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Arzneimittelkonsum von Frauen — Ergebnisse

der Nationalen Surveys

Von H. Knopf und H.-U. Melchert

Zusammenfassung

Die Daten der nationalen Untersuchungs-Surveys (1984-
1991) belegen in allen analysierten Alters- und Arzneimittel-
klassen (AT- Code) verglichen mit den Minnern ein mehr
oder weniger deutliches Uberwiegen des Arzneimittelver-
brauchs ber den Frauen. Neben der Anwendungshiufigkeit
von Psychopharmaka sind diese Unterschiede besonders
grof} bei Priparategruppen, die nicht der Rezeptpflicht un-
terliegen wie z.B. Laxanzien, Vitamine und Schmerzmittel.
Bereits vorliegende Publikationen zur Bestimmung ausge-
wihlter Arzneimittelwirkspiegel im Serum der Studienteil-
nehmer und klinisch-chemischer/himatologischer Mefiwerte
geben Auskunft iiber mégliche Korrelationen zwischen Arz-
neimittelexposition und physiologischen Parametern. Im
Hinblick auf mégliche mutagene und teratogene Wirkungen
ist die Arzneimitteleinnahme in der Schwangerschaft und

Summary
Drug Usage for Females - Results of the National Surveys

The data of the German National Health-Examination-Sur-
veys (1984-1991) show in all analyzed age- and drug-groups
(AT-Code) a more or less clear preponderance of drug usage
for females. Besides the frequency of usage for psychotropic
drugs the differences in comparison to males are especially
pronounced in drug groups which are marketed as OTC-
drugs in Germany e.g. laxatives, vitamines and analgesics. Al-
ready published studies concerning the determination of se-
lected pharmacologically active substances in serum samples
of study participants and clinical chemistry/hematological
data show possible correlations between drug exposure and
vital physiological parameters. With regard to potential mu-
tagenic or teratogenic effects drug usage is of special concern

Stillzeit von besonderem Interesse.

Einleitung

Zuverlissige Daten zum tatsichlichen
Arzneimittelgebrauch einzelner Bevél-
kerungsgruppen sind selbst in Lindern
mit gut ausgebauten Gesundheitsver-
sorgungssystemen eher spirlich vorhan-
den. Die Datensammlungen der Kran-
kenversicherer beruhen fast ausnahms-
los auf Verschreibungsdaten [1], und die
ebenfalls weitgehend verschreibungs-
orientierten Datensammlungen der
pharmazeutischen Hersteller werden
bisher tiberwiegend als Instrumente der
Marktforschung und -beeinflussung [2]
eingesetzt. Im Zusammenhang mit all-
gemeinen Fragen der Arzneimittelsi-
cherheit und der Bewertung von eventu-
ell auftretenden oder beobachteten un-
erwiinschten Arzneimittelwirkungen ist
die sichere Kenntnis von Arzneimittel-
Expositionsdaten aber eine unverzicht-
bare Grofie, um sowohl das tatsichliche
Ausmafl moglicher Gefihrdungen als
auch das Ausmafl erwiinschter Arznei-
mittelwirkungen zuverlissig zu be-
schreiben. Pharmakoepidemiologische
Studien mit reprisentativen Bevolke-
rungsgruppen sind geeignete Instru-
mente, um diese bestehenden Wissens-
liicken zu schlieflen. Dadurch konnen
sowohl Beitrige zur Erh6hung der Arz-
neimittelsicherheit geleistet als auch Da-
ten zur Pharmakoékonomie zur Verfi-
gung gestellt werden.

Bundesgesundhbl. 11/98

during pregnancy and breast-feeding.

Im Rahmen der Nationalen Untersu-
chungs-Surveys der DHP wurden daher
seit 1984 pharmakoepidemiologische
Erhebungen durchgefiihrt, um erstmalig
fir die Bundesrepublik Deutschland
und die neuen Bundeslinder Basis-
daten des tatsichlichen Arzneimittelge-
brauchs fiir reprisentative Bevolke-
rungsgruppen zu erhalten. Publikatio-
nen von Teildaten wurden in den ver-
gangenen Jahren regelmiflig in den Be-
richten des Bundesgesundheitsamtes
[3-5] und einer seiner Nachfolgeein-
richtungen [6-9] sowie als Ubersichts-
bericht fir den gesamten ersten Survey-
Durchgang [10] publiziert.

Wie aus verschiedenen Verordnungs-
und Verkaufsstatistiken bekannt ist, zei-
gen die Abgabezahlen von Arzneimit-
teln an Frauen in einer Reihe von Thera-
piegruppen deutliche Differenzen ge-
geniiber den Abgabezahlen von Arznei-
mitteln an Minner [1]. Dies gilt fiir die
Mehrzahl aller Therapiegruppen und
fiir die Altersgruppen der bis 69jihrigen.
Trotz dieser Kenntnis sind spezielle Un-

tersuchungen zum tatsichlichen Arz-
neimittelverbrauchsprofil von Frauen
eher selten und beschrinken sich hiufig
auf ausgewihlte Therapiegruppen [11,
12].

Allgemeine Daten zum Arz-
neimittelverbrauch

In den Datensammlungen der oben er-
wihnten Untersuchungs-Surveys sind
alle Arzneimittel, die von den Studien-
teilnehmern (Tab. 1) in den letzten sie-
ben Tagen vor der Befragung/Untersu-
chung angewandt wurden, erfafit wor-
den. Dies giltinsbesondere auch fiir frei-
verkiufliche Priparate. Durch die Ver-
bindung der Arzneimittelerhebung mit
den Basisdaten der DHP ergeben sich
umfangreiche Mdéglichkeiten der Aus-
wertung des bestehenden Datensat-
zes. Insbesondere die soziodemogra-
phischen Informationen lassen arznei-
mittelgruppenorientierte Aussagen zu.
Diese sind sowohl fiir die Gesundheits-
berichterstattung als auch fiir Fragen der

Tabelle 1: Studienteilnehmer der Nationalen Untersuchungs-Surveys (NUS)

Gesamt Minner Frauen
Survey T0 1984-1986 4790 2417 2373
Survey T1 1987-1989 5335 2649 2686
Survey T2 1990-1991 5311 2688 2623
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Tabelle 2: Weibliche Arzneimittelanwender nach AT-Klassen und Altersgruppen

NUS T0-T2 Arzneimittelanwender

nach AT-Klassen und Gesamt Altersgruppen
Altersgruppen

25-45 46-69

Jahre Jahre
Stichprobenumfang 7719 3844 3875
Arzneimittelanwender insgesamt 71,8 % 65,2 % 78,3 %
Arzneimittelanwender in der AT-Klasse
A0Q Alimentires System und Stoffwechsel 23,9 % 16,1 % 31,8 %
BOO Blut und blutbildende Organe 6,7 % 2,5% 10,8 %
C00 Kardiovaskulires System 26,1 % 10,4 % 41,5 %
D00 Dermatologika 53 % 6,3 % 4.4 %
GO0 Urogenitalsystem und Sexualhormone 201 % 27,3 % 13,1 %
H00 Hormonales System exkl. Sexualhormone 9,7 % 8,8 % 10,6 %
J0O Antiinfektiva, systemisch 1,4 % 1,6 % 1,2 %
L0O Zytostatika 0,3 % 0,1 % 0,6 %
MO0 Muskel- und Skelettsystem 7,7 % 3,5 % 11,7 %
NQOC Zentrales Nervensystem 19,4 % 15,7 % 232 %
POQ Parasitologie 0,1 % 0,1 % 0,1 %
RQO Respirationssystem 7,8 % 7,8 % 7,8 %
SO0 Sinnesorgane 1,7 % 0,8 % 2,5%
V00 Varia 3,7 % 2,8 % 4,6 %
Z00 Homéopathika, nicht anders zuordenbar 1,5 % 1,3% 1,8 %

Arzneimittelsicherheit und der Pharma-
kodkonomie von groflem Interesse.

Wie die Tabellen 2 und 3 zeigen, weist
der Arzneimittelverbrauch von Frauen,
die in ambulanter drztlicher Behandlung
sind oder durch Selbstmedikation den
verschiedenen Arzneimitteln gegeniiber
exponiert sind, einige Besonderheiten
gegeniiber dem Arzneimittelverbrauch
von Minnern auf. Diese Unterschiede
bilden im wesentlichen die unterschied-
liche Morbidititssituation der beiden
Geschlechter ab. Dafl der Arzneimittel-
verbrauch der Frauen erheblich héher
ist als der der Minner, gilt fiir nahezu
alle Therapiegruppen. Extrem deutlich
wird die unterschiedliche Arzneimittel-
exposition in den AT-Klassen NOQ, HOO
und AQO. Auch die Altersabhingigkeit
der Arzneimittelanwendung wird aus
den Tabellen 2 und 3 deutlich erkenn-
bar. Der Unterschied in der AT-Klasse
AQO ist im wesentlichen durch den er-
heblich hoheren Verbrauch an Vitamin-
priparaten und der Unterschied in der
AT-Klasse HOO durch die stirkere An-
wendung von Schilddrisenhormonen
durch Frauen begriindet.

Ausgewihlte Beispiele fiir
einzelne Therapieklassen bzw.
Wirkstoffe

Wie bereits frither mitgeteilt, gibt es
markante Geschlechtsdifferenzen im
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Gebrauch der verschiedensten Psycho-
pharmaka [8]. Dies 1st auch aus den Se-
rumspiegeln der Benzodiazepine Diaze-
pam, Oxazepam und Nitrazepam zu be-
legen. Das bei weitem am hiufigsten
verwendete Benzodiazepin war in allen

drei Survey-Durchgingen der Wirkstoff
Bromazepam.

Zur Haufigkeit der Anwendung von
Kontrazeptiva, zur Aufschlisselung
nach den einzelnen Kontrazeptiv-Grup-.
pen, zu soziodemographischen Daten ih-
rer Anwendung und den erkannten phy-
siologischen Auswirkungen eines Ein-
satzes dieser Praparate liegen ebenfalls
ausfiihrliche Untersuchungen vor [9].

Daf} die Anwendung von Laxanzien be-
sonders starke Unterschiede zwischen
Frauen und Minnern aufweist, zeigt die
Abbildung 1. Im ersten Survey-Durch-
gang (1984-1986) verbrauchten Frauen
uber fiinfmal hiufiger Laxanzien als
Minner. Diese Situation hat sich unter
anderem nach verschiedenen Mafinah-
men zur Aufklirung in der Offentlich-
keit deutlich verindert. So war der La-
xanzienverbrauch der Frauen im dritten
Survey nur noch ca. dreimal so grof§ wie
der der Minner. Weitere Informationen
zu diesem Themenkomplex, zu den un-
terschiedlichen Wirkstoffen der Laxan-
zien und zu den physiologischen Aus-
wirkungen ihrer regelmifligen Anwen-
dungen sind bereits publiziert worden
[13].

Wie bereits oben erwihnt, liegen auch
bei der Anwendung von Vitaminpripa-
raten drastische Differenzen zwischen
Frauen und Minnern vor. Die Abbil-

Tabelle 3: Minnliche Arzneimittelanwender nach AT-Klassen und Altersgruppen

NUS T0-T2 Arzneimittelanwender

nach AT-Klassen und Gesamt Altersgruppern
Altersgruppen

25-45 46-69

Jahre Jahre
Stichprobenumfang 7762 3913 3749
Arzneimittelanwender insgesamt 47,9 % 34,9 % 61,5 %
Arzneimittelanwender in der AT-Klasse
A00 Alimentires System und Stoffwechsel 15,3 % 10,2 % 20,6 %
B0O Blut und blutbildende Organe 5,7 % 1,5 % 10,0 %
C00 Kardiovaskulires System 18,1 % 5,6 % 31,2 %
D00 Dermatologika 3,7 % 3,7 % 3,7 %
GO0 Urogenitalsystem und Sexualhormone 2,6 % 0,6 % 4,6 %
HOQO Hormonales System exkl. Sexualhormone 24 % 1,8 % 3,1 %
JO0 Antiinfektiva, systemisch 1,2 % 1,3% 1,1%
L0O0 Zytostatika 0,2 % 0,1% 0,2 %
MO0C Muskel- und Skelettsystem 8,5 % 45 % 12,7 %
NOO Zentrales Nervensystem 11,0 % 8,9 % 13,2 %
P00 Parasitologie 0,1 % 0,2 % 0,1 %
ROO Respirationssystem 7,9 % 6,5 % 9,3 %
S00 Sinnesorgane 1,2 % 0,7 % 1,7 %
V00 Varia 1,9 % 1,7 % 22 %
Z00 Homéopathika, nicht anders zuordenbar 1,1 % 0,7 % 1,5 %
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dung 2 zeigt dies fiir alle genannten
Priparate deutlich. Fiir die Anwender
von Vitamin E (a-Tocopherol)-Pripa-
raten wurden Serumkonzentrationen
dieses Vitamins gemessen. Dabei konnte
beobachtet werden, dafl unter der regel-
mifligen Einnahme von o-Tocopherol
die Serumgehalte von B- und y-Toco-
pherol drastisch vermindert werden.
Der beobachtete Effekt ist dosisabhin-
gig und betrifft, bedingt durch die
hohere  Anwendungsfrequenz, insbe-
sondere Frauen [14].

Wie aus der Tabelle 2 zu erkennen ist,
weist die Arzneimittelklasse NOO fiir die
gesamte Gruppe der Frauen mit 19,4 %
eine sehr hohe Anwendungshauflgkelt
auf. In dieser Klasse befinden sich auch
die angewandten Analgetika. Diese ent-
halten nach wie vor relativ hiufig als
Kombinationspriparate Koffein. Die
Abbildungen 3 und 4 zeigen, daf} die
Hiufigkeit der Anwendung koffeinhal-
tiger Schmerzmittel im Laufe der drei
Surveys deutlich abgenommen hat. Die
Verwendung salizylsdurehaltiger Arz-
neimittel zeigt im Verlauf der drei Sur-
veys eine deutliche Zunahme unter den
Minnern. Im letzten Survey haben
sich die Gebrauchszahlen weitgehend
angenihert. Dies ist insbesondere auf
die gestiegene Anwendung salizylsiure-
haltiger Priparate als Thrombozyten-
aggregationshemmer zurickzufiihren.
Die erfragten Anwendungszahlen dieser
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Abbildung 1: Laxanzienverbrauch der 25-
bis 69jihrigen Minner und Frauen.
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Abbildung 2: Anwendung von Vitaminpri-
paraten bei 25- bis 69jihrigen Minnern und
Frauen.
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Priparate finden ihren Niederschlag in
den Serumkonzentrationen von Koffein
und Salizylsiure. Die Ergebnisse dieser
Untersuchungen wurden jingst bei der
14. International Conference on Phar-
macoepidemiology in Berlin vorgestellt
(15, 16].

Da fiir alle Studienteilnehmer nicht nur
die Ergebnisse der irztlichen Untersu-
chung, sondern auch umfangreiche kli-
nisch-chemusche und hidmatologische
Daten vorliegen, besteht die Maglich-
keit, eventuelle Auswirkungen der regel-
mifigen oder auch nur gelegentlichen
Arzneimitteleinnahme auf wesentliche
physiologische Parameter zu untersu-
chen. Diese Moglichkeit wird noch da-
durch erweitert, daf} fiir eine Reihe aus-
gewahlter Arzneimittelwirkstoffe deren
Serumkonzentrationen durch chroma-
tographische oder enzymimmunologi-
sche Mefiverfahren bestimmt wurden.
Dies gilt aufler fiir die oben bereits ge-
nannten auch fiir folgende Stoffklas-
sen/Stoffe: Digitalisglykoside (Digo-
xin/Digitoxin), Theophyllin, Thyroxin,
weltere Vitamine und weitere Analgetika
und nichtsteroidale Antirheumarika.

Abschlieflende Betrachtungen

Da die Anwendung von Arzneimitteln
bei Frauen wesentlich haufiger zu ver-
zeichnen ist als bei Minnern und da die
Einnahmetreue (Compliance) in der Re-
gel deutlich starker ausgeprigt ist als bei
Minnern, ist auch davon auszugehen,
dafl Frauen in stirkerem Mafle von
moglichen unerwiinschten Arzneimit-
telwirkungen betroffen sind als Minner.
Dies wird auch aus den Daten der Sur-
veys deutlich. Anzumerken ist, daf} bet
der Klassifizierung unerwiinschter Arz-
neimittelwirkungen in einigen Organ-
systemklassen unerwiinschte Arznei-
mittelwirkungen von Minnern haufiger
genannt werden als von Frauen [10].

Unter der Bertcksichtigung der Tat-
sache, dafl mogliche mutagene bzw. te-
ratogene Wirkungen insbesondere fiir
Frauen im gebirfahigen Alter von er-
heblicher Bedeutung sind, sollte die
Versorgung mit notwendigen Arznei-
mitteln einer besonders sorgfiltigen und
sachverstindigen Kontrolle unterliegen.
Den besonderen physiologischen Um-
stinden wird zur Zeit im wesentlichen
dadurch Rechnung getragen, daff in den
einschligigen Informationswerken auch
auf solche Fragen eingegangen wird.
Zuverlissige Informationen tiber das
Auftreten pharmakologisch wirksamer
Stoffe bzw. ihrer Metaboliten in der
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Abbildung 3: Anwendung von koffeinhal-
tigen Arzneimitteln bei 25- bis 69jihrigen
Minnern und Frauen.
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Abbildung 4: Anwendung von salizylsiure-
haltigen Arzneimitteln bei 25- bis 69jihrigen
Minnern und Frauen.

Muttermilch sind unverzichtbar, um
mogliche schidliche Auswirkungen der
Arzneimittelanwendung auf Mutter
und Kind zu verhindern. Hier sei nur
eine der neueren Ubersxchtspubhkatlo-
nen dazu erwahnt [17].

Trotz der hdheren Privalenz von
Krankheiten und einer stirkeren Arz-
neimittelexposition haben Frauen im
Durchschnitt eine hohere Lebenserwar-
tung als Minner. In dem duflerst kom-
plexen Geflige von Lebensbedingungen,
Gesundheitszustand und Gesundheits-
verhalten ergibt sich die Frage, ob und in
welchem Mafle die Arzneimittelexposi-
tion nicht nur auf den Krankheitsver-
lauf, sondern auch auf die Lebensdauer
bzw. Lebensqualitit Einflufl hat. Trigt
die hohere Anwendungsfrequenz von
Arzneimitteln zu der fiir Frauen linge-
ren durchschnittlichen Lebensdauer bei
oder wiren die geschlechtsspezifischen
Unterschiede fiir die Frauen noch giin-
stiger, wenn die Arzneimittelexposition
der weiblichen Bevolkerung nur genau
so hoch oder gar geringer als die der
Minner wire? Diese Fragen sind jedoch
nur mit einem Studienansatz zu beant-
worten, bei dem der zeitliche Verlauf
von Exposition und Wirkungen ange-
messen beriicksichtigt werden kann.
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Schiitzt Stillen vor atopischem Ekzem?

Grulee und Sandford {1} veroffentlich-
ten 1936 eine Beobachtung an dber
20000 Siuglingen, die bei Ernihrung
mit abgekochter Kuhmilch etwa sieben
mal so haufig ein Ekzem in den ersten
neun Lebensmonaten entwickelten wie
ausschliefflich gestillte Kinder. Aller-
dings hatten die Autoren damals alle
Hauteffloreszenzen, aufler dem Kopf-
gneis, als Ekzem bezeichnet. Stillen wird
seither als wirksame Priventionsmafi-
nahme gegen Ekzem (Neurodermitis,
Milchschorf) empfohlen. Dies ist durch-
aus berechtigt angesichts der beein-
druckenden tmmunologischen Eigen-
schaften von Muttermilch [2]. Die klini-
schen und epidemiologischen Beobach-
tungen, die nach der Pionierarbeit von
Grulee und Sanford [1] publiziert wur-
den, waren allerdings nicht so eindeutig,
wie die Theorie es erwarten lief§. Kramer

Tabelle 1: Prozentanteil der Miitter, die ihr
Kind sechs Monate oder linger gestillt haben
in Anhingigkeit von der Sozialschicht nach
Winkler et al. [6]. Nach Daten der multi-
zentrischen Allergiestudie MAS-90 [4]

Untere  Mittlere Obere p
Schicht Schicht Schicht

11 24 36 0.00000
508

%
35
p =0,0229
30 - Stillen 9.4
< 4 Wochen (>4 Wochen
25
20 -
signifikant signifikant
10 94
7.2 59 57
0

keine Atopie

Atopie Familie +

Atopie Familie ++

Abbildung 1: Privalenz der Atopischen Dermatitis (A. D.) im Altersintervall ein bis drei
Monate in Abhingigkeit von der Familienanamnese bei Siuglingen, die unter oder iiber vier
Wochen gestillt worden waren. Atopie Familie + bzw. ++: Ein Atopiker bzw. mindestens

zwei Atopiker in der engen Familie.

(3] fiigte deshalb der Uberschrift sei-
ner Metaanalyse aller Publikationen zu
diesem Thema hinzu: »Das goldenene
Jubilium einer Kontroverse«.

Warum konnten die einen Forscher-
gruppen den priventiven Effekt des

Stillens gegen Neurodermitis bestiti-
gen und die anderen nicht? Alle Be-
obachtungen hatten ihre Schwichen.
Aber allen gemeinsam war, dafl sie
keine randomisierte Zuordnung der
Probanden zum Stillen oder zu einer
Flaschennahrung durchfithren konn-
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