
K
ei

n 
N

ac
hd

ru
ck

, k
ei

ne
 V

er
öf

fe
nt

lic
hu

ng
 im

 In
te

rn
et

 o
de

r I
nt

ra
ne

t o
hn

e 
Zu

st
im

m
un

g 
de

s 
Ve

rla
gs

!

©
 W

is
se

ns
ch

af
tli

ch
e 

Ve
rla

gs
ge

se
lls

ch
af

t S
tu

ttg
ar

t, 
D

ow
nl

oa
d 

vo
n:

 w
w

w
.p

pt
-o

nl
in

e.
de

Psychopharmakotherapie  15. Jahrgang · Heft 1 · 2008 21

	 OriginalarbeitPPT

Polypharmazie als geschlechtsspezi-
fisches Phänomen in der Psychiatrie

Helmut Hausner, Markus Wittmann, Göran Hajak und Ekkehard Haen, Regensburg,  

für die AGATE*

Fragestellung: Aufgrund der kli-

nischen Erfahrung liegt die Vermu-

tung nahe, dass Frauen in größerem 

Umfang als Männer vom Phänomen 

der Polypharmazie betroffen sein 

könnten. Wegen zahlreicher physio

logischer Unterschiede zwischen 

den Geschlechtern bestehen ge-

schlechtsspezifische Besonderheiten 

hinsichtlich Pharmakodynamik und 

Pharmakokinetik, die bei der Verab-

reichung unterschiedlicher Pharmaka 

an Bedeutung gewinnen. Daher 

wurde untersucht, ob bei stationär 

psychiatrisch behandelten Patienten 

tatsächlich Geschlechtsunterschiede 

in Bezug auf Polypharmazie beste-

hen.  

Methode: Unter Verwendung der 

AGATE-Stichtagsdaten der Jahre 1999 

bis 2004 wurde der Zusammenhang 

zwischen dem Geschlecht und der 

Anzahl der verordneten Wirkstoffe 

untersucht. Die Daten wurden mit 

Hilfe von SPSS und zweiseitigem  

Chi-Quadrat-Test ausgewertet. 

Ergebnis: Insgesamt wurden wäh-

rend eines Zeitraums von sechs 

Jahren (1999–2004) 72 260 Patienten 

an 12 Stichtagen erfasst. Weibliche 

Patienten erhielten dabei signifikant 

mehr unterschiedliche Wirkstoffe 

verordnet als Männer (Frauen: 

3,7 pro Tag; Männer: 2,8 pro Tag; 

p < 0,001). Die gleiche Beobachtung 

trifft auch für die Untergruppen der 

Patienten mit Schizophrenie (F: 3,4 

pro Tag; M: 3,0 pro Tag; p < 0,001) 

oder Depression (F: 4,6 pro Tag; M: 

4,0 pro Tag; p < 0,001) zu. 

Schlussfolgerung: Die geschlechter-

differenzierende Auswertung der 

AGATE-Stichtagserhebungen 1999 

bis 2004 hinsichtlich der Verord-

nungspraxis bestätigt den klinischen 

Eindruck, dass stationär psychiatrisch 

betreute Frauen in stärkerem Maße 

von Polypharmazie betroffen sind als 

Männer. 

Schlüsselwörter: AGATE, Polyphar-

mazie, Geschlechtsunterschiede

Psychopharmakotherapie 2008;15: 
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Frauen und Männer sind während ihres 
ganzen Lebens für psychische Erkran-
kungen in unterschiedlichem Maße an-
fällig [1, 5, 9]. Während Frauen eher zu 
Depressionen, Angststörungen und so-
matoformen Erkrankungen neigen [2, 
7], finden sich bei Männern beispiels-
weise gehäuft Suchterkrankungen oder 
dissoziale Persönlichkeitsstörungen. 
Vor diesem Hintergrund stellt sich die 
Frage, ob sich auch in der medikamen-
tösen Verordnungspraxis bei stationär 
psychiatrisch betreuten Patienten ge-
schlechtsspezifische Unterschiede fin-
den lassen. Insbesondere legt die kli-
nische Erfahrung die Vermutung nahe, 
dass Frauen in stärkerem Maße als Män-
ner vom Phänomen der Polypharmazie 
betroffen sind.

Methode

Die Arbeitsgemeinschaft Arzneimit-
teltherapie bei psychiatrischen Erkran-
kungen (AGATE) ist ein Zusammen-
schluss von 28 psychiatrischen Kliniken 
(Stand: März 2004) zur Qualitätssiche-
rung in der Psychopharmakotherapie. 

Die Kliniken erheben unter anderem 
an zwei Stichtagen jährlich patienten-
bezogen und pseudonymisiert die ak-
tuelle Tagesmedikation aller statio-
när behandelten Patienten [3, 6; www. 
amuep-agate.de]. Aus den Stichtagser-
hebungen der Jahre 1999 bis 2004 wur-
de die Geschlechtsverteilung der Ver-

* Mitglieder der Arbeitsgemeinschaft Arz-
neimitteltherapie bei psychiatrischen Erkran-
kungen (AGATE):  
KH Agatharied (Fr. Dr. I. Lemke), SKH Arnsdorf 
(Hr. CA Dr. DP. H. Heilemann), BK Ansbach (Fr. 
Dr. B. Mößner-Haug), BKH Augsburg, (Hr. Dr. T. 
Messer), BKH Bamberg (Fr. Dr. C. Bauer), BKH 
Bayreuth (Hr. Dr. C. Franke), Bavaria Klinik Krei-
scha (Fr. Dr. P. Behnert), Tagesklinik Cham (Hr. 
Dr. M.. Dobmeier), Danuvius Klinik (OA Dr. R. 
Doerr), Klinikum am Europakanal Erlangen (Hr. 
CA Prof. Schneider), Frankenalb Klinik Engelthal 
(Fr. Dr. U. Reichert), Furtbacher Krankenhaus (Fr. 
Dr. D. Gangnus), Inn-Salzach-Klinikum, Gaber-
see (Hr. Dr. C. Steinmann), BKH Günzburg (Hr. 
Dr. M. Jäger), Christophsbad Göppingen (CA 
PD Dr. L. Hermle), BKH Haar (Hr. Dr. Pfeiffer), 
NLK Hildesheim (Hr. Dr. Andreas Töpperwien), 
Klinik Höhenried (Hr. Dr. T. Leitz), BKH Ingol-
stadt (Fr. Dr. I. Mußmächer u. Hr. Dr. R. Schuler), 
BKH Kaufbeuren (Hr. Dr. G. Eckermann), BKH 
Kempten (CA PD Dr. P. Brieger), Waldkranken-
haus Köppern (Hr. CA Prof. Dr. Schiller), BZK 
Landsberg (Hr. Dr. P. Lauer), BKH Landshut (Hr. 
Dr. H. Haag), BKH Lohr (Hr. Dr. W. Gsell), BKH 
Mainkofen (Hr. Dr. Groß), BKH Memmingen (Hr. 
Dr. T. Möller), Klinikum Nürnberg Nord (Hr. Dr. 
Waimer), BKH Obermain (Hr. Dr. Baumann), BZK 
Regensburg (Hr. Dr. M. Wittmann u. Hr. Dr. H. 
Hausner), BKH Rehau (Hr. Dr. Moder), Reha Zen-
trum Isarwinkel Bad Tölz (Hr. G. Winkler), Klini-
kum Schwerin (Hr. Dr. L. Drach), BKH Straubing 
(Hr. Dr. R. Müller), Krankenhaus St. Elisabeth 
(Hr. Dr. W. Paulus), BKH Taufkirchen (Fr. Dr. S. 
Apelt), KH Weißenau (Prof. Dr. T. Steinert), BKH 
Werneck (Hr. Dr. C.-P. Ostermeier), BKH Wöllers
hof (Fr. Dr. T. Kirchner) 
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ordnungen bezogen auf die Gesamtheit 
aller erfassten stationär-psychiatrischen 
Patienten sowie den Diagnosegruppen 
Schizophrenie und Depression ermittelt. 
Die Daten wurden mit zweiseitigem χ2-
Test untersucht, das Signifikanzniveau 
auf p < 0,05 festgelegt.

Ergebnisse

Zwischen 1999 und 2004 wurden in 
den beteiligten psychiatrischen Kli-
niken bei 72 260 Patienten (Männer: 
54,4 %; Frauen 45,5 %) im Rahmen der 
halbjährlichen Stichtagserhebungen 
232 285 Verordnungen eines Medika-
ments erfasst. Dabei entfielen 108 995 
(47 %) der Verordnungen auf Männer 
und 123 026 (53 %) auf Frauen. Da-
mit erhielten Männer im Schnitt 2,8 
unterschiedliche Substanzen am Tag, 
Frauen dagegen 3,7 verschiedene Wirk-
stoffe. Dieser Geschlechtsunterschied 
ist auf dem Niveau von 0,05 signifikant 
(χ2  = 569; p < 0,001).
Greift man aus der oben beschriebenen 
Stichtagsgesamtheit die Diagnosegruppe 
der schizophrenen Psychosen (ICD-9: 
295,0–295,9 und ICD-10: F20.0–F20.6) 
heraus, so werden noch 19 720 (27,3 %) 
Patienten erfasst, davon 11 504 (58,3 %) 
Männer und 8 202 (41,6 %) Frauen. Auf 
die männlichen Patienten entfielen da-
bei 35 105 (55,7 %) Verordnungen eines 
Medikaments, auf die Gruppe der weib-
lichen Patienten 27 755 (44,3 %) Verord-
nungen. Somit erhielten an einer Schi-
zophrenie erkrankte Männer täglich 
3,0 verschiedene Substanzen verord-
net, Frauen hingegen 3,4 verschiedene 
Wirkstoffe. Auch dieser Geschlechtsun-
terschied ist auf dem Niveau von 0,05 
signifikant (χ2  = 178; p < 0,001).
Wird ausschließlich die Diagnosegrup-
pe Depression (ICD-9: 296,2–296,3 
und ICD-10: F32.0–F33.9) betrachtet, 
so werden 8 481 (11,7 %) Patienten er-
fasst, davon 2 869 (33,8 %) Männer und 
5 609 (66,1 %) Frauen. Auf die männ-
lichen Patienten entfielen dabei 11 356 
(30,8 %) Verordnungen eines Medika-
ments, auf die Gruppe der weiblichen 
Patienten 25 523 (69,2 %) Verordnungen. 
Somit erhielten an einer Depression er-
krankte Männer täglich 4,0 verschie-

dene Substanzen verordnet, Frauen hin-
gegen 4,6 verschiedene Wirkstoffe. Der 
auftretende Geschlechtsunterschied ist 
auf dem Niveau von 0,05 signifikant 
(χ2  = 153; p < 0,001) (Abb. 1).

Diskussion

Die geschlechterdifferenzierende Aus-
wertung der AGATE-Stichtagserhe-
bungen 1999 bis 2004 hinsichtlich der 
Verordnungspraxis bestätigt den kli-
nischen Eindruck, dass stationär psy-
chiatrisch betreute Frauen in stärkerem 
Maße von Polypharmazie betroffen sind 
als Männer. Dieser Effekt – der bezo-
gen auf das gesamte Patientenkollektiv 
eine Stärke von beinahe einer zusätz-
lichen Wirkstoffgabe pro Tag erreicht 
(Männer: 2,8 Verordnungen; Frauen: 
3,7 Verordnungen) – findet sich auch in 
den wichtigen Diagnosegruppen Schi-
zophrenie und Depression wieder. Auf-
grund des großen Stichprobenumfangs 
ist hier neben der leicht zu erzielenden 
statistischen Signifikanz auch auf die er-
hebliche Effektstärke von 0,55 Verord-
nungen täglich bei Depressionen und 
0,34 Verordnungen täglich bei Schizo-
phrenien hinzuweisen. Polypharmazie 
bei Frauen ist also kein Diagnosearte-
fakt infolge der männlichen Dominanz 
bei Suchterkrankungen, die üblicher-
weise unter geringem Pharmakaeinsatz 
therapiert werden. Der erhobene Befund 
lässt allerdings keinesfalls den Schluss 
zu, dass das Geschlecht als Ursache der 
unterschiedlichen Verordnungspraxis 
anzusehen ist. Vielmehr beschreibt er 
lediglich das konkrete Ausmaß der Be-
troffenheit der Geschlechter vom Risi-
kofaktor Polypharmazie [11]. Aufgrund 
der Geschlechtsunterschiede bei der 
hormonellen und enzymatischen Aus-
stattung kann die Hypothese formuliert 
werden, dass sich das Geschlecht auch 
auf Art und Umfang unerwünschter In-
terferenzeffekte bei der parallelen Ver-
stoffwechselung von Pharmaka aus-
wirkt [8]. Dies hätte als Konsequenz, 
dass der Geschlechtsverteilung des 
Phänomens Polypharmazie – unabhän-
gig von weiteren Einflussgrößen – kli-
nische Bedeutung zukommt. Als Indiz 
hierfür mag die Beobachtung gewertet 

werden, dass 61,3 % aller UAW-Mel-
dungen im AGATE-Sys tem auf Frauen 
entfallen (Stand: März 2005), aber nur 
45,5 % der Patienten weiblich sind. Hier 
erscheinen weitere Untersuchungen 
sinnvoll [4, 10].

Sex differences in psychiatric polyphar
macy
Background: It is presumed that women are more 
often affected by polypharmacy than men. This as-
sumption could be important because of hormonal 
and constitutional gender differences influencing 
pharmacodynamic and pharmacokinetic factors. 
The aim of this study was to test the hypothesis 
that multi drug use of hospitalised psychiatric pa-
tients shows sex differences. 
Methods: Using the AGATE census days for pre-
scription of drugs to inpatients in 1999–2004, we 
examined the relationship between sex and drug 
use. Data were analysed by chi-square test (2-
sided) using SPSS.
Results: Overall 72,260 patients were evaluat-
ed at the 12 census days during the 6 years. Fe-
male patients had prescribed significantly more 
drugs than male patients (F: 3.7 per day; M: 2.8 
per day; p < 0.001). There was a similar finding in 
the subanalysis of patients suffering from schizo-
phrenia (F: 3.4 per day; M: 3.0 per day; p < 0.001) 
or depression (F: 4.6 per day; M: 4.0 per day; 
p < 0.001).
Conclusions: Hospitalised women with mental 
disorder are more often affected by polypharma-
cy than men.
Keywords: AGATE, polypharmacy, gender

Literatur

  1.	Andreasen N. Vulnerability to mental ill-
nesses: gender makes a difference. Am J Psy-
chiatry 2005;162:211–3.

  2.	Bebbington PE. The origins of sex differences 
in depressive disorder: bridging the gap. Int 
Rev Psychiatry 1996;8:295–33.

  3.	Bender S, Grohmann R. Quality assurance in 
psychopharmalogical treatment: the AMSP 
drug safety program. Psycho 2001;27:198–
204.

  4.	Drici M, Clement N. Is gender a risk factor 
for adverse drug reactions? Drug Saf 2001; 
24:575–85.

Abb. 1. Verordnete Pharmaka pro Tag
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Residualschizophrenie und 
atypische Neuroleptika

Berichtet wird über zwei chronisch schi-
zophrene Patienten mit deutlicher Nega-
tivsymptomatik, die aus- und einschlei-
chend von traditionellen Neuroleptika auf 
ein atypisches Neuroleptikum umgestellt 
wurden.
Ein männlicher, 36-jähriger Patient, 
der seit zwölf Jahren an einer paranoi-
den Schizophrenie litt, hatte in den letz-
ten zehn Jahren alle vier Wochen anfangs 
25 mg und zuletzt 50 mg Fluphenazin-De-
pot-Injektionen und täglich 4 mg und zu-
letzt 8 mg Biperiden erhalten. Allmählich 
wurde er auf nur 400 mg Amisulpirid pro 
Tag umgestellt.
Ein zweiter, männlicher, 48-jähriger Pa-
tient mit einer katatonen Schizophrenie 
seit 29 Jahren hatte in den letzten sechs 

Jahren täglich 20 bis 25 mg Haloperidol, 
50 bis 75 mg Promethazin und 8 mg Bipe-
riden bekommen. Die Umstellung erfolgte 
auf 6 mg Risperidon pro Tag.
Beide atypischen Neuroleptika haben ähn-
liche Rezeptorbindungsprofile. Die orale 
Einnahme war durch die Angehörigen und 
das Heimpersonal gewährleistet. Das Um-
gebungsmilieu sowie die Begleittherapien 
wurden nicht geändert.
Nach sieben bis acht Wochen erfuhren 
diese beiden Patienten eine leichte Agi-
tiertheit und Antriebssteigerung, was sie 
beunruhigte und ihnen nicht behagte. Da-
gegen waren sowohl der Behandler als 
auch die Angehörigen und Betreuer über 
das objektiv etwas gebesserte energe-
tische Potenzial erfreut. Beide Probanden 
wünschten wieder ihre alten Neurolepti-
ka, die sie dann auch erhielten. Die gerin-
gen extrapyramidalen Begleitwirkungen 

störten sie nicht so sehr. Ihnen sagten die 
jahrelangen Minussymptome mehr zu.
Bei dem erstgenannten Patienten, der Ami-
sulpirid erhalten hatte, wurde nach zwei 
Jahren nochmals eine allmähliche Um-
stellung versucht, wobei er nunmehr aus-
schließlich 4 mg Risperidon pro Tag er-
hielt. Nach rund acht Wochen kam es bei 
ihm wieder zur Getriebenheit, Affekt- 
und Antriebsverbesserung. Er wollte er-
neut seine ursprünglichen Antipsychotika 
haben.
Einzelne Neuroleptika der zweiten Gene-
ration mit ihrer möglichen Besserung der 
Negativsymptomatik können gegebenen-
falls in Einzelfällen die subjektiv emp-
fundene Lebensqualität bei Patienten mit 
einer Residualschizophrenie etwas ver-
schlechtern.

Sanitätsrat Dr. H.-D. Schulz, 
Klosterstraße 14, 17207 Röbel/Müritz
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