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Polypharmazie als geschlechtsspezi-
fisches Phanomen in der Psychiatrie
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Fragestellung: Aufgrund der kli-
nischen Erfahrung liegt die Vermu-
tung nahe, dass Frauen in groBBerem
Umfang als Madnner vom Phdanomen
der Polypharmazie betroffen sein
kénnten. 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 stationar
psychiatrisch behandelten Patienten
tatsachlich 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 wah-
rend eines Zeitraums von sechs
Jahren (1999-2004) 72260 Patienten
an 12 Stichtagen erfasst. Weibliche
Patienten erhielten dabei signifikant
mehr unterschiedliche Wirkstoffe
verordnet als Manner (Frauen:

3,7 pro Tag; Manner: 2,8 pro Tag;
p<0,001). Die gleiche Beobachtung
trifft auch fir 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 bestatigt den klinischen
Eindruck, dass stationar psychiatrisch
betreute Frauen in starkerem MaBe
von Polypharmazie betroffen sind als
Manner.
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Frauen und Ménner sind wéhrend ihres
ganzen Lebens fiir psychische Erkran-
kungen in unterschiedlichem MaBe an-
fallig [1, 5, 9]. Wahrend Frauen eher zu
Depressionen, Angststdrungen und so-
matoformen Erkrankungen neigen [2,
71, finden sich bei Méannern beispiels-
weise gehduft Suchterkrankungen oder
dissoziale Personlichkeitsstérungen.
Vor diesem Hintergrund stellt sich die
Frage, ob sich auch in der medikamen-
tosen Verordnungspraxis bei stationér
psychiatrisch betreuten Patienten ge-
schlechtsspezifische Unterschiede fin-
den lassen. Insbesondere legt die kli-
nische Erfahrung die Vermutung nahe,
dass Frauen in stirkerem Mafe als Mén-
ner vom Phidnomen der Polypharmazie
betroffen sind.

Methode

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

Die Kliniken erheben unter anderem
an zwei Stichtagen jdhrlich patienten-
bezogen und pseudonymisiert die ak-
tuelle Tagesmedikation aller statio-
ndr behandelten Patienten [3, 6; www.
amuep-agate.de]. Aus den Stichtagser-
hebungen der Jahre 1999 bis 2004 wur-
de die Geschlechtsverteilung der Ver-
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ordnungen bezogen auf die Gesamtheit
aller erfassten stationér-psychiatrischen
Patienten sowie den Diagnosegruppen
Schizophrenie und Depression ermittelt.
Die Daten wurden mit zweiseitigem -
Test untersucht, das Signifikanzniveau
auf p<0,05 festgelegt.

Ergebnisse

Zwischen 1999 und 2004 wurden in
den beteiligten psychiatrischen Kli-
niken bei 72260 Patienten (Ménner:
54,4 %; Frauen 45,5%) im Rahmen der
halbjéhrlichen Stichtagserhebungen
232 285 Verordnungen eines Medika-
ments erfasst. Dabei entfielen 108995
(47 %) der Verordnungen auf Ménner
und 123026 (53 %) auf Frauen. Da-
mit erhielten Ménner 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
(x*> =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 19720 (27,3 %)
Patienten erfasst, davon 11504 (58,3 %)
Minner und 8202 (41,6 %) Frauen. Auf
die ménnlichen Patienten entfielen da-
bei 35105 (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 Mainner téglich
3,0 verschiedene Substanzen verord-
net, Frauen hingegen 3,4 verschiedene
Wirkstoffe. Auch dieser Geschlechtsun-
terschied ist auf dem Niveau von 0,05
signifikant (%% =178; p<0,001).

Wird ausschlieBlich die Diagnosegrup-
pe Depression (ICD-9: 296,2-296,3
und ICD-10: F32.0-F33.9) betrachtet,
so werden 8481 (11,7 %) Patienten er-
fasst, davon 2 869 (33,8 %) Ménner und
5609 (66,1%) Frauen. Auf die ménn-
lichen Patienten entfielen dabei 11356
(30,8 %) Verordnungen eines Medika-
ments, auf die Gruppe der weiblichen
Patienten 25 523 (69,2 %) Verordnungen.
Somit erhielten an einer Depression er-
krankte Ménner tédglich 4,0 verschie-

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

Diskussion

Die geschlechterdifferenzierende Aus-
wertung der AGATE-Stichtagserhe-
bungen 1999 bis 2004 hinsichtlich der
Verordnungspraxis bestétigt den kli-
nischen Eindruck, dass stationdr psy-
chiatrisch betreute Frauen in stirkerem
MaBe von Polypharmazie betroften sind
als Ménner. Dieser Effekt — der bezo-
gen auf das gesamte Patientenkollektiv
eine Stdrke von beinahe einer zusétz-
lichen Wirkstoffgabe pro Tag erreicht
(Ménner: 2,8 Verordnungen; Frauen:
3,7 Verordnungen) — findet sich auch in
den wichtigen Diagnosegruppen Schi-
zophrenie und Depression wieder. Auf-
grund des groBen Stichprobenumfangs
ist hier neben der leicht zu erzielenden
statistischen Signifikanz auch auf die er-
hebliche Effektstirke von 0,55 Verord-
nungen tiglich bei Depressionen und
0,34 Verordnungen tédglich bei Schizo-
phrenien hinzuweisen. Polypharmazie
bei Frauen ist also kein Diagnosearte-
fakt infolge der ménnlichen Dominanz
bei Suchterkrankungen, die iiblicher-
weise unter geringem Pharmakaeinsatz
therapiert werden. Der erhobene Befund
lasst allerdings keinesfalls den Schluss
zu, dass das Geschlecht als Ursache der
unterschiedlichen Verordnungspraxis
anzusehen ist. Vielmehr beschreibt er
lediglich das konkrete Ausmal 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 unerwiinschter In-
terferenzeffekte bei der parallelen Ver-
stoffwechselung von Pharmaka aus-
wirkt [8]. Dies hitte als Konsequenz,
dass der Geschlechtsverteilung des
Phénomens Polypharmazie — unabhén-
gig von weiteren Einflussgrofen — kli-
nische Bedeutung zukommt. Als Indiz
hierfiir mag die Beobachtung gewertet
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Abb. 1. Verordnete Pharmaka pro Tag

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

Sex differences in psychiatric polyphar-
macy

Background:: 1t 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
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Residualschizophrenie und
atypische Neuroleptika

Berichtet wird iiber zwei chronisch schi-
zophrene Patienten mit deutlicher Nega-
tivsymptomatik, die aus- und einschlei-
chend von traditionellen Neuroleptika auf
ein atypisches Neuroleptikum umgestellt
wurden.

Ein ménnlicher, 36-jéhriger Patient,

der seit zwolf 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 tdglich 4 mg und zu-
letzt 8 mg Biperiden erhalten. Allméahlich
wurde er auf nur 400 mg Amisulpirid pro
Tag umgestellt.

Ein zweiter, mannlicher, 48-jahriger Pa-
tient mit einer katatonen Schizophrenie
seit 29 Jahren hatte in den letzten sechs

8. Miiller M, Regenbogen B. Gender aspects
in the clinical treatment of schizophrenic in-
patients with amisulpride: A therapeutic
drug monitoring study. Pharmacopsychiatry
2006;39:41-6.
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Jahren tdglich 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 &hn-
liche Rezeptorbindungsprofile. Die orale
Einnahme war durch die Angehdorigen und
das Heimpersonal gewéhrleistet. Das Um-
gebungsmilieu sowie die Begleittherapien
wurden nicht geandert.

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 Angehorigen und Betreuer tiber
das objektiv etwas gebesserte energe-
tische Potenzial erfreut. Beide Probanden
wiinschten wieder ihre alten Neurolepti-
ka, die sie dann auch erhielten. Die gerin-
gen extrapyramidalen Begleitwirkungen

11. Seeman M. Gender differences in the prescrib-
ing of antipsychotic drugs. Am J Psychiatry
2004;161:1324-33.

storten sie nicht so sehr. Thnen sagten die
jahrelangen Minussymptome mehr zu.
Bei dem erstgenannten Patienten, der Ami-
sulpirid erhalten hatte, wurde nach zwei
Jahren nochmals eine allmahliche Um-
stellung versucht, wobei er nunmehr aus-
schlieBlich 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 urspriinglichen Antipsychotika
haben.
Einzelne Neuroleptika der zweiten Gene-
ration mit ihrer moglichen Besserung der
Negativsymptomatik konnen gegebenen-
falls in Einzelféllen die subjektiv emp-
fundene Lebensqualitit bei Patienten mit
einer Residualschizophrenie etwas ver-
schlechtern.
Sanitdtsrat Dr. H.-D. Schulz,
Klosterstrafie 14, 17207 Robel/Miiritz

Psychopharmakotherapie 15. Jahrgang - Heft 1 - 2008 23



