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Compliance bei Schizophrenie und ver-
gleichbaren psychotischen Storungen

Basis fiir ein erfolgreiches Therapiekonzept
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Der Begriff ,,Compliance” ist ein MaB fiir die Behandlungsgiite und beschreibt, inwieweit die fak-
tische Therapie mit einem Therapieoptimum, zum Beispiel einer Medikationsverordnung iiberein-
stimmt, ob ein Patient die Medikation wie verordnet einnimmt oder an anderen TherapiemaBnah-
men regelmaBig teilnimmt. Nach dem heutigen Verstindnis vom Arzt-Patienten-Verhaltnis sind
das Therapieziel und auch die TherapiemaBnahmen von Arzt und Patient gemeinsam festzulegen.
Der Grad, zu dem sie dann auch umgesetzt werden, also der Grad der Compliance, hangt von vie-

len Faktoren ab. Welche Faktoren dies in Bezug auf die Schizophrenie und, daraus abgeleitet, in

Bezug auf bipolare Stérungen sind, wird im Folgenden betrachtet.
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Die Compliance des Patienten ist we-
sentliche Voraussetzung fiir den Erfolg
einer Therapie. Compliance-Probleme
treten in vielen Bereichen der Medizin
auf, vor allem aber bei chronischen Er-
krankungen, weil hier besondere Anfor-
derungen an die langfristige Motivation
des Patienten gestellt werden.

Welche Faktoren die Compliance po-
sitiv und negativ beeinflussen und mit
welchen Maflnahmen die Compliance
verbessert werden kann, soll hier am
Beispiel der Schizophrenie ausgefiihrt
werden. Dabei sind die Uberlegungen
auch auf bipolare Storungen tibertrag-
bar, denn es gibt eine Reihe von Ge-
meinsamkeiten. Beide Erkrankungen
erfordern nach der Akutbehandlung in
der Regel eine langfristige rezidivpro-
phylaktische Therapie. Bei beiden gibt
es dhnliche Probleme in Bezug auf die
Compliance, zum Beispiel einen Man-
gel an Krankheitseinsicht, fehlendes
Verstindnis fiir den Zusammenhang
zwischen Non-Compliance und Riick-
fallrisiko, Vorbehalte der Patienten und
ihres Umfelds gegeniiber Psychophar-

maka sowie das Nebenwirkungsspekt-
rum der eingesetzten Medikamente. Da
es die meiste Literatur zur Compliance
bei Schizophrenie gibt, wird im Folgen-
den vorwiegend darauf fokussiert.

Begriffsklarung

Compliance wird in deutschsprachigen
Publikationen auch mit Verordnungs-,
Therapie- oder Medikamententreue
umschrieben. In der englischsprachigen
Literatur werden auch die Begriffe ,,ad-
herence® (Festhalten, Einhalten) oder
,concordance* (Ubereinstimmung) be-
nutzt, anstelle von Non-Compliance
gelegentlich auch ,,attrition” (Abnut-
zung [der Bereitschaft zur Therapiemit-
wirkung], also Abbruch der Therapie,
~drop-out®). Diese Begriffe implizie-
ren, dass der Patient der empfohlenen
Therapie zustimmt, und weisen ihm da-
mit eine aktive Rolle zu [36, 43]. ,,Com-
pliance® bezeichnet in der Physiologie
ein passives Verhalten (z.B. pulmona-
le Compliance) und wird im {ibertrage-
nen Sinn daher auch als passives Befol-
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gen der drztlichen Anordnung gedeutet.
»Compliance* kann aber auch iibersetzt
werden mit ,,sich anlehnen oder anni-
hern an einen Standard® [29].
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’ Konsequente Behandlungsdurchfiihrung ‘
Nein

’ Forderliche Krankheitskonzepte?

——— | Frihbeendigung, Behandlungsinsistenz

Abb. 1. Stufenmodell der Compliance [mod. nach 30]

Eine gute Compliance (= konsequente Behandlungsdurchfiihrung) setzt voraus, dass die
in der linken Spalte genannten Bedingungen in chronologischer Reihenfolge gegeben
sind. Andernfalls sind verschiedengradige Compliance-Probleme zu erwarten.

Im Folgenden soll Compliance dement-
sprechend als Vergleich des Tatsdchli-
chen mit einem Soll der Therapie ver-
standen werden. Dieses ,,Soll ist das
Therapieziel, das Arzt und Patient auf
der Basis eines gemeinsamen Wissens
festlegen. Der Patient hat also ein Mit-
spracherecht, nachdem er ausreichend
liber die moglichen Therapieoptionen
informiert worden ist, und hat somit €i-
nen aktiven Part. Dieses Konzept wird
auch als ,,shared decision making* (ge-
meinsame Entscheidungsfindung) be-
zeichnet [19]. Es setzt voraus, dass der
Arzt sich als Partner des Patienten ver-
steht, bedeutet also eine Abkehr von
dem frither verbreiteten paternalisti-
schen Selbst- und Fremdverstidndnis
der Arzte.

Ob die Therapie konsequent durchge-
fiihrt wird, das Soll also erfiillt wird,
héngt von verschiedenen Voraussetzun-
gen ab, die im Stufenmodell der Com-
pliance (Abb. 1) zusammengefasst sind
[30]. Danach gilt, dass zunéchst einmal
ein klarer Therapiestandard vorliegen
muss und dass mit negativen Folgen zu
rechnen ist, wenn er nicht eingehalten
wird. Da es in der Medizin aber viele
Félle gibt, in denen mehrere Behand-

lungsalternativen denkbar sind, sollten
nach dem Konzept des ,,shared decision
making® Arzt und Patient zunichst ge-
meinsam das Behandlungsziel und die
geplante Therapie festlegen. Dabei soll-
te man sich selbstverstindlich an The-
rapieleitlinien orientieren, aber auch
Erfahrungen, Wiinsche und individu-
elle Lebensentwiirfe des Patienten be-

rlicksichtigen. In Bezug auf die bipolare
Depression bedeutet das zum Beispiel,
dass es dem Patienten iiberlassen bleibt
zu entscheiden, ob er das Risiko eines
Rezidivs oder Probleme einer Langzeit-
behandlung mehr fiirchtet. Dies ist nicht
durch den Arzt medizinisch zu entschei-
den. Die Therapieziele konnen sich im
Verlauf der Therapie durchaus éndern.

Messung der Compliance

Zur Messung der Compliance gibt es
verschiedene direkte und indirekte Ver-
fahren (Tab. 1). Bei der Quantifizierung
ist zu berticksichtigen, dass Compliance
kein dichotomes, sondern ein graduelles
Konstrukt ist: Patienten nehmen mehr
oder weniger Tabletten mehr oder we-
niger regelmiBig ein, wie auch in dem
Begriff der partiellen Compliance zum
Ausdruck kommt. Man sollte daher auf
Entweder-oder-Klassifizierungen ver-
zichten, da dies nur abqualifizierend ist.
Hilfreicher sind graduelle Feststellun-
gen. Ab wann eine Medikationsunre-
gelmifBigkeit zum Problem wird, hidngt
dann von der Art der Therapie ab. So
konnen bei einer Behandlung mit Li-
thiumsalzen schon vergleichsweise
kleine Abweichungen zur Intoxikation
fiihren, wihrend bei einer Behandlung
mit Neuroleptika kurzfristig auch gro-
Bere Dosisschwankungen in der Regel
belanglos sind.

Tab. 1. Verfahren zur Compliance-Messung [nach 36]

Verfahren

Direkte Verfahren
Einnahme unter Aufsicht

Therapeutisches Drug-Monitoring

Probleme

Patient spuckt Tablette hinterher wieder aus. Fiir Routinebetrieb
ungeeignet

Teuer. Fehlinterpretation durch Unterschiede im Metabolismus oder

. WeiBkittel-Compliance”

Indirekte Verfahren
Patientenfragebogen oder -bericht

Hohe Irrtumswahrscheinlichkeit, vor allem bei groBerem Zeitinter-

vall zwischen den Visiten. Leichte Verfalschung durch den Patienten

Tablettenzahlen

Ermittlung der eingelosten Wieder-
holungsverordnungen

Beurteilung des klinischen Anspre-
chens

Elektronisches Kontrollsystem, das die
Entnahme der Einzeldosen registriert

Patiententagebuch

Befragung der betreuenden Person

Leicht vom Patienten zu verfalschen

Setzt ein geschlossenes Apothekensystem voraus. Einldsen der Ver-
ordnung ist nicht gleichbedeutend mit Einnahme des Medikaments

Kann durch andere Faktoren als die regelméaBige Medikamenten-
einnahme beeinflusst werden

Teuer. Entnahme der Dosis ist nicht gleichbedeutend mit Einnahme
des Medikaments

Leicht vom Patienten zu verfalschen

Anféllig fir verzerrte Darstellung
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Ubersicht

Da die Feststellung des Ausmales der
Compliance wesentlich vom Messver-
fahren abhingt, sind mit verschiedenen
Verfahren erhobene Daten nicht ohne
weiteres miteinander vergleichbar. Das
muss bei der vergleichenden Interpre-
tation von Compliance-Studien beriick-
sichtigt werden.

Fiir die Praxis ist relevant, dass die Be-
urteilung der Compliance durch die
Einschitzung des Arztes sich hiufig als
nicht valide erwies; zum Beispiel neigt
der Arzt oft zur Uberschitzung der
Compliance. So war in der Studie von
Byerly et al. [7] mit ambulanten Schi-
zophrenie-Patienten gemifl Einnah-
meerfassung mit einem elektronischen
Kontrollsystem die Hilfte der Patienten
nicht compliant (Einnahme von < 70 %
der Dosen), ohne dass dies von den Be-
handlern erkannt wurde.

Compliance bei Schizophrenie
und bipolaren Stérungen

Cramer und Rosenheck [11] fanden in
ihrer Metaanalyse von 24 Neuroleptika-
Studien, weit iiberwiegend mit Schizo-
phrenie-Patienten, dass lediglich 58 %
der verordneten Antipsychotika einge-
nommen worden waren; die Spanne lag
zwischen 24 und 90 %, wobei verschie-
dene Erhebungsinstrumente (Patienten-
befragung, Arzteinschitzung, Labor-
kontrollen der Urinspiegel) zugrunde
lagen.

Compliance-Raten von 50 bis 60 % bei
Schizophrenie-Patienten wurden auch in
etwas jiingeren Ubersichtsarbeiten be-
richtet [24, 37]. Dabei waren die Com-
pliance-Raten, gemessen an Wieder-
holungsverordnungen, bei atypischen
Antipsychotika langfristig nur wenig
besser als bei ,,typischen* Antipsycho-
tika (z.B. [14]: 54,9 % vs. 50,1 %). Hier
sei daran erinnert, dass das Einlosen der
Wiederholungsverordnung nicht not-
wendigerweise bedeutet, dass das Me-
dikament auch eingenommen wird.
Wurden dagegen Studienabbruchraten —
also ein eindeutigeres Compliance-Maf}
— herangezogen, so ergaben sich in der
Regel deutliche Unterschiede zugunsten
der Atypika [Ubersicht bei 45].

Fiir Patienten mit bipolarer Stérung
sind die Compliance-Raten eher noch
schlechter, zum Beispiel 35 % bei Co-
lom und Vieta [10].

Zwar werden auch fiir chronische inter-
nistische Erkrankungen, zum Beispiel
Hypertonie, dhnlich geringe Compli-
ance-Raten angegeben [43]. Dieser Ver-
gleich ldsst aber auler Acht, dass bei
psychischen Erkrankungen das subjek-
tive Leiden hoher ist und bei Nichtbe-
handlung Lebensbedrohung durch das
erhohte Suizidrisiko besteht, so dass ei-
ne zuverlissige Einhaltung der Therapie
besonders wichtig ist.

Die hier zitierten Untersuchungen zur
Compliance beziehen sich hauptsidch-
lich auf die Arzneimitteltherapie. Die
folgenden Betrachtungen sind aller-
dings auch auf andere Bereiche iiber-
tragbar, in denen die Compliance des
Patienten gefordert ist, zum Beispiel die
Teilnahme an psychosozialen Behand-
lungsprogrammen, Drogenenthaltsam-
keit und Selbstpflege.

Einfluss der psychischen
Erkrankung

Wie eingangs erwihnt, ist mangeln-
de Krankheitseinsicht bei Schizophre-
nie-Patienten wie bei Patienten mit bi-
polaren Storungen zu beobachten. Sie
erschwert es, den Patienten von der Not-
wendigkeit der Therapie zu tiberzeugen.
Auch psychopathologische Merkma-
le wie Wahnvorstellungen oder kogni-
tive Storungen (z.B. beeintrichtigtes
Gedaichtnis) wirken sich nachteilig auf
die Compliance aus. In verschiedenen
Studien fanden sich bei nicht-compli-
anten Patienten mehr Halluzinationen,
Denkstorungen, aggressives Verhalten
und produktiv-psychotische Symptome
[Zusammenfassung bei 31]. Dies unter-
streicht die Notwendigkeit einer suffizi-
enten antipsychotischen Therapie.

Stellenwert der physischen
Gesundheit

Patienten mit Schizophrenie oder bi-
polaren Stérungen miissen meist liber
Jahrzehnte behandelt werden. Deswe-
gen muss unter anderem auf ihre phy-
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sische Gesundheit besondere Riicksicht
genommen werden, schon bei der Pla-
nung (z.B. Kontraindikationen), aber
auch bei der Kontrolle der Therapie.
Korperliche Nebenwirkungen der Arz-
neimitteltherapie sind oft unvermeid-
lich, sollten aber moglichst gering
gehalten werden — im Interesse der Ge-
sundheit des Patienten und weil somati-
sche Nebenwirkungen die Compliance
maBgeblich beeintrichtigen konnen.
Schon frith wurde der negative Einfluss
von extrapyramidal-motorischen Sto-
rungen auf die Compliance von Schi-
zophrenie-Patienten beschrieben [47].
Auch Gewichtszunahme und sexuelle
Funktionsstorungen werden unter Um-
stdnden als so storend oder/und stigma-
tisierend empfunden, dass der Patient
die Therapie eigenmichtig dndert oder
abbricht. (Andererseits kann auch das
Fehlen somatischer Nebenwirkungen
Non-Compliance provozieren, wenn
es als Unwirksamkeit der Therapie in-
terpretiert wird.) Abgesehen von den
medizinisch relevanten korperlichen
Nebenwirkungen sind unter Compli-
ance-Aspekten insbesondere auch die
subjektiv storenden Nebenwirkungen
zu berticksichtigen.

Der Arzt sollte ein Gesprichsklima
schaffen, das es dem Patienten erlaubt,
storende Nebenwirkungen aller Art an-
zusprechen. Uberdies darf die Kontrol-
le relevanter somatischer Parameter
(z.B. Gewicht, Lipidprofil, Blutdruck)
nicht vernachlissigt werden, zumal die-
se durch die antipsychotische Therapie
nachteilig beeinflusst werden kdnnen.
Langfristige physische Gesundheit liegt
aber auch in der Verantwortung des Pa-
tienten und erfordert seine Compliance,
zum Beispiel in Bezug auf die Selbst-
pflege, Rauchen oder Drogenabhin-
gigkeit.

Compliance und Patienten-
zufriedenheit

Die Lebensqualitit, Zufriedenheit und
das Wohlbefinden des Patienten haben
groBen Einfluss auf seine Compliance.
Diese in der Regel vom Patienten selbst
beurteilten subjektiven Dimensionen
gewinnen daher als Therapieziel immer
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groflere Bedeutung [26, 34, 41]. Pati-
entenzufriedenheit kann auf verschie-
denen Stufen der Compliance (Abb. 1)
entstehen oder gefihrdet werden. Das
beginnt bereits bei der Festlegung des
Behandlungsziels und damit der Be-
handlungsakzeptanz. So kann Unzu-
friedenheit mit der Therapie aus dem
Umstand resultieren, dass der Patient
seine Erkrankung als wesentliches Ele-
ment seiner Lebensfiihrung ansieht und
sie gar nicht in dem erreichten Malle
zu unterdriicken wiinscht. Ein Beispiel
ist die Hypomanie, die von einigen Pa-
tienten eher positiv als negativ bewertet
wird. Das Krankheits- und Therapiekon-
zept des Patienten hat wesentlichen Ein-
fluss auf die Akzeptanz und langfristi-
ge Einhaltung der Therapie. Forderlich
sind dabei externe Kontrolliiberzeugun-
gen, also Vertrauen in den Arzt und in
die Wirksamkeit der Medikation, wih-
rend idiosynkratische Annahmen (z.B.
grundsitzliches Misstrauen gegeniiber
Psychopharmaka) und interne Kontroll-
iiberzeugungen (z.B. das Gefiihl, allein
fiir den Gesundheitsstatus verantwort-
lich zu sein) eher kontraproduktiv sind
[31].

Eine gute Arzt-Patienten-Beziehung und
das Gefiihl, die Krankheit ,,im Griff zu
haben®, konnen zur Zufriedenheit des
Patienten beitragen.

Ganz wesentlich hingt die Patienten-
zufriedenheit auch von der subjektiven
Bewertung der Nebenwirkungen ab. Eng
damit verkniipft ist die Frage, inwieweit
der Patient sich durch seine Krankheit
und deren Therapie stigmatisiert fiihlt.
Dass solche Stigmabefiirchtungen sich
auf die Compliance negativ auswirken,
wurde zum Beispiel fiir die Therapie mit
Antidepressiva gezeigt [44]. Dabei kon-
nen fiir den Patienten Nebenwirkungen
relevant sein, die nicht mit den iiblichen
Nebenwirkungsskalen erfasst werden
oder unter einer Skalenschwelle liegen
(z.B. Haarausfall). Generell besteht das
Risiko fiir Stigmabefiirchtungen eher
bei sichtbaren Nebenwirkungen, zum
Beispiel extrapyramidal-motorischen
Storungen oder Gewichtszunahme.
Lambert et al. [25] befragten 213 Schi-
zophrenie-Patienten, die mit konventio-
nellen Antipsychotika behandelt wur-

den, und fanden, dass die Patienten
sexuelle Funktionsstérungen, extrapy-
ramidale und psychische Nebenwir-
kungen als belastender empfanden als
Sedierung oder vegetative Nebenwir-
kungen. Nebenwirkungen beeinfluss-
ten die Einstellung zu Antipsychotika
negativ, und eine solche negative Ein-
stellung sowie die Erfahrung von Ne-
benwirkungen gingen mit schlechterer
Compliance einher.

Unter Umstinden werden einem Pati-
enten allerdings die Griinde fiir seine
Unzufriedenheit gar nicht bewusst; er
empfindet lediglich ein undifferenzier-
tes ,,Unwohlsein®, das langfristig seine
Motivation zur konsequenten Therapie-
durchfiihrung untergribt. Generell soll-
ten Therapeuten die Patientenzufrie-
denheit systematischer erheben, um
gegebenenfalls rechtzeitig reagieren zu
konnen. In mehreren Untersuchungen
zur Neuroleptika-Therapie wurde ge-
zeigt, dass die Behandlung mit atypi-
schen Neuroleptika in den Dimensio-
nen Lebensqualitit und Wohlbefinden
als besser im Vergleich zu typischen
Neuroleptika eingestuft wurde [4, 34].

Pharmakotherapie in der
Akutphase und im Langzeit-
verlauf

Der erste Tag der Akuttherapie ist der
Beginn der Langzeittherapie, denn un-
angenehme Erfahrungen, die der Pati-
ent in dieser Zeit macht, werden seine
Einstellung zur gesamten Therapie pri-
gen. Compliance-Uberlegungen im hier
gemeinten Sinne spielen zwar in die-
ser Phase keine Rolle, weil ein Patient
in der floriden Phase der Schizophre-
nie iiber das ,,Soll*“ der Therapie nicht
wirklich diskutieren kann. Allerdings
wird in dieser Phase die Grundlage fiir
die Compliance bei der Langzeitthera-
pie gelegt. Iatrogene Traumatisierungen
bei der Behandlung der akuten Episo-
de sollten deshalb moglichst vermieden
werden. Um dies zu gewéhrleisten, soll-
te von vornherein ein Antipsychotikum
ausgewdhlt werden, das im individuel-
len Fall moglichst nebenwirkungsarm
ist. Als Nebenwirkungen sind zu Beginn
der Therapie besonders die motorischen

Nebenwirkungen, insbesondere Akathi-
sie, relevant. In der Langzeitbehandlung
sind neben den extrapyramidal-motori-
schen Storungen, einschlieBlich Spit-
dyskinesien, affektive Nebenwirkungen
wie Dysphorie und depressiogene Wir-
kungen sowie Sedierung, Gewichtszu-
nahme und sexuelle Funktionsstérun-
gen ausschlaggebend [37].

Es ist sinnvoll, gleich zu Beginn ein
Antipsychotikum einzusetzen — in der
hochakuten Phase unter Umsténden
kombiniert mit einem Benzodiazepin
—, das auch langfristig zur Rezidivpro-
phylaxe eingesetzt werden kann. Damit
erspart man sich und dem Patienten die
Schwierigkeiten und Unwigbarkeiten
eines Priparatewechsels (z. B. neue Un-
vertriglichkeiten) und die damit zusam-
menhédngenden Compliance-Probleme.
Fiir die Langzeittherapie sollten bevor-
zugt atypische Antipsychotika eingesetzt
werden. Ein wichtiger Grund dafiir ist
das geringere Risiko fiir Spétdyskinesi-
en im Vergleich zu konventionellen An-
tipsychotika. Uberdies kann man sich
zunutze machen, dass diese Substanz-
gruppe — von der Wirkung auf die Po-
sitivsymptomatik abgesehen — hetero-
gene Eigenschaften aufweist. So kann
abhingig von den individuellen Erfor-
dernissen ein Priparat mit einer anti-
depressiven Wirkungskomponente, mit
giinstigen Wirkungen auf die Kognition
oder auf Negativsymptome eingesetzt
werden. Die atypischen Antipsychoti-
ka er6ffnen die Moglichkeit einer diffe-
renzierten Psychopharmakotherapie der
Schizophrenie (Tab. 2) [5].

Jede Therapie kann dabei ihre Wirkung
besonders dann entfalten, wenn sie in
einem Compliance-fordernden the-
rapeutischen Umfeld stattfindet. Der
Einsatz atypischer Antipsychotika ist
ndmlich nicht automatisch mit einer
Verbesserung der Compliance verbun-
den, was nicht iiberraschen muss, weil
die gute Vertriglichkeit der Medikation
nicht der einzige Compliance-relevante
Faktor ist. Zum Beispiel fanden Valen-
stein et al. [46] gemessen an eingeldsten
Wiederholungsverordnungen von iiber
60 000 Patienten mit Atypika sogar et-
was oOfter eine schlechte Compliance
als mit konventionellen Neuroleptika in
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Tab. 2. Differenzierte Psychopharmakotherapie bei Schizophrenie. Die Empfehlungen basieren auf publizierten kontrollierten und of-
fenen Studien sowie Fallberichten [aus 5, modifiziert nach 1]

Problem

Negativsymptomatik

Empfohlen

Amisulprid, Aripiprazol, Clozapin, Olanzapin, Quetiapin, Risperidon,

Ziprasidon, Flupentixol

Depressive Syndrome

Amisulprid, Aripiprazol, Olanzapin, Quetiapin, Risperidon, Ziprasidon,

Nicht empfohlen
Haloperidol, Fluphenazin u. a.

Haloperidol, Fluphenazin u. a.

Flupentixol; bei Suizidalitat Clozapin, ggf. kombiniert mit Antidepressivum

Aggressivitat, Antriebssteigerung

Zuclopentixol

Pimozid

Olanzapin, Risperidon, Ziprasidon, Haloperidol in schnell freisetzender
oraler Form oder i. m., kombiniert mit z. B. Lorazepam

Altere Patienten

Haloperidol (?), Melperon

Patienten mit hoher Empfindlichkeit fiir EPMS Atypische Antipsychotika

Patienten mit unerwiinschter Sedierung
Patienten mit Spatdyskinesien
Patienten mit Hypotonie

Patienten mit kardialer Vorschadigung

Patienten mit Gewichtszunahme
Patienten mit Epilepsie
Patienten mit M. Parkinson
Patienten mit Diabetes mellitus

der Routinebehandlung. Diaz et al. [13]
statteten Schizophrenie-Patienten fiir
drei Monate mit einem elektronischen
Kontrollsystem fiir die Medikamenten-
einnahme aus und fanden als wichti-
gen Compliance-Priadiktor die Dosie-
rungsfrequenz (moglichst nur einmal
tiaglich), daneben auch das Geschlecht
und das Auftreten einer Akathisie, aber
bei der globalen Auswertung keinen Un-
terschied zwischen atypischen und kon-
ventionellen Neuroleptika. Eine fenden-
ziell bessere Compliance mit Atypika
fanden zum Beispiel Dolder et al. [14]
unter Bezug auf eingeloste Wieder-
holungsverordnungen, ein signifikan-
ter Unterschied bestand aber nur nach
sechs Monaten, nicht mehr nach zwolf
Monaten. Awad und Voruganti stellten
nach Auswertung entsprechender Studi-
en ebenfalls fest, dass es lediglich einen
Trend zu besserer Compliance bei Ver-
wendung von Atypika gibt [4]. In der
Metaanalyse von Neuroleptika-Lang-
zeitstudien zeigten sich signifikante,
wenn auch nummerisch mifiggradige
Vorteile der Atypika in den Absetzra-
ten [27]. Gerade die im September 2005
publizierte CATIE-Studie (Clinical an-
tipsychotic trials of intervention effec-
tiveness) zeigte sehr hohe Absetzraten
in der Langzeitbehandlung schizophre-
ner Patienten auch unter verschiedenen

Ziprasidon; Aripiprazol, Olanzapin, Risperidon
Atypische Antipsychotika

Haloperidol (niedrig dosiert), Amisulprid, Risperidon, Ziprasidon
Haloperidol

Aripiprazol, Ziprasidon, Fluphenazin
Fluphenazin, Melperon

Quetiapin, Olanzapin

Amisulprid, Aripiprazol, Ziprasidon

Atypika [28]. Wie Dolder et al. schluss-
folgerten, sind Compliance-fordernde
MaBnahmen auch bei Patienten mit aty-
pischer antipsychotischer Medikation
angebracht [14].

Compliance und Rezidiv-
prophylaxe

Die konsequente Antipsychotika-Be-
handlung — und somit auch eine hohe
Compliance — ist Voraussetzung fiir ei-
ne erfolgreiche Prophylaxe schizophre-
ner Rezidive. Eine Intervallbehandlung
mit Frithintervention bei drohendem
Riickfall oder gar erst Behandlung bei
erneutem Schub konnte bei Patienten
mit wiederholten Episoden Riickfil-
le deutlich weniger gut verhindern als
eine antipsychotische Dauermedikati-
on [18]. Kane berichtete in einer Uber-
sichtsarbeit iiber Riickfallraten von 76 %
in durchschnittlich 18 Monaten bei Pa-
tienten, die ihre Medikation abgesetzt
hatten; bei Intervallbehandlung zeig-
ten sich Riickfallraten von 30 bis 35 %
pro Jahr, bei kontinuierlicher Behand-
lung Riickfallraten von 10 bis 20 % pro
Jahr [21].

Da hohere Riickfallraten mit einem
hoheren Bedarf an — besonders kos-
tenintensiver — stationdrer Behand-
lung einhergehen, ist ein Zusammen-
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Niedrigpotente Neuroleptika
Haloperidol, Fluphenazin u. a.
Clozapin, Quetiapin

Haloperidol, Fluphenazin u. a.
Niedrigpotente Neuroleptika, Clozapin

Niedrigpotente Neuroleptika, Clozapin,
Pimozid, Thioridazin, Ziprasidon

Clozapin, Olanzapin
Clozapin, Zotepin
Haloperidol u. a.
Clozapin, Olanzapin

hang zwischen niedriger Compliance
bei der Schizophrenie-Therapie und
hohen Kosten einleuchtend [45]. Ein
Beispiel ist die Analyse von Knapp et
al. [23] aus GroBbritannien, derzufolge
Non-Compliance jdhrliche Mehrkosten
durch Inanspruchnahme des Gesund-
heitssystems in Hohe von 5 000 Pfund
pro Patient verursacht, davon die Hilfte
durch stationire Behandlung. Gilmer et
al. [17] werteten kalifornische Kranken-
versicherungsdaten aus den Jahren 1998
bis 2000 aus und fanden, dass bei den
Schizophrenie-Patienten, die ihre Medi-
kamente vollstindig genommen hatten,
die psychiatrische Hospitalisierungs-
rate deutlich niedriger war als bei den
nicht-complianten Patienten, aber auch
niedriger als bei Patienten, die teilwei-
se compliant waren oder mehr als die
rechnerisch benétigte Medikation in
Anspruch nahmen (Tab. 3). Die voll-

Tab. 3. Compliance und psychiatrische
Hospitalisierungsrate in der Studie von
Gilmer et al. [17]

Compliance- Haufig- Hospitalisie-
Charakteristik keit rungsrate
Vollsténdig compliant 41 % 14%
Nicht compliant 24% 35%
Teilweise compliant 16 % 24%
UbermaBige Einnah-  19% 25%

me (, excess fillers”)
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stindig complianten Patienten hatten
zwar hohere Arzneimittelkosten als die
nicht oder teilweise complianten Pati-
enten, aber deutlich niedrigere Kran-
kenhauskosten. Entsprechende pharma-
kookonomische Analysen fiir deutsche
Verhiltnisse wiirden wahrscheinlich
ebenfalls verdeutlichen, dass es sinn-
voll wire, Maflnahmen zur Sicherung
der Compliance zu fordern.

Die Chance fiir eine erfolgreiche Re-
zidivprophylaxe ist mit modernen Anti-
psychotika offenbar grof3er als mit kon-
ventionellen. Eine Metaanalyse von
Studien mit Risperidon (Risperdal®),
Sertindol (Serdolect®), Amisulprid
(z.B. Solian®), Clozapin (z.B. Lepo-
nex®) und Olanzapin (Zyprexa) ergab
Ein-Jahres-Riickfallraten von 15 % im
Vergleich zu 23 % mit konventionellen
Antipsychotika [27, 33].

Die Compliance und die rezidivprophy-
laktische Wirksamkeit konnen durch
die Gabe eines Depot-Antipsychoti-
kums verbessert werden, wie bereits mit
konventionellen Antipsychotika gezeigt
wurde [16]. Diese Behandlung war lan-
ge Zeit eher den schwer behandelba-
ren chronisch schizophrenen Patienten
mit ausgepriagten Compliance-Proble-
men vorbehalten. Inzwischen ist auch
ein atypisches Depot-Antipsychotikum
verfiigbar, so dass eventuelle Vorbehal-
te gegen die Depottherapie in Bezug auf
Nebenwirkungen nicht mehr gerechtfer-
tigt sind und diese Therapieform auch
fiir weitere Patientenkreise erwogen
werden kann [33]. Eine kiirzlich publi-
zierte Studie zur Depotform von Rispe-
ridon (Risperdal® Consta®) gibt anhand
von Daten aus Deutschland Hinweise
dafiir, dass sich das Depotprinzip ver-
bunden mit dem Atypika-Prinzip auch
pharmakodkonomisch rechnet [32].
Neben der Art der Pharmakotherapie
spielen verschiedene psychosoziale As-
pekte fiir die Sicherung oder Verbesse-
rung der Compliance eine Rolle. Auf
diese wird im weiteren Verlauf einge-
gangen.

Wenn eine Rezidivprophylaxe iiber lan-
ge Zeit erfolgreich ist, stellt sich friiher
oder spiter die Frage, ob sie fortgefiihrt
oder abgesetzt werden soll. Auch die-
se Frage sollte mit dem Patienten im

Sinne eines gemeinsam festgelegten
Therapieziels besprochen werden. Die
Studienlage dazu ist allerdings diinn,
da randomisierte Studien selten linger
als zwei Jahre dauerten [33]. Eine Aus-
nahme ist die Studie von Cheung [8], in
der 30 Patienten nach drei- bis fiinfjih-
riger erfolgreicher neuroleptischer rezi-
divprophylaktischer Behandlung dop-
pelblind auf ein Neuroleptikum oder
Benzodiazepin umgestellt wurden. Die
Vergleichsgruppe hatte innerhalb von
18 Monaten deutlich mehr Rezidive
(62 %) als die weiterhin neuroleptisch
behandelte Gruppe (13 %). Die Leitli-
nienempfehlung lautet, nach bisher rezi-
divierendem Verlauf die neuroleptische
Rezidivprophylaxe fiir zwei bis fiinf
Jahre, nach multiplen Rezidiven unter
Umstédnden lebenslang durchzufiihren
[12]. Die American Psychiatric Associa-
tion empfiehlt eine lebenslange Rezidiv-
prophylaxe bei mehreren vorangegange-
nen Rezidiven oder bei zwei Rezidiven
innerhalb von fiinf Jahren [1].

Das therapeutische Team

Die Einstellung des Patienten zu sei-
ner Krankheit und ihrer Therapie wird
auch in der Begegnung mit anderen An-
gehorigen des therapeutischen Teams
(z.B. Pflegekriften, Sozialpidagogen,
Psychologen, Arbeits- und Beschifti-
gungstherapeuten, Bewegungsthera-
peuten) geprigt. Diese Personen ha-
ben also mafigeblichen Einfluss auf die
Compliance. Es ist daher wichtig, dass
das therapeutische Team ausreichend
tiber das Therapiekonzept informiert
und darauf eingeschworen ist. Teilwei-
se gibt es hier gravierende Diskrepan-
zen [40]. So herrscht in manchen Be-
rufsgruppen eher Skepsis in Bezug auf
den Wert von Psychopharmaka oder es
existieren unterschiedliche Konzepte
zur Lebensqualitit (z. B. mit der Folge
des ungehinderten Zugangs stationérer
Patienten zu SiiBigkeiten). Das thera-
peutische Team sollte aber gegeniiber
dem Patienten ,,mit einer Zunge spre-
chen®. So lassen sich auch Erwartun-
gen des Patienten zum Rollenverhalten
der Therapeuten nutzen. Beispielsweise
diirfte die Glaubwiirdigkeit einer Arz-

neimittelempfehlung aus dem Mund ei-
nes Psychologen manchmal hoher sein,
als wenn sie von einem Arzt kommt. Am
besten gelingt die gemeinsame Umset-
zung des Therapiekonzepts, wenn Com-
pliance-verbessernde MaB3nahmen fest
in den Therapieplan und die Stations-
routine eingebaut werden.

Angehorige und Freunde des
Patienten

Angehorige und andere enge Bezugs-
personen des Patienten konnen seine
Compliance im positiven wie im ne-
gativen Sinne stark beeinflussen. Da-
bei spielen Beziehungsaspekte (z.B.
Fiirsorge, Schuldgefiihle) eine Rolle,
aber auch der gesamtgesellschaftliche
Rahmen, denn die Angehorigen spie-
geln die Stereotypen der Bevolkerung
und damit deren Einstellung gegeniiber
psychischen Erkrankungen und Psycho-
pharmaka wider.

Diese Einstellung hat sich erfreulicher-
weise in den letzten Jahren etwas ver-
bessert, ist aber noch weit von einem
wiinschenswerten Zustand entfernt. Das
zeigen zum Beispiel zwei représentati-
ve Umfragen, die in Deutschland in den
Jahren 1990 und 2001 durchgefiihrt wur-
den [2]. Mit der Fallvignette einer Schi-
zophrenie konfrontiert, empfahlen 1990
noch 65,5 % der Befragten, einen Psy-
chiater aufzusuchen, 2001 waren es be-
reits 82,1 %. Ein Psychotherapeut wurde
von 65,6 % und 83,0 % empfohlen, ein
Allgemeinarzt von 71,4 % vs. 61,0 %.
Die psychische Erkrankung wurde also
offenbar als solche gewiirdigt und eher
einem spezifischen Therapeuten zuge-
ordnet. Der Empfehlungsgrad fiir eine
psychotrope Pharmakotherapie stieg
von 30,7 % auf 57,3 %, fiir eine Psycho-
therapie von 67,9 % auf 83,5 %. In die-
sen Zahlen driickt sich immer noch eine
betrdchtliche Skepsis gegeniiber einer
Pharmakotherapie aus. Diese zeigte sich
auch, wenn den Befragten Aussagen zu
den Wirkungen psychotroper Pharmaka
vorgelegt wurden. Zum Beispiel stimm-
ten der Aussage ,,Arzneimittel sind die
Therapieform, mit der am wahrschein-
lichsten eine schnelle Besserung er-
reicht werden kann® 2001 erst 31,9 %
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der Befragten zu (1990: 22,7 %), wih-
rend 37,3% (1990: 26,5 %) der Mei-
nung waren, dass Psychopharmaka ei-
nen letztlich nur kridnker machen [3].
Insgesamt lassen die Ergebnisse aber
darauf schliefen, dass das Wissen der
Bevolkerung fiir psychische Erkrankun-
gen, speziell deren Therapie, zugenom-
men hat. Vergleichbares fanden in einer
aktuellen Studie Jorm et al. in Australi-
en [20]. Dennoch bleibt noch viel Auf-
kldrungs- und Informationsarbeit zu tun.
Besonders wichtig ist diese natiirlich bei
den Angehorigen psychisch Kranker.
Durch ihre Einbeziehung in die Psycho-
edukation kann die Compliance deutlich
verbessert werden, wobei die besten Er-
gebnisse mit einem bifokalen Ansatz er-
zielt werden, also der Unterrichtung von
Patienten und Angehdrigen in getrenn-
ten Gruppen [39].

Psychoedukative Verfahren

Die Wirksamkeit der Psychoedukation
als Compliance-fordernde Maflnahme
mit entsprechend giinstigen Wirkungen
auf den Langzeitverlauf ist inzwischen
gut belegt. Ein Beispiel fiir den Erfolg
der Psychoedukation bietet das Miinch-
ner Psychosen-Informations-Projekt
(PIP-Studie), bei dem stationére Schi-
zophrenie-Patienten und ihre Angehori-
gen nach dem bifokalen Ansatz an acht
Psychoedukationssitzungen teilnahmen
und auch nach der Entlassung des Pa-
tienten entsprechend weiterbetreut wur-
den [6, 38]. Die Rehospitalisierungsra-
te der Teilstichprobe der TU Miinchen
(n =48) betrug in der Kontrollgruppe
nach einem Jahr 33 %, nach sieben Jah-
ren 88 %, in der Interventionsgruppe da-
gegen nur 13 % bzw. 54 %. Noch deut-
licher war der Einfluss bei Betrachtung
der kumulativen Rehospitalisierungs-
dauer pro Patient: Diese betrug in der
Kontrollgruppe 28 Tage (1 Jahr) bzw.
225 Tage (7 Jahre), in der Interventions-
gruppe dagegen 18 Tage bzw. 75 Tage.

Dolder et al. [15] werteten entsprechen-
de Veroffentlichungen seit 1980 aus und
kamen zu dem Ergebnis, dass die stirks-
te Verbesserung der Compliance erreicht
wird, wenn auf Information, Verhalten
und Affekt zielende Strategien kombi-

niert werden. Fiir ein gutes Therapieer-
gebnis war aulerdem ausschlaggebend,
dass die Interventionen lingerfristig
erfolgten und dass ein Biindnis (,,alli-
ance®) zwischen dem Patienten und den
Therapeuten entstand.

Einen fehlenden langfristigen Nutzen
einer Compliance-Therapie fanden zum
Beispiel O’Donnell et al. [35]. Aller-
dings wurden hier lediglich fiinf Sitzun-
gen a 30 bis 60 Minuten durchgefiihrt
und es erfolgte keine entsprechende
Nachbetreuung. Indirekt stiitzt die Stu-
die also die Forderung nach einer lang-
fristigen Intervention.

Auch bei bipolaren Stérungen haben
psychoedukative MaBnahmen mit dem
Ziel, die Compliance zu verstirken und
die Fritherkennung von Prodromalzei-
chen zu fordern, das Therapieergebnis
verbessert [9].

Psychoedukation wird in den US-ame-
rikanischen Leitlinien zur Therapie bei
Schizophrenie [1] ebenso empfohlen
wie in der unldngst erschienenen S3-
Leitlinie Schizophrenie der DGPPN
[12].

Trotz ihres unzweifelhaften Erfolgs wird
die Psychoedukation in Deutschland
aber noch wenig umgesetzt. Laut ei-
ner Umfrage unter 622 Klinikleitungen
psychiatrischer Einrichtungen (Riick-
laufquote: 54 %) fiihrten zwar 85 % der
antwortenden Einrichtungen Psycho-
edukation durch — 72 % bei Schizophre-
nie, weniger bei anderen Diagnosen —,
aber im Mittel nahmen nur 21 % aller
stationiiren Patienten und nur etwa 2 %
ihrer Angehorigen an einer Psychoedu-
kation teil [42]. Noch ungiinstiger diirfte
es im niedergelassenen Bereich ausse-
hen, zumal hier die Abrechnungsmog-
lichkeiten nach wie vor sehr ungiinstig
sind. Zwar gibt es inzwischen prinzi-
piell bessere Abrechnungsmdglichkei-
ten fiir die Psychoedukation; da die
Gesamtaufwendungen aber durch die
Quartalspauschale gedeckelt sind, kann
Psychoedukation de facto trotzdem
nicht angemessen abgerechnet werden.
Eine Verbesserung des Zustands konnte
durch die integrierte Versorgung erreicht
werden. Erste Projekte sind inzwischen
auch in der Psychiatrie mit den Kassen
vereinbart worden und erfolgreich ange-
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laufen [22]. Im Rahmen der integrierten
Versorgung wird die Psychoedukation
frei von sektoralen Grenzen angemes-
sen honoriert.

Strukturelle Compliance-for-
dernde MaBnahmen

Ein positiver Nebenaspekt der inte-
grierten Versorgung konnte sein, dass
die Koordination von verschiedenen
beteiligten Therapeutengruppen und
insbesondere des Ubergangs zwischen
stationdrem und ambulantem Bereich
verbessert wird. Dies kann auch zur
Forderung der Compliance beitragen.
Einiges lasst sich aber auch ohne Ein-
bindung in ein integriertes Versorgungs-
system erreichen. So sollte ein Patient
nur entlassen werden konnen, wenn er
einen ambulanten Anschlusstermin hat
(zu dem dann auch der Arztbrief vor-
liegen muss). Zu einer guten Entlas-
sungsplanung gehort weiterhin, dass
der Patient rechtzeitig ausreichend iiber
seine Therapie informiert worden ist
und moglichst ein entsprechendes Me-
dikamententraining absolviert hat. Das
Informationsmaterial dazu sollte patien-
tengerecht sein (Beispiel: Dosierungs-
angabe in Tabletten, nicht in mg).
Wiinschenswert ist eine gute Abstim-
mung mit den nicht-psychiatrischen
Mitbehandlern, allerdings nur mit Zu-
stimmung des Patienten.

Ein noch unzureichend geldstes Pro-
blem ist die langfristige Koordination
bei Wechsel des Arztes und die Frage,
wie der Langzeitverlauf so dargestellt
werden kann, dass ein neuer Therapeut
schnell einen Uberblick erhilt.

Eine Zusammenfassung iiber Mafinah-
men, die die Compliance des Patienten
unterstiitzen und férdern konnen, gibt
Tabelle 4.

Aufgaben fir die Zukunft

Ein wichtiges Ziel ist die weitere Eta-
blierung der Psychoedukation, um bei
den Patienten und deren Angehorigen
Verstindnis fiir ihre Erkrankung und
die Besonderheiten der Therapie zu
wecken. Hilfreich konnten hier struk-
turierte Programme mit vorgegebenen
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Tab. 4. MaBnahmen zur Sicherung oder
Verbesserung der Compliance

Klare Therapieziele definieren

Krankheits- und Therapiekonzept des Patienten
(und seiner Angehdérigen) beriicksichtigen
Auswahl des Antipsychotikums unter Beriicksichti-
gung der physischen und psychischen Disposition
des Patienten

Einfaches Dosierungsschema

(einmal taglich, evtl. Depot)

Vertrauensvolles Gesprachsklima schaffen
(Thematisierung von Nebenwirkungen)

Subjektiv storende Nebenwirkungen beriicksich-
tigen

Patientenzufriedenheit erfragen

Therapeutisches Team einbinden
Psychoedukation (auch fiir Angehdrige) und
Medikamententraining

Transparente Versorgungsstrukturen schaffen
(integrierte Versorgung)

standardisierten Schulungs- und Ar-
beitsmaterialien sein. Auch die besse-
re Koordination der beteiligten Thera-
peutengruppen, die Einschworung des
therapeutischen Teams auf ein Behand-
lungskonzept, die Wahl einer individu-
ell angepassten und moglichst unkom-
plizierten Therapie sind Aufgaben, die
Optimierungsspielraum bieten. Auf3er-
dem gilt es, moglichst viele Informa-
tionen zur Non-Compliance und ihren
beteiligten Faktoren zu sammeln. Da-
fiir wiren einfache, zuverlidssige Erfas-
sungsinstrumente wiinschenswert. Hier
besteht zweifellos noch Forschungsbe-
darf.
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Compliance in schizophrenia and
comparable psychotic disorders

The term “compliance” is a measure for the qual-
ity of treatment. It describes to what extent the
actual therapy matches a therapeutic optimum
(e.g. a medication prescription), i.e., if the patient
takes his medication as prescribed or takes part in
other therapeutic measures. According to the cur-
rent understanding of the relation between physi-
cian and patient, the therapeutic aim and measures
are to be determined conjointly by physician and
patient. To what extent these measures are put into
practice, i.e. the compliance rate, is influenced by
many factors. These factors are considered with
regard to schizophrenia and bipolar disorders.
Keywords: Compliance, schizophrenia, bipolar
disorder, psychoeducation
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Progress and New Perspectives
Information:

http://www.kenes.com/adpd

31. Marz 2007

Dinklage

2. Nordwestdeutscher Psychiatrietag
Information:

E-Mail: psychiatrie @christliches-kranken-

haus-ev.de

http://www.christliches-krankenhaus-ev.de
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Santiago (Chile)
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Biological Psychiatry
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of Biological Psychiatry

Information:

http://www.wfsbp.org
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San Diego, CA (USA)

2007 APA Annual Meeting
Information:

http://www.psych.org
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Glasgow (Schottland)
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Diese und weitere Veranstaltungstermine finden Sie auf unserer Homepage: http://www.ppt-online.de
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