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Depressionsrisiko bei
Osteoporose-Patienten
in deutschen Hausarzt-
praxen

Osteoporose ist eine weit verbreitete Krankheit in der dlteren
Bevdlkerung weltweit. Nach Angaben der WHO wird Osteo-
porose (Knochenschwund) als eine der zehn bedeutendsten
und damit teuersten Krankheiten {iberhaupt eingestuft [1].
Osteoporose ist eine systematische muskuloskelettale Storung,
bei der eine verminderte Knochenfestigkeit das Frakturrisiko
erhéht. Am hdufigsten treten solche Briiche am Handgelenk,
an der Wirbelsaule und an der Hiifte auf [2]. Osteoporose und
die damit einhergehenden Frakturen sind, bedingt durch die
damit verbundene Morbiditdt und Behinderung der Patienten,
die verringerte Lebensqualitdt und die Mortalitdt, ein wich-
tiges Problem fiir die 6ffentliche Gesundheit [3]. In der EU
leiden geschatzt 22 Millionen Frauen und 5,5 Millionen Manner
an Osteoporose [4]. Das Osteoporose-Risiko ist fiir Frauen nach
der Menopause, ein Zeitpunkt zu dem die Ostrogenwerte im
Korper einer Frau deutlich abfallen, besonders hoch [5]. In
der deutschen Bevolkerung wurde die jahrliche Inzidenzrate
der Osteoporose auf 6,3 Millionen geschatzt [6]. Bei Frauen
findet sich eine deutlich hohere Inzidenzrate (13,1 %) als bei
Ménnern (3,2 %) [7]. Aufgrund des demografischen Wandels
innerhalb Deutschland wird die Zahl der Osteoporose-Patienten
zukiinftig weiter ansteigen [8]. Friihere Forschungsergebnisse
zeigten einen Zusammenhang zwischen chronischen somati-
schen und psychischen Krankheiten wie Depression [9, 10].
Es ist davon auszugehen, dass Frakturen und Schmerzen als
Symptome oder Komplikationen der Osteoporose zu einer
verminderten Lebensqualitdt und Depression fiihren kdnnten.
Ziel der vorliegenden Studie war es, die Inzidenz von Depres-
sionen bei deutschen Osteoporose-Patientinnen zu analysieren
und die Risikofaktoren fiir die Depressionsdiagnose innerhalb
dieser Patientenpopulation zu evaluieren.

>> Der primédre Endpunkt der Studie war die Diagnose von Depressi-
onen (ICD-10: F32, F33), die zwischen dem Indexdatum und dem Ende
des Nachbeobachtungszeitraumes zum ersten Mal in der Datenbank
erfasst wurde. Dariiber hinaus wurde der Anteil der Frauen mit Osteo-
porose und Depression mit und ohne Frakturdiagnose geschatzt.

Statistische Analysen

Unterschiede in Patientencharakteristika (Osteoporosepatien-
tinnen vs. Kontrollen) wurden mit Hilfe von Wilcoxon-Tests fiir ge-
paarte Stichproben oder McNemar-Tests bestimmt. Die Analysen zum
depressionsfreien Uberleben wurden unter Verwendung von Kaplan-
Meier-Kurven und Log-Rank-Tests durchgefiihrt. Frakturdiagnose (ICD-
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10: M80, S02, S12, S22, S32, S42, S52, S62, S72, S82, S92, T02,
T08, T10, T12) zu Beginn der Studie wurde als Kovariable verwendet.
Andere chronische Erkrankungen, die mit dem Risiko einer Depressi-
onsdiagnose in Verbindung stehen kdnnten, wurden auf Grundlage
von hausdrztlichen Diagnosen ermittelt und umfassten die folgenden
Diagnosen: Diabetes mellitus (E10-14), Hypertonie (I10), Demenz
(FO1, F03, G30), Schlaganfall (F63, F64, G45), koronare Herzkrankheit
(124, 125), Myokardinfarkt (I21-23), Herzinsuffizienz (I50) und Krebs
(C). P-Werte <0,05 wurden als statistisch signifikant angesehen. Die
Analysen wurden mit Hilfe von SAS Version 9.3 durchgefiihrt.

Ergebnisse

Patientencharakteristika

Die Patientencharakteristika sind in Tabelle 1 aufgelistet. Insge-
samt umfassten die Osteoporose- und Kontrollgruppe 70.966 Per-
sonen. Das Durchschnittsalter betrug 71,8 Jahre (SA 10,6 Jahre) und

Datenbank

Die Studie basierte auf den Daten aus der Disease Analyzer-Datenbank (IMS
Health), welche Informationen zu Arzneimittelverordnungen, Diagnosen
und grundlegenden medizinischen und demografischen Daten zusammen-
tragt, die direkt und in anonymisierter Form von den Computersystemen
in allgemeindrztlichen Praxen geliefert werden [11]. Diagnosen (ICD-10),
Verordnungen (Anatomisch-therapeutisch-chemisches (ATC) Klassifikations-
system) und die Qualitdt der gemeldeten Daten werden von IMS auf der
Grundlage einer Reihe von Kriterien iiberwacht (z. B. Vollstdndigkeit der
Dokumentation, Verkniipfung von Diagnosen und Verordnungen).

Studienpoulation

Diese Studie umfasste Frauen im Alter zwischen 40 und 80 Jahren aus
1.072 Hausarztpraxen, bei denen erstmals im Indexzeitraum (Januar 2004
bis Dezember 2013) Osteoporose diagnostiziert wurde (ICD 10: M80, M81).
Der Nachbeobachtungszeitraum betrug bis zu fiinf Jahre und endete
im April 2015. Patientinnen mit einer Depressionsdiagnose oder einer
Antidepressiva-Verordnung (ATC: NO6A) innerhalb von 12 Monaten vor
der Osteoporose-Diagnose (Indexdatum) wurden ausgeschlossen (ICD-10:
F32, F33). Nach Anwendung dieser Ausschlusskriterien wurden insgesamt
35.483 Osteoporose-Patientinnen ausgewahlt. Zu guter Letzt wurden 35.483
Kontrollen ohne Osteoporose, Depressionsdiagnose und Antidepressiva-Ver-
ordnung innerhalb von 12 Monaten vor dem Indexdatum (ein zufallig aus-
gewahlter Besuchstermin) ausgewahlt und den Osteoporose-Patientinnen
in Bezug auf Alter, Art der Krankenversicherung (privat oder gesetzlich),
friihere Depressionsdiagnose (mehr als 12 Monate vor dem Indexdatum)
und Nachbeobachtungszeitraum nach dem Indexdatum (1:1) zugeordnet.
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Charakteristika von Osteoporose-Patientinnen und Kontrollen

Variablen Osteo- Kontroll-  P-Wert*
porose- gruppe
Gruppe
N 35.483 35.483
Alter (Jahre) 71,8 (10,6) 71,8 (10,6) 1,000
Private Krankenversicherung (%) 7,6 7,6 1,000
Nachbeobachtungszeitraum (Jahre) | 3,5 (1,6) 3,5 (1,6) 1,000
Frithere Depressionsdiagnose (>12 | 20,7 20,7 1,000
Monate vor dem Indexdatum)
Begleitdiagnose b(%):
Frakturen 21,8 6,3 <0,0001
Diabetes 18,8 20,7 <0,0001
Hypertonie 56,6 55,0 <0,0001
Koronare Herzkrankheit 14,5 12,4 <0,0001
Myokardinfarkt 1,5 1,3 0,0172
Schlaganfall 4,5 3,8 <0,0001
Herzinsuffizienz 9,2 7,1 <0,0001
Krebs 8,8 5,5 <0,0001
Demenz 2,6 2,4 0,0515

Tab. 1: Charakteristika von Osteoporose-Patientinnen und Kontrollen in deut-
schen Hausarztpraxen. Legende: a = Die Daten sind Mittelwerte (SD) oder
Anteile (%), b 0 Diagnose vor dem Indexdatum.

7,6 % der Osteoporose-Patientinnen und Kontrollen waren privat
versichert. Der Anteil der Patientinnen mit einer friiheren Depres-
sionsdiagnose (>12 Monate vor dem Indexdatum) betrug in beiden
Gruppen 20,7 %. Hypertonie, koronare Herzkrankheit, Schlaganfall,
Krebs, Demenz und Herzinsuffizienz waren in der Osteoporose-Gruppe
etwas hdufiger als in der Kontrollgruppe, da die Diagnose Diabetes in
der Kontrollgruppe etwas haufiger auftrat.

Multivariates Cox-Regressionsmodell

Variablen Hazard-Ra- P-Wert*
tio*(95% KI)

Osteoporose 1,51 (1,46-1,56) <0,0001
Friihere Depressionsdiagnose 2,67 (2,59-2,76) <0,0001
Demenz 1,18 (1,09-1,29) | <0,0001
Krebs 1,13 (1,07-1,20) <0,0001
Herzinsuffizienz 1,13 (1,07-1,20) <0,0001
Koronare Herzkrankheit 1,08 (1,03-1,12)  0,0015
Diabetes 1,08 (1,04-1,13) <0,0001
Schlaganfall 1,07 (1,00-1,15) 0,1002
Frakturen 1,01 (0,96-1,05)  0,7912
Hypertonie 1,03 (1,00-1,06) 0,0846
Myokardinfarkt 1,00 (0,88-1,13) 0,9795
Alter (Jahre) 1,00 (1,00-1,00)  0,1700
Privatversicherung 0,79 (0,74-0,85) <0,0001

Tab. 2: Multivariates Cox-Regressionsmodell fiir die Depressionsdiagnose bei
Osteoporose-Patientinnen und Kontrollen. Legende: * = Multivariate Cox-Re-
gression bereinigt um Frakturen, Begleitdiagnosen von Diabetes, Hypertonie,
koronare Herzkrankheit, Myokardinfarkt, Schlaganfall, Herzinsuffizienz, Krebs
und Demenz.

Anteil der Patientinnen mit Depressionsdiagnose

Die Kaplan-Meier-Kurven fiir die Zeit bis zur Depressionsdiagnose
in der Osteoporose- und Kontrollgruppe sind in Abbildung 1 darge-
stellt. Insgesamt entwickelten 11,7% der Osteoporose-Patientinnen
und 8,2% der Kontrollen innerhalb des ersten Nachbeobachtungs-
jahres eine Depression (p<0,001). Eine Depressionsdiagnose wurde
innerhalb des fiinfjahrigen Nachbeobachtungszeitraums bei 33,0 % of
der Patientinnen in der Osteoporose-Gruppe und 22,7 % der Patien-
tinnen in der Kontrollgruppe gestellt (p<0,001).

Risikofaktoren fiir die Diagnose einer Depression

Die Ergebnisse des multivariaten Cox-Regressionsmodells zur De-
pressionsdiagnose bei Osteoporose-Patientinnen und Kontrollen, be-
reinigt um Frakturen, Begleitdiagnosen von Diabetes, Hypertonie, ko-
ronare Herzkrankheit, Myokardinfarkt, Schlaganfall, Herzinsuffizienz,
Krebs und Demenz, sind in Tabelle 2 aufgefiihrt.

Osteoporose war ein grolRer Risikofaktor fiir die Entwicklung einer
Depression (HR: 1,51, p<0,0001). Logischerweise erhdohten friihere
Depressionsepisoden ebenfalls das Risiko einer erneuten Depressions-
diagnose (HR: 2,67, p<0,0001). Dariiber hinaus gingen Demenz (HR:
1,18), Krebs (HR: 1,13), Herzinsuffizienz (HR: 1,13), koronare Herz-
krankheit (HR: 1,08) und Diabetes (HR: 1,08) mit einem hoheren De-
pressionsrisiko einher (p<0,001). Demgegeniiber stand die Mitglied-
schaft in der privaten Krankenversicherung (HR=0,79) mit einem
niedrigeren Depressionsrisiko in Zusammenhang. Frakturen hatten
keine signifikanten Auswirkungen auf das Depressionsrisiko (Tab. 2).

Diskussion

Die aktuelle Studie zeigt, dass Osteoporose ein groRer Risikofaktor
fiir die Entwicklung einer Depression ist. Es gibt mehrere mogliche
Erklarungen fiir diese Beobachtung. Osteoporose kann es notwendig
machen, dass Patienten ihre tdglichen Gewohnheiten dndern. Diese
Verdnderungen konnen das Risiko einer Depression erhdhen. Dariiber
hinaus dienen diese Veranderungen dazu, Stiirze zu vermeiden, was
dazu fiihrt, dass die Patienten nicht ldnger an bestimmten Aktivi-
taten teilnehmen konnen, die sie einmal regelmdRig ausgeiibt ha-
ben. Wegen ihrer geschwéachten Knochen und bestehenden oder sich
verschlechternden Schmerzen werden einzelne Routinen schwieriger
auszufiihren und letztlich kdnnen Patienten ihre Unabhdngigkeit
verlieren, reizbar sein und das {iberwiltigende Gefiihl haben, dass
sie wertvolle personliche Eigenschaften verlieren [12]. Uberraschen-
derweise hatten Frakturen keine signifikanten Auswirkungen auf das
Depressionsrisiko.

Bei der Beurteilung der Depression muss die Wechselbeziehung mit
anderen korperlichen Erkrankungen beriicksichtigt werden. Mehrere
Befragungen postulieren, dass psychische Begleiterkrankungen eben-
falls beriicksichtigt werden sollten, insbesondere bei multimorbiden
Patienten [13,14]. Dariiber hinaus nimmt das Risiko einer komorbi-
den Depression mit der Zahl der Begleiterkrankungen kontinuierlich
zu [13,14]. Wie in dieser aktuellen Studie bereits erwdhnt, gingen
Krankheiten wie Demenz, Krebs, Herzinsuffizienz, koronare Herzkrank-
heit und Diabetes mit einem hdoheren Depressionsrisiko einher [15-
21].

Obwohl Frauen ein erhdhtes Risiko fiir die Entwicklung einer De-
pression haben, scheint weibliches Geschlecht kein signifikanter Risi-
kofaktor fiir das Wiederauftreten zu sein [22].

Unsere Ergebnisse im Hinblick auf die Entwicklung von Depressi-
onen zeigen auch, dass frithere Depressionsepisoden das Risiko einer
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erneuten Depressionsdiagnose erhoh- Kaplan-Meier-Kurven fiir die Zeit bis zur Depressionsdiagnose
ten. Jedoch ist allgemein belegt, dass 50%
wiederkehrende Episoden in der Regel —Ostecporase
innerhalb von fiinf Jahren nach der —keine Ostecpoross
ersten depressiven Episode auftreten 1
[23]. Beriicksichtigt man diese Bezie-
hung, sind die Rezidivraten hoher als
die Inzidenzraten [23].

Anhand unserer Ergebnisse stellten
wir fest, dass die Mitgliedschaft in ei-
ner privaten Krankenversicherung mit
einem niedrigeren Depressionsrisiko
einherging. Bei der Analyse dieses Er- 10% A
gebnisses ist wichtig, zu beriicksich-
tigen, dass die deutsche gesetzliche
Krankenkasse ein weitgehend einheit- il ' 1 ' 2 ' 3 '
liches Leistungsverzeichnis fiir seine Jahre ab Indexdatum
Mitglieder verdffentlicht. Im Gegen-  Abb. 1: Kaplan-Meier-Kurven fiir die Zeit bis zur Depressionsdiagnose bei Osteoporose-Patientinnen und Kontrollen
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satz dazu haben private Krankenversicherungen einen viel breiteren
Leistungskatalog und ein Minimum an Beschrankungen. Infolgedes-
sen profitieren privat versicherte Patienten in der Regel stark von
zusdtzlichen Leistungen [24]. Hinsichtlich unserer Beobachtung ist
es nicht unwahrscheinlich, dass er eine schiitzende Wirkung in Bezug
auf die Entwicklung anderer Stoérungen, insbesondere Depressionen,
haben konnte.

Die aktuelle Studie zur Diagnose von Depressionen bei Osteopo-
rosepatientinnen basiert auf hausdrztlichen Dokumentationen. All-
gemeinmediziner sehen sich in ihrem &rztlichen Alltag hdufig mit
komplexen chronischen Krankheiten und Risikokonstellationen kon-
frontiert. Der Aspekt der Komorbiditdtsdiagnosen gewinnt im Ge-
sundheitswesen und in der Forschung zunehmend an Bedeutung und
innerhalb des somatomedizinischen Arbeitsfeldes ist zu beobachten,
dass sich die Arzte primir auf die Hauptdiagnose konzentrieren. Dies
konnte eine Erkldrung fiir die geringe Anzahl aussagekrdftiger Daten
hinsichtlich bedeutender Ko- und Multimorbiditédten in der Grund-
versorgung sein [14]. Um die medizinische Versorgung von Osteo-
porosepatienten zu verbessern, muss die Entstehung von Begleiter-
krankungen auf Grundlage der Hauptdiagnose betrachtet werden. Die
DVO-Richtlinien empfehlen den Arzten bereits, Patienten in Bezug auf
psychotrope Medikamente als Einflussfaktor auf das Sturzverhalten zu
untersuchen [2]. Dariiber hinaus kénnen psychische Stérungen soma-
tische Erkrankungen mit zunehmend stark ausgepragtem Schmerzsyn-
drom verschlimmern [25].

Im Allgemeinen sind retrospektive Datenbankanalysen zur Priméar-
versorgung durch die Validitat und Vollstdndigkeit der Daten, auf de-
nen sie basieren, begrenzt. Die aktuelle Studie unterliegt mehreren
Einschrankungen, die an dieser Stelle Erwdhnung finden sollten. Die
groRte Einschrankung bezieht sich auf die durch Hausdrzte gefiihrt
Dokumentation der Diagnosen. Allerdings enthdlt diese Dokumen-
tation auch Diagnosen von Psychiatern und anderen Spezialisten.
Die Hausdrzte werden per Brief oder E-Mail iiber die Diagnosen der
Psychiater in Kenntnis gesetzt. Diese Diagnosen werden dann in die
Dokumentation aufgenommen. Die Datenbank enthdlt jedoch keine
Informationen dazu, wie die Depressionsdiagnosen, einschlieBlich die
der Psychiater, gestellt wurden.

Mehrere Faktoren, die mdglicherweise Auswirkungen auf das Frak-
turrisiko haben, fehlten ebenfalls (z. B. verminderte Knochendichte
und Muskelmasse, Erndhrungsprobleme und korperliche Inaktivitdt).
Auch Daten zum soziodkonomischen Status (wie z. B. Bildung und
Einkommen) und zu lebensstilbedingten Risikofaktoren (wie z. B. Rau-
chen, Alkoholkonsum, korperliche Aktivitdt) waren nicht verfiigbar.

Die Stdrken der Studie liegen in der Verwendung der groRen bun-
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Risk factors for mild cognitive impair-
ment in patients in primary practices

Background: Mild cognitive impairment (MCI) is a common mental
disorder affecting around 16% of elderly people without dementia.
MCI is considered an intermediate state between normal cognition
and dementia.

Objective: To analyze risk factors for the development of MCI in German
primary care practices.

Methods: In total, 3,604 MCI patients and 3,604 controls without
MCI were included between January 2010 and December 2015. Several
disorders potentially associated with MCI were determined. Multivariate
logistic regression models were fitted with MCI as a dependent variable
and other disorders as potential predictors.

Results: The mean age was 75.2 years and 45.3% of patients were
men. MCI development was found to be associated with 12 disorders:
intracranial injury, anxiety disorder, depression, mental and behavioral
disorders due to alcohol use, stroke, hyperlipidemia, obesity, hyper-
tension, Parkinson’s disease, sleep disorder, coronary heart disease,
and diabetes with odds ratios ranging from 1.13 (diabetes) to 2.27
(intracranial injury).

Conclusion: Intracranial injury, anxiety and depression showed the
strongest association with MCI. Further analyses are needed to gain a
better understanding of the MCI risk factors.
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desweiten Datenbank und der objektiven Beurteilung von Diagnosen
und Verordnungen.

Zusammenfassend wurde die erhohte Wahrscheinlichkeit des
Auftretens von Depressionen bei Osteoporosepatienten festge-
stellt. Ziel ist es, die Patientenversorgung im Einklang mit dem
nationalen Gesundheitsauftrag zur Pravention und Behandlung von
Depressionen zu verbessern [26]. Daher bendtigen Hausdrzte als
Erstkontakt Unterstiitzung bei der Durchfiihrung umfassender and
proaktiver MaBnahmen der akut patientenzentrierten Gesundheits-
versorgung [27, 28]. <<
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