

die Unruhezustande - zu verschlimmern.49

Trizyklische Antidepressiva werden haufig - vor allem aufgrund der noch zu erwahnenden anti-
cholinergen Wirkmechanismen - im Kontext medikamentés erzeugter Verwirrtheitszustande,
Personlichkeitsverdanderung, Gedachtniseinschrankungen und Sedierung benannt. Aber auch die
inzwischen haufig verwendeten und vermutlich weniger schiadlichen SSRI-Antidepressiva sowie

*” vgl. Goodwin et al. 1982

38 Vgl. Sacks et al. 2007, Prodan et al. 2006, Varney et al. 1984, Norra et al. 2006
** Hakko et al. 2005 und Fux et al. 2008

10 Vgl. Heck et al. 2008, Katsumata et al. 2010 und Morgan et al. 2003

o Vgl. Portnoi 1979 und Maheut-Bosser et al. 2006

2 Vgl. Lavin et al. 1975

3 Vgl. Eckenhoff et al. 2010, Fodale et al. 2006, Tang et al. 2010, Collyer et al. 2007, Harris et al. 2008, Xie et al.
2007, Zhang et al. 2011, Bone et al. 2000 und Presecki et al. 2010

* vgl. Schaufler et al. 2013b: 1064 und Schwabe 2013a: 375

45 Vgl. Brooks et al. 2007

e Vgl. Manckoundia et al. 2008, Haghighi et al. 2008 und Evans et al. 2011

v Vgl. Koch et al. 2003

8 Vgl. Sempere et al. 2008 und Papazian et al. 1995

9 Vgl. Schulze et al. 2013 und Brooks et al. 2007: 204




(das auch als Wirkverstidrker) verwendete Lithium kénnen unmittelbar oder iiber Umwege (wie
z.B. medikamentds erzeugten Natriummangel) zu deliranten Zustdnden fithren.5°

Hypnotika bzw. Anxiolytika, also vor allem Benzodiazepine (z.B. Diazepam) oder so genannte,

vermutlich weniger abhangig machende Z-Drugs (z.B. Zolpidem5?), zielen speziell auf Sedierung
ab.52 Sie werden bei Angst- und Erregungszustinden oder Schlaflosigkeit. Hier werden zuneh-
mend Abhingigkeits-Potential und Anwendungsintensitét, vor allem bei alleine lebenden alten
Menschens3, diskutiert.5* Wahrend die Verschreibung dieser Mittel in den letzten Jahren zwar
zuriickging, stieg der Anteil ihrer Verordnungen auf Privatrezept, wodurch der Weg zuriick zum
jeweils zustiandigen Arzt nicht verfolgbar ist. Dieser kann ,auf diese Weise der Verordnungs-
transparenz bei den Kassen und moglichen Auffélligkeitspriifungen durch die Kassenarztlichen
Vereinigungen entgehen“.55 In Arzneitherapie fiir Altere aus dem Jahr 2013 ist zu lesen:

Bei alten Menschen gut dokumentiert ist die deutlich erhéhte Sturzgefahr, die Folge der
zentral sedierenden und muskelrelaxierenden Wirkung der Benzodiazepine ist. Insbesonde-
re bei Patienten mit vorbestehender kognitiver Einschrdnkung fiihren Benzodiazepine zu
einer Verschlechterung kognitiver Defizite, weshalb sie bei Patienten mit Demenz oder
leichter kognitiver Storung nicht eingesetzt werden sollen. Die Langzeitwirkung begrenzen
die nach wenigen Tagen einsetzende Toleranzentwicklung und die Entstehung einer Ab-
hdngigkeit. Nach ldingerer Anwendung kommt es beim Absetzversuch fast obligat zu teils
lebensbedrohenden Entzugserscheinungen wie epileptische[n] Anfille, vegetative[n] Sté-
rungen, Agitation und Unruhe bis zum Delir.56

Im Arzneimittelverzeichnis ,Rote-Liste werden neben ausfiihrlichen Abhangigkeits-
Warnhinweisen unter anderem folgende Nebenwirkungen von Benzodiazepinen benannt:
Midigkeit, Schlafrigkeit, Schwindelgefiihl, Benommenheit (haufig), Kopfschmerzen, Verwirrt-
heit, Artikulationsstérungen, Schwindel (bei hoher Dos. u. Langzeitbehandlung) (reversibel),
paradoxe Reaktionen (z. B. akute Erregungszustinde, Wutanfille), unerwiinschte anterograde
Amnesie, depressive Verstimmungen (selten), Cave [Achtung!]: Abhangigkeit, Entzugssyndrom
(bei abruptem Absetzen nach Langzeitbehandlung), nach langerer Einnahme u. plétzlichem Ab-
setzen Schlafstorungen u. vermehrtes Traumen, Angst, Spannungszustdnde, Erregung, innere
Unruhe, Zittern, Schwitzen, Erh6hung der Krampfbereitschaft mit Auslosen von Krampfanfallen
bzw. symptomatischen Psychosen (sog. Entzugsdelir).5”

Der hier angedeutete Kreislauf von deliranten Zustdnden und Sucht bzw. enormen Entzugser-
scheinungen wird nicht selten fahrlassig hingenommen. Jedes Rezept bringt Profit auf der einen
Seite und oft nur vermeintliche Linderung auf der anderen. Speziell lang-wirksame Benzodiaze-
pine (aber auch Zolpidems8) werden in vielen Studien mit einem erhoéhten Risiko einer Alzhei-

>0 Vgl. Brooks et al. 2007 und Moore et al. 1999
>t Am 04. August 2014 wurde von der Arzneimittelkommission der deutschen Arzteschaft ein Hinweis-
Newsletter per Mail versandt, ,,um das bekannte Risiko einer Beeintrachtigung der Verkehrstichtigkeit und der
geistigen Wachheit am Morgen nach der Anwendung von Zolpidem zu minimieren.”
http://www.akdae.de/Arzneimittelsicherheit/DSM/2014-19.html (abgerufen: 07.08.2014)
> Vgl. Schwarz et al. 2013c: 186ff.
>3 60% der iiber 80-Jahrigen leben in Deutschland alleine. Vgl. Schwarz et al. 2013a: 135
54 .
Vgl. Fourrier et al. 2001
> Vgl. Glaeske 2014: 14 und Lohse et al. 2013: 64 1ff.
*® Schwarz et al. 2013c: 187
>’ Vgl. Rote Liste Online http://online.rote-liste.de/suche/sign/B%2012 (abgerufen: 24.09.2014)
58 .
Shih et al. 2015
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mer-Entstehung assoziiert.5 Und auch wenn diese Verbindung in anderen Studien angezweifelt
wird, da Benzodiazepine hiufig bei Patienten angewandt wiirden, bei denen eine beginnende
Demenz in Form von Erregungszustinden die eigentliche Indikation darstelle.6° Es kann in den
meisten Fallen nicht eindeutig festgestellt werden, ob zuerst die Demenz oder zuerst die Medi-
kation da war; nur, dass auffillig haufig sedierende Arzneimittel mit ,dementiellen Nebenwir-
kungen“ im Spiel sind.

Anticholinergika

Schlief3lich ist noch die weit verbreitete, dufderst bedenkliche Anwendung von Anticholinergika
bei Alteren zu nennen: solche Mittel werden bei Diagnosen wie Parkinson, Harninkontinenz,
Migrane oder verschiedenen Lungenerkrankungen, zwar zuriickhaltender als friiher, aber im-
mer noch regelméafiig (vor allem in Pflegeheimens!) verschrieben. Viele verschiedene Medika-
mente (z.B. Antidepressiva) haben auch eine (oft unbekannte) anticholinerge Wirkung als uner-
wiinschten Nebeneffekt. Der Neurotransmitter Acetylcholin spielt fiir zentrale Gedachtnisfunk-
tionen des ,Speicherns” und ,Wiederherstellens” eine vermutlich wichtige Rolle. Oft nimmt die
Aktivitat dieses Hirnbotenstoffes im Alter ab; bei Alzheimer-Patienten vermutlich in enormem
Maf3e.62 Anticholinerg wirkende Mittelé3 verstarken dies. Einer Studie zufolge entfaltet rund ein
Flinftel der bei Langzeitpatienten gegebenen Medikamente unmittelbare (37.7%) oder potenti-
elle (62.3%) anticholinerge Wirkung.6* Weitere Veroffentlichungen verweisen wiederum auf
direktere Assoziationen: zwischen verminderter Acetylcholin-Aktivitit bzw. dauerhafter Anti-
cholinergika-Anwendung und Alzheimer-Demenz6> bzw. (Verschlechterung bereits bestehen-
der) kognitiver Beeintrachtigung und ,Delir“ss, vor allem bei Alteren und der weit verbreiteten
Kombination verschiedener Anticholinergika.6” Wahrend derlei Praxis Gang und Géabe ist, bleibt
umstritten, wie niitzlich bzw. sogar schiadigend die potentiell gegenteilig wirkenden (aber den-
noch oft gleichzeitig verschriebenen!) Cholinesterase-Hemmer als Mittel gegen Alzheimer sind.68

9 Vgl. z.B. Billioti de Gage et al. 2012, Rosenberg 2015, Wu et al. 2011, Madhusoodanan et al. 2004, Gallacher
et al. 2012, Lagnaoui et al. 2002 oder Chen et al. 2012

60 Vgl. Bocti et al. 2012 und Foy et al. 1995

ot Vgl. Burkhardt 2013a: 14 und Moore et al. 1999: 16

%2 vgl. Krebs-Roubitek 1996: 67

% Wie zum Beispiel Anti-Parkinson-Mittel, , trizyklische Antidepressiva, aber auch Urospasmolytika, Asthmamit-
tel, Sedativa, Neuroleptika oder Opioidanalgetika”. Schwarz et al. 2013a: 141

o Vgl. Mann et al. 2003

& Vgl. Wettstein et al. 2003, Gray et al. 2015, Smet et al. 1982, Sunderland et al. 1986, Carriere et al. 2009,
Brodsky et al. 2005, Jessen et al. 2010, Lee et al. 2013 und Oken 1995

6 Vgl. Ancelin et al. 2006, Broks et al 1988, Cai et al. 2013 und Hewer et al. 1988

& Vgl. Moore et al. 1999: 16

o8 Vgl. Mann et al. 2003




Von Amnesie zu Demenz?

Wie in den hier herangezogenen Studien werden auch in der alltaglichen Praxis Demenz
und Delir parallel bzw. als verwandte und verwobene Phdnomene kognitiver Beein-
trachtigung (,cognitive impairment“) behandelt.6%70 Einige medizinische Aufsitze wei-
sen explizit darauf hin, dass dementielles Verhalten (inklusive Vergesslichkeit, Unruhe
oder Aggressivitdt) — zu Hause wie auch im Krankenhaus oder Pflegeheim — haufig ei-
nem dahinter stehenden Delir geschuldet sein mag, welches durch Medikamente mog-
licherweise erst erzeugt oder vertieft und chronisch wird.”! Ein Anhaltspunkt kénnte
hier die Altersverteilung von ,Amnesie“ und ,Demenz“ sein: im Alter zwischen 50 und
70 Jahren beginnt der durchschnittliche Medikamentenkonsum eines Deutschen, rapide
zu steigen und regelméafiger zu werden.”? Delir-Patienten in diesem Alter leiden vor-
nehmlich an einer ,transienten globalen Amnesie” - auch diese Storung ist physiologisch
nicht wirklich geklart. Ab dem 70sten Lebensjahr wird — was Delirzustdnde betrifft —
die (vortibergehende) TGA fast vollstandig von der (chronischen) Demenz verdrangt.”3
Das Buch Arzneitherapie fiir Altere verweist auf Medikamente zur Akut-Behandlung de-
liranter Syndrome, die in diesem Text — unter anderem aufgrund anticholinerger Wir-
kung — selbst als Verstarker kognitiver Beeintrachtigung genannt wurden.’4

Demenz als vager Uberbegriff in Verschreibungskaskaden

Depression, Unruhezustdnde und Schlafstorungen werden immer wieder unter dem
Dach der Demenz eingeordnet.”’> So wird oft nicht erkannt, in welchem Mafe die medi-
kamentdse Behandlung dieser Symptome indirekter Ausloser der Alzheimer-Krankheit
beziehungsweise eines chronischen Deliriums ist. Einer US-Studie aus dem Jahr 2007
zufolge nehmen 12% der dlteren Menschen Antidepressiva ein, 28% Antipsychotika und
33% Anxiolytika bzw. Hypnotika; unabhangig von der Wohn- und Lebenssituation.”¢ In
diesem Kontext diirfte es keine Ausnahme sein, dass so genannte ,Verschreibungs-
kaskaden“ entstehen: also die Behandlung von Arznei-Nebenwirkungen als eigene
Krankheit. Verschreibungskaskaden sind im geriatrischen Bereich ein bekanntes Prob-
lem.””

So hangen vermutlich nicht wenige Félle der Lewy-Body-Demenz — die zu Lebzeiten nur
auf Verdacht vom Morbus Parkinson differenzierbar ist und auch als dessen ,Sekundar-
krankheit” gilt — eng mit den sich deutschlandweit haufenden Verschreibungen’8 des

% Darauf verweist auch die begriffliche Ndhe zwischen , Cognitive Impairment”, , Delir” und ,,Dementia“, die in
oben angeflihrten Studien vermittelt wird.
Vgl. Geser et al. 2003
Vgl. Fick et al. 2002 oder Moore et al. 1999: 17f.
Vgl. Schaufler et al. 2013a: 971
Vgl. Shabarin 2009: 24
Z.B. die Neuroleptika Haloperidol oder Clozapin. Vgl. Burkhardt 2013c: 242
7> Vgl. z.B. Copeland et al 1992
e Vgl. Brooks et al. 2007: 199 und Langbein 2011: 118ff.
7 vgl. Burkhardt 2013d: 277f.
78 Vgl. Schwabe 2013b: 807ff.
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Wirkstoffes Levodopa zusammen. Dieser ist als Parkinson-Mittel zugelassen, in dieser
Sparte marktfithrend und wird bei fiinf’® (bis 308°) Prozent der Anwender auch bei
,2hormaler” Dosierung mit moglichen Delir-Wirkungen assoziiert. In dem Fachbuch Arz-
neitherapie fiir Altere wird darauf hingewiesen, dass ein Delir, welches bei Dementen
durch Levodopa erzeugt wird, zu den ,typischen Pharmakon-Krankheiten-Interaktionen
des Alters“ gehort.81 Die Verschreibung dieses Stoffes passiert vermutlich weit haufiger
und oft Uberstiirzter, als es die offizielle Indikation zuliefse: beispielsweise als ,Star-
kungsmittel“ auf Reha-Stationen.

Wo koénnte die Suche nach wirklichen, rigorosen Antworten ansetzen? Positiv- und Ne-
gativlisten wie die in Deutschland vor wenigen Jahren publizierten FORTA oder PRISCUS
(das oben erwihnte amerikanische Aquivalent der Beers-Liste machte bereits 1991 den
Anfang) scheinen hier keine echte Besserung zu versprechen. Zum einen, weil diese Lis-
ten der bedenklichen Medikamente in der Praxis hdufig kaum eine Rolle spielen; zum
anderen, weil sie innerhalb des wissenschaftlichen Demenz-Diskurses die scheinbare
Alternativlosigkeit medikamentéser Behandlungen verfestigen. Schadigende Mittel
werden oft erst nach Jahrzehnten vom Markt genommen. Der Medikamentenkonsum
sollte von jedem Einzelnen, ob Patient oder Arzt, —aber auch in Familien, Nachbarschaf-
ten, Gemeinden und Gesellschaften — grundsatzlich tiberdacht werden. Im Sinne
menschlicher Selbstbestimmtheit und gegenseitiger Hilfe. Ein erster Ansatz ware viel-
leicht, die zu grof3en Teilen bereits aus den Fugen geratene Pflegeheimkultur grundsatz-
lich zu iberdenken; Vorbilder fiir eine Gesellschaft ohne Altenheime finden sich nicht
nur in der Geschichte, sondern auch in den unterschiedlichsten Regionen der Gegen-
wart.

Hinsichtlich der ,Demenz-Epidemie“ sei noch erwahnt, dass medizinische Diagnosen
selbst und die entsprechenden somatischen Faktoren Lebens- und Verhaltensweisen
von Menschen verandern und zu zusadtzlichen seelischen Leiden und Verdrangungsme-
chanismen fiihren kénnen.82 Und natiirlich spielen beziiglich der Alzheimer-Pravalenz
insgesamt demografische Entwicklungen, Ernahrungsgewohnheiten, Arbeitsbedingun-
gen, Lebenswandel83, Umweltgifte84, Krankheit85 oder Vereinsamung und Sinnlosigkeit
im Kontext des Zerfalls sozialer Strukturen®® eine Rolle. Und Gene als am allerwenigsten
beeinflussbarer und bekannter Faktor mogen ein Individuum mehr oder weniger anfal-
lig fiir das Auftreten einer Demenz machen. Doch bedacht werden sollte:

Delir gilt (neben Sturzneigung) als hdufigste und problematischste ,unerwiinschte Arz-
neimittelwirkung“ bei alten Menschen und stellt als solche medizinisch ein eigenes

7 Vgl. Moore et al. 1999: 21 und Burkhardt 2013c: 241

% vgl. Shabarin 2009: 13

8 Vgl. Wehling 2013a: 29 und siehe auch Weintraub et al. 2016

¥ vgl. Grond 1996: 46ff.

8 Vgl. zum Alzheimer-Syndrom und Alkohol-Konsum: Aho et al. 2009, Draper et al. 2011, Ritchie 2003

8 7.B. Aluminium, Blei oder Pestizide. Vgl. Shaw et al. 2008 oder Stewart et al. 2007

¥ 7.B. Diabetes Mellitus (Typ Il), Bluthochdruck oder Infektionen. Vgl. Deutsche Alzheimer Gesellschaft 2014:
http://www.deutsche-alzheimer.de/die-krankheit/haeufige-fragen-fag.html oder z.B. Hakko et al. 2005

8 Vgl. Gronemeyer 2013 oder Grond 1996: 46-50
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Krankheitsbild dar.8” Diese Nebenwirkung wird durch die regelmdfSige und gleichzeitige
Einnahme mehrerer Medikamente in verstarktem Mafse erzeugt. Alte Menschen nehmen
besonders hdufig und viele Medikamente und sind auch besonders anfiillig fiir benannte
,unerwiinschte Arzneimittelwirkungen®. Diese vier Punkte sollten bedacht werden, wenn
man sich mit Zahlen zur Alzheimer-Pravalenz im Pharma-Schlaraffenland®® Deutschland
auseinandersetzt. Altere Menschen sind nicht nur vulnerabel im pharmakologischen
Sinne einer Anfalligkeit fiir ,unerwiinschte Arzneimittelwirkungen®, sondern auch im
sozialen Sinne der Schutzlosigkeit gegentiber einer zu Teilen bedenklichen Invasivitat
der medizinischen Behandlung.

¥ vgl. Burkhardt 2013c: 232ff. und 238ff.
® vgl. Leif 2006
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