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Benzodiazepine: Gebrauchs- und
Fachinformationen aus verkehrsme-
dizinischer Sicht

1. Einleitung

Der Einfluss von Drogen und Medikamenten auf
die Verkehrssicherheit ist ein relevantes Thema
von aktueller Bedeutung. Vor allem besteht bei
den psychotropen Substanzen im Bereich der
Arzneimittel, z.B. der Benzodiazepine, noch ein
erheblicher Diskussionsbedarf.

Die Gebrauchsinformation - auch Packungsbei-
lage oder Waschzettel genannt — soll den Pati-
enten (ber alle relevanten Aspekie, die bei der
Einnahme des jeweiligen Arzneimittels zu be-
achten sind, informieren. Die Information Uber
mogliche Beeintrdchtigungen des psycho-
physischen Leistungsvermdgens sind fur den
kraftfahrenden Patienten von besonderer Be-
deutung. Die Fachinformation dient der Infor-
mation des Arztes durch den Arzneimittelher-
steller. Die Trennung der beiden Medien ist im
deutschen Arzneimittelgesetz verankert.

Im folgenden Beitrag sollen Daten, die sich bei
Auswertung von Gebrauchs- und Fachinforma-
tionen der zur Zeit auf dem Deutschen Arznei-
mittelmarkt erh&ltlichen Benzodiazepin-Pripa-
rate unter verkehrsmedizinischen Gesichts-
punkten ergeben haben, dargestellt werden. Die
Datenanalyse soll einen Einblick in die Informa-
tionsqualitdt insbesondere an den kraftfahren-
den Patienten, aber auch den verordnenden
Arzt bieten und zur weiteren Diskussion bei der
Thematik ,Verkehrssicherheit nach Einnahme
psychotroper Arzneimittel” dienen.

2. Informationen zu den rechtlichen Rah-
menbedingungen der Gebrauchs- und
Fachinformation auf nationaler und europai-
scher Ebene

Nach § 11 des deutschen Arzneimittelgesetzes
(AMG) darf ein Fertigarzneimittel nur mit einer
Packungsbeilage mit der Uberschrift "Ge-

brauchsinformation” in den Verkehr gebracht
werden. Nach § 11a ist der pharmazeutische
Unternehmer auflerdem verpflichtet, dem Arzt
auf Anforderung eine sogenannte Fachinforma-
tion zur Verfiigung zu stellen. Zur Erstellung des
entsprechenden Verkehrshinweises wird ge-
setzlich gefordert, dass mdogliche Auswirkungen
der Anwendung des Arzneimittels auf die Fahr-
tuchtigkeit anzugeben sind.

Im Jahre 1984 wurden durch das Bundesinstitut
fur Arzneimitte! und Medizinprodukte im Bun-
desanzeiger Empfehlungen zur Gestaltung von
Packungsbeilagen veroffentlicht [1]. Hauptan-
liegen dieser Empfehlungen ist die patientenge-
rechte Formulierung der Packungsbeilage. Hin-
sichtlich des Verkehrshinweises wird empfoh-
len, dem Patienten den Einfluss des Arzneimit-
tels auf sein Verhalten zu schildern. Es soll
dabei zwischen Beeinflussung von kognitiven
Fahigkeiten, Reaktionsvermégen und Urteils-
kraft unterschieden werden und eine konkrete
Anweisung im Hinblick auf die Verkehrsteilnah-
me gegeben werden (,Fahren Sie nicht Auto
.)h.

Auf EG-Ebene ist seit 1989 vorgeschrieben,
dass alle Arzneimittel in der EG eine Packungs-
beilage beinhalten miissen [2]. Die grundsétzli-
chen Anforderungen an die Kennzeichnung und
die Packungsbeilage sind in der Richtlinie
92/27/EWG festgelegt [3]. In der Packungsbei-
lage sollen Informationen aufgefiihrt werden,
die vor Einnahme des Arzneimittels von Be-
deutung sind. In dieser Liste miissen mdgliche
Effekte auf die Fahigkeit zum Fihren eines
Kraftfahrzeuges und die Bedienung von Ma-
schinen erwdhnt werden. Weitere Einzelheiten
sind in speziellen Leitlinien geregelt [4]. Auch
auf EG-Ebene wird zwischen einem Informati-
onsmedium fiir den Patienten (Gebrauchsinfor-
mation, Packungsbeilage: package leaflet,
packaging information) und den Arzt (Fachin-
farmation: summary of product characteristics,
SPC) unterschieden.

Zur Zeit liegen folgende Leitlinien zur Gestal-
tung der Packungsbeilage und Fachinformation
vor, die von Bedeutung sind:

e ,Guideline on the readability of the label and
package leaflet of medicinal products for human
use“ [5]

Hier wird das Modell einer Gebrauchsinformati-
on vorgestellt, das als Orientierung dienen soll.
Fur die Gestaltung des Verkehrswarnhinweises
wird dabei folgender Passus vorgeschlagen:
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Autofahren und Benutzung von Maschinen: X
kann Sie miide machen®, ,Fahren Sie nicht, weil
X Sie unfdhig macht, sicher zu fahren“, ,Bedie-
nen Sie keine Geréte oder Maschinen®.

¢ ,Guideline on the packaging information of
medicinal products for human use authorized in
the Community* [6]

Hier wird darauf hingewiesen, dass, wie in Arti-
kel 2 [2] der Richtlinie 92/27/EEC eraubt, in
manchen Mitgliedstaaten Symbole auf der Pak-
kung zur Kennzeichnung einer méglichen Ver-
kehrsgefdhrdung eingefuhrt wurden.

¢ ,Guideline for medicinal products for human
use: Summary of Product Characteristics for
benzodiazepines as anxiolytics or hypnotics® [7]
Diese Leitlinie zur Gestaltung der Benzodiaze-
pin-Fachinformation schlgt folgenden Text fur
den Verkehrswarnhinweis vor: ,Sedierung, Am-
nesie, verschlechterte Konzentration und ver-
minderte Muskelkraft kénnen die Fahigkeit zum
Fihren eines Kraftfahrzeuges oder zur Bedie-
nung von Maschinen negativ beeinflussen. Bei
unzureichender Schlafdauer kann die Wahr-
scheinlichkeit einer verschlechterten Aufmerk-
samkeit gesteigert sein (siehe auch Wechsel-
wirkungen).“

3. Auswertung der Gebrauchsinformationen
aus verkehrsmedizinischer Sicht

3.1 Material

Aus der Roten Liste 1999 wurden die 112 auf-
gefiihrten Benzodiazepin-Prdparate dokumen-
tiert. Die Herstellerfirmen wurden durch die
Bundesanstalt fiur Stralenwesen gebeten, die
Fach- und Gebrauchsinformationen der Pripa-
rate zur Verfugung zu stellen. Fir die Auswer-
tung standen insgesamt 108 Gebrauchsinfor-
mationen und 78 Fachinformationen zur Verfi-

gung.
3.2 Methodik

Aus den zur Verfigung stehenden Gebrauchs-
informationen wurde empirisch ermittelt, weiche
Hinweisformulierungen von Seiten der Arznei-
mittel-Hersteller verwendet werden, um die hier
interessierenden Eigenschaften der Préparate
zu beschreiben. Diese Hinweisformulierungen
wurden gesammelt und als Anhang zusam-
mengestellt. Bei der Auswertung erfolgte eine
Zuordnung der in der jeweiligen Gebrauchsin-
formation gefundenen Formulierung zu den

aufgefilhrten Formulierungsversionen. Bei die-
ser Zuordnung wurden leichte Abweichungen
akzeptiert, um nicht zu einer uniibersichtlichen
Vielzahl verschiedener Hinweisformulierungen
zu gelangen. Die Zuordnung erfolgte ohne in-
haltliche Wertungen. Neben der Zuordnung der
Hinweisformulierungen wurde untersucht, ob
bestimmte Kriterien, die im folgenden erlautert
werden, vorhanden oder nicht vorhanden waren
(Anhang 1: ,Dokumentationssystematik*).

3.2.1 Formale Aspekte

Der Stand der Information der Gebrauchsinfor-
mationen wurde ermittelt, um die Aktualitidt be-
urteilen zu kénnen.

Von Interesse erschien auch, ob sich europédi-
sche Impulse hinsichtlich der inhaltlichen
Strukturierung bei den deutschen Gebrauch-
sinformationen bereits durchgesetzt haben (z.B.
Orientierung an der in der o.g. Leitlinie vorge-
schlagenen Modell-Struktur [5]).

3.2.2 Sprachliche Aspekte

Die 1994 vom Bundesinstitut flir Arzneimittel
und Medizinprodukte vorgeschlagene Formulie-
rung der Uberschriften in Frageform soll die
Gebrauchsinformation ansprechender machen
und eine erhdhte Bereitschaft bewirken, sich mit
dem Inhalt der Gebrauchsinformation ausei-
nander zu setzen. Dieser Motivationsaspekt ist
fur die Verkehrsmedizin von Bedeutung, da
hierdurch die Wahrscheinlichkeit gesteigert
werden kann, dass der Verkehrswarnhinweis
gelesen wird. Deshalb wurde untersucht, ob
diese Empfehlung in den Gebrauchsinformatio-
nen umgesetzt wurden.

Wesentliche Kritikpunkte bei den bisherigen
Gebrauchsinformationen beziehen sich auf
mangelnde ,Verstehbarkeit* der verwendeten
Fachbegriffe und einen oftmals komplizierten
Satzbau. Deshalb wurde untersucht, ob in den
zur Verfligung stehenden Gebrauchsinformatio-
nen Fachbegriffe auf Deutsch erkldrt werden
und beim Satzbau vorwiegend eine aktive, ein-
fache Form verwendet wird.

3.2.3 inhaltliche Aspekte

Die 1994 vom Bundesinstitut fiir Arzneimittel
und Medizinprodukte vorgeschlagene direkte
Aufforderung des Patienten zu Beginn der Ge-
brauchsinformation, diese aufmerksam zu le-
sen, ist ebenfalls im Hinblick auf den genannten
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Motivationsaspekt interessant. Es wurde ermit-
telt, ob diese Aufforderung stattfindet.

Es wurde untersucht, ob eine Formulierung
existiert, in der dazu aufgefordert wird, die Not-
wendigkeit einer medikamentésen Behandlung
der Symptomatik nochmals zu priifen und somit
den Einsatz des Benzodiazepin-Préparates zu
tberdenken (Anhang 2: ,Indikationshinweis").

Eine weitere Formulierung orientiert sich an der
europdischen Leitlinie zur Gestaltung der Ben-
zodiazepin-Fachinformation, wenn diese als
Tranquilizer oder Schlafmittel eingesetzt werden
(Anhang 3: ,EU-Indikationshinweis"). Es wurde
untersucht, ob diese vorhanden ist.

Dariiber hinaus wurde ermittelt, ob der Hinweis,
dass eine Indikation nur dann besteht, wenn die
Wirkung auch am Tage erwiinscht ist, vorhan-
den ist.

Ein zentrales Element der untersuchten Ge-
brauchsinformationen stellt ein Text zur Erldute-
rung der Benzodiazepine dar. Dieser wird im
folgenden als ,Benzodiazepinhinweis” (Anhang
4) bezeichnet. Im Rahmen der Auswertung wird
untersucht, ob dieser Text, ggf. in einer ge-
kiirzten Version, vorhanden ist.

3.2.4 Warnhinweis: Suchtpotenzial

Es wurde ermittelt, ob ein Hinweis auf das
Suchtpotenzial der Substanz gegeben wird.
Weiter wurde untersucht, in welcher Formulie-
rungsversion dieser gegeben wurde (Anhang 5:
~Warnhinweis: Suchtpotenzial®).

Es wurde untersucht, ob die Angabe, dass eine
Suchtgefahr bereits bei therapeutischer Dosie-
rung besteht, vorhanden ist.

3.2.5 Dosierungshinweise

Es wurde untersucht, ob der Hinweis, dass die
Behandlung so kurz und die Dosierung so nied-
rig wie mdglich sein sollen (Anhang 6: ,Dosie-
rungshinweis®), vorhanden ist.

Weiterhin wurde ermittelt, ob folgende Formulie-
rungen zu finden sind:

Bei den Dosierungsempfehlungen wird zwi-
schen akuten und chronischen Stdrungen un-
terschieden (Anhang 7: ,Differenzierung akut/
chronisch®).

Es wird darauf hingewiesen, dass der Arzt nach
zumeist 2 Wochen einen Absetzversuch ma-
chen sollte (Anhang 8: ,Absetzversuch®).

Eine notwendige zeitliche Begrenzung der Be-
handlungsdauer wird thematisiert und unter
Umsténden in Abhangigkeit von der Indikation
auch konkret angegeben.

Auf Alterspatienten und Patienten mit Leber-
und Nierenfunktionsstérungen wird hinsichtlich
der Dosierungsempfehlung gesondert einge-
gangen.

3.2.6 Warnhinweis: Verkehrsteilnahme

Es wurde ermittelt, ob ein Verkehrswarnhinweis
vorhanden ist und ob dieser als solcher in der
Uberschrift explizit genannt wird. Die Art des
Hinweises wurde einer der definierten Stan-
dardformulierungen zugeordnet (Anhang 9:
JWarnhinweis: Verkehrsteilnahme®).

Es wurde ermittelt, ob im Verkehrswarnhinweis
folgende Aspekte erwdhnt werden: notwendige
Schlafdauer Gberhaupt bzw. konkret mit Anga-
ben von Stunden, direkter Hinweis auf \Wech-
selwirkung mit Alkohol, indirekter Hinweis auf
Wechselwirkung mit Alkohol (,siehe Wechsel-
wirkung®), Hinweis, dass es bei der Einnahme
mit vollem Magen zu einem verzdgerten Wir-
kungseintritt und damit zu einer Nachwirkung
am néchsten Morgen kommen kann.

3.3 Ergebnisse
3.3.1 Formale Aspekte

Nach Angaben aus der Roten Liste 1989 und
nach aktuellen Recherchen durch die Bundes-
anstalt fur StraRenwesen gibt es zur Zeit 108
Benzodiazepin-Praparate und 4 Benzodiazepin-
rezeptoragonisten-Praparate. Von den insge-
samt 112 Préparaten standen 108 Gebrauchs-
informationen fiir die Auswertung zur Verfu-

gung.

Da sich im Verlauf der Untersuchung heraus-
stellte, dass sich die Gebrauchsinformationen
der Benzodiazepinrezeptoragonisten von denen
der eigentlichen Benzodiazepine unterscheiden,
wurden diese 4 Gebrauchsinformationen aus
der Auswertung genommen, um die Ergebnisse
nicht zu verzerren. Es wurden somit 104 Ge-
brauchsinformationen ausgewertet.
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Der Stand der Information wird bei 102 der 104
Gebrauchsinformationen angegeben. Er liegt
zwischen Oktober 1991 und Dezember 1999.
Uber die Hélfte der aktuellen Gebrauchsinfor-
mationen stammt aus den Jahren 1998 und
1999. 96% aller Gebrauchsinformationen sind
von 19985 oder danach - also nach den Emp-
fehlungen durch das BfArM aus dem Jahr 1994,

Eine Orientierung an dem Modell der EG-
Richtlinie erfolgte bisher bei keiner Gebrauch-
sinformation.

3.3.2 Sprachliche Aspekte

Die in den Empfehlungen des BfArM vorgese-
hene Formulierung der Uberschriften in Frage-
form sind in Uber 90% der untersuchten Ge-
brauchsinformationen umgesetzt. Die wenigen
Exemplare, in denen weder die Frageform in
den Uberschriften nicht umgesetzt sind, stam-
men Uberwiegend aus Jahren vor 1994,

In Gber 80% der untersuchten Gebrauchsinfor-
mationen finden sich deutsche Ubersetzungen
oder Erkldrungen zu medizinischen Fachbe-
griffen. Ein aktiver Satzbau, der die direkte An-
sprache des Patienten sichern soll, findet sich in
ca. 60% der untersuchten Exemplare.

3.3.3 Inhaltliche Aspekte

Die in den Empfehlungen des BfArM personli-
che Ansprache des Patienten zu Beginn der
Packungsbeilage findet sich in iber 90% der
untersuchten  Gebrauchsinformationen.  Die
Exemplare ohne perstnliche Ansprache stam-
men aus den Jahren 1994 oder davor.

Die Préaparate wurden den jeweiligen Wirkstof-
fen und je nach der angegebenen Indikation
entweder den Schiafmitteln, den Tranquilizern,
den Muskelrelaxantien oder den Antikonvulsiva
zugeordnet.

in den 104 Préparaten sind 21 verschiedene
Wirkstoffe verarbeitet. Die Anzahl der Préparate
pro Wirkstoff liegt zwischen 1 und 16. Fihrend
sind folgende Wirkstoffe: Tetrazepam (16 Pré-
parate), Diazepam (13 Préparate), Bromaze-
pam (12 Praparate), Oxazepam (12 Praparate)
und Nitrazepam (10 Préparate)(Tab.1).

Die 4 Indikationsgruppen werden unterschied-
lich haufig genannt: 60mal wird die Anwendung
als Tranquilizer genannt, 45 mal als Schlafmit-

tel, 24 mal als Muskelrelaxans und 8 mal als
Antikonvulsivum. Daraus ist ersichtlich, dass die
Préparate vornehmlich als Tranquilizer oder
Schilafmittel zur Verfligung stehen. Zum Teil
werden bei einem Préparat beide Indikationen
genannt. Aus Tabelle 1 ist ersichtlich, zu wel-
chen [ndikationen die Praparate von Seiten der
Hersteller vorgesehen sind. Die Haufigkeit der
Angabe einer jeweiligen Indikation pro Wirkstoff
war Grundlage fur die Gewichtung im Hinblick
auf einen Indikationsschwerpunkt.

Tabelle 1: Benzodiazepinwirkstoffe mit Anzah! der vorhan-
denen Pradparate und Indikationen; Indikationsschwerpunkt
(++++), Indikation bei ca. 50% der Préparate (+++), Indika-
tion bei ca. 25% der Praparate (++), Indikation nur in Ein-
zelféllen (+)
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Bei 66 der 104 Gebrauchsinformationen wird zu
Beginn dazu aufgefordert, die Notwendigkeit
des Einsatzes nochmals zu iiberdenken (,Indi-
kationshinweis*, Anhang 2). Bei fast 90%
(60/69) der Tranquilizer findet man den Hinweis.
Er kommt bei keinem der insgesamt 16 Muskel-
relaxanzien vor. Weiterhin haben 2 reine Anti-
konvuisiva und 11 reine Hypnotika diesen Hin-
weis nicht. Bei den reinen Hypnotika chne ,Indi-
kationshinweis“ (Anhang 2) erscheint sozusa-
gen ersatzweise der ,EU- Indikationshinweis"
(Anhang 3).
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Der ,Benzodiazepinhinweis® (Anhang 4) er-
scheint bei (iber 90% (96/104) der untersuchten
Gebrauchsinformationen. Dabei kommen die
Versionen A und B anndhernd gleich h3ufig vor.
Nur bei der Gruppe der Tetrazepam-Prédparate
wird bei funf Praparaten die Version C gewéhit.
Der Hinweis, dass die Wirkung auch am Tag
erwiinscht sein muss, findet sich bei 30 Ge-
brauchsinformationen und kommt vorwiegend
(26/30) bei Praparaten vor, die als Tagestran-
quilizer vorgesehen sind.

Da der ,Benzodiazepinhinweis® sehr relevant
ist, wurden die acht Gebrauchsinformationen
ohne ,Benzodiazepinhinweis* genauer unter-
sucht. Es handelt sich um zwei Clonazepam-
Préaparate als reine Antikonvulsiva, ein Midazo-
lam-Prdparat (Tranquilizer mit Hauptindikation:
diagnostische Eingriffe), vier der 16 reinen
Muskelrelaxantien und ein Alprazolam-Préparat,
dessen Gebrauchsinformation von November
1998 stammt. Mit Ausnahme der Gebrauchsin-
formation des letzten Praparates ist die Indika-
tion am ehesten Grund fiir das Fehlen des Hin-
weises.

3.3.4 Warnhinweis: Suchtpotenzial

Bei 101 (87%) der untersuchten Gebrauchsin-
formationen fanden sich Hinweise auf das
Suchipotenzial des Préparates. Bei 96 Ge-
brauchsinformationen fand sich dieser Hinweis
in einem bestimmten Formulierungstyp (,Warn-
hinweis: Suchtpotenzial®, Anhang 5). Hierbei
wurde in 76 Féllen (79%) die Version A gewéhit.
Die restlichen Suchthinweise verteilen sich auf
die verbleibenden vier Versionen. In 16 Ge-
brauchsinformationen fanden sich zwei explizite
Suchthinweise, wobei zum Teil der gleiche Hin-
weis zweimal aufgefiihrt wurde.

Dass es auch bei therapeutischer Dosierung
bereits zu einer Abh&ngigkeit kommen kann, ist
in 94 Gebrauchsinformationen (90%) erwéhnt.
Bei den 10 Gebrauchsinformationen ohne die-
sen Hinweis waren ein Clonazepam-Préparat
(Antikonvulsivum), ein Midazolam-Préparat (In-
dikation: diagnostischer Eingriff) und ein Tetra-
zepam-Préparat (Muskelrelaxanz). Die restli-
chen Prdparate lassen sich ohne Tendenz den
Tranquilizern und Schlafmitteln zuordnen.

3.3.6 Dosierungshinweise

Der beschriebene ,Dosierungshinweis® (Anhang
6) findet sich bei 65 der 104 (63%) untersuchten

Gebrauchsinformationen. Sein Vorkommen ver-
teilt sich tiber die Indikationsgruppen der Tran-
quilizer und Schlafmittel. Er kommt bei Midazo-
lam, den Muskelrelaxantien und den Clonaze-
pam-Prdparaten grundséatzlich nicht vor. Anson-
sten ldsst sich fiur das Nichtvorkommen keine
Systematik erkennen.

Bei 90 der 104 Gebrauchsinformationen (87%)
wird ein Hinweis auf die zu begrenzende Be-
handiungsdauer gegeben. Bei 73 Gebrauchsin-
formationen (70%) wird in diesem Zusammen-
hang zwischen akuten und chronischen Stérun-
gen unterschieden (,Differenzierung akut/ chro-
nisch®, Anhang 7). Hierbei handelt es sich zum
grofdten Teil um Tranquilizer und Schlafmittel.

Die Empfehlung, dass der Arzt nach 2-wdchiger
Behandlung einen Absetzversuch unternehmen
soll, erfolgt in 74 der 104 Gebrauchsinformatio-
nen (71%).

Bei 38 der 60 als Tranquilizer vorgesehenen
Préaparate (63%) wird eine maximale Behand-
lungsdauer empfohlen, die bis auf wenige Aus-
nahmen mit 2 bis 4 Wochen angegeben wird.
Ahnlich verhélt es sich bei den als Schlafmitteln
vorgesehenen Préparaten: bei 25 der 44 Prépa-
rate (57%) wird die maximale Behandlungsdau-
er mit 2 bis 4 Wochen angegeben.

Bei Uber 90% der untersuchten Gebrauchsin-
formationen (97/104) werden gesonderte Dosie-
rungsempfehlungen fir Alterspatienten und Pa-
tienten mit Leber- und Nierenfunktionsstérun-
gen gegeben.

3.3.6 Warnhinweis: Verkehrsteilnahme

Alle untersuchten Gebrauchsinformationen sind
mit einem Verkehrswarnhinweis ausgestattet.
Nur bei drei Gebrauchsinformationen gibt es
keine eigene Uberschrift fiir den Verkehrswarn-
hinweis. Diese drei Informationen stammen aus
Februar 1994 und Januar bzw. Februar 1995.

Im wesentlichen werden drei verschiedene Ver-
sionen bei der Formulierung des Verkehrswarn-
hinweises (Anhang 9) verwendet, wobei die
Version A eindeutig bevorzugt verwendet wird:
72 der 104 (69%) Verkehrswarnhinweise ent-
sprechen dieser Version. Die Varianten B und C
werden bei 12 bzw. 11 Gebrauchsinformationen
verwendet. Die Version D entspricht insbeson-
dere mit den prégnanten verneinten imperativen
den Empfehlungen des BfArM von 1994, Diese
Version wurde nur zweimal gewahlt. Die restli-
chen 8 Verkehrswarnhinweise lassen sich nicht
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den aufgefithrten Formulierungstypen zuord-
nen.

Bis auf 2 Prdparate haben alle Préparate im
Verkehrswarnhinweis einen direkten oder indi-
rekten Verweis, dass Alkohol zu einer weiteren
Beeintrachtigung der Fahrtiichtigkeit fiihren
kann. Dabei l&sst sich bei Version A erkennen,
dass der Verweis auf Alkohol direkt beinhaltet
ist. Bei Version C jedoch wird nur ein indirekter
Hinweis gegeben, indem auf den Unterpunkt
Wechselwirkung“ verwiesen wird. Diese For-
mulierung entspricht der européischen Emp-
fehlung zur Gestaltung des Verkehrswarnhin-
weises in der Fachinformation (nicht der Ge-
brauchsinformation!) von Benzodiazepinen (7).
Alle Gebrauchsinformationen mit der Version C
(11/104) haben auch in anderen Bereichen An-
lehnung an die EU-Empfehlungen.

Waéhrend der direkte Hinweis auf Alkoholkon-
sum im Verkehrswarnhinweis der Version C
wegfallt, wird nur in dieser Version die notwen-
dige Schlafdauer nach Einnahme des Prépara-
tes erwdhnt. Da die notwendige Schiafdauer
nach Einnahme ein wesentlicher Aspekt fiir die
Fahrtiichtigkeit ist, wurde auch an anderen
Stellen der Gebrauchsinformationen nach ent-
sprechenden Hinweisen gesucht. Als Hinweis
hierzu lie sich die Formulierung finden, dass
keine Einnahme auf vollen Magen erfolgen soll,
damit es nicht zu einem verzégerten Wirkungs-
eintritt und somit zu einer Beeintrdchtigung am
néchsten Morgen kommt. Dieser Hinweis
kommt bei 41 der 104 untersuchten Gebrauchs-
informationen (40%) vor. Die Angabe zu einer
konkreten Stundenanzahl im Hinblick auf eine
notwendige Schlafdauer findet sich bei 21 der
104 untersuchten  Gebrauchsinformationen
(20%).

In diesem Zusammenhang stellt sich die Frage,
ob insbesondere Préparate mit langwirksamen
Benzodiazepin-Wirkstoffen diese Hinweise hdu-
figer haben. Den Hinweis, dass die Wirkung
auch am Tag erwinscht sein sollte und dass
eine abendliche Einnahme nicht auf vollen Ma-
gen erfolgen solite, haben jeweils knapp ein
Viertel der langwirksamen Préparate. Bei den
mittellangwirksamen Préparaten haben eben-
falls 25% den Hinweis auf Tageswirkung und
43% den Hinweis im Hinblick auf den ,vollen
Magen®, so dass hier kein Unterschied ausge-
macht werden kann, der mit der Wirkdauer der
Substanz in Zusammenhang steht. Erwartungs-

gem&l haben die Prdparate mit kurzer Wir-
kungsdauer keinen derartigen Hinweis.

4. Auswertung der Fachinformationen aus
verkehrsmedizinischer Sicht

4.1 Methodik

Der Stand der Information der jeweiligen
Fachinformation wurde ermittelt.

Es wurde untersucht, ob der Hinweis, der sich
auf grundsétzliche Aspekte der drztlichen Ver-
ordnung von Benzodiazepin-Prdparaten bezieht
und ,Empfehiungen des Sachverstdndigenaus-
schusses der Bundesregierung fir den Arzt zur
sachgerechten Anwendung von Benzodiazepin-
haltigen Arzneimitteln” darstelit, vorkommt. Die-
ser Hinweis umfasst unterschiedliche Gesichts-
punkte, wie: Indikation, Missbrauchs- und Ab-
héngigkeitspotential, bisherige Verordnungsge-
wohnheiten wie zu lange und zu hochdosierte
Verordnungen, andere Risiken wie z.B. die Ver-
kehrsgefdhrdung durch Benzodiazepine, etc.
Die Arzte werden aufgefordert, bestimmte
Richtlinien bei der Verordnung zu beachten.
Diese wurden unter Berlicksichtigung von Ver-
offentlichungen der Arzneimittelkommission der
Deutschen Arzteschaft und der Arbeitsgemein-
schaft Neuropsychopharmakologie und Phar-
makopsychiatrie formuliert (Anhang 10: ,Ben-
zodiazepinhinweis fiir Arzte").

AuRerdem wurde untersucht, ob und welchen
Verkehrswarnhinweis die Fachinformationen an
den Arzt weitergeben und ob in der Uberschrift
der Verkehrswarnhinweis explizit genannt wird.

4.2 Ergebnisse

Es standen zunidchst 78 Fachinformationen zur
Verfiigung. Die drei vorhandenen Fachinforma-
tionen der Benzodiazepinrezeptoragonisten
wurden aus den genannten Griinden im weite-
ren Verlauf nicht beriicksichtigt, so dass letztlich
75 Fachinformationen ausgewertet wurden.

Der Stand der Information reicht von Mérz 1993
bis November 1999. Uber die Halfte der
Fachinformationen stammt aus den Jahren
1998 und 1999. 84% stammen aus den Jahren
1995 oder spéter — also nach den Veroffentli-
chungen durch das BfArM.

93% der zur Verfigung stehenden Fachinfor-
mationen haben den ,Benzodiazepinhinweis fiir
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Arzte“. Bei den 5 Fachinformationen, die nicht
mit diesem Hinweis ausgestattet sind handelt es
sich um ein Midazolam-Préaparat (Tranquilizer
mit Hauptindikation: diagnostischer Eingriff),
zwei Antikonvulsiva und zwei Nitrazepam-
Préparate.

Alle Fachinformationen haben einen Verkehrs-
warnhinweis, der in seiner Formulierungsversi-
on dem der Gebrauchsinformation entspricht.
Uber 80% der Verkehrswarnhinweise entspre-
chen der Formulierung A (Anhang 9). Die restli-
chen Verkehrswarnhinweise lassen sich zu
ungefdhr gleichen Anteilen einer gekiirzten A-
Version und der Version B (entspricht den
Empfehlungen der EU-Leitlinie zur Gestaltung
der SPC) zuordnen. In tber 70% der Félle wird
dem Verkehrswarnhinweis eine explizite Uber-
schrift zugedacht.

5. Zusammenfassung und Schlussfolgerun-
gen/Empfehlungen im Hinblick auf die Ver-
kehrssicherheit

in der vorliegenden Arbeit werden Gebrauchs-
und Fachinformationen von Benzodiazepin-
Préparaten hinsichtlich verschiedener Aspekte
untersucht.

Insgesamt kann gesagt werden, dass in allen
Gebrauchsinformationen ein deutlicher Hinweis
auf das Abhéangigkeitspotenzial von Benzodia-
zepinen und die mogliche Beeintrachtigung bei
der Verkehrsteilnahme gegeben wird — wie be-
reits eine Auswertung der Gebrauchsinforma-
tionen der 21 am héaufigsten verschriebenen
Benzodiazepin-Praparate Anfang 1999 ergeben
hatte [8]. Der speziellen Problematik, die mit der
Einnahme von Benzodiazepin-Préparaten ins-
gesamt verbunden ist, wird sowohl in der Fach-
als auch in der Gebrauchsinformation Rech-
nung getragen. Punktuell zusammengefasste
VerhaltensmaRregeln hinsichtlich der Ver-
schreibung durch den Arzt und der Einnahme
durch den Patienten sollen dem Missbrauch der
Praparate entgegen wirken. Hier sind insbeson-
dere bei den Gebrauchsinformationen der
.Benzodiazepinhinweis* (Anhang 4) und bei den
Fachinformationen die ,Empfehlungen des
Sachverstdndigenausschusses der Bundesre-
gierung fur den Arzt zur sachgerechten Anwen-
dung von Benzodiazepin-haltigen Arzneimitteln®
(sog. ,Benzodiazepinhinweis fiir Arzte*, Anhang
10) zu nennen. Viele Aspekte, die sich aus den
Empfehlungen des 37. Deutschen Verkehrsge-
richtstag als Forderung ergeben, sind im Hin-
blick auf Verschreibungs- und Einnahmemoda-

litdten hier bereits umgesetzt. Der Riickgang
der Verordnungszahlen der Benzodiazepine
zeigt moglicherweise, dass Verordnungen auf-
grund einer besseren Information uber die be-
schriebenen Gefahren vorsichtiger und zuriick-
haltender getétigt werden.

In der Detailauswertung ergibt sich allerdings
hinsichtlich des Verkehrswarnhinweises, dass
die Empfehlungen des Bundesinstitutes flr
Arzneimittel und Medizinprodukte von 1994
nicht in allen Punkten umgesetzt werden. Die
explizit empfohlenen verneinten Imperative
(siehe Anhang 9, Version D) finden sich kaum.
Bei neueren Gebrauchsinformationen, die be-
reits Impulse aus den EG-Leitlinien umsetzen,
wird der offiziell fur die Fachinformation vorge-
schlagene Text fur den Verkehrswarnhinweis in
die Gebrauchsinformation unverdndert uber-
nommen. Wadhrend in den meisten Verkehrs-
warnhinweisen ein direkter Hinweis auf die
Wechselwirkung mit Alkohol gegeben wird, sind
konkrete Angaben zu einer notwendigen Schlaf-
dauer nicht die Regel. Bei den EG-orientierten
Gebrauchsinformationen wird die Wechselwir-
kung mit Alkohol nicht mehr direkt genannt,
sondern auf den Unterpunkt ,Wechselwirkung“
verwiesen. Die Schlafdauer wird jedoch er-
wéahnt.

Aus verkehrsmedizinischer Sicht sind die Emp-
fehlungen des BfArM von 1994, konkrete Symp-
tome der Beeintrdchtigung im Verkehrswarn-
hinweis zu nennen, als positiv zu bewerten.
Allerdings ist zu beobachten, dass dieser Trend
zur konkreten Detailinformation in den EG-Leit-
linien nicht iibernommen wird und dass bei eini-
gen EG-orientierten Gebrauchsinformationen
die Formulierungen unpréziser und weniger
patientenorientiert sind.

Unter Beriicksichtigung der genannten Ergeb-
nisse solite angestrebt werden, dass der gute
Qualitatsstandard der bisherigen Gebrauchs-
und Fachinformationen von Benzodiazepinen
auf nationaler Ebene hinsichtlich des Miss-
brauchs- und Abh&ngigkeitspotenzials unver-
mindert erhalten bleiben solite.

Bei der Gestaltung des Verkehrswarnhinweises
sollten folgende Aspekte in Zukunft auch auf
europdischer Ebene vermehrt beriicksichtigt
werden:

1. Es sollen konkrete Symptome der Beein-
trachtigung genannt werden, an denen der



69

Patient Uberpriifen kann, ob eine Minderung
der Fahrtiichtigkeit zu vermuten ist.

2. Es soll weiterhin ein direkter Hinweise auf
eine mogliche Wechselwirkung mit Alkohol
gegeben werden und nicht, wie in der EG-
Leitlinie zur Gestaltung der Fachinformation
von Benzodiazepinen vorgesehen und in
manchen Gebrauchsinformationen prakti-
ziert, nur auf den Punkt ,Wechselwirkung®
hingewiesen werden.

3. Soweit dies fachlich sachgerecht ist, soli im
Verkehrswarnhinweis eine mdglichst kon-
krete Angabe zur notwendigen Schlafdauer
gemacht werden.

4. Die Zielgruppenorientierung der verwende-
ten Formulierungen soll beachtet werden.
Textbausteine aus Fachinformationen sol-
len nicht unverédndert in Gebrauchsinforma-
tionen tibernommen werden.

Auf dem 10. Symposium ,Verkehrsmedizin® des
ADAC im November 1999 wurde in einem Bei-
trag ,Arzneimittel: Fachinformationen, Ge-
brauchsanweisung ,Beipackzettel* — Verkehrs-
medizinische Forderungen® diskutiert, ob die
vorhandenen Hinweismdoglichkeiten ausreichen
oder ob weitere Normierungen, etwa Vereinfa-
chungen durch optische Symbole, méglich sind
und damit den verkehrsmedizinischen Anforde-
rungen entsprechen. Der Autor beurteilt die
Chancen, in Zusammenarbeit mit dem Bundes-
verband der Pharmazeutischen Industrie die
Gebrauchsinformationen sachgerechter zu ge-
stalten, als positiv [9].
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Kriterium Antwortmdog-

lichkeiten

Préparatname Frei
Substanzname (siehe Tab.1) 1 bis 23
Stand der Information Monat/Jahr

Ausncht‘ung der Struktur an EU-Modell Ja/nein

Formulierung der Uberschriften in Frage- | Ja/nein
form

Erklarung von Fachbegriffen
Vorw:egend aktiver Satzbau

Ja/nein
Ja/nein

:Personllche Ansprache des Patzenten die

Ja/nein
Gebrauchsinformation zu lesen
Indikationszuordnung 1 bis 4*

Indikation nur dann, wenn Wirkung auch | Ja/nein
am Tag gewlnscht ist
Jndikationshinweis"
LEU-Indikationshinweis"
Benzodiaze in Standardhinweis"

Ja/nein
Ja/nein
A bis C

Ja/nein

"Hmwels auf Suchtpotenz:al allgemem
JWarnhinweis Suchtpotenzial” Abis E
Suchtgefahr bei therapeutischer Dosierung | Ja/nein

‘Dosiertingshinweis

.Dosierungshinweis" Ja/nein
,Differenzierung akut/chronisch” Ja/nein
Hinweis auf maximale Behandlungsdauer | Ja/nein
JAbsetzversuch" Ja/nein

Maximale Behandlungsdauer bei Anxioly- { 1 bis 3**
se konkret
Maximale Benhandlungsdauer bei Schiaf- | 1 bis 3**
stérungen konkret
Hinweis zu Patienten in hohem Alter, mit | Ja/nein
Leben oder Nlerenproblemen

Verkehrswarnhmwels vorhanden Ja/nein
Verkehrswarnhinweis in eigener Uber- | Ja/nein
schrift genannt
,Verkehrswarnhinweis” A bis D
Hinweis auf Schlafdauer im Verkehrs- | Ja/nein
warnhinweis
Direkter Hinweis auf Wechselwirkung mit | Ja/nein
Alkohol im Verkehrswarnhinweis
Indirekter Hinweis auf Alkohol (,siehe | Ja/nein
Wechselwirkung")
Konkrete Angaben zu einer empfohlienen | Ja/nein
Schlafdauer
,Einnahme bei vollem Magen kann zu |Ja/nein
verzégerten Wirkungseintritt fihren”

* Indikationen: (1) Tranquilizer, (2) Schlafmittel, (3) Muskel-
relaxans, (4) Antikonvulsium

** Behandlungsdauer: (1) Bis vier Wochen, (2) vier bis acht
Wochen, (3) acht bis zwolf Wochen

Nicht alle Spannungs-, Erregungs- und Angstzusténde bzw.
nicht alle Schiafstérungen bedurfen einer medikamentdsen
Behandlung. Oftmals sind sie Ausdruck kérperlicher oder
seelischer Erkrankungen und kdnnen durch andere MaR-

nahmen oder durch eine Behandiung der Grundkrankheit
behandelt werden.

Benzodiazepine sind nur dann indiziert, wenn die Stérung
ernsthaft und beeintréchtigend ist und fur den Patienten
eine extreme Stresssituation darstelit.

pinh

Version A

Zur Beachtung fir den Patienten

Dieses Arzneimittel enthalt ein ,Benzodiazepin“.

Benzodiazepine sind Arzneimittel zur Behandlung be-

stimmter Krankheitszusténde, die mit Unruhe- und Angstzu-

standen, innerer Spannung und Schiaflosigkeit einherge-
hen.

Nicht alle Angst- oder Schlafstérungen bedirfen der Be-

handlung mit einem Arzneimittel. Oftmals sind Sie Ausdruck

korperlicher oder seelischer Erkrankungen oder anderer

Konflikte und kénnen durch andersartige Mallnahmen oder

eine Behandlung der Grunderkrankung beeinflusst werden.

Benzodiazepine beseitigen nicht die Ursache der Stérung.

Sie vermindern den Leidensdruck und kénnen darlber

hinaus eine wichtige Hilfe sein, um z.B. den Zugang flr eine

weiterfuhrende Behandlung und die entsprechende Pro-
blemverarbeitung zu erleichtern.

Bei der Anwendung von Benzodiazepin-Arzneimitteln kann

es zu einer Abhéngigkeit kommen. Um dieses Risiko so

gering wie mdglich zu halten, wird lhnen geraten, die fol-
genden Hinweise genau zu beachten:

1. Benzodiazepine sind allein zur Behandlung krankhafter
Zusténde geeignet und dlrfen nur auf drztliche Anord-
nung eingenommen werden.

2. Eine unkontrollierte langerfristige Einnahme muss
vermieden werden, da sie zu einer Medikamentenab-
héngigkeit fithren kann. Nach spatestens zweiwodchiger
Einnahme solite der Arzt aufgesucht werden, damit
dieser Uber eine Weiterbehandlung entscheiden kann.
Bei einer Einnahme ohne &rztliche Anweisung verrin-
gert sich die Chance, lhnen durch arztliche Verordnung
mit diesen Arzneimitteln zu helfen.

3. Erhohen Sie auf keinen Fall die vom Arzt vorgeschrie-
bene Dosis, auch dann nicht, wenn die Wirkung nach-
lasst. Dies kann ein Zeichen einer Abhédngigkeitsent-
wicklung sein. Durch eigenméchtige Dosissteigerung
wird die gezielte Behandlung erschwert.

4. Bei Absetzen nach ldngerem Gebrauch kdnnen — oft
mit Verzégerung von einigen Tagen — Unruhe,
Angstzustdnde und Schlaflosigkeit auftreten. Diese
Absetzerscheinungen verschwinden im allgemeinen
nach einigen Tagen bis Wochen.

5. Wenn Sie derzeit oder friher einmal abhé&ngig von
Alkohol, Arzneimittein oder Drogen sind bzw. waren,
durfen Sie Benzodiazepine nicht einnehmen; seltene,
nur vom Arzt zu beurteilende Situationen ausgenom-
men. Machen Sie lhren Arzt auf diesen Umstand auf-
merksam.

6. Nehmen Sie Benzodiazepine enthaltende Arzneimittel
nie ein, weil sie ,anderen so gut geholfen haben“, und
geben Sie diese Arzneimittel nie an andere weiter.

Version B

Zur Beachtung fur den Patienten

Dieses Arzneimittel enthalt ein ,Benzodiazepin®.
Benzodiazepine sind Arzneimittel zur Behandlung be-
stimmter Krankheitszusténde, die mit Unruhe- und Angstzu-
stdnden, innerer Spannung und Schiaflosigkeit einherge-
hen.
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Bei der Anwendung von Benzodiazepin-Arzneimitteln kann
es zu einer Abhéngigkeit kommen. Um dieses Risiko so
gering wie moglich zu halten, wird Ihnen geraten, die fol-

?enden Hinweise genau zu beachten:
. Benzodiazepine sind allein zur Behandiung krankhafter

Zusténde geeignet und durfen nur auf arztliche Anord-
nung eingenommen werden.

2. Eine unkontrollierte ldngerfristige Einnahme muss
vermieden werden, da sie zu einer Medikamentenab-
héngigkeit fithren kann. Nach spatestens zweiwdchiger
Einnahme sollte der Arzt aufgesucht werden, damit
dieser Gber eine Weiterbehandiung entscheiden kann.
Bei einer Einnahme ohne éarztliche Anweisung verrin-
gert sich die Chance, lhnen durch arztliche Verordnung
mit diesen Arzneimittein zu helfen.

3. Erhdhen Sie auf keinen Fall die vom Arzt vorgeschrie-
bene Dosis, auch dann nicht, wenn die Wirkung nach-
lasst. Dies kann ein Zeichen einer Abhéngigkeitsent-
wicklung sein. Durch eigenméchtige Dosissteigerung
wird die gezielte Behandiung erschwert.

4. Bei Absetzen nach ldngerem Gebrauch kénnen — oft
mit Verzoégerung von einigen Tagen — Unruhe,
Angstzustéande und Schlaflosigkeit auftreten. Diese
Absetzerscheinungen verschwinden im allgemeinen
nach einigen Tagen bis Wochen.

5. Wenn Sie derzeit oder frilher einmal abhéngig von
Alkohol, Arzneimitteln oder Drogen sind bzw. waren,
durfen Sie Benzodiazepine nicht einnehmen; seltene,
nur vom Arzt zu beurteilende Situationen ausgenom-
men. Machen Sie lhren Arzt auf diesen Umstand auf-
merksam.

6. Nehmen Sie Benzodlazepme enthaltende Arzneimittel
nie ein, weil sie ,anderen so gut geholfen haben®, und
geben Sie diese Arzneimittel nie an andere weiter,

ger Abwégung des Behandlungsnutzens gegen das Risiko
von Gewdhnung und Abhéngigkeit erfolgen.

Version C
Welche Vorsichtsmainahmen miissen beachtet wer-

den?

Eine Toleranzentwicklung, vor allem nach Langzeitbehand-
lung, ist méglich. Dabei [aRt die krampflésende (antikonvul-
sive) Wirkung nach, und es kommt erneut zum Auftreten
von epileptischen Anféllen.

Wie bei anderen Benzodiazepinen besteht auch bei (dem
Préparat) die Gefahr einer psychischen und/oder physi-
schen Abhéngigkeitsentwicklung, insbesondere bei Lang-
zeitbehandlung mit hohen Dosen.

Version D
Nebenwirkung

Version C (Muskelrelaxanzien)

Dieses Arzneimittel enthélt ein ,Benzodiazepin“.
Benzodiazepine sind Uberwiegend Arzneimittel zur Be-
handlung bestimmter Krankheitszustédnde, die mit Unruhe-
und Angstzustanden, innerer Spannung und Schiaflosigkeit
einhergehen.

Xx wird zur Behandlung Gberhdhter Muskelspannung ein-
gesetzt.

Bei der Anwendung von Benzodiazepin-Arzneimitteln kann
es zu einer Abhéangigkeit kommen. Um dieses Risiko so
gering wie mdglich zu halten, wird Ihnen geraten, die Hin-
weise im Abschnitt , VorsichtsmaRnahmen fir die Anwen-
dung und Warnhinweise" dieser Gebrauchsinformation zu -
beachten.

Toleranz

Nach wiederholter Einnahme von Benzodiazepinen Uber
wenige Wochen kann es zu einem Verlust der Wirksamkeit
(Toleranz) kommen.

Abhéngigkeit

Die Anwendung von Benzodiazepinen kann zur Entwicklung
von kérperlicher und seelischer Abhéngigkeit fuhren. Dies
gilt nicht nur fur die missbrauchliche Anwendung besonders
hoher Dosen, sondern auch bereits fir den therapeutischen
Dosierungsbereich. Das Risiko einer Abhéngigkeit steigt mit
der Dosis und der Dauer der Behandlung. Auch bei Patien-

 ten mit Alkohol- oder Drogenabhingigkeit in der Vorge-

schichte ist dieses Risiko erhoht.

Wenn sich eine kérperliche Abhéngigkeit entwnckelt hat,
wird ein plotzlicher Abbruch der Behandiung von Entzugs-
symptomen begleitet. Diese kénnen sich in Kopfschmerzen,
Muskelschmerzen, auBergewdhnlicher Angst, Spannungs-
zustdanden, innerer Unruhe, Verwirrtheit und Reizbarkeit
auBern. In schweren Féllen kdnnen auRerdem folgende
Symptome auftreten: Realitdtsverlust, Personlichkeitssto-
rungen, Uberempfindlichkeit gegeniiber Licht, Gerduschen
und korperlichem Kontakt, Taubheit und kribbelndes Gefiihl
in den Armen und Beinen, Sinnestduschungen oder epilep-
tische Anfille.

AuBerdem Hinweise auf. Absetzerscheinungen, Gedécht-

nisstorungen, Verstarkung von Depressionen, Sinnestdu-
schungen und ,paradoxe” Reaktionen

Version E
Worauf miissen Sie noch achten?

Version A

VorsichtsmafRnahmen fiir die Anwendung/ Wamhmwel-
se

Eine ununterbrochene, ldnger als 4 Wochen dauemde
Anwendung sollte vermieden werden, da sie zur Abhangig-

{ keit fiihren kann. Bei einer Anwendung ohne &rztliche An-

weisung verringert sich die Chance, lhnen mit diesem Arz-
neimittel zu helfen.

Das Praparat besitzt eine suchtfordernde Eigenschaft (pri-
méres Abhédngigkeitspotential). Bereits bei tédglicher Anwen-
dung Uber wenige Wochen ist die Gefahr einer Abhéngig-
keitsentwickiung gegeben. Dies gilt nicht nur fir die miss-
brauchliche Anwendung besonders hoher Dosen, sondern
auch flr den therapeutischen Dosisbereich.

Version B
VorsichtsmaBnahmen fiir die Anwendung/ Warnhinwei-

se

Bei mehrwochiger téglicher Anwendung von (dem Préparat)
besteht die Gefahr einer psychischen und kdrperlichen
Abhéngigkeitsentwicklung. Eine fortgesetzte Anwendung
solite nur, wenn sie zwingend angezeigt ist, nach sorgfélti-

Die Dosierung richtet sich nach der individuellen Reakti-
onslage, Alter und Gewicht des Patienten sowie Art und
Schwere des Krankheitsbildes. Hierbei gilt der Grundsatz,
die Dosis so gering und die Behandlungsdauer so kurz wie
mdglich zu halten.

Die Anwendungsdauer wird vom Arzt bestimmt und ist bei
akuten Angst-, Spannungs- und Erregungszusténden oder
Schiafstérungen auf die Anwendung von Einzelgaben bzw.
auf wenige Tage zu beschréanken.

Bei chronischen Krankheitszusténden richtet sich die Be-
handiungsdauer der Anwendung nach dem Verlauf.
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In solchen Féllen (d.h. chronischen Krankheitszustanden)
solite der behandelnde Arzt nach mehrwdchiger (ca. 2
Wochen) Einnahme tiberprifen, ob die Indikation zur weite-
ren Behandlung noch gegeben ist.

Version A
Was mussen Sie im StraRenverkehr sowie bei der Arbeit mit
Maschinen und Arbeiten ohne sicheren Halt beachten?

zelfall [hr behandelnder Arzt unter Beriicksichtigung Ihrer
individuellen Reaktion und der jeweiligen Dosierung.

Dieses Arzneimittel kann auch bei bestimmungsgemaRem
Gebrauch das Reaktionsvermdgen soweit verandern, dass
sie Fahigkeit zur aktiven Teilnahme am StralRenverkehr
oder zum Bedienen von Maschinen beeintrachtigt wird. Dies
gilt in verstarktem Mafe im Zusammenwirken mit Alkohol.

Daher sollten Sie das Fuhren von Fahrzeugen, die Bedie-
nung von Maschinen oder sonstige geféhrliche Téatigkeiten
ganz, zumindest jedoch wahrend der ersten Tage der Be-
handlung unterlassen. Die Entscheidung in jedem Einzelfall
trifft der behandeinde Arzt unter Berlicksichtigung der indi-
vidueilen Reaktion und der jeweiligen Dosierung.

Version B
Was mussen Sie im Straflenverkehr sowie bei der Arbeit mit
Maschinen und bei Arbeiten ohne sicheren Halt beachten?

Schléfrigkeit, Gedédchtnisstérungen, verminderte Konzentra-
tionsfahigkeit und beeintrachtige Muskelfunktion kénnen
sich nachteilig auf die Fahrtiichtigkeit oder auf die Fahigkeit
zum Arbeiten mit Maschinen auswirken. Dies gilt in beson-
derem Malde nach unzureichender Schlafdauer (s. auch

Wechselwirkungen”).

Version C
Was missen Sie im StraBenverkehr sowie bei der Arbeit mit
Maschinen und bei Arbeiten ohne sicheren Hailt beachten?

Auch bei bestimmungsgeméafem Gebrauch von (dem Pré-
parat) sollten Sie, insbesondere wahrend der ersten Tage
der Behandlung, mit Einschrénkungen lhres Reaktionsver-
mogens rechnen. Sie kénnen dann auf unerwartete und
pldtzliche Ereignisse nicht mehr schnell genug reagieren.
Fahren Sie nicht Auto oder andere Fahrzeuge! Bedienen
Sie keine geféhrlichen elektrischen Werkzeuge oder Ma-
schinen! Arbeiten Sie nicht ohne sicheren Halt! Beachten
Sie besonders, dass Alkohol thr Reaktionsvermégen noch
weiter verschlechtert.

Die Entscheidung dartber, inwieweit eine aktive Teilnahme
am StralRenverkehr oder andere gefahrvolle Tétigkeiten
mdglich sind, trifft der behandelnde Arzt unter Beriicksichti-
gung lhrer individuellen Reaktion und der Dosierung.

Version D
Was miissen Sie im StraRenverkehr sowie bei der Arbeit mit
Maschinen und bei Arbeiten chne sicheren Halt beachten?

Am Tag und vor allem am Morgen nach der abendlichen
Einnahme von (dem Préparat) ist mit einer deutlichen Rest-
mudigkeit und Konzentrationsstérungen sowie verldngerter
Reaktionszeit zu rechnen. Sie kénnen dann auf unerwartete
und plotzliche Ereignisse nicht mehr schnell genug reagie-
ren. Fahren Sie nicht Auto oder andere Fahrzeuge! Bedie-
nen Sie keine gefahrlichen elektrischen Werkzeuge oder
Maschinen! Arbeiten Sie nicht ohne sicheren Halt! Beachten
Sie besonders, dass Alkoho! Ihr Reaktionsvermégen noch

Empfehiungen des Sachverstédndigenausschusses der
Bundesregierung fir den Arzt zur sachgerechten Anwen-
dung von Benzodiazepin-haltigen Arzneimittein:

Benzodiazepine sind Arzneimittel zur symptomatischen Be-
handlung voriibergehend medikamentds behandlungsbe-
dirftiger schwerer Angstzustédnde und Schiafstérungen.
Seit langerem geben Missbrauch und Abhédngigkeit Anlafl
zur Besorgnis. Benzodiazepine werden nach bisherigen Er-
kenntnissen zu haufig und Uiber eine zu lange Zeit verord-
net. Das Risiko einer Abhédngigkeitsentwickiung steigt mit
der Héhe des Dosis und Dauer der Anwendung.

Neben ihrem Abhangigkeitspotenzial beinhalten Benzodia-

zepine weitere Risiken wie die von Residualeffekten (Be-

eintrachtigungen des Reaktionsvermdgens, z.B. Verkehrs-
gefahrdung), Absetz-Phénomenen einschlieBlich Rebound-

Effekten (verstdrktes Wiederauftreten der urspriinglichen

Symptomatik nach Absetzen der Medikation), Gedécht-

nisstérungen und anterograde Amnesie, neuropsychiatri-

sche Nebenwirkungen einschlieBlich paradoxer Reaktionen,
ferner Anderung der Halbwertszeiten bestimmter Stoffe,
insbesondere bei dlteren Menschen.

Deshalb sind von den verordnenden Arzten die folgenden

Richtlinien zu beachten, die unter Berlicksichtigung von Ver-

offentlichungen der Arzneimittelkommission der Deutschen

Arzteschaft und der Arbeitsgemeinschaft Neuropsycho-

pharmakologie und Pharmakopsychiatrie formuliert wurden:

1.  Sorgféltige Indikationsstellung!

2. Bei Patienten mit einer Abhangigkeitsanamnese ist
besondere Vorsicht geboten. In der Regel keine Ver-
schreibung.

3. Inder Regel kleinste Packungseinheit verordnen!

4. In moglichst niedriger, aber ausreichender Dosierung
verordnen; Dosis maglichst schon in der ersten Be-
handlungswoche reduzieren bzw. Dosisintervall ver-
grolern.

5. Therapiedauer vor Behandlungsbeginn mit dem Pati-
enten vereinbaren und Behandlungsnotwendigkeit in
kurzen Zeitabstdnden Uberpriifen. Es gibt Abhangigkeit
auch ohne Dosissteigerung sowie die sogenannte
.Niedrigdosis-Abhéngigkeit"!

6. Nach langerfristiger Anwendung (Uber eine Woche)
schrittweise Dosisreduktion, um Entzugssymptome,
wie z.B. Unruhe, Angst, Schiafstérungen, delirante
Syndrome oder Krampfanfélle zu vermeiden. Auch
leichte Entzugssymptome kénnen zu erneuter Ein-
nahme fGhren. ‘

7. Aufklarung des Patienten, dass Benzodiazepine kei-
nesfalls an Dritte weiterzugeben sind.

8. Benzodiazepin-Verschreibungen sollten vom Arzt stets
eigenhédndig ausgefertigt und dem Patienten persénlich
ausgehéndigt werden.

9. Beachtung der Fach- und Gebrauchinformation sowie
der einschldgigen wissenschaftlichen Veréffentlichun-
gen.

10. Alle Abhéngigkeitsfalle iber die jeweiligen Arzneimit-
telkommissionen der Kammern der Heilberufe dem
Bundesinstitut fur Arzneimittel und Medizinprodukte zur
Kenntnis bringen.

weiter verschlechtert. Die Entscheidung trifft in jedem Ein-





