DIVA-SOFTWARE

Ausgewihlte Software aus der Apothekenpraxis, von Apothekern erstellt

- Scholz-Arzneimittel-Datenbank

Von der Scholz-Liste zur Arzncimittel-Datenbank

Von Wolfgang Scholz, Miinchen

1979 auf dem Medica-Symposion ,Moglichkeiten und Grenzen der Arzneimit-
telinformation* reifte dic Idee, cine nenartige Darstellung fiir die Arzneimittel-
wechselwirkungen zu entwickeln: einmal, um dic komplexen Priiparat- und
Stoffhezichungen in cinem praxisnahen Schnellnachschlagewerk transparent
darzustellens zum anderen, weil , die Zahl der Wechselwirkungen so groft ist,
dab sic kein Arzt (und auch kein Apotheker) im Kopf haben kann |1}, Es waren
Apotheker von Kéln und Stuttgart, dic das Projekt dadurch enorm beschleu-
nigien, dab sic auf cine Testaussendung mit zahlreichen Besicllungen reagicr-
ten, Dem Verfasser blich daraufhin gar keine andere Wall, als das Schnell-
nachschlagewerk iiber Interaktionen in der gewiinschten From so schnell wie

moglich fertigzusiellen.

1984 erste
Arrneimitteldatenbank fiiy PC

Die Arbeiten an den beiden Auflagen
der Scholz-Liste [2, 3], die 1980 selbst
und 1984 nach Beratung mit einem
wissenschaftlichen Beirat von Hoch-
schulmedizinern verschiedener Fach-
richtungen im Georg Thieme Verlag,
Stuttgart, verlegt wurde, fiihrten dazu,
daf} sich ein grofer Fundus an Arznei-
mittelinformationen auf Datentrigern
ansammelte. In Zusammenarbeit mit
dem Medis-Institut der GSF wurde fol-
gerichtig die erste Arzneimitteldaten-
bank fiir den 1BM-Personal-Computer
auf dem Apothekertag 1984 in Min-
chen gezeigt, das ,SMA-Scholz-Medis-
Arzneimittelinformationssystem*  [4,
5]. Die zwodifmonatigen Erfahrungen
mit dieser neuen Technologie in der
Krankenhausapotheke wurden anlif-
tich der ADKA-Tagung 1986 berichtet
{6). In Kooperation mit der EGWA
Apothekergenossenschaft konnte die
Scholz-Liste 1986 via SMA-Bild-
schirmtextprogramm fiir die Apothe-
ker in Offizin und Krankenhaus zu-
ginglich gemacht werden {7]. Auf der
Systems 1985 in Miinchen wurde die
erste integrierte Scholz-Arzneimittel-
datenbank im Apothekencomputer In-
fopharm von Dr. Stahl, Bietigheim,
vorgestellt.

Die vergleichsweise héhere Akzeptanz

des PC gegeniiber Bix fiihrte bald
dazu, daB die PC-Software verstirkt
weiterentwickelt und  ausgebaut
wurde. Neue Themenbereiche, die fir
diec pharmazeutische Beratungstitig-
keit von zusitzlicher Bedeutung sind,
standen dabei im Vordergrund: Ne-
benwirkungen und Schwangerschafts-
hinweise, Einnahmevorschriften und —
der zunchmenden Verordnung von
Generika gerecht werdend — differen-
zierte Biodquivalenzhinweise.

Diese umfassendere Arzneimittelda-
tenbank wurde als komplette Eigen-
entwicklung unter dem Namen
»oAT/S]1 Scholz Arzneimittel Therapie
/ System 1“ 1989 eingefiihrt; die Rote
Liste wurde 1990 in das Gesamtsystem
integriert,

Das System der Interaktionskontrolle
erfuhr durch die Integration einer Pa-
tientcnverwaltung cine wertvelle Er-
ginzung: paticntenindividuelles, per-
manentes Interaktionsmonitoring er-
offnete eine neue Moglichkeit, kun-
denbindende Serviceleistung in der Of-
fizin anzubieten; der Verfasser hat dar-
iiber auf dem FIP-Kongreff 1989 in
Miinchen berichtet [8].

Die Informationsqualitit der Scholz-
Liste bzw. der darauf aufbauenden
Datenbanken fand ihren Niederschlag
in zahlreichen Kritiken und Rezensio-
nen [9].
Gegeniiber

der ABDA-Datenbank

wurden bessere Information und mehr
Patientenorientiertheit auf dem Sektor
der Interaktionen mehrfach konsta-
tiert [10, 11]. Um die Bedeutung der
Interaktionen insbesendere beim al-
ten, multimorbiden Patienten zu erfor-
schen, setzte die Arbeitsgruppe um
Professor Schlierf am gerontologischen
Krankenhaus St. Bethanien in Heidel-
berg die Scholz-Liste als ,Me8instru-
ment” in einer klinisch orientierten
Stadie ein (12, 13]. In der epidemiolo-
gischen Herz-Kreislaufstudie ,,Monica-
Projekt-Augsburg” der WHO wurde
das  Scholz-Medis-Arzneimittelinfor-
mationssystem flir die Erfassung und
Auswertung der Patientenmedikatio-
nen eingesetzt [14],

Internationale Verbreitung

Nambhafte Informationsanbieter im
Ausland wie die Galenica AG, Bern,
und die Herba AG, Wien, entschieden
sich, die Scholz- Arzneimitteldatenban-
ken in einer jeweils auf die spezifi-
schen Erfordernisse der Lander ange-
paBiten Form in der Schweiz bzw. in
Ostetreich einzufiihren, Die Offnung
der ostlichen Grenzen schlieBlich er-
offnete auch fiir die Scholz-Datenban-
ken neue Einsatzmoglichkeiten, so da3
die neuen Gesundheitsinformations-
zentren in der CSFR sowie zahlreiche
GroBapotheken Ungarns mittlerweile
zum Anwenderkreis gehdren. Eine ita-
lienische Version ist in Vorbereitung,

Was bietet die
Scholz-Datenbank?

Informationsspektrum und Mengenge-
riist der aktuellen deutschen Daten-
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bankversionen ,,basis“ und komplett”
werden in Abbildung 1 deutlich. Na-
tiirlich wird das umfangreiche Daten-
material heute nicht mehr vom Verfas-
ser allein, sondern in einem Team von
Arzten, Apothekern und PTA im
Scholz-Institut fiir Arzneimittelinfor-
mation in Miinchen erarbeitet,

Vielfiltige
Arzneimittelrecherchen

Fertigarzneimittel kdénnen in  der
Scholz-Arzneimittel-Datenbank iiber
Handelsname, Wirkstoffe oder in Ver-
bindung mit der Roten Liste auch liber
Indikations- und Stoffgruppen gesucht
werden. Dabei kénnen Wirkstoffmen-
gen, die Wirkstoffanzahl sowie Aus-
schluBlkriterien (,,kein Codein*) vorge-
geben werden. Zusitzliche ,Filter* er-
lauben, die Darreichungsform speziell
oder aber auch die Applikationsform
generell einzugrenzen; in letzterem
Fall konnen alle peroralen Darrei-
chungsformen fiir einen Stoff aufgeli-
stet werden, unabhiingig von den un-
terschiedlichen Formen wie ,, Tablette®
oder ,.Dragee”. Die moderne Softwa-
retechnologie 148t auch die Synonyme
komplexer Kombipriparate sekunden-
schnell auf dem Bildschirm erscheinen,
was bei Substitutionsproblemen im Be-
reitschaftsdienst ZuBlerst niitzlich ist.

Armeimittelsicherheit

Umfassende Recherchen und Bearbei-
tung der internationalen Literatur
kennzeichneten die frithe Phase des
Aufbaus der Scholz-Arzneimittel-Da-
tenbank, um die Berichterstattung vor-
nehmlich auf klinisch tatséichlich beob-

Scholz-Arzneimittel-Datenbank SAT/$1
Basis Komplett

achtete Phiinomene zu konzentrieren.
Diese urspriingliche Philosophie, sich
ausschliefflich auf veréffentlichte Be-
richte zu stiitzen, erwies sich aber in
der Praxis letztlich als unbrauchbar.
Seitens der Benutzer hiuften sich die
Anfragen, warum pharmazeutische
Hersteller Interaktionen in ihren Ge-
brauchsinformationen und Packungs-
beilagen angaben, fiir die es in der
Fachpresse keine Hinweise gab. Hin-
tergrund dieser Interaktionsangaben
war in der Regel medizinisch (und juri-
stisch) begriindete Vorsicht, begriindet
durch ethische Erwiigungen und Plau-
sibilitiitsiiberlegungen.

SchiieBlich ist es unzumutbar, das zu
erwartende Risiko aus der Kombina-
tion zum Beispiel eines Zytostatikums
mit einer Zusatzmedikation, die eine
knochenmarkdepressive  Nebenwir-
kung aufweist, in einer klinischen Stu-
die exakt auszuloten. Dariiber hinaus
finden sich oftmals Hinweise auf Inter-
aktionen im nicht verdffentlichten Zu-
lassungsmaterial der Hersteller. In
Konsequenz wird heute vom Autoren-
team der Scholz-Arzneimittel-Daten-
bank die Strategie verfolgt, Hersteller-
angaben zu Neben- und Wechselwir-
kungen, Schwangerschaftshinweisen
und Kontraindikationen ausgehend
von der Fachinformation mit Hilfe un-
abhiingiger, aktueller Literatur bewer-
tend zu kommentieren. Durch entspre-
chende Gewichtungsparameter wird
gekennzeichnet, ob zu erwartende Ri-
siken eine ,empirische* oder aber
mehr ,spekulativitheoretische® Basis
haben.

Andererseits ist das Ziel einer mog-
lichst umfassenden Information, auch
liber Verdachtsmomente, nur zu errei-

Fertigarzneimittel {deutsche Version)
Zusammensetzungen

Wirkstoffe

Applikationsvorschriften

Nebenwirkungen, strukturiert und gewichtet
Gegenanzeigen, strukturiert und gewichtet
Schwangerschaftshinweise

Wechselwirkungen der Scholz-Liste 3000 Interakt. 3000 Interakt.
Diagnosen/Symptome mit Synonymen = 9000
Biodquivalenzbewertung - ja

Rote Liste des BPI - Volltext
indikations-/Stoffgruppen der Roten Liste - ja
Betriebssysteme MS-DOS, XENEXAUNIX, QNX/C-DOS  ja ja
Festplattenbereich ca, 15MB <a. 26 M8

16000 16000
16000 16000

5000 5000
* 2500 * 2500
*30000 *30000
*15000 *15000
* 2500 * 2500

* Anzahl wirkstoff- und applikationsspezifische Eintrige (ca )

Abb. 1: Was hietet die Scholz-Datenbank?

chen, wenn auch die aktuellen BGA-
Meldungen mit einbezogen werden.
Die BGA-Hinweise zum Risiko der
Anwendung von Noscapin in der
Schwangerschaft [15] haben zum Bei-
spiel bis heute bei manchen Herstel-
lern noch keinen Eingang in die Priipa-
ratinformationen gefunden.

Fir die Darstellung von Nebenwirkun-
gen und Kontraindikationen wurde
eine ,strukturierte” Form der Fachin-
formation gewihlt. Diese {ibertrifft
jede FlieBtextinformation an Uber-
sichtlichkeit und Aussagekraft. Das
verdeatlicht Bildschirm 1: Alle Neben-
wirkungen sind tabellarisch mit Hin-
weisen zu Hiufigkeit, Dosis- und Zeit-
faktoren angegeben: die angezeigten
Diagnose- und Symptombegriffe sind
alle in dem eigens fiir diesen Zweck er-
stellten deutsch/lateinischen Worter-
buch enthalten,

Wechselwirkung: Mehr als
die simple Beziehung zweier
Wirkstoffe

Wer Wechselwirkungen nur als einfa-
che Beziechung zwischen zwei Wirk-
stoffen oder Wirkstoffgruppen behan-
delt, verfehlt die Interaktionsrealitiit
erheblich.

Die Arbeitsdefinition der Scholz-Liste
war von Anbeginn umfassender, um
so den medizinisch-pharmazeutischen
Gegebenheiten gerecht zu werden.
Arzneimittelwechselwirkungen versie-
hen sich als Beziehung zweier, eventu-
ell auch mehrerer Arzaneimittel, die
sich gegenseitig in unerwiinschter
Weise beeinflussen:

» durch Wirkungsabschwichung,

s durch Wirkungsverstiirkung,

m durch  Nebenwirkungsverstirkung
bis hin zur toxischen Reaktion.

Eine Beeinflussung der Arzneimittel-
(neben)wirkung durch Nahrungs- und
GenuBmittel wird ebenfalls als Arznei-
mittelwechselwirkung betrachtet.

Eine Reihe von EinfluBfaktoren und
Randbedingungen sind bei der Inter-
aktionsbeschreibung mit einzubezie-
hen wie Applikationsarten, Substanz-
spezifititen, patientenbezogene Risi-
kofaktoren und Dosierungen. Einzig-
artig in den Scholz-Arzneimittel-Da-
tenbanken ist dariiber hinaus die Be-
schreibung von 3-Stoff-Wechselwir-
kungen: die Kombination ,Novodigal
plus Esidrix“ stellt sich anders dar als
w~Novodigal plus Dytide H!
Unterschiedliche Dokumentation und
Studienergebnisse erfordern spezielle
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Gewichtungen von Interaktionseffek-
ten; dabei ist es notwendig, einc Be-
wertung von Wechselwirkungsefickten
sowchl beziiglich der Hiufigkeit/
Wahrscheinlichkeit als auch des Aus-
mafles der Wirkungsinderung (Rele-
vanz) vorzunehmen. Eine Klassifizie-
rung, die Haufigkeit und Wahrschein-
lichkeit der Effekte nicht trennt und in
einer eindimensionalen Bewertung wie
Hgeringfiigig” oder ,schwerwiegend®
zusammenfalt, ist als mangelhaft zu
bezeichnen, da sie keine echte in der
Arzneitherapie iibliche Nutzen/Risiko-
analyse erfaubt. Es macht schlieBlich
einen erheblichen Unterschied fir die
Vertretbarkeit einer Arzneikombina-
tien, ob eine Chinidin-Therapie die ge-
rinnungshemmende Wirkung von Mar-
cumar hiufig oder — wie es der Fall ist
- nur in seltenen Fillen bedeutsam be-
einfluit, oder ob — wie im folgenden
Beispiel - eine Erythromycin-Therapie
hiufig oder eben nur in seltenen Fillen
zu einer Anhebung der Digoxin-Spie-
gel in toxische Bereiche fithrt. In Bild-
schirm 2 sind die Wechselwirkungen
einer komplexen Medikation von No-
vodigal, Adalat 5, Euglucon N, Ery-
thromycin, Aspirin und Ximovan dar-
gestellt.

Die Darstellung der Wechselwirkun-
gen in einer Arzneimittel-Datenbank
wire unvollstindig, wenn nicht kli-
nisch-pharmakologische Ursachen und
Beschreibungen, Therapievorschlige
und insbesondere risikodrmere Alter-
nativpriparate  abgerufen  werden
kénnten. Die Scholz-Arzneimittel-Da-
tenbank bietet diese Moglichkeit in
den Bildschirmen ,Mechanismus*,
»Yorschlag® und ,Substitution”. Alle
Informationen kénnen auch in einem
Volltext ausgedruckt oder aber fiir die
weitere Textverarbeitung, zum DBei-
spiel fiir einen Brief an den Arzt, abge-
speichert werden. Die integricrte Pa-
tientenverwaltung erméglicht dariiber
hinaus, ein Wechselwirkungsmonito-
ring beim einzelnen Paticnten iber

NEBENWIRKUNGEN

gewaehlt: Mogadan Roche, SE

Nr. Nebenwirkung Relevanz Haeufigk. Dosis Zeit Quelle
SrEm>E>>>>>  (Nilrazepam) Info fuer Wirkstoff + Applikation  <<< <<
37 Traumaktivitaetssteigerung *fhse lang FI

338 Exzitationszustaende moeglich norm norm F

39 Exzitationszustaende *Abse lang Fl

40 Amnesie, anterograde haeufig norm norm Fi

41 Spannungszustaende *Abse lang Fl

42 Muskelkraempfe moeglich norm norm Fi

43 Muskelschwaeche selten norm norm Fl

44 Libidoabnahme gelegentl, norm norm Fl

45 Exanthem selten norm norm Fi

*nach Absetzen

Bildschirm 1

hiufigst gestellten Patientenfragen in
der Offizin sein. Diec Scholz-Arznei-
mitiel-Datenbank bericksichtigt bei
der Formulierung allgemeiner Appli-
kationsvorschriften folgende Therapie-
ziele:

1. schnelle, starke Wirkung (durch
hohe Resorptionsrate und kurze Zei-
ten bis zum Erreichen maximaler Plas-
maspiegel):

2. sichere Wirkung (durch hohe Bio-
verfiigharkeit und maximale Resorp-
tion);

3. Vertriiglichkeit generell durch ge-
ringe Plasmaspicgelschwankungen
oder aber speziell gustrointestinal;

4. Compliance, d. h. regelmiBige Ein-
nahme des Arzneimittels.

Die Untersuchung der gebriuchlich-
sten Arzneistoffe fithrt zu recht unter-
schiedlichen, teilweise konkurrieren-
den Empfehlungen. Das Analgetikum
Acetylsalicylsiure verursacht héufig
Magenbeschwerden., Unter dem Ge-
sichtspunkt der Vertriglichkeit ist da-
her die Einnahme zur Mahlzeit zu
empfehlen. Resorptionsrate und Bio-

verfiigbarkeit sind jedoch héher bei
Einnahme auf leeren Magen mit viel
Wasser, so dal3 sich zur Erzielung einer
schnellen, starken Wirkung letztere
Applikation empfiehlt. Fiir ein Arznei-
mitte] kann daher pro Einnahmeweg
die Angabe mehrerer Applikations-
vorschriften sinnvoll sein, je nachdem,
welcher Gesichtspunkt beim jeweili-
gen Patienten Prioritit hat. Bildschirm
3 verdeutlicht am Beispiel der ,, Aspirin
Tabletten”, welche Informationen die
Scholz-Arzneimittel-Datenbank  als
Basis fiir die gezielte Patientenbera-
tung anbietet,

Bioaquivalenzbewertung
leicht gemach¢

Die Beratung der Generika verordnen-
den Arzte in Biodquivalenzfragen ist si-
cher von besonderem pharmazeuti-
schen Interesse. Beim ,,Ad-hoc*-Tele-
fonatim Apothekenalltagstellen Doku-
mentationen mit interpretationsbedirf-
tigen Studienbeschreibungen, Kurven
und Konfidenzintervallen jedoch keine

WECHSELWI:RKUNGEN ANZEIGE

lingere Zeitriume hinweg fiir bis zu 39 %% Uebersicht: 3 Wechselwirkung(en) gefunden *
Medikamente vorzunchmen. Diese .
Serviceleistung ist geeignet, die Bin- Nr. Praeparate Ausloesende Wirkstoffe Ap ED{mg}  TD {ma)
1 s ] i - I
dung des Pzzllenlen an "bc"}c Apo‘ 1 Novodigal Acetyldigoxin s*
theke zu erhShen und macht das Thema Adalat 5 Nifedipin g* - 30.000
»~Wechselwirkungen” praktisch zum | / gering / moeglich/denkbar / Digoxin-Spiegel plus /fesemmeemsseasesass
Apotheken-Marketinginstrument.
2 Novodigal Acetyldigoxin S*

s Erythromycin Wolff Erythrorycin S*
E.mnahmevqrschriften cecemeeee———-f  bedeutsarn /4 selten [/ Glykosid-Intoxikation  feeeeeeeeeeeeees
fiir eine gezielte Beratung 3 Euglucon N Glibenclamid 5

. 3 B Aspirin Acetylsalicylsaeure 5* = 300.000
Die Frage ,Wie und wann soll ichdas | / bedeutsam ¢ wahrscheinlich / Hypoglykaemie /f--—-somsosmeeenmees
Arzneimittel einnehmen, niichtern
oder zur Mabhizeit?* dirfte eine der  Bildschirm 2

Tt
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geeignete Hilfe dar, Die Scholz-Arznei-
mittel-Datenbank nimmt die Interpre-
tationsarbeit ab und stellt die Generika
wie in einem Hotelfiihrer vor: Original-
Priiparate sind mit 5 Sternen ,*****,
Generika je nach Giite des Studiende-
signs und der ermittelten Bioverfiighar-
keit mit maximal 4 Sternen ,,****“ ge-
kennzeichnet. Umfangreiche Generi-
kalisten lassen sich sekundenschnell
entsprechend der dokumentierten Bio-
dquivalenz sortieren. Die Einordnung
der Fertigarzneimittel in das 5-Sterne-
Schema erfolgt nach Auswertung der
publizierten oder dem Scholz-Institut
vorgelegten Herstellerberichte; spe-
zielle Benutzeranfragen zu diesem
Thema werden gern vom Autorenteam
beantwortet,

Rote Liste integriert

Der Gedanke, Scholz-Liste und Rete
Liste in einem PC-Programm im Zu-
griff zu haben, faszinierte. Daher
wurde das Angebot des BFI, die Rote
Liste in die Scholz-Arzneimittel-Da-
tenbank aufzunehmen, frithzeitig und
konsequent realisiert. Ein weiteres
wichtiges Moment dabei war auch, daf}
die kompakte Herstellerinformation
der Roten Liste jede andere industrie-
basierte Volltextkartei, die die Kurz-
charakterisierung der Priiparate zum
Ziel hat, praktisch iiberfliissig macht.

2500 PC-Benutzer greifen anf
Scholz-Informationen zu

Die Zahl der PC-Anwender, die
Scholz-Datenbank-Information  nut-
zen, ist tiber die Jahre stetig angestie-
gen. Heute sind es ca. 2500 Apotheker
und Arzte aus Offizin, Praxis, Kran-
kenhaus und Industrie vor allem in
Deutschland, aber auch in anderen
zentraleuropiischen  Lindern wie
Osterreich, Ungarn, der Schweiz und
der CSFR. Autonome MS-DOS-Soft-

SAT/S1 komplett APPLIKATIONSVORSCHRIFTEN

gewaehilt: Aspirin, Thl.
P Applikationsvorschrift

Wirkstoff: Acetylsalicylsaeure

1 fuer eine moeglichst gute Vertraeglichkeit zu oder unmittelbar nach der Mahlzeit,
1 fuer eine moeglichst gute Vertraeglichkeit mit Milch.
2 fuer eine schnelle, starke Wirkung auf leeren Magen mit viel Wasser.

Bildschirm 3

ware einerseits sowie andererseits
UNTX- und QNX-Installationen, die in
Verwaltungssoftware integriert sind,
dominieren. Da das Angebot an
Standardsoftware fuBerst vielfiltig ist,
und die Mdglichkeiten weiter zuneh-
men, MS-DOS-Programme als Sub-
prozesse zum Beispiel unter UNIX zu
nuizen, wird die MS-DOS-Version der
Scholz-Arzneimittel-Datenbank  auch
zukiinftig mit héchster Prioritiit weiter-
entwickelt und gepflegt werden. Dies
gilt um so mehr, als diese umfassende
Arzneimittelinformation ab sofort in
der DAZ-Softwarereihe verfiigbar ist.
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