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Kurzfassung

Kurzfassung

Die gleichzeitige Einnahme von mehreren unterschiedlichen Medikamenten (Polypharmazie)
spielt in unserer alternden Gesellschaft eine immer groBere Rolle. Ein
Medikamentenmanagement-System kann Patienten bei der Organisation der
Arzneimitteleinnahme unterstitzen und zu einer hoheren Therapietreue (Adharenz)
verhelfen. Im Zuge dieser Arbeit wurde ein mHealth-Konzept entwickelt, welches auf Basis
einer Android-Applikation und mit Hilfe der Near Field Communication (NFC)- und Radio-
Frequency ldentification (RFID)-Technik eine innovative Maoglichkeit der Arzneimittel-
Dokumentation bietet. Der entwickelte Prototyp namens ADokA (Arzneimittel
Dokumentations-Assistent) wurde im Rahmen einer klinischen Studie auf seine
Gebrauchstauglichkeit geprift. Die Ergebnisse dieser Studie zeigten, dass die Benutzer die
Handhabung des Dokumentationssystems als anwenderfreundlich und intuitiv empfanden.
Zusatzlich wurden in dieser Arbeit weiterfliihrende Ideen zur Erlangung der Marktreife und

zukilinftige Erweiterungen fiir eine breitere Anwendung dieses Systems diskutiert.

Schliisselworter: mHealth, Medikamentenmanagement-System, Near Field

Communication (NFC), Adhdrenz, Polypharmazie
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Abstract

Abstract

Taking of several different medicines (polypharmacy) poses a problem for many patients
becomes more and more important in the ageing society. A medication management system
is able to help patients to organize the in-take of their drugs and thus to enhance there
compliance to the therapy regimen (adherence). In the course of this thesis an innovative
mHealth-concept was developed to document the in-take of drugs, based on an android
application and utilizing the Near Field Communication (NFC) and Radio-Frequency
Identification (RFID) technologies. The designed prototype called “ADokA” (Arzneimittel
Dokumentations-Assistent) was tested for its usability in the course of a clinical trial. The
result of this study indicated, that users liked the usability and the intuitive handling of the
ADokA system. Finally ideas for further improvement necessary to facilitate a broader

application are discussed.

Key Words: mHealth, medication management system, Near Field Communication (NFC),

adherence, polypharmacy
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“Gesundheit ist nicht alles,

aber ohne Gesundheit ist alles nichts.”

Arthur Schopenhauer, 1917
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Einleitung

1. Einleitung

1.1. Motivation

Eine medizinische Therapie ohne den Einsatz von Medikamenten ist heute kaum noch
vorstellbar. Unabhangig davon, ob es sich dabei um Antibiotika, Schmerzmittel,
Psychopharmaka, Medikamente gegen Herz-Kreislauferkrankungen und Krebs, oder
Vitaminprdparate handelt. Die Medizin wére ohne Arzneimittel weit nicht so erfolgreich wie
sie es heute ist. Die steigende Lebenserwartung (Stichwort demographischer Wandel) [1]
und die damit einhergehenden gesundheitlichen Probleme flihren haufig zu einer
Polymorbiditat und chronischen Erkrankung der Menschen, was wiederum eine Erhéhung

des Medikamentenkonsums verursacht [2-5].

Die Anzahl der einzunehmenden Medikamente beeinflusst direkt das Risiko von
Arzneimittel-induzierten Problemen. Dazu gehdren je nach Arzneimittel-Kombinationen
unerwiinschte Arzneimittelwechselwirkungen, schlechte Patientenadharenz und den daraus
resultierenden Hospitalisierungen. Dabei ist das Augenmerk nicht ausschlieflich auf die
Anzahl der einzunehmenden Arzneimittel zu richten, sondern auch auf die Wirkungsweise
der Medikamente sowie patientenspezifische Faktoren [6-7]. Es ist ein schmaler Grat, dem
Patienten einerseits eine gute medikamentdse Gesamttherapie zu bieten und andererseits

keinen GbermaRigen Arzneimittelkonsum zu forcieren.

Ein Medikationsleitfaden wiirde auch bei einer hohen Anzahl von einzunehmenden
Arzneimitteln dem Patienten helfen, den Uberblick zu bewahren und eine koordinierte
Einnahme von Arzneimitteln zu ermoglichen. In Kombination mit einer Webplattform hatte
dann der behandelnde Arzt eine bessere Moglichkeit (im Sinne des Closed-Loop
Telemedizin-Ansatzes), durch Ubermittlung von Therapieparametern, die medizinische
Behandlung zu begleiten und dem Patienten zeitnah Feedback zu geben und gegebenenfalls

Veranderungen am Behandlungsschema vorzunehmen.
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Einleitung

1.2. Medikamentenmanagement
Alleine im Jahr 2011 wurden in Osterreich durch die Sozialversicherungen 2.929 Mio. Euro
flir Medikamente ausgegeben. Dies entsprach 20 % der Gesamtausgaben. Es gab circa 120,3
Mio. Verordnungen, wodurch Kosten in der Hohe von 406,- Euro pro Versicherten von den
Osterreichischen Sozialversicherungen zu tragen waren [8]. Dies zeigt den heutigen

Stellenwert der Arzneimittel in der Medizin.
Medikamente oder Arzneimittel werden im 185. Bundesgesetz wie folgt definiert:

Arzneimittel sind Stoffe oder Zubereitungen aus Stoffen, pflanzlicher,
mineralischer, tierischer oder chemischer Herkunft, die dazu dienen, Krankheiten

zu verhiten, zu erkennen, zu lindern oder zu heilen [9].

Medikamente sind, je nach Anwendungsgebiet, in unterschiedlichen Arzneiformen erhiltlich

(siehe Tabelle 1).

fest fliissig halbfest gasférmig
Pulver oder Puder Losung Paste Gase
Granulat Emulsion Creme Dosier-Aerosole
Tabletten und Kapseln | Suspension Gel
Zapfchen Fettsalbe
TTS-Pflaster!
Tee

Tabelle 1: Klassen der Arzneimittelformen [10-11]

Bei der Einnahme von Arzneimitteln sind einige wichtige Punkte zu beachten [12]. Die
Kombination von Medikamenten (egal ob verschreibungspflichtig oder nicht) und die
Beeinflussung durch Nahrungs- und Genussmitteln kdnnen eine Arzneimittelwirkung
verstarken oder abschwachen. Des Weiteren kénnen der Zeitpunkt und die Reihenfolge der
Medikamenteneinnahme sowie die Nahrungsaufnahme vor bzw. nach der Einnahme eine
Auswirkung auf den Behandlungserfolg haben. Eine wichtige Rolle spielt hier zusatzlich die
korrekt gewahlte Anzahl der Tabletten, die dariber hinaus die richtige
Wirkstoffkonzentration beinhalten missen. Dariiber hinaus ist die Einhaltung der korrekten
Applikationsart und der Applikationsort nach den Vorgaben von Arzt, Apotheker und

Medikamentenhersteller (Beipackzettel) zu beachten.

! transdermales therapeutisches System-Pflaster
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Einleitung

Es gibt unterschiedliche Moglichkeiten, wie sich etwaige Nebenwirkungen zeigen kdnnen.
Beispielsweise kann die Verkehrstlichtigkeit durch Herabsetzung des Reaktions- und
Konzentrationsvermogens beeintrachtigt werden. Eine weitere Moglichkeit sind
voribergehende oder bleibende Organschadigungen. Auch eine allergische Reaktion durch
die Uberempfindlichkeit des Kérpers wire méglich. Toxische Nebenwirkungen durch eine

Uberhohte Dosis konnten ebenfalls eintreten.

In Abbildung 1 wird anschaulich dargestellt, wie die Anzahl der potenziellen

Wechselwirkungen mit der Anzahl der eingenommenen Medikamente zunimmt.

Anzahl der Méglichen Wechselwirkungen

[
o o

Anzahl der eingenommenen Medikamente

Abbildung 1: potentielle Arzneimittelwechselwirkungen in Abhangigkeit der Medikamentenanzahl [12]
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Einleitung

1.3. Polypharmazie

Der Begriff Polypharmazie steht fiir die gleichzeitige Einnahme von mehreren, verschiedenen
Medikamenten. Die steigende Anzahl wissenschaftlicher Arbeiten zu dieser Thematik zeigt
auch die immer grolRer werdende Bedeutung in der Medizin (siehe Abbildung 2) [13]. Bei
einer Recherche in der Meta-Datenbank PubMed ergab die Suche nach dem Begriff

“Polypharmacy” 3753 Resultate (November 2012).
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Abbildung 2: Ergebnis der Recherche zum Thema Polypharmazie in PubMed (aufgeschliisselt nach Erscheinungsjahr,
Suchbegriff: Polypharmacy) [13]

Bei den Definitionen von Polypharmazie variiert der Schwellwert von Studie zu Studie
zwischen zwei und zehn Medikamenten. Der gebrauchlichste Grenzwert, ab dem von
Polypharmazie gesprochen wird, liegt meist bei fiinf oder mehr unterschiedlichen

Substanzen, die gleichzeitig zur Therapie angewendet werden [6].

Das Vorgehen gegen eine Erkrankung mit mehreren Arzneimitteln senkt auf der einen Seite
die Morbiditat und Mortalitat, berucksichtigt aber nicht zwingend die Mdoglichkeit der
Polypharmazie durch Mehrfacherkrankungen. Die Haufigkeit des Phdanomens steigt nach
Roller-Wirnsberger mit dem Alter, der Zahl der behandelnden Arzte, der Dauer der Therapie

und der Zahl der Morbiditdten eines Patienten [14].

Eine Umfrage der Oberdsterreichischen Gebietskrankenkasse aus dem Jahre 2009 ergab,
dass gerade die Patienten ab 50 Jahren mit der Thematik der Mehrfachmedikation
konfrontiert sind (vergleiche Abbildung 3) und dies in unserem Gesundheitssystem auch
immer mehr zum Tragen kommt. Denn gerade durch die alternde Gesellschaft steigt die

Morbiditat und dies erhoht den Medikamentenkonsum.
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Anteil in der jeweiligen Altersgruppe

Abbildung 3: Patienten mit mehr als fiinf Wirkstoffen, aufgeteilt nach Altersgruppen (Stand: 2. Quartal 2009) [12]

Polypharmazie entsteht meist auf Grund der Tatsache, dass die jeweiligen medizinischen
Leitlinien, zur medikamentdsen Behandlung einer Krankheit eine Therapie mit mehreren
Medikamenten vorsieht [15-19]. Leidet ein Patient an mehreren chronischen Erkrankungen
(wie zum Beispiel HIV, Diabetes, Asthma oder Bluthochdruck), fallt die Medikation

dementsprechend umfangreich aus [20].

Eine im Jahre 2008 von Schuler, Dickelmann et al. an der Salzburger Landesklinik
durchgefiihrte Studie hatte Uber drei Monate alle neu aufgenommenen internistischen
Patienten, die 75 Jahre oder alter waren, hinsichtlich unerwiinschter Arzneimittelwirkungen
untersucht (dieser Anteil entsprach 33,7 % aller Spitalsaufnahmen in der internen
Abteilung). Dabei stellte sich heraus, dass bei insgesamt 543 in die Studie eingeschlossenen
Patienten im Schnitt eine Anzahl von 7,5 unterschiedlichen Arzneimitteln
(Standardabweichung 3,8) eingenommen wurde. Polypharmazie trat, bei einem Schwellwert
von mehr als finf Medikamenten, bei 65 % der Patienten auf. Im Schnitt konnten bei 36,3 %
der Patienten Medikamente abgesetzt werden. 30,1 % der Patienten nahmen Medikamente
ein, die fir ihr Alter inadaquat waren. Bei 7,6 % der Studienteilnehmer lag eine
Doppelverordnung vor, bei 23,4 % eine Fehldosierung. Potenzielle
Medikamenteninteraktionen wurden bei 65,8 % der Patienten festgestellt. Bei immerhin 97
von 543 teilnehmenden Personen (17,8 %) machten sich unerwiinschte Nebenwirkungen
bemerkbar. In 56,7 % dieser Fille war die unerwiinschte Arzneimittelwirkung Grund fir die
stationare Aufnahme und bei 18,7 % war eine Arzneimittelinteraktion sehr wahrscheinlich

daran beteiligt [21].
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Schuler, Diickelmann et al. (2008) schlussfolgerten, dass einer der Hauptgriinde fir
Polypharmazie bei alteren Menschen die Polymorbiditdt ist. Einige Erkrankungen wie
Hypertonie, Diabetes Mellitus, Niereninsuffizienz, Herzschwache, Demenz und
zerebrovaskuldre Erkrankungen korrelierten signifikant mit der detektierten Polypharmazie.
AbschlieBend wurde von Schuler, Diickelmann et al. das Reslimee gezogen, dass eine
bessere  Verschreibungsqualitdt  bedeutsamer als eine  Verminderung  der

Medikamentenanzahl ist [21].

In einer Studie von Viktil, Blix et al. (2007) wurden 827 Patienten aus insgesamt finf
Krankenhdusern (sechs interne Abteilungen und zwei Abteilungen fiir Rheumatologie) in die
Studie eingeschlossen. Davon nahmen 391 Patienten (47 %) finf oder mehr Medikamente
ein (das mittlere Alter lag bei diesen Patienten bei 75,4 Jahren; Standardabweichung 12,76
Jahre; Range 21-98 Jahren). Im Vergleich der beiden Gruppen, Patienten mit weniger als funf
und finf oder mehr Medikamente, stieg die Anzahl der moglichen Risikofaktoren im Schnitt
von 0,88 auf 2,45 (Standardabweichung: 0,96 bzw. 1,18) [3]. Die in Abbildung 4 dargestellten

Diagramme zeigen die ermittelten Verteilungen der Medikamentenanzahl.
120
100
80
60

40

Anzahl der Patienten
Patienten
w
o

20

mittlere Anzahl an
Fehlwirkungen pro

0
01 23 45678 910111213141516 0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 101l>11

Anzahl der Medikamente pro Patient bei
Spitalsaufnahme

Anzahl der Medikamente bei Spitalsaufnahme

Abbildung 4: Auswertung einer Studie zu Polypharmazie aus Norwegen [3]; links: Medikation von 827 hospitalisierten
Patienen; rechts: Frequenz der durch Medikamente hervorgerufenen ,,Probleme"2

Wie zuvor in Kapitel 1.2 (Abbildung 1) beschrieben, hdangt die Anzahl der potentiellen
Wechselwirkungen nahezu exponentiell mit der Anzahl der eingenommenen Prdparate
zusammen. Diese Studie zeigte, dass die tatsachlichen Nebenwirkungen linear mit der

Anzahl der eingenommenen Arzneimittel zunahmen.

Circa 28 % der insgesamt 2840 aufgezeichneten Arzneimittel stellten medikationsinduzierte

Probleme dar. Die Verteilung dieser ist in Abbildung 5 dargestellt.

’Es gab Patienten, die zwar bei der Spitalsaufnahme keine Medikamente einnahmen, bei denen aber durch die
medikamentdse Behandlung im Spital dann Medikationsprobleme auftraten.
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Adhéarenz-Probleme
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Medikament
2%
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25 %

zusatzlich bendtigte
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Abbildung 5: Haufigkeit der medikationsinduzierten Probleme [3]

Fast die Halfte der Probleme traten durch Arzneimittelwechselwirkungen, schlechte
Medikamentenwahl und suboptimale Dosis auf. Diese Studie untersuchte aber nicht die
medikamentdse Therapietreue der Patienten. Daher konnte auch keine Aussage liber die

Kontinuitat der Medikamenteneinnahme getroffen werden.
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1.4. Adhdrenz

Wie bereits im vorigen Kapitel erwahnt, spielt die Therapietreue eine wesentliche Rolle fir

den Erfolg einer medikamentdsen Behandlung. In der Literatur haben sich zu dieser

Thematik unterschiedliche Begriffe etabliert, die sich in ihrer Bedeutung tGberschneiden und

oft als Synonyme verwendet werden [22]:

Persistenz (engl. persistence): Darunter wird die Ausdauer eines Patienten
verstanden, eine Therapie filir eine gewisse Zeitspanne beizubehalten sowie die
Kontinuitat der Arzneimittelverabreichung.

Komplianz bzw. Therapietreue (engl. compliance): Das Verhalten des Patienten
stimmt mit den arztlichen Empfehlungen liberein und der Patient nimmt in der Arzt-
Patient-Beziehung nur eine passive Rolle ein.

Adhérenz (engl.: adherence): Das Verhalten eines adharenten Patienten stimmt mit
den akzeptierten Empfehlungen von Arzt oder Apotheker (iberein. Der Patient folgt
dabei aktiv den Vorgaben des Arzt und somit dem Therapieplan.

Konkordanz (engl. concordance): Der Begriff Konkordanz wird fir die Akzeptanz der
Empfehlungen des Arztes oder Apothekers durch den Patienten in einem
partnerschaftlichen Verhdltnis verwendet. Das Vorgehen wird zwischen Arzt und
Patient gemeinschaftlich vereinbart. Dabei wird auf die Bediirfnisse des Patienten

gezielt eingegangen [23].

Nachfolgend wird in dieser Arbeit, falls nicht anders von einer Literaturquelle vorgegeben,

der Einfachheit halber einheitlich der Begriff Adhdarenz verwendet.

1.4.1. Dimensionen der Adharenz

Nach Festlegung der Weltgesundheitsorganisation (WHO) sind finf Dimensionen der

Adhédrenz zu unterscheiden (siehe Abbildung 6). Diese fiinf Dimensionen stehen fir die

unterschiedlichen Einflussfaktoren, welche das Therapieverhalten eines Patienten

beeinflussen kdnnen [24].
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Sozial/Okonomische
Faktoren

Systembedingte
Faktoren

Krankheitsbedingte
Faktoren

Therapiebedingte
Faktoren

Patientenbedingte
Faktoren \

Abbildung 6: die fiinf Dimensionen der Adhirenz’

Zu den sozialokonomischen Faktoren zahlen unter anderem wirtschaftlicher Status,
kultureller Hintergrund, Analphabetismus, Alter und die Entfernung des Patienten von der

nachsten Gesundheitseinrichtung.

Unter die systembedingten Faktoren fallen zum Beispiel das Verhaltnis zwischen Patient und
Gesundheitsbetreuer (Arzt oder Apotheker), die durch Systemkapazititen entsprechend
beeinflussten Wartezeiten auf eine Behandlung, Anreiz- und Feedbackkonzept fir den
Patienten und die verfligbare Zeit, die ein Gesundheitsbetreuer fir einen einzelnen

Patienten aufwenden kann.

Schweregrad der Symptome, korperliche und geistige Behinderung, Progressionsrate,
Komorbiditit* sowie Verfiigbarkeit effektiver Therapien gehdren zu den krankheitsbedingten

Faktoren.

Durch spezifische Behandlungsformen ergeben sich therapiebedingte Faktoren wie die
Komplexitdt des Regimes, die Behandlungsdauer, die Therapieanpassung, unerwartete

Wechselwirkungen oder friiheres Therapieversagen.

3.
in Anlehnung an [24]

* Darunter versteht man das Vorliegen einer oder mehrere Begleiterkrankungen, die zusatzlich zu einer
Grunderkrankung bestehen.
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AuBerdem spielen die patientenbedingten Faktoren eine wichtige Rolle. Als Beispiele konnen
hierfir die Angst vor unerwarteten Wechselwirkungen, Vergesslichkeit sowie fehlende

Motivation, Erwartungen und Wissen Uber eine Erkrankung genannt werden.

1.4.2. Ursachen fiir das Fehlen von Adhédrenz
Nimmt ein Patient die verordneten Medikamente nicht bestimmungsgemal ein, kann die
beste medikamentdse Therapie nicht den gewinschten Erfolg bringen. Die direkte
Auswirkung kann eine Verschlechterung des Gesundheitszustandes des Patienten sein und
indirekt damit zusammenhangende hohere Kosten fiir das Gesundheitssystem verursachen

[25].

Nachfolgend werden in Tabelle 2 Beispiele fir Arten und Ursachen fir das Fehlen von

Adharenz beschrieben:

Art der Non-Adhéarenz mogliche Ursachen
Unterlassung einer Einnahme e Vergesslichkeit
e schwieriges Therapieschema
Unterdosierung e Angst vor unerwiinschten Wirkungen
Uberdosierung e “viel hilft viel“-Verhalten bei nicht

ausreichender Wirkung eines
Medikaments

Frequenzfehler e Vergesslichkeit
e komplexes Therapieschema
langere Pausen e zwischenzeitliche Besserung (z. B. bei
Antibiotika und Herz-Kreislauf-Mitteln)
Anwendung zur falschen Zeit (z. B. falsche e Vergesslichkeit
Tageszeit, Zeitpunkt im Verhaltnis zu Mahlzeiten) e Informationsdefizit
Einnahme eines falschen Medikaments e Unubersichtlichkeit aufgrund von einer

groRen Anzahl von verschiedenen

Arzneimitteln

Abbruch der Medikation e keine unmittelbaren und splirbaren
Symptomverbesserungen

e zu hohe Arzneimittel-Kosten

e Wechsel des behandelnden Arztes

e schlechte Arzt-Patient-Beziehung

Tabelle 2: Arten und Ursachen von Non-Adhirenz [26-27]
Studien haben gezeigt, dass fast die Halfte der Patienten in den USA und Europa nicht
adharent sind. Diese Zahl variiert je nach Erkrankung. Bei Hypertonie-Patienten liegt die
Adhérenz bei nur 51 %. Medikationen mit Anti-Depressiva werden nur von 40 % bis 70 % der
Patienten eingehalten. Bei Asthma-Patienten liegt der Wert zwischen 30 % und 70 % und bei

HIV-Patienten zwischen 37 % und 83 % [24].
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Laut WHO haben oft chronisch kranke Personen Probleme, den Therapieplan einzuhalten.
Dies hat zur Folge, dass einerseits Ressourcen des Gesundheitswesens verschwendet werden
und andererseits die jeweilige Krankheit nicht optimal behandelt wird. Das Ergebnis kann
eine Verschlechterung der Gesundheit und folglich der Lebensqualitdat des Patienten sein

[24].

Laut Hite (2004) erhoht das Nicht-Einhalten einer verordneten Arzneimitteltherapie das
Risiko einer Re-Hospitalisierung stark. Das einwdchige Pausieren einer Therapie verdoppelt
zum Beispiel das Risiko einer Re-Hospitalisierung. Eine Pause von zwei Wochen vervierfacht
das Risiko und eine Medikationsauszeit von vier Wochen bringt ein achtfach héheres Risiko

einer Re-Hospitalisierung mit sich [28].

Eine Persitenz-Studie vom Deutsche Arzneiprifungsinstitut e. V. (DAPI) mit mehr als 15000
Patienten zeigte, dass es abhangig von der Therapieform eine starke Schwankung der

Persistenz geben kann.
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c
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t
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=
c
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E =@ ACE-Hemmer
I 70% - -
2 Calciumkanalblocker
»
Y
g 60% - Diuretika
% ”””””””””””””””””””””””””””””” @@= Betablocker
)
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Therapiemonate

Abbildung 7: Persistenz-Rate bei einer Antihypertensiva-Studie mit unterschiedlichen Therapieformen [22]
Je nach Arzneimittel wurde nach der zweijahrigen Studie eine Persistenz zwischen 63 % und
90 % erreicht (siehe Abbildung 7). Es stellte sich heraus, dass das Nebenwirkungsprofil bzw.

die Einnahmefrequenz entscheidend fiir die Persistenz-Rate waren.

Eine Langzeitstudie mit hypertensiven Patienten aus Grofbritanien wies ebenfalls eine
arzneimittelabhangige Therapietreue auf. Bei der Studie zeigte sich im Mittel eine 80 %
Wahrscheinlichkeit, dass der Patient nach einem halben Jahr noch seinen Therapieplan folgt
(siehe Abbildung 8). Nach spatestens zwei Jahren brachen im Schnitt 40 % der Patienten die

verschriebene Therapieform ab. Weiters wurde ermittelt, dass 44 % dieser nicht-
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persistenten Patienten in den 90 darauffolgenden Tagen keine alternative

Arzneimitteltherapie in Anspruch nahmen.

100% A
90% -
80% -
70% -
60% -
50% -
40% -
30% -
20% -
10% -

0% -

Persitenz

0 0,5 1 2 3 4 5 6 7 8 9
Therapie-Jahre

Abbildung 8: Persistenz von Hypertonie-Patienten unter Monotherapie [29]

Claxton , Cramer et al. (2001) konnten im Zuge einer Literatur-Recherche zeigen, dass die
Therapietreue hinsichtlich des korrekten Zeitpunkts und der korrekt gewdahlten Dosis stark

vom Dosierungsschema abhangt.

100% Zeitpunkt -
(]
80% T T
s |1
> ] T™
2 [ ]
_‘é’ 60% Mittel
g e 1 L T ittelwert
2 40% = 1 —  —+3D
] -'SD
20%
0% T T T T T T T 1
1 2 3 4 1 2 3 4

Dosierungsschema in Einnahmen pro Tag

Abbildung 9: Einfluss des Dosierungsschemas auf die Therapietreue hinsichtlich des korrekten Zeitpunkts und der
richtigen Dosishdhe [30]

Wie in Abbildung 9 ersichtlich konnte durch entsprechende Wahl des Einnahme-Rhythmus
eine mittlere Steigerung der Therapietreue von bis zu 28 % bezliglich des Zeitpunkts bzw. 34

% bezliglich der Dosis erzielt werden [30].
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1.4.3. Adharenz-Messung

Bei der Bestimmung von patientenspezifischer Adharenz unterscheidet Heuer, Heuer et al.

zwischen direkten und indirekten Verfahren. Die direkten Methoden (siehe Tabelle 3)

ermoglichen eine objektive Messung der Adhdrenz, sind im Vergleich zu den indirekten

Methoden meist aufwandiger und teurer.

Methode

Beispiel

Beobachtung

Bestimmung des Arzneimittels oder
eines Metaboliten in biologischen
FlUssigkeiten

Messung eines biologischen Markers

Einnahme von Tabletten, Messen von
Blutzucker/Blutdruck unter Aufsicht
in Plasma, Urin, Stuhl oder Speichel

Messung von pharmakologisch unwirksamen Dosen einer
Marker-Substanz, die einem Placebo oder einer
Behandlung beigefiigt wird

Tabelle 3: direkte Methoden der Adhdrenz-Messung [27]

Indirekte Methoden weisen oft die Problematik auf, dass sie zum Beispiel durch subjektive

Einschatzungen der Patienten oder durch nicht berticksichtigte Einflussfaktoren das Ergebnis

verfalschen kénnen (siehe Tabelle 4).

Methode

Beispiel

Patientenbefragung/Interviews

»Klinische” Einschatzung durch den
Arzt oder Apotheker

Auswertung von Tagebichern

Therapeutische Wirkparameter

Arzneimittelverbrauch im Verhaltnis
zur Verordnung bilanzieren
Einldsung eines Rezepts

In die Arzneimittelpackung
eingebaute elektronische
Verbrauchsmonitore

Mindliche oder schriftliche Befragung z. B. durch offene
Fragen, strukturiertes Interview oder Fragebogen
Einschatzung nach ,,Geflihl“ unter Bericksichtigung von
Ansprechen auf Therapie, Patienten-Charakteristika und
Erfahrung

Bei Asthma, Diabetes, Hypertonie mit Dokumentation von
Medikation und Wirkparametern

Bluthochdruck, Blutzucker bei Diabetes mellitus,
Herzfrequenz bei Tachykardie-Behandlung mit z. B. B-
Blockern

Tablettenzahlen (,,pill count®)

Arzneimittelverordnungsdiagramm
MEMS® = medication event monitoring system

Tabelle 4: indirekte Methoden der Adharenz-Messung [27]

Die Ermittlung der Adhdrenz mittels “intelligenter” Arzneimittelverpackungen ermdéglicht, in

Kombination mit der Messung von therapeutischen Wirkparametern, diese Probleme zu

umgehen. Beispiele fir elektronische Verbrauchsmonitore werden im Kapitel 1.5.2 genauer

behandelt.
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1.5. mHealth

Unter dem  Begriff eHealth wird der Einsatz von Informations- und
Kommunikationstechnologie fiir die Gesundheit verstanden. Ubernehmen in diesem Kontext
mobile Endgerate eine tragende Rolle, spricht man allgemein von mHealth (mobile health)
[31-32]. Klassische mHealth-Terminals sind Mobiltelefone und Tablet-Computer. Sie
ermoglichen es, gemall dem so genannten Closed-Loop Telemedizin-Ansatz, einen

bidirektionalen Kommunikationskreis zwischen Arzt und Patient aufzubauen.

Therapieomimiemng

Patienten

=)
@
%oy, §
) &G Erjy a\'\‘i‘e" p::\
i \
e ”“erung N .
e e
fa oe
s e
s un g D at

Datenzentrale

Abbildung 10: Closed-Loop Telemedizin

Der Patient hat heute einige Maoglichkeiten mit Hilfe von medizinischen Messgeraten
Vitalparameter, wie beispielsweise Blutdruck, Blutzucker oder Kérpergewicht zu bestimmen.
Diese gesundheitsrelevanten Daten kénnen entweder durch Eingabe per Hand oder mittels
drahtloser Dateniibermittlung® mit dem mHealth-Terminal erfasst und lokal gespeichert
werden. In weiterer Folge kdnnen diese Daten zeitnah (iber eine Internetanbindung an eine
Datenzentrale gesendet und aufbereitet werden. Die Datenzentrale ist dabei ein System mit
entsprechender “Intelligenz”, das nach vorgegebenen Regeln und MaRstaben agiert. Es
bereitet dem Arzt die gesammelten Daten visuell auf und benachrichtigt bei Uberschreitung
festgelegter Grenzwerte. Weiters kann die Entwicklung von Langzeittrends oder die
Entgleisung von Vitalparametern detektiert und dem Arzt ersichtlich gemacht werden. Dem
Arzt wird dadurch die Moglichkeit gegeben, dem Patienten zeitnah Feedback zugeben und

bei Bedarf die Therapie zu optimieren. Dabei ist es moglich, wieder auf mHealth-Terminals

®>zum Beispiel: RFID, NFC, Infrarot, Bluetooth oder ZigBee
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zuriickzugreifen (z. B. Telefonat oder Nachricht per E-Mail bzw. Kurznachricht) oder den

personlichen Kontakt mit dem Patienten zu suchen.

Auch fur den Patienten kann das mHealth-Terminal eine wichtige direkte Unterstiitzung
darstellen. Er erhdlt zum Beispiel Gber einen entsprechenden Webzugang Informationen zu
seinem Gesundheitszustand und kann vom System bei Bedarf an durchzufiihrende

Interventionen erinnert werden.

1.5.1. Mobiltelefon als mHealth-Terminal fiir
Medikamentenmanagement
Das Mobiltelefon (insbesondere Smartphone) kann als universelles Terminal fiir personliche
Gesundheitsdienste eingesetzt werden. Durch die starke Verbreitung und dessen Nutzung
als mobiler Internetzugang, ist gerade dieses Endgerat optimal fir mHealth-Anwendungen
im Gesundheitswesen geeignet. Eine Umfrage der Statistik Austria zur Marktdurchdringung
des Mobiltelefons verdeutlicht das grolRe und steigende Potential fiir den mHealth-Bereich.
Das in Abbildung 11 dargestellte Ergebnis aus dem Jahr 2012 zeigt, dass bereits jede vierte
Person im Alter von 55 bis 64 das mobile Internet (iber das Mobiltelefon bzw. Smartphone

nutzt [33].

71,4%

58,4%
42,8%
29,2%
24,9%
I I I 11,2%
_

16-24 25-34 35-44 45 - 54 55-64 65-74
Alter in Jahren

Anteil in der Bevolkerung

Abbildung 11: Mobiltelefon- und Smartphone-Nutzung fiir den mobilen Internetzugang auBerhalb des Haushalts oder
auBerhalb der Arbeit [33]

Daher stehen bereits fir viele Mobiltelefone mit Software-Plattformen wie Android
(Google), Symbian (Nokia), iOS (Apple) und Windows 7 Mobile (Microsoft), Gesundheits-

Applikationen liber entsprechende Online-Markte zur Verfligung.
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Ein Bericht von Mobile Health News veranschaulicht die Verteilung der Gesundheits-

Applikationen flr die Software-Plattform iOS in der Rubrik Gesundheit (siehe Abbildung 12).

Herz-Fitness
16,2 %

Diat Andere
14,1 % 17,9%

Personal Health Record

/ 0,9 %
Medikamentenadharenz

\/ 17%
Raucherentwdhnung
2,0%
Notfall-Hilfe
2,5%
Schlaf
3,6 %
T,

Gesundheitsrechner
49 %

Chronische Erkankungen
53%
Mentale Gesundheit
5,4 %

Abbildung 12: Verteilung der mehr als 13.600 verfiigbaren Gesundheits-Applikationen fiir die Software-Plattform iOS von
Apple [34]

Die Bereiche Herz-Fitness, Diat, Stress und Krafttraining decken knapp 50 % des Marktanteils
ab. Applikationen fiir das Management von Medikamenten-Adharenz sind mit 1,7 % im

Gesundheitsbereich vertreten.

Tabelle 5 zeigt einige Vertreter der Adharenz-Applikationen fir die Android- und iOS-

Plattform.
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Applikation Krankheit Android ios
Dosecast [35] k.A. X X
Epilepsy Tool Kit [36] Epilepsie - X
iStayHealthy [37] HIV/AIDS X X
Med Minder [38] k.A. X -
MobiCare [39] Alzheimer - X
OATBook [40] Oral-Antikoagulant Therapie - X
PD Life [41] Parkinson - X
Pill Reminder Pro [42] k.A. - X
Pilbox [43] k.A. - X
Pillboxie [44] k.A. - X
RxmindMe Prescription [45] k.A. - X
Mein positives Tagebuch [46]  HIV/AIDS X -
MediSafe [47] k.A. X -

Tabelle 5: Auszug von verfiigbaren Gesundheitsapplikationen fiir Medikamenten-Adhdrenz

Die Applikationen Dosecast und MedMinder haben beispielsweise eine Erinnerungsfunktion
fir die Medikamenteneinnahme mit Angabe von Medikamentenbezeichnung, Dosis und
Einnahmehinweis vorgesehen.

iStayHealthy wurde fir HIV- und AIDS-Patienten entwickelt. Diese passwortgeschitzte
Applikation ermoglicht die Dokumentation der Untersuchungsergebnisse und deren
graphische Darstellung. Weiters konnen Medikamenteneinnahmen und Erkrankungen
dokumentiert werden. Aullerdem ist es moglich die gesammelten Daten per E-Mail zu
versenden.

MobiCare soll eine Familie bei der Pflege eines Alzheimerpatienten unterstiitzen. Die
Familienmitglieder konnen Uber ihre Smartphones und der entsprechenden Applikation auf
einen gemeinsamen Kalender zugreifen, in dem eine Aufgabenliste, ein Symptome-
Verzeichnis und eine Erinnerungsfunktion fiir die Medikamenteneinnahme integriert werden
kann.

Diese Medikations-Applikationen stellen meist eine gute Unterstitzung fir den Patienten
dar. Jedoch kénnen diese Smartphone-gestiitzten Gesundheitsmanagement-Tools nur dann
ihren vollen Nutzen entwickeln, wenn sie gemdf dem Closed-Loop-Ansatz in ein
Telemedizin-System  eingebunden  sind.  Mit  entsprechender  Kontrolle  der
Medikamenteneinnahme und Feedback durch den Arzt kann der Patient besser motiviert
und seine Adhdrenz gesteigert werden.

Nachfolgend werden verschiedene, fir den mHealth-Bereich vorgesehene, technische

Systeme zur elektronischen Dokumentation von Arzneimitteln vorgestellt.
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1.5.2. Smarte Tablettenblister, -dosen und Inhalatoren

Aufgrund des technischen Fortschritts der letzten Jahre ist es mittlerweile moglich,
Arzneimittelverpackungen mit einer gewissen “Intelligenz” auszustatten. Mit Mikrochips, die
wenig Energie benétigen und miniaturisierter Elektronik, koénnen alltagstaugliche
Medikamentenverpackungen hergestellt werden, die einnahmespezifische Daten
aufzeichnen und Ubertragen kénnen. Die Kosten fiir solche Systeme sind noch relativ hoch,
wodurch eine breite Anwendung fiir jedermann noch nicht umsetzbar ist. Bei klinischen
Studien der Phase Il bis IV (siehe Tabelle 6), bei denen eine hohe Adhadrenz bendtigt wird,
sind die erhohten Kosten fiir eine entsprechende Qualitdit und Aussagekraft der

Studienergebnisse vertretbar.

Phase Personenanzahl Dauer Hauptziel
0 ca. 10-15 Wochen Tests mit Mikrodosen
| ca. 20-80 Wochen - Monate Vertraglichkeit und Sicherheit des Medikaments
lla ca. 50-200 Monate Uberpriifung des Therapiekonzepts
b ca. 50-200 Monate Findung der geeigneten Therapiedosis
1l ca. 200-10.000 Monate - Jahre Signifikanter Wirkungsnachweis
v ab ca. 1000 bis Millionen Jahre Feststellung sehr seltener Nebenwirkungen

Tabelle 6: die sechs klinischen Phasen einer Arzneimittelstudie [48]

Nachfolgend werden einige unterschiedliche Losungskonzepte verschiedener Anbieter

beschrieben.
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1.5.2.1. OTCM™
Das Konzept von OtCM™ (Objective therapy Compliance Measurement) setzt sich aus einem
gewohnlichen Blister und einer zusatzlichen Elektronik zusammen (siehe Abbildung 13). Die
Elektronik besteht aus einer Knopfzelle als Energieversorgung, einem Mikroprozessor zur
Datenverarbeitung und aus einem elektrischen Leiterbahnensystem als “Entnahmesensor”

(in einer Tragerfolie eingearbeitet).

Abbildung 13: OtCM™-System; links: Blisteraufbau [49]; rechts: fertig bestiickter Blister mit Mikroprozessor und NFC-
Modul

Durch das Herausdriicken einer Tablette wird jeweils eine auf der Tragerfolie befindliche
Leiterbahn durchbrochen (siehe Abbildung 14 links). Dies registriert der Mikroprozessor und
speichert sowohl Datum und Uhrzeit der Entnahme als auch die Position der geleerten
Tablettenkammer ab. AnschlieBend konnen die gesammelten Daten mit einem Auslesegerét
(dem sogenannten DataTaker™) per Near Field Communication-Ubertragung aus dem
Mikroprozessor gelesen werden und stehen, nach der Ubertragung auf einen Web-Server,

zur Datenanalyse bereit.
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Abbildung 14: OtCM™-System; links: Leiterbahnen auf Blisterfolie; rechts: DataTaker™ mit Blister zur Dateniibertragung
[49]

Das AIT Austrian Institute of Technology (AIT) hat fiir eine Studie mit diesem System eine

webbasierte Dokumentationsplattform entwickelt. Diese ermdéglicht die gewonnenen
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Medikationsdaten der Blister sowie die Blutzuckerwerte von  NFC-fahigen

Blutzuckermessgeraten zu verwalten, zu verarbeiten und graphisch darzustellen.

ing therapy pliance

Startseite Desktop Registrierung Ereignisliste Patientenliste Logout

Ereignisliste i Statistik | Info MyAccount | Logout
o ) ) J J J
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Abbildung 15: Desktop der webbasierten Dokumentationsplattform von AIT

Abbildung 15 zeigt die Einstiegsmaske der Webapplikation, welche zur Patienten- und

Ereignisliste, zu Statistiken und weiteren Optionen navigieren kann.
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Abbildung 16: Darstellung des Einnahmeverhaltens eines Patienten (webbasierte Losung von AIT)
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Patientenspezifische Daten wie Medikationsverhalten und Blutzuckerwerte werden
chronologisch in Graphiken aufbereitet (vergleiche Abbildung 16 und Abbildung 17).
Medikationsliicken sowie zusatzliche oder zum falschen Zeitpunkt eingenommene
Arzneimittel werden im Medikationsprofil entsprechend markiert. Bei einer moglichen
Fehlmedikation oder Entgleisung des Blutzuckerspiegels ermoglicht dieses System das
sofortige Eingreifen des Arztes und gegebenenfalls die rechtzeitige Anderung der

Medikation.
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Abbildung 17: 24 Stunden-Blutzuckerprofil eines Patienten (webbasierte Losung von AIT)
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1.5.2.2. Pharma DDSi®, Pharma DDSI-Wireless®, Crepack® & Med-ic®
Die Konzepte Pharma DDSI®®, Cerepak®’ und Med-ic®® sind jenem des OtCM™-Blisters sehr
dhnlich. Bei den beiden erstgenannten Blister-Systemen kann zusatzlich ein beliebiger
Dialogbereich in den Blister eingearbeitet werden, (iber den der Patient beispielsweise sein
Befinden nach der Arzneimitteleinnahme angeben kann (siehe Abbildung 19). Im Pharma
DDSi®-Blister kann weiters eine akustische Einnahmeerinnerung fiir den Patienten integriert
werden (siehe Abbildung 18). Das Auslesen der Daten erfolgt Uber eine NFC/USB-
Schnittstelle und ermoglicht Gber entsprechend angebotene Softwaretools eine

Datenauswertung am Computer.

repak T
etk LI T
~ = T

ﬁ-"':'__"._.. S

AW ———

Abbildung 19: Cerepak® Electronic Compliance Packaging [52]

An der finnischen Universitatsklinik Kuopio wurde mit der Verpackungslosung von Stora Enso
eine vierwdchige Pilotstudie mit Opiatersatzmitteltherapie-Patienten durchgefiihrt [50]. Die
Patienten suchten einmal wochentlich (anstatt bisher taglich) die Klink auf, um nach der
Analyse des Einnahmeverhaltens - mit Hauptaugenmerk auf die Einhaltung der arztlichen

Anweisungen - den Therapiefortschritt zu besprechen.

Die Studie zeigte, dass eine effiziente Uberwachung der Therapietreue und
Kosteneinsparungen bis zu 40 % moglich sind. Die Patienten folgten zu 67 % der

vorgeschriebenen Arzneimitteltherapie.

® von Stora Enso
7 von MeadWestvaco
& von Information Mediary Corporation
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Ein groBes Manko stellte die fehlende Méglichkeit der Uberpriifung dar, ob die

Studienteilnehmer das Opiatersatzmittel auch tatsdchlich eingenommen hatten.

Abbildung 20: Pharma DDSi Wireless mit GSM Modul [53]

Zusatzlich zum System von Stora Enso gibt es nun seit 2011 die Erweiterung DDSi-Wireless®.
Anstatt der interaktiven Ubertragung der gesammelten Medikationsdaten mit Hilfe der NFC-
Technologie werden die Daten bei der Wireless-Variante zeitnahe und vollautomatisch

mittels GSM/GPRS-Modul Gibermittelt [53].

1.5.2.3. Helping Hand™
Das System Helping Hand™° dient als Aufbewahrungsbehalter fiir Arzneimittelblister und
speichert bei jeder Medikamentenentnahme Datum und Uhrzeit ab (siehe Abbildung 21).
Der Patient wird akustisch an seine Einnahme erinnert und erhalt ein optisches Feedback zu
seiner Adharenz. Die dafir vorgesehene Leuchtdiode leuchtet je nach Status der
Therapietreue gemaRkR dem Ampelprinzip rot, gelb oder griin. Die Daten kénnen mit einer

USB-Schnittstelle ausgelesen werden (eine Bluetooth-Schnittstelle ist in Planung) [54].

Abbildung 21: Helping Hand™ von Bang & Olufsen Medicom [54]

In einer Studie von Christensen, Christrup et al. (2010) konnte mit diesem System bei
Hypertonie-Patienten die Therapietreue um 5,5 % gesteigert werden [55]. Jedoch konnte
keine Auswirkung auf die Blutdruckwerte der Patienten ausgemacht werden, was darauf
zurlickzufiihren war, dass das fiir diese Studie vorgesehene Medikament eine entsprechende

Halbwertszeit-Wirkung hatte und sich eine verabsdumte Einnahme nicht merkbar auswirkte.

% von Bang & Olufsen Medicom
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1.5.2.4. eCAP™

™10t dem Funktionsprinzip von Helping Hand™

Die intelligente Dosenkappe Med-ic eCap
sehr dhnlich. Hier befindet sich ein Mikroprozessor im Verschlussstiick der Tablettendose.
Wird der Tablettenbehalter gedffnet, registriert das System (iber einen Federmechanismus
die Entnahme eines Medikaments und speichert Datum und Uhrzeit. Zusatzlich ermoglicht
dieses System eine Temperaturiiberwachung, welche bei Transport und Lagerung von

temperatursensiblen Arzneimitteln von Vorteil sein kann. Die Datenlibertragung wird lber

das NFC-Auslesegerates Med-ic CertiScan® bewerkstelligt (siehe Abbildung 22).

Abbildung 22: Med-ic eCAP™ und Med-ic CertiScan® von Information Mediary Corporation [56]

Der Med-ic CertiScan® kann (ber das vorhandene Display dem Patienten Feedback zum
aktuellen Medikationsprofil geben und stellt Gber eine USB-Schnittstelle die Daten fiir eine

weitere analytische Verarbeitung bereit [56].

1.5.2.5. Maedication Event Monitoring System (MEMS™)
Das Medication Event Monitoring System (MEMS™)' basiert auf einem 3hnlichen Konzept
wie die Med-ic eCap™. Das Display des MEMS™-Monitors zeigt die Anzahl der in den letzten

24 Stunden durchgefiihrten Offnungen des Behilters an (siehe Abbildung 23).

o«

Abbildung 23: MEMS™ von AARDEX [57], links: MEMS-Monitor; rechts: MEMS-Reader

Der Uber USB-Schnittstelle an einem Computer angeschlossene NFC-Reader liest die

gespeicherten Daten aus und sendet sie der MEMS™-Web-Plattform medAmigo™ zu [57].

1%yon Information Medary Corporation

! yvon AARDEX Group
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1.5.2.6. Smartinhaler™

™12 st fir Patienten mit Atemwegserkrankungen entwickelt worden.

Der Smartinhaler
Neben dem Zeitpunkt der letzten Inhalation zeigt dieses Gerat auch die Anzahl der innerhalb
der letzten 24 Stunden abgegebenen Inhalationsstofe an. Eine optische und akustische
Erinnerungsfunktion wurde ebenfalls implementiert. Zusatzlich wurde eine Dialogfunktion
integriert, um das Befinden des Patienten abfragen zu kénnen. Fir Windows und iPhone

bietet Nexus6 eine Applikation an, welche die Einnahmedaten fiir den Patienten graphisch

darstellt [58].

Abbildung 24: Smartinhaler™ [58]; links: mit USB-Schnittstelle; rechts: mit GSM-Ubertragung

12
von Nexus6
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1.6. Standards

Die Continua Health Alliance (CHA) ist eine non-profit Organisation mit mehr als 220
Mitgliedern aus dem IT-Bereich und dem Gesundheitswesen [59]. Ziel dieses offenen
Industriekonsortiums ist die Steigerung der Interoperabilitdit von Geraten flir medizinische
Anwendungen in der patientenzentrierten Gesundheitsversorgung (personal healthcare).
Dies soll durch den Einsatz von etablierten Standards und Richtlinien, wie beispielsweise IHE
(Integrating the Healthcare Enterprise) [60] oder HL7 (Health Level 7) [61], vorangetrieben
werden. Ausgehend von medizinischen Gerdten soll hierdurch eine standardbasierte
Datenlbertragung Uber mobile Gerdte und Computer zu Telemedizincentern und deren

Healthcare-Services gewahrleistet werden.

HRN-Device

PAN-Device LAN-Device

Abbildung 25: Continua Health Alliance Referenz-Topologie [62-63]

Abbildung 25 stellt die CHA Referenz-Topologie dar. Die Application Hosting Devices (AH-
Device) ermoglichen liber entsprechende Interfaces (IF) Verbindungen zu den Personal Area
Network Devices (PAN-Device), Local Area Network Devices (LAN-Device) und dem Wide
Area Network Device (WAN-Device). Uber das Health Reporting Network Interface (HRN-IF)
wird das WAN-Device mit dem HRN-Device verbunden, das zum Beispiel die elektronische
Patientenakte speichert. Beispiele flir HRN-, WAN-, AH-, PAN- und LAN-Devices werden in

Tabelle 7 angeflihrt.
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Device Beispiel
PAN Blutdruck-Messgerat, Blutzucker-
Messgerat
LAN Kérperwaage, Laufband
AH Computer, Smartphone
WAN Server, Switch, Bridge, Router
HRN Server

Tabelle 7: Beispiele fiir Gerdate der Continua Health Alliance Referenz Topologie

Nach Vorgaben der CHA soll bei Adhdrenz-Monitoring mit einem WAN-Device ein WAN-
Interface gemalk dem ISO/IEEE Std 11073-10472-2010 Standard umgesetzt werden [64]. Da
jedoch aufgrund des bestehenden Umfanges der Masterarbeit keine Anbindung an ein

WAN-Device vorgesehen ist, ist dieser Standard fiir dieses Projekt nicht tragend.

Fiir die zu implementierende Schnittstelle fir die NFC- bzw. RFID-Kommunikation zwischen
Arzneimitteln und Smartphone (PAN-IF) ist von der CHA bis jetzt noch keine Richtlinie

vorgesehen.

1.7. Aufgabenstellung
Das Ziel dieser Masterarbeit war es, mit dem Hintergrund von bestehenden mHealth-
Systemen, ein neues Medikamentenmanagement-Konzept zu entwickeln, welches eine
moglichst einfache Anwendung durch den Patienten ermoglicht. Als weiterer Schritt sollte
diese entwickelte Idee in Form eines Prototyps umgesetzt werden. Um anschlieRend die
Akzeptanz und Anwenderfreundlichkeit des neuen Konzeptes zu testen, war die
Durchfiihrung einer Evaluierung der Gebrauchstauglichkeit in Rahmen einer klinischen

Studie vorgesehen.
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2. Methoden

In diesem Kapitel werden die Komponenten des ADokA (Arzneimittel Dokumentations-

Assistent)-Systems im Detail geschrieben.

Fir die Dokumentation der eingenommenen Arzneimittel mittels Smartphone wurde die

ADokA-Applikation auf Android-Basis (Java) entwickelt.

Die Identifikation der Medikamente wurde in Form von zwei unterschiedlichen Varianten
realisiert. Es besteht die Moglichkeit, die Arzneimittel entweder mit dem Barcode der
jeweiligen Arzneimittelverpackung oder mit Hilfe von RFID-Tags (Radio-Frequency

Identification-Tags) in Form von Klebeetiketten zu identifizieren.

Zur Durchfliihrung der klinischen Studie wurde ein Studienablauf definiert, welcher eine
Testung der Applikation sowie das abschlieRende Ausfiillen eines Fragebogens durch

Probanden vorsah und durch die Ethik-Kommission genehmigt werden musste.

2.1. Identifikation von Arzneimitteln

Seit dem Jahr 1971 besitzen in Osterreich alle zugelassene Arzneimittel, aber auch sonstige
apothekenibliche Produkte, eine eindeutige Pharmazentralnummer [65]. Diese wird von der
ARGE Pharma vergeben [66]. Der Osterreichische Apothekerverlag wartet und vertreibt
diese arzneimittelspezifischen Informationen in Form einer pharmazeutischen Datenbank

(siehe Beispiel in Tabelle 8) [67].

Pharmazentralnummer Beschreibung Menge Einheit
0842118 VIBROCIL NA-GEL 10 g
1251129 VIBROCIL NA-SPRAY 20 ml
0842124 VIBROCIL NA-TR 15 ml

Tabelle 8: Ausschnitt aus der pharmazeutischen Datenbank

Die Pharmazentralnummer setzt sich aus einer sechsstelligen Artikel-Identifikation sowie
einer nach Modulo 11 berechneten Prifziffer zusammen. Die Berechnung der Priifziffer wird

wie folgt durchgefiihrt:

Es werden die ersten sechs einzelnen Ziffern von links nach rechts mit den Zahlen 2
bis 7 multipliziert, die errechneten Produkte addiert und die Summe durch 11
dividiert. Der Rest der Division ergibt die Prifziffer [68]. In Tabelle 9 und Formel 1
wird das Verfahren am Beispiel der Zahl 3518950 dargestellt.
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Stelle 1. 2. 3. 4. 5. 6. 7.

Zahl 3 5 1 8 S 5 0

rrr Tt 1 1

Faktorenreihe 2 3 4 5 6 7 Prufziffer

Tabelle 9: Berechnung der Priifziffer (Pharmazentralnummer)

32+53+14+85+9:6+57=154 (1)

154 mod 11 = 0 - Priifziffer: 0 (2)

Formel 1: Berechnung der Prifziffer (Pharmazentralnummer)

2.1.1. Barcode

In den Osterreichischen Apotheken werden, zwecks leichterer Rezeptverrechnung und
Lagerhaltung, alle Arzneimittel mit dem EAN-13 Barcode (European Article Number; auch
Strichcode genannt) versehen, in dem die ersten sechs Stellen der jeweiligen
Pharmazentralnummer integriert sind. Folglich kann mit einem Scanner dieser Strichcode,
bestehend aus unterschiedlich breiten schwarzen Balken und weien Zwischenrdumen,
eingelesen und in eine Zahlenkombination umgewandelt werden (vergleiche Abbildung 26).
Mit diesem Code und einem Zugang zur pharmazeutischen Datenbank des

Apothekerverbandes ist die Art eines Arzneimittels damit eindeutig identifizierbar.

088880"842126">

Abbildung 26: Beispiel eines Barcodes

Der EAN-13 besteht, im Gegensatz zur Pharmazentralnummer, aus insgesamt 13 Ziffern
(siehe Tabelle 10).

Linderkennzahl | ARGE Pharma-Kennzahl | Pharmazentralnummer (PZN) | Priifziffer

90 8888 XXXXXX P

Tabelle 10: Gliederung des EAN-13 Codes

Die ersten beiden Stellen stehen fiir die Linderkennzahl. Fiir Osterreich wurden hierfiir die
Zahlen 90 und 91 festgelegt. Die anschliefenden vier Stellen wurden von der ARGE Pharma

mit 8888 festgelegt. Die Ziffern der 7. bis zur 12. Stelle geben die Artikelnummer des
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Herstellers an und entsprechen den ersten sechs Stellen der Pharmazentralnummer. Die
letzte Stelle des EAN-13 ist fur die Priifziffer reserviert, welche mogliche Lesefehler durch

den Scanner verhindern soll. Die Priifziffer wird wie folgt berechnet [69]:

Die ersten zwolf einzelnen Ziffern werden von links nach rechts abwechselnd mit den
Zahlen 1 und 3 multipliziert (links beginnend mit 1), die errechneten Produkte addiert
und abschliefend die Summe um den Wert x auf das nachste Vielfache von 10
erhoht. Entspricht x dem Wert 10, so ist die Prifziffer 0. Fiir alle anderen Werte
entspricht x der zu wahlenden Prufziffer. In Tabelle 11 und Formel 2 wird das

Verfahren am Beispiel der Zahl 9088880842126 dargestellt.

Stelle 1. 2. 3. 4. 5. 6. 7. 8 9. 10. 11. 12, 13.

Zahl 9 0 8 8 8 8 0 8 4 2 1 2 6

Faktorenreihe 1 3 1 3 1 3 1 3 1 3 1 3  Prifziffer

Tabelle 11: Berechnung der Priifziffer (EAN-13 Code)

Berechnung:
91+03+81+83+81+83+01+83+41+23+1-1+2:3=114 (3)
114 +x =120 (4)
Vorgabe: x # 10 - Prifziffer = x (5)
x =10 - Prifziffer=0 (6)
Ergebnis: Prifziffer=x=6 (7)

Formel 2: Berechnung der Prifziffer (EAN-13 Code)

Diese Moglichkeit der eindeutigen Arzneimittel-Identifikation floss in das ADokA-Konzept der
Medikamentendokumentation ein. Flr das Barcodescannen ist auf der Internetplattform
ZXing eine Open-Source-Software erhaltlich, die unter anderem auch fiir das Betriebssystem

Android als Applikation zur Verfligung steht [70].
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2.1.2. Near Field Communication & Radio-Frequency Identification

Unter dem Begriff Near Field Communication (NFC) versteht man im Allgemeinen die
drahtlose Datenlibertragung zwischen zwei elektronischen Geraten auf kurze Distanz (bis zu
20 cm) [71]. Dabei sendet der aktive NFC-Initiator ein elektromagnetisches Wechselfeld im
Frequenzbereich von 13,56 MHz aus, welches durch die Antenne eines Transponders
empfangen wird. Findet die Kommunikation zwischen zwei aktiven NFC-Geraten statt (zum
Beispiel zwischen zwei NFC-fahigen Mobiltelefonen), werden beide NFC-Interfaces durch
eine separate Stromquelle gespeist. Bei der Kommunikation zwischen einem aktiven und
einem passiven Gerat, spricht man anstelle des passiven NFC-Targets von einem Radio-
Frequency Ildentification-Transponder oder auch RFID-Tag. Dieser wird ausschlieBlich durch
das empfangene Wechselfeld mit Energie versorgt. In Abbildung 27 ist ein RFID-Tag mit der

Empfangsspule in Form von Leiterschleifen abgebildet.

Diese Variante ist im Handel in Form von Klebeetiketten erhiltlich und bietet, auf
Arzneimittelverpackungen angebracht, neben dem Barcode-Scan, eine weitere gute
Moglichkeit der Medikamenten-Identifikation. Da die Arzneimittelverpackungen noch nicht
standardmaRig mit solchen RFID-Tags bestiickt sind, wurde im Zuge dieser Arbeit ein eigenes

Konzept entworfen:

Abbildung 27: Aufbau eines RFID-Tags mit innenliegendem Mikrochip und umliegenden Leiterschleifen®

Zur ldentifikation der Arzneimittel wurden RFID-Tags des Typen Mifare Classic 1K mit dem
ISO/IEC 14443 Standard verwendet [72]. Diese Art der RFID-Tags kann durch die frei
verfligbare Applikation NFC Developer App fiir die Plattform Android konfiguriert werden
[73]. Zusatzlich ist entweder fiir die Android-Entwicklungssoftware ein Plugin oder ein (iber

das Internet frei zuganglicher NDEF Editor verfligbar, um die Beschreibung des Mikrochips

B Bildquelle: http://www.siongboon.com/projects/2012-03-03_rfid/image/inlay.jpg
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am RFID-Tag zu vereinfachen [74]. In diesem Fall wurde die Beschreibung der RFID-Tags mit

Hilfe des Editors gewahlt (siehe Abbildung 28).

- F J S

http://ndefeditor.com/= pP-ECX || {2 NDEF Editor | GrundID GmbH

The NDEF Editor allows you to create and modify NFC tags.

Build a NDEF message by adding single NDEF records. Then convert them into a QR Code
and write them on NFC Tags using the NFC Developer App or using an ACR122 NFC desktop
reader. ﬂ

Leam more

(]

+Smart Poster Record +URI Record +Text Record +Mime Record +Android Application Record

NDEF records queue Functions and settings
Mime Record m Create QR Code Load Java Applet
Content type: application/vnd.at.ac.aitmedguide ¥ Update QR Code automatically

90838819000001

=~ QR-Code

Abbildung 28: NDEF Editor zur Beschreibung des RFID-Tags

Auf der Homepage war der Typ Mime Record auszuwiahlen und anschlieRend der Content
Typ und der Content anzugeben. Als Content Typ wurde der Kontext
application/vnd.at.ac.ait. medguide festgelegt, auf den zukunftig die entwickelte Applikation
reagieren sollte. Als Content bekam danach jeder RFID-Tag eine eigene Tag-ID zugewiesen,
die spater eine eindeutige ldentifikation des Medikaments ermoglichte. Dabei wurde die

Zusammensetzung der Tag-ID wie folgt gewahlt:

Pharma-Kennung Priifnummer Tag-Nummer
908888 19 XXXXXX

Tabelle 12: Zusammensetzung der Tag-IDs

Die Wahl der Pharma-Kennung erfolgte in Anlehnung an den Barcode (siehe Tabelle 10). Die
Prifnummer wurde willkiirlich mit 19 festgelegt. Die sechsstellige Tag-Nummer wurde

einmalig an je einen RFID-Tag vergeben.
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AnschlieRend generierte der NDEF Editor einen QR-Code™®, welcher mit der NFC Developer
App fotografiert werden konnte. Zum Schluss wurde das Mobiltelefon auf den zu

beschreibenden RFID-Tag gehalten, um die Tag-ID im Mikrochip abzuspeichern.

Damit standen fiir diese Masterarbeit RFID-Tags mit einmalig vergebenen Tag-Nummern zur
Verfiigung, die mit den Informationen der Medikamente verknipft werden konnten und so

eine eindeutige Identifikation der Arzneimittel ermdglichten (siehe 3.1.4.1.2).

' QR-Code steht fiir Quick Response und ist ein aus schwarzen und weien Punkten bestehender
zweidimensionaler Code (siehe Abbildung 28)
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2.2. Android und seine Charakteristik

Das Betriebssystem Android ist bei Smartphones stark verbreitet [75].° Es bietet unter
anderem die Moglichkeit, mit einer im Smartphone integrierten Fotokamera, Barcodes zu
scannen. Auch das Auslesen von RFID-Tags ist mit NFC-Antenne versehenen Smartphones

realisierbar.

Aus diesen Grinden wurde entschieden, ein Medikamenten-Dokumentationssystem mit
dem Namen ADokA (Arzneimittel Dokumentations-Assistent) auf Android-Basis zu
entwickeln. Die Entwicklung wurde mit der Open Source Software Eclipse umgesetzt [76], da

fir diese ein umfangreiches Android-Plugin zur Verfligung stand [77].

Die Android Applikation wurde in der Programmiersprache Java entwickelt. Nach
Fertigstellung der Applikation konnte diese in eine sogenannte .apk-Datei gepackt werden,

um sie anschlieBend auf dem Smartphone zu installieren.

Eine Applikation kann auf die Basiskomponenten Activity, Service, Content Provider und
Broadcast Receiver sowie Intent zurlickgreifen. Diese Begriffe werden nachfolgend genauer

erlautert [77-78].

2.2.1. Activity

Grundsatzlich besteht eine Applikation aus mindestens einer Activity. Eine Activity steuert
die Benutzeroberflaiche einer Anwendung und ermdglicht dadurch die Interaktion eines
Benutzers mit der Applikation. Die Activity kann beispielsweise Mendis, Listen, Eingabefelder,
Graphiken oder einfache Buttons bereitstellen und legt damit die Funktionalitat fest. Eine
Applikation kann auch aus mehreren Activities bestehen, welche nach einem gewiinschten
Schema verknipft werden und aufeinander zugreifen kdnnen (jede Bildschirmseite

entspricht dann einer Activity).

Jede Activity hat einen eigenen Lebenszyklus (vergleiche Abbildung 29). Wird eine Activity
das erste Mal aufgerufen, wird zunachst die onCreate-Methode gestartet, um die Layouts zu
initialisieren. AnschlieBend durchlauft die Activity die onStart- und onResume-Methode, um

anschlieffend am Display angezeigt zu werden.

> Android hatte im 2. Quartal 2012 bei Smartphones weltweit einen Marktanteil von 68,1%
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Die Activity pausiert (onPause-Methode), sobald eine andere Activity in den Vordergrund
tritt und dadurch die erste Activity teilweise liberlagert. Wird die Activity komplett von einer
anderen Activity Giberdeckt, wird die zuerst gestartete Activity gestoppt (onStop-Methode).
Bei beiden Methoden (onPause und onStop) werden die Statusinformationen der Activity

abgespeichert.

Die onDestroy-Methode beendet die Activity, wenn die finish-Methode aufgerufen wurde

oder das System mehr Ressourcen benétigt.

Kehrt der Benutzer zu seiner urspriinglichen Activity zurick, wird je nach aktuellem Activity-
Status entweder die onResume-Methode (onPause-Status) oder nacheinander die

onRestart-, onStart- und onResume-Methode (onStop-Status) aufgerufen.

Activity
launched
onCreate()

v

onStart() +-—— onRestart()

‘ A

User navigates
9 onResume() @ *+————

to the activity

B I v

| Appprocess | ‘ Activity
killed ) running
\. _ —

Another activity comes
nto the foreground

User returns
+ to the activity

Apps with higher priority
need memory onPause()
|

The activity is
no longer visible

User navigates
+ to the activity
J

onStop()

I
The activity is finishing or
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:
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Abbildung 29: Lebenszyklus einer Activity [77]
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2.2.2. Service

Da nicht jeder Prozess einer Applikation eine Benutzeroberfliche bendtigt, werden
Hintergrunddienste in sogenannten Services implementiert. Ein Beispiel daflir ware eine E-
Mail Anwendung, bei der die Bedienung Uber die Benutzeroberfliche erfolgt, der
Datenaustausch mit dem Mailserver jedoch Uber ein Service geregelt wird. Eine direkte

Interaktion zwischen Benutzer und Service findet dabei nicht statt.

2.2.3. Content Provider

Datenverwaltung und Zugriff werden vom Content Provider gesteuert. Uber den Content
Provider wird dabei festgelegt, welche Daten fiir andere Applikationen zur Verfligung

gestellt werden.

2.2.4. Broadcast Receiver

Mit den Broadcast Receivern werden Systemnachrichten wie Zeitzonenumstellung,
schwacher Akku oder Stérungen in der Netzwerkverbindung empfangen. Android ermaoglicht

einer Applikation somit auf Anderungen von Systemkomponenten zu reagieren.

2.2.5. Intent

Eine weitere wichtige Rolle spielen die Intents. Sie erméglichen durch Messages eine
Kommunikation zwischen unterschiedlichen Applikationen oder gewissen Teilen davon.
Dabei wird zwischen expliziten und impliziten Intents unterschieden. Bei einem expliziten
Intent ist zur Zeit der Applikationsentwicklung schon bekannt, welche
Empfangerkomponente durch den Intent angesprochen wird. Ein impliziter Intent adressiert
keine speziellen Empfanger, sondern Uberldsst die Entscheidung dem System, welche
Komponente auf den Intent reagieren darf. Stehen mehrere potentielle Empfanger zur
Auswahl, die auf den Intent reagieren konnten, muss der Benutzer aus einer entsprechend

angezeigten Liste die gewlinschte Applikation wahlen.
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2.3. Entwicklung der Applikation

Folgende Kriterien spielten bei der Medikamenten-Dokumentation eine wichtige Rolle

(Benutzeranforderungen):

Dokumentation sollte durch den Patienten erfolgen

e Dokumentation sollte orts- und zeitunabhangig moglich sein

e moglichst einfache Identifikation der Arzneimittel

e einfache und intuitive Handhabung des Dokumentationssystems

e Daten des Einnahmeverhaltens sollten zur Analyse gesammelt werden

Wie bereits zuvor in Punkt 2 erldutert, bot es sich an, Arzneimittel durch ihre Barcodes oder
RFID-Tags und mit einer entsprechend hinterlegten Arzneimitteldatenbank zu identifizieren.

Abbildung 30 zeigt das Zusammenspiel der benétigten Systemkomponenten.

ﬁmartphone )

W—

I
— |
I

. Dokumentationsdatenbank
\_ _J

Abbildung 30: Systemkomponenten

Das Smartphone stellt die NFC-Antenne flr das Auslesen der RFID-Tags und eine Fotokamera
fir das Barcode-Scannen bereit. Mit Hilfe der entwickelten Applikation kann schlieBlich auf
den jeweils ausgelesenen bzw. gescannten Datensatz zugegriffen und das Medikament Gber
die Arzneimitteldatenbank identifiziert werden. In der Dokumentationsdatenbank wird dann
das durch den Benutzer dokumentierte Medikationsverhalten abgespeichert. Die
generierten Daten kénnen nach Wunsch aus der Dokumentationsdatenbank exportiert

werden und stehen anschliefend zur Analyse der Arzneimitteleinnahme bereit.
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2.3.1. Workflow

Nachfolgend werden die Funktionen der Applikation ADokA beschrieben (siehe auch
graphische Darstellung in Abbildung 31):

Die Dokumentation kann durch direktes Hinflihren des Smartphones zum RFID-Tag oder
Uber einen Button am Display initiiert werden. Die Identifikation eines Arzneimittels erfolgt

anschliefend entweder durch Auslesen des RFID-Tags oder durch Scannen des Barcodes.

ADokA — Arzneimittel Dokumentations-Assistent

Arzneimittel-Dokumentation neuer Medikamenteneintrag

e N
Tageszeit-bezogenen
Medikamentenliste

ja
Patientenfrage?

Elngabe der
Warschraibung

EN .| Einnahmeverhalten
angeben

Workflow

ausstindige
Dokumentation?

nein

- Einstiegspunkt
:| Anzeige am Display
|:| Entscheidungspunkt

Abbildung 31: Workflow des Dokumentationssystems ADokA
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Befindet sich bereits ein Eintrag des Medikaments in der Dokumentationsdatenbank, wird
patientenspezifisch die Verordnung angezeigt und - falls vorgesehen - eine
medikamentenspezifische Patientenbefragung  durchgefihrt. Bei ausstehenden

Dokumentationseintrdgen sind diese nachzufihren, bevor man in das Hauptfenster gelangt.

Erfolgte noch kein Eintrag des Medikaments in der Dokumentationsdatenbank, wird
zunachst das Einnahmeverhalten und anschlieBend die Verordnung durch den Benutzer
angegeben. Als zusdtzliche Option besteht aulRerdem die Moglichkeit, eine
medikamentenspezifische Frage einzutragen. Danach gelangt man wieder in das

Hauptfenster.
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2.4. ADokA-Studie

Im Zuge dieser Masterarbeit wurden die Funktionen sowie die Benutzerfreundlichkeit der
entwickelten Applikation mittels einer nicht randomisierten, mono-zentrischen Pilotstudie
evaluiert. Die Durchfiihrung der ADokA-Studie erfolgte in Kooperation mit der Klinischen
Abteilung fiir Kardiologie am Landeskrankenhaus-Universitatsklinikum Graz (kurz LKH Graz)

und sollte mit der Unterstlitzung von 15 bis 20 Probanden umgesetzt werden.

2.4.1. Ablauf der Studie

Potentielle  Studienteilnehmer erhielten nach Abkldrung der Einschluss- und
Ausschlusskriterien (vergleiche Tabelle 13) sowie einer schriftlichen Einwilligung zur
Studienteilnahme, eine Einflihrung durch einen Arzt am LKH Graz. AnschlieRend bekamen
die Personen ein Studien-Set bestehend aus Smartphone, RFID-Tags und einer
Benutzeranleitung mit nach Hause. Die Studienteilnehmer testeten jeweils fiir eine Woche
die entwickelte Applikation. Die Behandlung oder Versorgung der Patienten wurde durch
diese Studie nicht beeinflusst. Es wurde ausschlieBlich die Einnahme, der vom jeweiligen

zustandigen Arzt bereits verordneten Medikamente, dokumentiert.

Nach Abschluss der Testphase war von jedem Studienteilnehmer ein Fragebogen auszufiillen

(vergleiche 2.4.3).

Die durch die Applikation und den Fragebogen gewonnenen Daten wurden ausgewertet, um

Aufschluss Uber die Gebrauchstauglichkeit zu erhalten.

Einschlusskriterien Ausschlusskriterien
Proband nimmt mindestens ein Proband darf wahrend der Studienzeit an
Medikament pro Tag ein keiner anderen klinischen Studie
teilnehmen

Proband ist alter als 18 Jahre

Patient ist mit dem Ablauf der Studie
einverstanden

schriftlich gegebene
Einverstandniserklarung

Tabelle 13: Einschluss- und Ausschlusskriterien fir Studie
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2.4.2. Ethikantrag

Jede Studie, bei der in irgendeiner Form Interventionen an Patienten und Probanden
erfolgen oder identifizierbare Patientenmaterialien oder Patientendaten verwendet werden,

muss der Ethik-Kommission vorgelegt werden [80-81].

Demnach wurde ein Ethikantrag mit Studienprotokoll, Patienteninformation,
Benutzeranleitung und Probanden-Fragebogen bei der Ethik-Kommission der Medizinischen
Universitat Graz eingereicht, um ein positives Votum der Kommission zu erhalten. Die
Dokumente Ethikantrag, Studienprotokoll und Patienteninformation sind dem Anhang
(Kapitel 8) beigelegt.’® Der Probandenfragebogen wird im nachfolgenden Abschnitt 2.4.3

genauer besprochen.

2.4.3. Probandenfragebogen
Um ein aufschlussreiches Feedback zur entwickelten Applikation zu erhalten, wurde jeder
Studienteilnehmer nach Abschluss der Testwoche gebeten einen Fragebogen auszufiillen
(siehe Abbildung 32 bis Abbildung 34). Die Studienteilnehmer sollten hierbei 19 Fragen zur

Akzeptanz und Benutzerfreundlichkeit beantworten.

'® Hinweis: Da die Applikation unter Punkt 3.1 im Detail beschrieben wird, wurde aus Redundanzgriinden die
Benutzeranleitung nicht separat dem Anhang beigefiigt.
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S ADokA PROBANDENFRAGEBOGEN
1§ Version 2.0

Sehr geehrte/r Studienteilnehmerln!

Wir bitten Sie um lhre Meinung und Erfahrungen, die Sie im Zuge der Teilnahme an
der Klinischen Pilotstudie ADokA' gemacht haben.

Alle Informationen werden von uns streng vertraulich behandelt und ausschlielich
anonym im Rahmen der Studienauswertung verarbeitet.

lhre Angaben werden uns helfen, das System zu verbessern und auf die Bedirfhisse
der Benutzer abzustimmen.

Vielen Dank — lhr ADokA Team

Fragen zur Person:

1. Geschlecht? U Mannlich
O Weiblich
2.  Alter?
3. Wie viele Arzneimittel nehmen Sie pro Tag ein? Morgens: .............. Stuck
Mittags: ............ ... Stuck
Abends: ................ Stuck
Nachts: ..o Stuck

Fragen zur Datenerfassung:

4. Haben Sie vor dieser Studie ein 4 besitze selbst ein Mobiltelefon
Mobiltelefon benutzt? O habe manchmal ein Mobiltelefon benutzt
O habe noch nie ein Mobiltelefon benutzt

5. Wenn Sie ein Mobiltelefon in Verwendung 0 zum Telefonieren
haben, woflir verwenden Sie es? (mehrere O als Intemnetzugang
Antwortméglichkeiten méglich) O fiir Applikationsanwendungen

! ADokA — Arzneimittel Dokumentations-Assistent
17.10.2012 ID-Nummer: AB123XY 13

Abbildung 32: Probandenfragebogen (Seite 1 von 3)
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» ADokA

PROBANDENFRAGEBOGEN

i Version 2.0

Konnten Sie die Anzeige bzw. den Text gut lesen?

Qja
= o -

Hatten Sie Probleme beim Erfassen und Ubertragen der Daten mittels Barcode?

Q nein

Hatten Sie Probleme beim Erfassen und Ubertragen der Daten mittels RFID?

O nein
I T

Wie sind Sie mit der MenUfhrung zur Erfassung und U sehr gut
Ubertragung Ihrer Werte zurechtgekommen? Q gut
O mittelmanig
U schlecht
U gar nicht

10.

Wie lange benétigten Sie im Durchschnitt pro Erfassung
eines Medikaments? min

1.

Haben Sie den Umgang mit Mobiltelefon und der Medikations-Applikation rasch
gelernt oder war es schwierig?

0 rasch erlemt (nach einem Tag)
O nach ein paar Tagen war ich mit dem System vertraut
Q ich hatte bis zum Schluss Schwierigkeiten, da.............cccccoeeeviieiecnenne.

17.10.2012

ID-Nummer: AB123XY 23

Abbildung 33: Probandenfragebogen (Seite 2 von 3)
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SN ADokA

PROBANDENFRAGEBOGEN

Version 2.0

Fragen zur Medikations-Applikation am Mobiltelefon:

12. Finden Sie, dass diese Applikation generell eine gute Idee ist?
(sehrguteldee) O1 O2 O3 O4 O5 (keinegute Idee)
13. Wirden Sie diese Applikation anderen Personen weiterempfehlen?
dja
I =Y TR« -
14. Wiurden Sie diese Applikation gerne weiter a ja
verwenden? U nein
15. Wirden Sie diese Applikation auch verwenden, wenn a ja
es nicht kostenlos ware? 4 nein
16. Wenn ja, wie viel wiirden Sie maximal im Monat dafiir ausgeben?
O max. 56 O max. 10€ O max. 206 O mehr
17. Haben Sie einen Computer mit Internetanschluss? a ja
U nein
18. lhre eingegebenen Daten (Einnahmeverhalten, etc.) Q ja
kénnen als Diagramm dargestellt werden. Wiirden Sie 4 nein
sich geme diese Verlaufskurven ansehen?
19. Haben Sie mit anderen Leuten liber das System gesprochen? Wie war deren
Einstellung zur mobilen Datenerfassung?
U nein, ich habe mit niemandem gesprochen
I -
17.10.2012 ID-Nummer: AB123XY 33

Abbildung 34: Probandenfragebogen (Seite 3 von 3)
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3. Ergebnisse

3.1. ADOKA - Arzneimittel Dokumentations-Assistent

Der unter Punkt 2.3.1 beschriebene Workflow wurde im Zuge der Masterarbeit in Form eines
Prototyps umgesetzt. Nachfolgend werden die notigen Vorbereitungen erklart und die
implementierten Funktionen der Applikation im Detail vorgestellt. Abschliefend wird die

gewahlte Architektur der Datenbank ausfihrlich prasentiert.

3.1.1. Vorbereitungen

Die ADokA-Komponenten bestehen aus einem Smartphone und RFID-Tags (siehe Abbildung
35).

d

Abbildung 35: links: LG Mobiltelefon; rechts: RFID-Tags in Form von Klebeetiketten

Zunachst miissen die beiden Applikationen ADokA und Barcode Scanner [70] auf dem

Smartphone installiert werden.

Wenn das Smartphone neben der Fotokamera auch einen Blitz bereit stellt, sollte in der
Barcode Scanner—Applikation unter dem Menipunkt Einstellungen das Blitzlicht aktiviert
werden, um speziell bei schlechten Lichtverhaltnissen ein optimales Scannen ermaoglichen zu

kénnen.

AbschlieBend sind die speziell beschriebenen RFID-Tags (die Vorgehensweise wurde bereits
in Kapitel 2.1.2 geschildert) auf den Verpackungen der Arzneimittel anzubringen (siehe

Abbildung 36).
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Abbildung 36: Arzneimittel mit und ohne angebrachten RFID-Tag

3.1.2. Start der Applikation

Es bestehen zwei Moglichkeiten, die Applikation zu starten. Entweder man berihrt das
Applikationssymbol am Bildschirm und gelangt in das Hauptfenster (siehe Abbildung 37) oder

man flhrt die Rickseite des Mobiltelefons zum RFID-Tag des gewlinschten Medikaments.

Applikationssymbol

Abbildung 37: Applikationssymbol auf dem Start-Bildschirm

Wird dabei der RFID-Tag erstmalig ausgelesen, kann das Medikament (wie nachfolgend in
Punkt 3.1.4.1.2 beschrieben) in die Medikamentenliste eingetragen werden. Wurde der RFID-

Tag bereits einem Medikament zugewiesen, ist es moglich direkt mit der Dokumentation der

Einnahme zu starten (siehe Punkt 3.1.6)
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3.1.3. Hauptfenster - Arzneimittelauswahl
Im Hauptfenster sind die Medikamente entsprechend der Uhrzeit flir Morgen, Mittag, Abend
oder Nacht ersichtlich (siehe grauer Balken in Abbildung 39). Folgende Zeitbereiche wurden

dafir festgelegt:

00:00 = 10:00 15:00 20:00 24:00
CO\\I P 3 _' o iilii‘ e ‘ I
Morgen Mittag Abend Nacht

Abbildung 38: festgelegte Zeitbereiche fiir die Tageszeiten

Lol 100% I 15:31

Bitte ein Medikament wahlen! Zeitraum

Bedarfsmedikation

" e ) L

LU L

Abbildung 39: Hauptfenster - Arzneimittelauswahl ohne eingetragene Medikamente

3.1.4. Neuer Eintrag in die Medikationsliste
Um ein neues Medikament in die Liste einzutragen, muss es zunachst identifiziert werden.
AnschlieBend sind das Einnahmeverhalten und die Verschreibung anzugegeben. Diese

Vorgange werden nun im Anschluss genauer beschrieben.

3.1.4.1. Identifikation des Medikaments
Ein Medikament kann durch eine der folgenden zwei Aktionen der Medikationsliste hinzugefigt
werden:
e Scannen des Barcodes, der sich auf der Verpackung des gewiinschten Arzneimittels
befindet (siehe Abbildung 40 links).
e Auslesen des platzierten RFID-Tags, der sich auf der Verpackung des gewiinschten

Arzneimittels befindet (siehe Abbildung 40 rechts).

Seite |47



Ergebnisse

/ RFID-Tag

Barcode

Abbildung 40: links: Beispiel einer Arzneimittelverpackung mit Barcode; rechts: Beispiel einer Arzneimittelverpackung
mit platziertem RFID-Tag

3.14.1.1. Identifikation mittels Barcode-Scan

@ il ool

Bitte ein Medikament wahlen!

Bedarfsmedikation

" e ) L]

LU L

Scan-Symbol

Abbildung 41: Hauptfenster - Arzneimittelauswahl

Der Scan-Vorgang wird durch Berlihren des “Scan“-Symbols gestartet. Dabei muss das
Mobiltelefon um 90° gedreht werden. Weiters ist darauf zu achten, dass die rote Linie am
Display moglichst ruhig auf den Barcode gerichtet wird und sich der gesamte Strichcode

innerhalb des dunkelgrauen Rahmens befindet (siehe Abbildung 42).

Produkt gefunden

Abbildung 42: Scannen des Barcodes
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Nach dem Scannen des Barcodes erscheint automatisch die Bezeichnung des Arzneimittels
(siehe Abbildung 43 links). Wurde das Medikament nicht erkannt, ist es notwendig den Vorgang

durch nochmaliges Beriihren des “Scan“-Symbols zu wiederholen (siehe Abbildung 43 rechts).

= B 1oox [ 6:51 W B = B 100% | 6:53
Bezeichnung Bezeichnung

VIBROCIL NA-TR 15ML ... wurde nicht erkannt ...
Textfeld

Nochmals scannen oder
il Textfeld beriihren und
','m'...-.'.. Scannen Medikament eingeben!

||m'il-l||'|

UMb kit

Scannen

7 Weiter 7 Weiter

Abbildung 43: links erkanntes Medikament nach Scan-Vorgang; rechts: gescanntes Medikament wurde nicht erkannt

Wird das Arzneimittel nach wiederholtem Versuch nicht erkannt, ist es erforderlich die
Bezeichnung des Medikaments durch Beriihren des Textfeldes Uber die Tastatur einzugeben
(siehe Abbildung 44 links). Die Tastatur kann durch Berihren der “Zurlick“-Taste wieder

ausgeblendet werden (siehe Abbildung 44 rechts).

T

Bezeichnung

Zurlick-Taste

Abbildung 44: links hdndische Eingabe der Arzneimittelbezeichnung; rechts: “Zuriick“-Taste am Mobiltelefon
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Durch Berthren des

“Weiter“-Feldes gelangt man anschlieBend zur Auswahl des
Einnahmeverhaltens (siehe Punkt 3.1.4.2).

3.1.4.1.2. Identifikation mittels Auslesens des RFID-Tags

Zunéchst ist die Riickseite des Mobiltelefons zum RFID-Tag des gewiinschten Arzneimittels zu
fahren (siehe Abbildung 45).

Zum Einnehmen
ungsbeilage beachten, £ o

iif:eln?mei for Kinder ”?“éi?”c?ﬁié"niu”u’.fﬁi”ﬁfﬂm

5°G lagern. In gi *

Nw;;t::g: e nmait vor Uoht 20 sshpu:ln

A patikerhinweis: Zuckergenalt van 0,55.§

Wautablette perdoksichtigen

Apothekenpfiichtia

Abbildung 45: Auslesen des RFID-Tags mittels Mobiltelefon

AnschlieRend ist das Medikament - wie im Punkt 3.1.4.1.1 beschrieben - durch Berihren des
“Scan“-Symbols zu scannen (siehe Abbildung 46).

B 100% |§ 6:55

Bezeichnung Bezeichnung

Neues Medikament bitte RATIODOLOR AKUT
mit Barcode-Scann

SCHMERZTBL 205T
identifizieren!

'.'ﬂ"ﬁl.'l.l. Scannen
(i
MY Scannen

7 Weiter 7 Weiter

Abbildung 46: Barcode-Scan nach erstmaligen Auslesen eines RFID-Tags

Durch Berlihren des “Weiter“-Feldes gelangt man danach

zur  Auswahl des
Einnahmeverhaltens.
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3.1.4.2. Auswahl des Einnahmeverhaltens
Wird ein neues noch nicht eingetragenes Medikament beim Sannen des Barcodes oder
Auslesen des RFID-Tags erkannt, kann dieses in der Medikationsliste angelegt werden. Dabei

kann, wie in Abbildung 47 ersichtlich, zwischen vier Verabreichungsvarianten gewahlt werden:

e taglich: Das Medikament wird mindestens einmal pro Tag eingenommen.
e bei Bedarf: Das Medikament wird hin und wieder, aber nicht regelmafig eingenommen.
e einmalig: Das Medikament wird einmalig eingenommen.

e nie: Die Eingabe wird abgebrochen.

® /taglich

bei Bedarf
einmalig

nie

Abbildung 47: Auswahl des Einnahmeverhaltens

Durch Beriihren des “Weiter“-Feldes gelangt man zur Eingabe der Verschreibung.

3.1.4.3. Eingabe der Verschreibung — taglich
Bei der Eingabe der Verschreibung sind die fiir die Einnahme relevanten Daten einzugeben
(siehe Abbildung 48). Durch Berihren des Beginn- bzw. Enddatums lasst sich das jeweilige

Datum fur den Medikationszeitraum festlegen.
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VIBROCIL NA-TR 15ML

Beginn: 08.10.2012 "
Ende: 08.12.2012

Morgen Abend B4

Mittag - Nacht B

Abbildung 48: Eingabe der Verschreibung — taglich

Abbildung 49 links zeigt die Einstellung des jeweiligen Datums durch Beriihren des “Plus”- und
“Minus”-Feldes. Wie in Abbildung 49 rechts ersichtlich ist, erscheint ein Hinweisfeld, falls das

End-Datum vor dem Start-Datum liegt.

IR L 100% [ 1 Lafl 100% [ 15:53

Datum festlegen

ACHTUNG: End-Datum liegt

; x I
3-1 vor Start-Datum!

08 §Dez.§2012

Bitte Zeitraum korrekt eingeben!

Spetchern Abbrechen

Abbildung 49: links: Menii zum Einstellen des Datums; rechts: Fehlermeldung bei falscher Datumseingabe

Unter dem Menipunkt Medikation kdnnen Arzneimitteleinheit sowie Dosis fur den jeweiligen

Zeitraum eingegeben werden (siehe Abbildung 50).
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Y

Wahlen Sie die

Wihlen Sie die Medikamentenart Medikamentenmenge

Tabletten

Tropfen

Einheiten

SpruhstoRe

Erbsengrolien

Abbildung 50: links: Auswahl der Medikamentenart; rechts: Auswahl der Medikamentenmenge

Abschliefend bestdtigt man die Angaben durch betadtigen des “Speichern”-Feldes. Weiters
besteht die Moglichkeit durch Beriihren des “+Frage“-Feldes optional eine Frage fiir das

jeweilige Medikament zu hinterlegen (siehe Abbildung 51).

3.1.4.3.1. Eingabe der Fragestellung

L 100% | 15:5

Wie geht es lhnen heute?| Wie geht es lhnen heute?

® |eut / mittel / schlecht ® gut / mittel / schlecht

mehr / gleirh viel / wenigar mehr / gleich viel / weniger

NA0000aaag ..

ja [ nein
RCOE0DAEAR >
— e Weiter
i+ AEOEON =

Abbildung 51: Eingabe der Fragestellung
Hier kann eine spezifische Frage flr das verordnete Medikament eingeben und die passenden
Antwortmoglichkeiten ausgewahlt werden (siehe Abbildung 51). Die Fragestellung erfolgt bei

jeder Dokumentation der Einnahme des Arzneimittels.
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3.1.4.4. Eingabe der Verschreibung — bei Bedarf
Wird ein Medikament nicht regelmaRig, sondern nur bei Bedarf eingenommen, ist (wie unter

Punkt 3.1.4.2 beschrieben) die Bedarfsmedikation zu wahlen.

Beginn: 08.10.2012
Ende: 08.12.2012 "

M

n

Abbildung 52: Eingabe der Verschreibung — bei Bedarf

Gleich wie bei der taglichen Einnahme sind hier ebenfalls Anfangs- bzw. Enddatum sowie
Arzneimittelform anzugeben (siehe Abbildung 52). AbschlieRend ist eine Bestdtigung der
Angaben durch betatigen des “Speichern“-Feldes notwendig. Optional kann ebenfalls eine

Frage hinzugefligt werden.

3.1.4.5. Eingabe bei einmaliger Verabreichung

tion

Menge % v

Abbildung 53: Eingabe bei einmaliger Verabreichung
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Wird ein Arzneimittel einmalig eingenommen, so ist (wie unter Punkt 3.1.4.2 beschrieben) die
einmalige Verabreichung zu wahlen. Dabei sind direkt Einheit und Menge des eingenommenen
Arzneimittels anzugeben (siehe Abbildung 53). Die Angaben werden wieder durch Beriihren des

“Speichern“-Feldes bestatigt.

3.1.5. Funktionen des Hauptfensters
Im Hauptfenster werden die Medikamente fir die jeweilige Tageszeit angezeigt (siehe
Abbildung 54 links: es sind jene Medikamente aufgelistet, die fir die Einnahme morgens
vorgesehen sind). Durch Beriihren des Feldes “Bedarfsmedikation” erhdlt man eine
Ubersicht der fiir die Bedarfsmedikation vorgesehenen Medikamente (siehe Abbildung 54

rechts).

Ll 100% | 7:59

99% | 7:50

Bitte ein Medikament wahlen! Bitte ein Medikament wahlen!

GEROLAMIC TBL LSL 100MG RATIODOLOR AKUT
60ST SCHMERZTBL 20ST

TANTUM-VERDE
MUNDSPRAY 30ML

VIBROCIL NA-TR 15ML

Bedarfsmedikation

Teod Twod)  lmwu

VAT i

Abbildung 54: links: Tagesmedikation fiir die Tageszeit Morgen; rechts: Liste der Bedarfsmedikation

Durch Berlhren der “Zuriick“-Taste (siehe Abbildung 55) gelangt man wieder zur
Tagesmedikation. Durch Beriihren der “Menii“-Taste (siehe Abbildung 55) gelangt man in das
Meni der Applikation (siehe Abbildung 57 links) wo wiederum zwischen vier Aktionen gewahlt

werden kann (siehe Abbildung 56 und Abbildung 57 links).
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Zurlick-Taste Menii-Taste

Abbildung 55: Mobiltelefon mit “Zuriick”- und “Menii“-Taste

E B8 + -

Medik t
Tages-Medikation Tag-IDs l6schen ? ! a"men Medikament entfernen
hinzufligen

Abbildung 56: Symbolbedeutung im Menii

3.1.5.1. Tages-Medikation

Durch Wahl der Tagesmedikation werden alle Arzneimittel, die fiir die tagliche und

bedarfsmalRige Verabreichung vorgesehenen sind, aufgelistet (siehe Abbildung 57 rechts).

Ll 100% | 7:32
-Medikation
RATIODOLOR AKUT SCHMERZTBL

Bitte ein Medikament wahlen! 20ST

GEROLAMIC TBL LSL 100MG
60ST

TANTUM-VERDE
MUNDSPRAY 30ML

@ GEROLAMIC TBL LSL 100MG 60ST
* GEROLAMIC TBL LSL 100MG 60ST
B GeroLAMIC TBL LSL 100MG 60ST
VIBROCIL NA-TR 15ML

m GEROLAMIC TBL LSL 100MG 60ST

@ TANTUM-VERDE MUNDSPRAY 30ML

Bedarfsmedikation
2 "

Tages-Medikation Tag-1Ds l6schen

* TANTUM-VERDE MUNDSPRAY 30ML

_-m TANTUM-VERDE MUNDSPRAY 30ML

m TANTUM-VERDE MUNDSPRAY 30ML

Medikament hinzufiigen Medikament entfernen

Abbildung 57: links: Meniiauswahl im Hauptfenster; rechts: Liste der Tagesmedikation
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Dabei haben die Symbole folgende Bedeutung:

& W e G B
Morgen Mittag Abend Nacht Bedarfsmedikation

Abbildung 58: Symbolbedeutung in der Tagesmedikationsliste

3.1.5.2. Tag-IDs loschen
Im Menipunkt “Tag-IDs lI6schen” kdnnen alle Zuordnungen der Medikamente zu den RFID-
Tags, die durch den Barcode-Scan zuvor durchgefiihrt wurden, geldscht werden. Diese
Funktion ist durch eine hinweisende Meldung abgesichert (siehe Abbildung 59). Der
Loschvorgang hat zur Folge, dass bei einer neuerlichen Verwendung des RFID-Tags, diese
auch nochmals durch den Barcode-Scan identifiziert werden miussen. Die bereits
dokumentierten Einnahmen sind vom Loschvorgang nicht betroffen und verbleiben in der

Datenbank.

@l 0okl 732

' ACHTUNG: Léschung aller

-4 Medikamenten-Zuweisungen!

Méchten Sie fortfahren?

Abbildung 59: zusatzliche Abfrage bei Lschvorgang

3.1.5.3. Maedikament hinzufiigen

Durch Wahl des Meniipunktes “Medikament hinzufiigen” gelangt man zur ldentifikation

mittels Barcode (vergleiche Kapitel 3.1.4.1.1).
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3.1.5.4. Medikament entfernen

Im Menlpunkt “Medikament entfernen” werden alle Arzneimittel, die fir die tagliche und

bedarfsmallige Verabreichung vorgesehenen sind, aufgelistet (siehe Abbildung 60 links).

Nach der Auswahl eines Medikaments wird nochmals gefragt, ob das jeweilige Medikament

tatsachlich aus der Liste entfernen werden soll (siehe Abbildung 60 rechts). Die bereits

dokumentierten Einnahmen sind vom Ldschvorgang nicht betroffen und verbleiben in der

Datenbank. Durch die “Zuriick“-Taste ist es moglich, den Vorgang abzubrechen.

Ll 100% | 7:33

Bitte ein Medikament wahlen!
RATIODOLOR AKUT .. SRR T
Mochten Sie wirklich
SCHMERZTBL 20ST folgendes Medikament aus
GEROLAMIC TBL LSL 100MG der Liste streichen?
60ST

TANTUM-VERDE
MUNDSPRAY 30ML

VIBROCIL NA-TR 15Ml

VIBROCIL NA-TR 15ML

Abbildung 60: links: Liste der Tages- und Bedarfsmedikamente; rechts: zusatzliche Abfrage bei Loschvorgang

3.1.6. Medikamenteneinnahme dokumentieren

Ein Medikament kann nun durch eine der folgenden zwei Aktionen ausgewahlt werden:

Scannen des Barcodes, der sich auf der Verpackung des gewilinschten Arzneimittels
befindet. Der Barcode-Scan wird durch Beriihren des “Scan“-Symbols gestartet (siehe
Abbildung 61).

Auslesen des platzierten RFID-Tags, welcher sich auf der Verpackung des gewiinschten
Arzneimittels befindet. Dabei muss die Riickseite des Smartphones zum RFID-Tag

gefuhrt werden.
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( 100% |l 7:59

Bitte ein Medikament wahlen!

GEROLAMIC TBL LSL 100MG
60ST

TANTUM-VERDE
MUNDSPRAY 30ML

VIBROCIL NA-TR 15ML

Bedarfsmedikation

“ao ) -

LI Scan-Symbol

Abbildung 61: Beispiel eines Hauptfensters mit der Medikationsliste fiir den Zeitraum Morgen

3.1.6.1. Identifikation des Medikaments

Nach dem Scan- bzw. Auslesevorgang wird die Bezeichnung des erkannten Medikaments
angezeigt (siehe Abbildung 62).

B 100% | 7:22

Bezeichnung Bezeichnung

VIBROCIL NA-TR 15ML VIBROCIL NA-TR 15ML

" —
'.Tf',".l;l.';',. Scannen wo 'l Scannen

Abbildung 62: links: erkanntes Medikament nach Scan-Vorgang; rechts: erkanntes Medikament nach Auslese-Vorgang
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3.1.6.2. Verordnung

‘Verordnung
VIBROCIL NA-TR 15ML

08.10.2012 " 07:34 O

7 Einnahme bestatigen

Abbildung 63: Verordnung

Nach der Arzneimittelauswahl erhdlt man eine detaillierte Information lber das gewdhlte
Medikament. Unter den Punkten Zeitpunkt und Dosis kdnnen die Angaben zur Einnahme
angepasst werden. Durch Beriihren des Feldes “Einnahme bestitigen” wird die Dokumentation

der getatigten Einnahme abgeschlossen.

Falls zum aktuellen Zeitpunkt keine Einnahme des gewahlten Medikaments vorgesehen ist,

erhdlt man an Stelle der Verordnung eine Warnmeldung (siehe Abbildung 64).

ACHTUNG: Medikament ist fiir ACHTUNG: Medikament ist fiir ACHTUNG: Medikament wurde
- diesen Tag nicht vorgesehen! & MITTAGS nicht vorgesehen! -] bereits eingenommen!

Machten Sie eine zusatzliche Machten Sie eine zusatzliche Madchten Sie eine zusatzliche

Einnahme dokumentieren? Einnahme dokumentieren? Einnahme dokumentieren?

Abbildung 64: Warnmeldungen; links: Medikament ist fiir aktuellen Tag nicht vorgesehen; mittig: Medikament ist fiir
den aktuellen Zeitpunkt nicht vorgesehen; rechts: Medikament wurde fiir den aktuellen Zeitpunkt bereits eingenommen
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Folgende Ursachen sind fiir die falsche Arzneimittelauswahl moglich:
e Eine Einnahme des gewahlten Medikaments ist flir den aktuellen Tag nicht vorgesehen.

e Eine Einnahme des gewadhlten Medikaments ist fir den aktuellen Zeitpunkt nicht

vorgesehen.

e Die Einnahme des gewahlten Medikaments wurde fir den aktuellen Zeitpunkt bereits

durchgefihrt.

Es besteht aber trotz Warnung die Modglichkeit, durch Berlihren des Feldes “Ja“, eine
zusatzliche Einnahme des gewdhlten Medikaments zu dokumentieren. Durch Beriihren des

“Nein“-Feldes wird der Dokumentationsvorgang abgebrochen.

3.1.6.3. Patientenbefragung

® out
mittel

schlecht

Abbildung 65: Patientenbefragung

Falls eine optionale Fragestellung fiir ein spezifisches Medikament vorgesehen ist, wird diese
nach Bestdtigung der Einnahme angezeigt. Eine der angezeigten Antwortmoglichkeiten ist

auszuwahlen und anschliefend durch Beriihren des Feldes “Weiter” zu bestatigen.

3.1.7. Arzneimittelnachtrag
Wurde eine Medikation im vorgesehenen Zeitraum nicht eingetragen, wird bei der nachsten
durchgefihrten Arzneimitteldokumentation automatisch darauf hingewiesen und es ist ein

Nachtrag vorzunehmen (siehe Abbildung 66).
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Y] 0l 100%

Arzneimittelnachtrag

08.10.2012 Mittag

hh:mm

-—

\/ Nachtrag bestatigen

Abbildung 66: Arzneimittelnachtrag

Ist der genaue Zeitpunkt der Einnahme noch bekannt, so kann neben der Dosismenge optional
auch der genaue Zeitpunkt angegeben werden. Falls nicht, bleibt dieses Feld einfach leer. Wenn
zum angegebenen Zeitpunkt dieses Medikament nicht eingenommen wurde, ist die

Dosisangabe entsprechend auf Null zu setzen.
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3.1.8. Datenmanagement

Zur Datenverwaltung wurde in der Applikation eine SQLite-Datenbank angelegt. Die
Architektur besteht aus einer Arzneimittel-, Verordnungs-, RFID-Tags- und einer Adharenz-

Tabelle und ist in Abbildung 67 dargestellt.

ADokA-Dokumentationsdatenbank

Arzneimittel RFID-Tags

Verordnungen Adhdrenz

Abbildung 67: Aufbau der ADokA-Dokumentationsdatenbank

In der Arzneimittel-Tabelle werden die relevanten Daten der pharmazeutischen Datenbank
des Apothekerverlages abgelegt (vergleiche dazu Kapitel 2.1 und Tabelle 14). Die Applikation

greift bei der Identifikation von Arzneimitteln auf diese Informationen zurtick.

Eintrdge der Arzneimittel-Tabelle Beispiel
Pharmazentralnummer 0842118
Beschreibung VIBROCIL NA-GEL
Menge 10
Einheit g

Tabelle 14: Auszug aus der Arzneimittel-Tabelle

Wurde der RFID-Tag eines Medikaments erstmalig ausgelesen, muss durch einen
anschliefenden Scan des Barcodes die Identitdt des Medikaments dem RFID-Tag zugewiesen
werden. Diese Verknipfung wird in der Tabelle RFID-Tags abgelegt (siehe Beispiel in Tabelle
15).

Eintrdge der Tabelle RFID-Tags Beispiel
Priif- und Tag-Nummer 19000003
Beschreibung VIBROCIL NA-TR 15ML

Tabelle 15: Auszug aus der Tabelle RFID-Tags

Bei der Registrierung eines neuen Medikaments, werden alle abgefragten
Einnahmeparameter in der Tabelle Verordnungen zur Dokumentation abgelegt (siehe
Tabelle 16). Bei der Registrierung eines Medikaments kann der Einnahme- sowie der

Gefahrenhinweis nicht eingetragen werden. Diese Hinweise wurden fiir eine mogliche
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Weiterentwicklung der Applikation vorbereitet, bei der das Medikament optional {iber ein

Internetportal von beispielsweise Apothekern oder Arzten angelegt werden kann.

Eintrage der Tabelle

Verordnungen Beispiel
Patienten-ID AB123XY
Beschreibung VIBROCIL NA-TR 15ML
Pharmazentralnummer 19000031
Medikationsstart 07.04.2012
Medikationsende 14.04.2012
Einnahmeverhalten taglich
Periode Morgen
Dosis 3
Einheit Tropfen
Einnahme-Hinweis Uber Nase

Gefahren-Hinweis

Einnahme durchgefiihrt
Frage
Antwortméglichkeiten
zu Adhdrenz-Datenbank
hinzugefiigt

Einnahme kann Verkehrstichtigkeit
beeinflussen!
nein
Wie geht es lhnen heute?
gut / mittel / schlecht

ja

Tabelle 16: Auszug aus der Tabelle Verordnungen

Nach einem neuen Medikamenteneintrag in der Tabelle Verordnung, wird fiir den

angegebenen Medikationszeitbereich fiir jede vorgesehene Einnahme ein Eintrag in der

Adhdrenz-Tabelle angelegt. Ein beispielhafter Eintrag nach der Dokumentation einer

Einnahme, wird in Tabelle 17 dargestellt.

Eintrdge der Adhdrenz-Tabelle Beispiel
Patienten-ID AB123XY
Einnahmeverhalten taglich
Periode Morgen
Beschreibung VIBROCIL NA-TR 15ML
Pharmazentralnummer 19000003
vorgeschriebene Dosis 4
eingenommene Dosis 3
Einheit Tropfen

Zeitpunkt der Einnahme
Zeitpunkt des Eintrags
Frage
Antwortméglichkeiten

2012-10-24 07:15
2012-10-24 07:15
Wie geht es lhnen heute?
gut

Tabelle 17: Auszug aus der Adhdrenz-Tabelle

Nach jedem Dokumentationsvorgang wird die ADokA-Datenbank mit allen dazugehorigen

Tabellen aktualisiert auf dem externen SD-Karten-Speicher abgelegt, um einen externen

Zugriff flir eine spatere Datenanalyse zu ermdglichen. Die SQLite-Datenbank kann fir die
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statistische Analyse mit Hilfe des Plugins SQLite Manager des Webbrowsers Mozilla Firefox

[81] in Form von Excel-Tabellen [82] exportiert werden.
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3.2. ADokA - Studienergebnisse

Nach der Einreichung der ADokA-Studie wurde fiir den Antrag bei der Ethik-Kommission ein
positives Votum ausgesprochen (siehe Kapitel 8.4) und die Studie gemaR dem

Studienprotokoll durchgefihrt.

Das Ziel der Studie bestand darin, die Gebrauchstauglichkeit der
Medikamentendokumentation mittels Mobiltelefon zu evaluieren. Dabei wurde der

Hauptfokus auf die Barcode- bzw. RFID-gestiitzte Identifikation von Arzneimitteln gelegt.

Im Zuge der Akquirierung konnten am LKH Graz auf der kardiologischen Ambulanz 20

Probanden in die ADokA-Studie eingebunden werden.

Nach der jeweils einwdchigen Testphase und der anschlieBenden Riicksendung der
Studiensets durch die Probanden, wurden die Fragebdgen sowie die generierten Datenséatze

ausgewertet.

3.2.1. Eckdaten der Studie

Insgesamt konnten vier Frauen und 16 Manner in die Studie eingebunden werden. Das
Durchschnittsalter betrug 51,3 Jahre mit einer Standardabweichung'’ von 20,4 Jahren. Das

Alter des jungsten Studienteilnehmers lag bei 20 Jahren, das des dltesten bei 81 Jahren.

Von den 20 Probanden brachen vier Personen unmittelbar nach Studienstart die Testphase
ab, legten keine Medikamente in der Applikation an und fillten auch keine Fragebdgen aus.
Eine Person scheiterte beim Anlegen der Medikamente, brach daraufhin die Testphase ab

und sendete die Studienunterlagen samt ausgefilltem Fragebogen zurtick.

Daher konnten zur Studienauswertung 16 vollstindig ausgefillte Fragebdgen und 15

auswertbare Datensatze herangezogen werden.

Y In weiterer Folge wird flr den Begriff Standardabweichung die Abkiirzung SD verwendet.
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3.2.2. Ergebnisse des Fragebogens
Zur Frage, wie viele Arzneimittel zur medikamentdsen Therapie pro Tag angewendet
werden, gaben die Probanden an, durchschnittlich morgens 3,4, mittags 1,1, abends 1,9 und

nachts 0,4 Medikamente einzunehmen (siehe Abbildung 68).

4,0

35 3,4+24

3,0

2,5

2,0
1,5

1,0

Anzahl der Arzneimittel

0,5

0,0
Morgen Mittag Abend Nacht
Tageszeitpunkt

Abbildung 68: Anzahl der einzunehmenden Medikamente aufgesplittet nach Tageszeitpunkten (+ SD)

Alle Probanden hatten vor Studienbeginn bereits ein Mobiltelefon benutzt, wobei jene
Studienteilnehmer, die alter als 59 Jahre alt waren, das Mobiltelefon ausschlieBlich zum
Telefonieren verwendet hatten (siehe Abbildung 69). In den beiden jingeren Altersklassen,
20 bis 39 Jahre und 40 bis 59 Jahre, wurde das Mobiltelefon auch als Internetzugang (vier
von sechs Probanden bzw. drei von fiinf Probanden) und fiir Applikationsanwendungen (vier

von sechs Probanden bzw. zwei von fiinf Probanden) genutzt.

6
c
(]
c
o
L
o M zum Telefonieren
o
S i als Internetzugang
[
- L4 flir Applikations-
anwendungen
0/6 0/6
20-39 40-59 60-99

Alter in Jahren

Abbildung 69: Verwendung des Mobiltelefons
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Drei Personen gaben das Auftreten von Problemen bei der Identifikation der Arzneimittel
mittels Barcode-Scan an. Als Grund wurde von einem Studienteilnehmer festgehalten, dass
ein Medikament von der Applikation nicht erkannt wurde. Bei der Medikamenten-

Identifikation durch Auslesen des RFID-Tags hatten zwei Probanden Probleme.

Die Anzeige und der Text der Applikation konnte von allen Probanden gut gelesen werden.
Mit der Meniifiihrung zur Erfassung und Ubertragung der Medikamente kamen die

Studienteilnehmer im Schnitt “gut” zurecht (Mittelwert M=2,1; SD=1; siehe Abbildung 70).

16

==

7
6
5
4
3
2

Anzahl der Personen

sehr gut gut mittelmaRig schlecht gar nicht

Bewertung der Meniifiihrung

Abbildung 70: Bewertung der Meniifiihrung

Nach Angaben der Probanden wurde der Umgang mit dem Mobiltelefon und der

Medikations-Applikation meist rasch erlernt (siehe Abbildung 71).

L rasch erlernt (nach einem Tag)
M nach ein paar Tagen mit dem System vertraut

i bis zum Schluss Schwierigkeiten

Abbildung 71: intuitive Bedienbarkeit der Medikations-Applikation

Die Idee des entwickelten Arzneimittel Dokumentations-Assistenten bewerteten die

Studienteilnehmer im Mittel als “gut” (M=2,1; SD=0,8; siehe Abbildung 72).
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16

A\Y

Anzahl der Personen

0 .
1 sehr gute Idee 2 3 4 5 keine gute Idee

Bewertung der Idee

Abbildung 72: Bewertung der Konzeptidee

81 % der Probanden gaben an, dass sie die Applikation anderen Personen weiterempfehlen
wirden. Folgende Griinde wurden fiir keine Weiterempfehlung genannt:

e Ein Studienteilnehmer hatte keine Mdoglichkeit, wahrend seiner Berufsausiibung das
Mobiltelefon mitzufiilhren und konnte daher keine zeitnahe Dokumentation
durchfihren.

e Als weiteres Argument wurde angeflihrt, dass auf Grund des fehlenden
Verstandnisses fir die Sinnhaftigkeit der Applikation, keine Weiterempfehlung
ausgesprochen werden kann.

e Die fur einen Probanden zusatzlich erforderliche Aufmerksamkeit wurde ebenfalls als

Motiv genannt.

Beinahe % der Probanden (31 %) hatten die Applikation gerne selbst weiter verwendet.
Jedoch nur 13 % gaben an, dass sie bereit waren etwas fiir die Applikation zu zahlen. 38 %
der Studienteilnehmer wirden fir die ADokA-Applikation maximal 5 Euro pro Monat

ausgeben (die restlichen 62 % enthielten sich der Angabe eines Geldbetrages).

Weiters gaben % der Personen an, einen Computer mit Internetanschluss zu besitzen. 44 %

der Probanden hatten auch gerne die Verlaufskurven der erfassten Daten gesehen.

56 % der Studienteilnehmer sprachen auch mit anderen Personen Uber das System. Dabei
gab es folgende Kritikpunkte:

e Die Dokumentation ist zeitaufwandig.
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e Der Sinn des Systems ist unverstandlich. Es bedarf ndherer Informationen.

e Der Nutzen aulRerhalb der Studie ist schwer zu erklaren.

Folgende positive Bemerkungen wurden laut Studienteilnehmer in den Gespriachen mit
anderen Personen gedulert:
e Es besteht eine prinzipiell offene Einstellung gegentiber der mobilen Datenerfassung
sowie Interesse an der Technik.
e Die Personen sind offen fiir Neues - auch fiir die Erfassung von Gesundheitsdaten.
e Die Gesprachspartner sind durchwegs positiv und offen gegeniliber der Idee.
e Grundsatzlich halten die Personen die Datenerfassung fir ein niitzliches Instrument.

e Es herrscht eine positive Einstellung zum System vor.
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3.2.3. Ergebnisse der Datenanalyse

Die nachfolgend préasentierten Resultate ergaben sich aus der Analyse von 15 SQlite-

Datensatzen mit insgesamt 559 generierten Datenbankeintragen (siehe Tabelle 18).

Pro Studienteilnehmer wurden im Schnitt 3,6 Medikamente (SD=2,3) korrekt in der ADokA-
Applikation angelegt. Im Vorfeld brauchte jeder Proband durchschnittlich 0,7 Vorversuche,
bei denen er Arzneimittel zunachst probeweise oder falsch anlegte. Die Dokumentation

einer Medikamenteneinnahme wurde im Mittel rund fiinfmal téaglich (SD=3) vorgenommen.

Medikamente tagliche Einzelleinnahmen
Vorversuche . —
korrekt angelegt Einnahmen bzw. Eintrage
Mittelwert 3,6 0,7 4,9 37,3
Standard-
) 2,3 1,1 3 24,3
abweichung
Minimum 1 0 1 7
Maximum 9 4 12 100
Gesamt 55 11 74 559
mit Barcode 551 - 15 (20,3 %) 204 (36,5 %)
mit RFID-Tag 40 - 59 (79,7 %) 355 (63,5 %)

Tabelle 18: Ergebnisse der Datenanalyse (Teil 1)

Der Wertunterschied zwischen “korrekt angelegten Medikamenten” und “tagliche
Einnahmen® ergab sich dadurch, dass ein Arzneimittel einmalig angelegt wurde, die

Einnahme aber dann beispielsweise zweimal taglich vorgesehen war.

Die Person mit dem hdéchsten Medikamentenpensum dokumentierte zwolf Einnahmen pro
Tag und generierte dadurch in der siebentdgigen Testphase 100 Datenbankeintrage. Die
mittlere Anzahl an Einzeleinnahmen bzw. Eintrdgen lag bei circa 38 Stilick pro

Studienteilnehmer (SD=24,3).

Die Probanden wurden bei der Applikations-Einschulung gebeten, ein Medikament mittels

Barcode-Scan und den Rest der taglich einzunehmenden Arzneimittel mit Unterstitzung der

¥ Der Wert 55 ergab sich aus dem Zusammenhang, dass alle Arzneimittel zunachst Gber ihren Barcode
identifiziert und angelegt wurden (auch jene, die spater mit Hilfe der RFID-Tags dokumentiert wurden).
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RFID-Tags zu dokumentieren. Dementsprechend wurden 63,5 % aller

Dokumentationseintrage mit RFID- und 36,5 % mit Barcode-ldentifikation durchgefihrt.

Die Konzeption der ADokA-Applikation sah es vor, dass nach der Dokumentation einer
Medikamenteneinnahme zuvor verabsdumte Eintrdge vom Probanden unter Angabe von
Dosis und Einnahmezeitpunkt nachzudokumentieren waren (siehe Kapitel 3.1.7). Dadurch
wurden alle vorgesehenen Medikamenteneinnahmen zu 100 % dokumentiert und es gab

keine einzige Dokumentationsliicke.

nachgetragene Medikamente bei einmalige

Eintrage Bedarf angelegt Einnahmen
Mittelwert 26,6 % 0,4 0,3
Standardabweichung 18,6 % 0,7 0,5
Minimum 0% 0 0
Maximum 58,6 % 2 1
Gesamt 135 6 4

Tabelle 19: Ergebnisse der Datenanalyse (Teil 2)
Insgesamt wurden in der ADokA-Studie 26,6 % aller Eintrdge (SD=18,6 %) durch die
Studienteilnehmer nachgetragen (siehe Tabelle 19). Drei Probanden dokumentierten alle
Einnahmen zeitnah. Jener Proband mit den meisten Nachtragen trug 58,6 % aller

Dokumentationseintrage verspatet ein.

Abbildung 73 und Abbildung 74 zeigen als Beispiel das Einnahmeverhalten beziglich
Medikamentenmenge und Einnahmezeitpunkt eines Studienteilnehmers Gber den Zeitraum

von einer Woche.

1
[J)
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Abbildung 73: Beispiel fiir das Einnahmeverhalten eines Probanden (Medikamentenmenge)
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Abbildung 74: Beispiel fiir das Einnahmeverhalten eines Probanden (Einnahmezeitpunkte)

Die Moglichkeit die Medikamente als Bedarfsmedikation anzulegen oder eine einmalige
Einnahme zu dokumentieren, wurde eher selten genutzt. Daher ergaben sich fiir die
einwdchige Testzeit bei der Bedarfsmedikation ein Mittelwert von 0,4 Arzneimitteln pro
Person (SD=0,7) bzw. bei der einmaligen Einnahme ein Mittelwert von 0,3 Arzneimitteln pro
Person (SD=0,5). Zwei Personen passten bei je 7,1 % ihrer Dokumentationseintrage die

vorangegebene Dosis an.
Flr die ADokA-Applikation wurden starre Zeitbereiche festgelegt (siehe Abbildung 75).
24:00

00:00 == 10:00 15:00 20:00
G IR LU

Morgen Mittag Abend Nacht

Abbildung 75: festgelegte Zeitbereiche
Wie in Tabelle 20 ersichtlich, wurden die Zeitschranken fir Morgen, Mittag, Abend und

Nacht passend gewahlt. Auch die Standardabweichungen der einzelnen Zeitbereiche

bewegten sich in einem Ausmal’ von rund einer Stunde.

Morgen Mittag Abend Nacht
Mittelwert 07:34 13:15 18:46 21:34
Standardabweichung 00:54 01:17 01:09 00:53

Tabelle 20: Zeitpunkte der Dokumentation
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Wie in Kapitel 3.1.4.3.1 beschrieben, hatten die Studienteilnehmer auch die Option, fir
jedes Medikament eine arzneimittelspezifische Zusatzfrage zu definieren. Jedoch machte

kein Proband von dieser Moglichkeit Gebrauch.
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4. Diskussion

4.1. Allgemein

Wie in der Einleitung argumentiert, spielt die korrekte Einnahme von Arzneimitteln in der
medikamentdsen Therapie eine wichtige Rolle. Aufgrund der alternden Gesellschaft nimmt
die Anzahl der Patienten mit chronischen Erkrankungen zu. Die jeweiligen medizinischen
Leitlinien sehen fiir eine optimale Behandlung einer Erkrankung meist mehrere
Medikamente vor. Zusatzlich kommt hinzu, dass bei chronischen Erkrankungen oft auch
Begleiterkrankungen vorliegen, die zusatzlich die Polypharmazie forcieren. Bei der
Betrachtung des Themas Polypharmazie darf man jedoch nicht vergessen, dass das Ziel nicht
die Verringerung der Arzneimitteleinnahme ist, sondern eine sinnvolle Medikation des

Patienten entsprechend seiner individuellen Bediirfnisse angestrebt werden soll.

Dieser Sachverhalt verdeutlicht, wie wichtig speziell bei Polypharmazie-Patienten eine
koordinierte Einnahme der Medikamente ist. Es gibt in diesem Bereich auch schon einige
technische Systeme, die am Markt erhaltlich sind. Abgesehen von Spezialsystemen, kdnnen
diese Systeme zur Arzneimitteldokumentation nur den Zeitpunkt der Entnahme aus dem
Medikamentenbehalter oder Blister dokumentieren, aber nicht den Zeitpunkt der Einnahme
selbst. Sie ermdoglichen jedoch im Vergleich zu traditionellen Methoden, wie Tablettenzahlen
oder die handische Aufzeichnung in Form eines Tagebuches, eine bessere Dokumentation

der Adhéarenz.

Nachteile der bestehenden Dokumentationskonzepte bestehen darin, dass die
Verpackungen grofler als jene der herkdmmlichen Arzneimittelverpackungen sind, die
benotigte Hardware teuer ist und zusatzlich eine eigene Stromquelle bendtigt wird um

Daten zu Speichern.

Allgemein kann gesagt werden, dass Arzneimittel-Dokumentationssysteme den Vorteil
bieten, nicht adhdrente Probanden einfacher zu detektiert. Dies kann beispielsweise bei
klinischen Studien sehr hilfreich sein, da Daten zur Therapietreue bei der statistischen

Auswertung berlicksichtigt und so eine hohere Aussagekraft erzielt werden kann.

Seite |75



Diskussion

4.2. ADokA

In Kapitel 2.3 wurden die wichtigsten Anforderungen an die Dokumentationsapplikation
festgelegt. Die Ergebnisse der ADokA-Studie haben gezeigt, dass diese Anforderungen

weitgehend erflillt wurden.

Fast alle Probanden waren nicht nur im Stande, die Dokumentation der
Arzneimitteleinnahme selbstandig durchzufiihren, sondern auch die Medikamente zu Beginn
der Studie eigenstandig in der ADokA-Applikation anzulegen. Dies wurde, neben der
zusatzlich ausgegebenen Benutzeranleitung, durch die einfache und (bersichtliche

Menugestaltung der Applikation ermdglicht.

Aufgrund des gewadhlten Dokumentationsablaufes konnte mit der ADokA-Applikation eine

lickenlose Dokumentation aller durch die Probanden angelegten Arzneimittel erfolgen.

4.2.1. Qualitat der ADokA-Software

In der Folge werden gemall dem Qualitatsmodell der ISO 9126 die wichtigsten Software-

Qualitatsmerkmale der ADokA-Applikation analysiert [83].

4.2.1.1. Funktionalitat
Die in Kapitel 2.3 definierten Applikations-Anforderungen (Benutzeranforderungen) konnten
wahrend der Entwicklung des Prototyps so umgesetzt werden, dass die implementierten
Funktionen alle spezifischen Aufgaben abdeckten. Durch die Entwicklung der Applikation auf
Android-Basis war eine sehr gute Interoperabilitdit mit anderen Android-Applikationen
gegeben. Weiters wurde durch das lokale Datenmanagement der Applikation sowie der
Datenverwaltung von Android ein versehentlich oder vorsatzlich unberechtigter Zugriff auf

die gespeicherten Daten verhindert.

4.2.1.2. Zuverlassigkeit
Auf Grund von ausfiihrlichen Tests wahrend der Entwicklungsphase stand fir die klinische
Studie anschliefend ein laufstabiler Arzneimittel Dokumentations-Assistent zur Verfluigung.
Die analysierten Datensatze zeigten, dass es wahrend dem Studienbetrieb weder zu einem
Systemabsturz, noch zu einer Generierung von fehlerhaften Datensatzen oder gar zu einem

Datenverlust kam.
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4.2.1.3. Benutzbarkeit

Die Ergebnisse der ADokA-Studie haben gezeigt, dass der Umgang mit dem Arzneimittel
Dokumentations-Assistenten rasch erlernt wurde. Die Bedienbarkeit der Applikation wurde
vom GroRteil der Probanden als intuitiv wahrgenommen und bewertet. Das Scannen der
Barcodes und das Auslesen der RFID-Tags stellte fiir die meisten Probanden kein Problem
dar. Ein ausschlaggebender Punkt fiir den meist reibungslosen Scan-Vorgang war auch die
Implementierung des Blitzlichtes der Fotokamera. Durch die zusatzliche Lichtquelle konnten

anfangliche Scan-Probleme bei schlechten und dunklen Lichtverhaltnissen beseitigt werden.

4.2.1.4. Effizienz

Mit der ADokA-Applikation konnte mit einem Dokumentationspensum von 20 taglichen
Einnahmen fiir eine Dauer von einer Woche ein flissiger Betrieb gewahrleistet werden.
Schwiche zeigte die entwickelte Software bei der Uberschreitung des
Dokumentationszeitraums von einer Woche. Die erh6hte Antwort- bzw. Reaktionszeit bei
einem Dokumentationsvorgang war in diesem Fall durch das grofRere Datenvolumen und der
damit einhergehenden hoheren Datenverarbeitungszeit zu erkldaren. Dieses Problem kénnte
zukinftig mit einem verbesserten Datenmanagementkonzept fiir die Verarbeitung der

Datenbank beseitigt werden.

4.2.1.5. Wartbarkeit

Durch die Vorgabe der modularen Systemarchitektur von Android ist eine hohe Wartbarkeit
der ADokA-Applikation gegeben. Jedes Fenster der Benutzeroberfliche wurde in einer
eigenen Activity ausprogrammiert, wodurch die einzelnen Funktionalitdten der Applikation
klar getrennt worden sind. Fir den benétigten Datenaustausch zwischen den verschiedenen
Activities wurden, gemaR der empfohlenen Vorgehensweise der Android Developer

Plattform, entsprechende Ubergabeparameter definiert [77].

4.2.1.6. Portabilitat
Die ADokA-Applikation kann auf allen Android-fahigen Mobiltelefonen mit einem
Betriebssystem der Version 2.3 oder hoher installiert und verwendet werden. Fehlen dem
Mobiltelefon eventuell bendtigte Hardwarekomponenten wie Fotokamera oder NFC-
Antenne, konnen die jeweiligen Funktionen der Applikation, wie das Scannen von Barcodes

bzw. das Auslesen von RFID-Tags, nicht in Anspruch genommen werden.
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4.2.2. Nutzen und Potenzial der ADokA-Applikation

Die durchgefiihrte klinische Studie hat gezeigt, dass das entwickelte Konzept des
Medikamentenmanagements umsetzbar und praktikabel ist. Die Handhabung des
Smartphones und der berihrungslosen Arzneimittel-ldentifikation wurde von den

Probanden gut angenommen.

Die Beantwortung der Frage, ob die Adhdrenz der Probanden mit der ADokA-Applikation
gesteigert sowie die Behandlungsqualitdat erhoht werden kann, war nicht Ziel der
durchgefiihrten Studie und misste im nachsten Schritt in weiteren Studien untersucht

werden.

Ein weiterer wichtiger Punkt sind die durch dieses System entstehenden Kosten und deren
Finanzierung. Die zuvor in Kapitel 1.5.2 besprochenen Medikamentenmanagement-Systeme
sind meist technisch sehr gut ausgereift, haben aber aufgrund der eingesetzten Hardware
auch ihren Preis (der Smartinhaler™ kostet in der einfachsten Variante beispielsweise 195,-
US-Dollar)* [58]. Das ADokA-System hat in diesem Fall den groRen Vorteil, unter gewissen
Voraussetzungen sehr kostengiinstig zu sein. Besitzt der Patient bereits ein Smartphone mit
integrierter Fotokamera und NFC-Antenne, entstehen ausschlieflich Kosten fiir die RFID-
Tags. Diese belaufen sich derzeit, bei entsprechend groRen Abnahmemengen (ab circa
10.000 Stick), auf rund 50,- Eurocent pro Stick, wobei sich dieser Betrag, bei
entsprechender Marktetablierung der RFID- und NFC-Technik, auf fiinf bis zehn Eurocent pro
Stlick senken lassen wiirde [84]. Sollten die Apotheken in Zukunft vom Barcode-System auf
RFID-Tags umsteigen, wiirde sogar dieser Kostenfaktor wegfallen. Der finanzielle Aufwand
fir den Aufbau und Betrieb eins ADokA-Websystems wiirde sich aufgrund ahnlicher

Anforderungen kaum von bestehenden Systemen unterscheiden.

Ein weiterer Vorteil des ADokA-Konzepts ist, dass die Gefahr eines technischen Ausfalls der
verwendeten Hardware, sehr gering gehalten werden kann. Denn abgesehen vom
bendtigten Smartphone, werden als Hardware-Komponenten bei diesem Konzept

ausschlieBlich RFID-Tags bendtigt.

1 Preisangabe vom 15. August 2012
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4.3. Vorschlage fiir die Weiterentwicklung

Nachdem die Machbarkeitsstudie gezeigt hat, dass mit Hilfe der Barcode und RFID-Tag
gestltzten Medikamenten-ldentifikation eine einfache Arzneimitteldokumentation
realisierbar ist, werden nachfolgende potenzielle Erweiterungs- und

Verbesserungsmoglichkeiten diskutiert.

4.3.1. Datensynchronisation zwischen Applikation und Web-Server

Im Rahmen dieser Masterarbeit wurde die ADokA-Applikation so konzipiert, dass alle
generierten Daten lokal am Mobiltelefon abgespeichert wurden. Dieses Konzept erwies sich
bei der Durchfiihrung der Machbarkeitsstudie als sinnvoll, da mit verhaltnismaRig wenig
Aufwand alle gewlinschten Parameter gesammelt und anschlieffend analysiert werden

konnten.

Als nachster Entwicklungsschritt konnte in der ADokA-Applikation eine Synchronisation der
gespeicherten Daten Uber eine Internetverbindung mit einem Web-Server implementiert
werden. Dabei missten die durch das Datenschutzgesetz vorgegebenen Standards, sowie
die zutreffende Anwendung des Medizinproduktegesetzes und der entsprechenden Normen

(nach dem aktuellen Stand der Technik) eingehalten werden [85-87].

Mit diesen Mallnahmen konnte ein Closed-Loop System, wie es bereits im Kapitel 1.5
beschrieben wurde, aufgebaut werden. Dies wiirde gemall dem telemedizinischen Ansatz

gewisse Barrieren wie Raum, Zeit und Wissen iberwinden.

Unabhangig von der raumlichen Distanz zwischen Arzt und Patient, hatte der Arzt Uber eine
entsprechende Web-Applikation immer Einsicht in die aktuellen Dokumentationseintrage
des Patienten. Dadurch ware eine zeitnahe Reaktion des Arztes auf kritische Veranderungen
moglich. Weiters wirden auch die Datenerfassung und die Datenbewertung zeitlich

entkoppelt werden.

Der Arzt kdonnte dem Patienten, mit der ADokA-Applikation und der vorgeschlagenen Web-
Anbindung, aufgrund vorhandener Verlaufsdaten eine individuellere und optimiertere

Behandlung anbieten [88].

Bei der Akquirierung von Studienteilnehmern kam es ofters zur Situation, dass potenzielle

Probanden (tendenziell dltere Personen mit einem Alter tiber 60 Jahren) zundchst Interesse
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an der Studie zeigten, sich aber nach der Erklarung des Anlegevorganges von Arzneimitteln
uberfordert fuhlten und dann doch die Teilnahme ablehnten. Daher wadre als Alternative
auch denkbar, dass der Arzt direkt bei der Verordnung fiir den Patienten die Medikamente
Uber die Web-Applikation eintrdgt und die ADokA-Applikation nach dem
Synchronisierungsvorgang das Medikationsschema ohne weiteres Zutun des Patienten
anzeigt. Dies wirde die Hemmschwelle der Patienten stark senken, dieses Konzept der
Arzneimitteldokumentation ~ anzuwenden, da der aufwendigste Teil dieses

Dokumentationskonzeptes durch den behandelnden Arzt durchgefiihrt werden wiirde.

Zusatzlich kdonnte mit einer webbasierten Losung die pharmazeutische Datenbank, welche
monatlich  vom  Osterreichischen  Apothekerverlag  aktualisiert  wird, mittels

Datensynchronisation am neuesten Stand gehalten werden.

4.3.2. Feedback-System

Die Auswertung des Fragebogens hat ergeben, dass 44 % aller Probanden gerne die
Verlaufskurven der erfassten Daten gesehen hatten. Daflir gdbe es die Moglichkeit, die
Daten graphisch aufzubereiten und sie entweder direkt am Mobiltelefon oder Uber eine
Web-Applikation dem Patienten zuganglich zu machen. Dies hatte den Vorteil, den Patienten
starker in seine Therapie einbinden zu kénnen. Dadurch wiirde dem Patient die Moglichkeit
gegeben werden, sich selbstiandig Feedback einholen zu kénnen. Jedoch ist zu vermuten,
dass gerade die nicht adhdrenten Patient dieses Service nicht verwenden wiirden. Daher
waren weitere MalRnahmen von Noten, um den Patienten starker in seine Therapie
einzubinden. Hierbei kdnnten automatisch generierte Erinnerungsfunktionen oder vom Arzt
verfasste Kurznachrichten genutzt werden, die den Patienten zur regelmafligen Einnahme

ermutigen.

4.3.3. Potentielle Schnittstelle ELGA bzw. e-Medikation
Ziel der e-Medikation (ein Teilprojekt der Elektronischen Gesundheitsakte — kurz ELGA) ist
die Erhéhung der Patientensicherheit sowie die Effektivitats- und Effizienzsteigerung bei

Verordnungs-, Abgabe- bzw. Verabreichungsprozessen.

Die e-Medikation stellt dabei ein Informationssystem dar, welches beim Verordnungs-,
Abgabe- und Verabreichungsprozess mit Hilfe einer Verordnungs-, einer Medikations- und

einer Arzneimitteldatenbank (SIS-Datenbank — Spezialititen Informationssystem) auf
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mogliche Wechselwirkungen prift und gegebenenfalls alarmiert. Als Basis flir den

Datenaustausch dieses Models wird die e-Card-Infrastruktur herangezogen.

Bei der Evaluierung des Pilotprojektes e-Medikation traten bei insgesamt 18.310
Verordnungen und 13.797 Abgaben 10.563 Wechselwirkungswarnungen (davon 110
schwere) auf. Weiters wurden 2.314 Duplikatswarnungen und 3.693 Intervallwarnungen

ausgegeben [89].

Kommt es in Zukunft zu einem Osterreichweiten Rollout der e-Medikation, kdnnte ein
Datenaustausch zwischen ADokA-Applikation, e-Medikation und ELGA realisiert werden.
Dies hatte sowohl fiir Arzt und Patient enorme Vorteile. Neben den zuvor in Kapitel 4.3.1
und 4.3.2 genannten Moglichkeiten, konnten die gesammelten ADokA-Daten in die
Elektronische Gesundheitsakte eingebunden werden und stinden bei Bedarf den
behandelnden Arzten zur Verfiigung. Ist der Patient beispielsweise aufgrund einer
Mehrfacherkrankung bei unterschiedlichen Arzten in Behandlung, kénnte durch diese
Systemverknipfung ein rascher und liickenloser Informationsaustausch stattfinden und eine

hohere Behandlungsqualitat gewahrleistet werden.

Eine weitere Moglichkeit wadre, neu angelegte Medikamente mit dem bestehenden
Arzneimittelplan, mit Hilfe der ADokA-Applikation und einem Zugang zur SIS-Datenbank, auf

potenziellen Wechselwirkungen zu priifen und gegebenenfalls zu warnen.

4.3.4. Einbindung in Therapiemanagement-Systeme
Das AIT Austrian Institute of Technology entwickelt schon seit geraumer Zeit
Therapiemanagement-Systeme, die bereits in einigen klinischen Studien wie zum Beispiel
ELICARD (Herz Telemonitoring System), MOBITEL (Mobile Telemonitoring for Heart Failure
Patients) und Gesundheitsdialog Diabetes Mellitus eingesetzt wurden [90-92]. Bei diesen
Studien unterstiitzten Telemonitoring-Systeme die Patienten bei der Bestimmung und
Dokumentation von Vitalparametern, wie beispielsweise Kérpergewicht, Blutdruck, Herzrate
oder Blutzucker. In Zukunft wére in solchen Therapiemanagement-Systemen die zusatzliche
Einbindung der ADokA-Applikation mit relativ wenig Aufwand realisierbar, um eine

verbesserte Dokumentation der einzunehmenden Medikamente zu erméglichen.
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4.3.5. Fragebogen
Die Auswertung der Fragebogen ergab wichtige Erkenntnisse zur Gebrauchstauglichkeit, die
bereits zuvor erldutert und diskutiert wurden. Obwohl sich das Design der Items als
zweckmaBig erwies, missten bei einer erneuten Studie zwei wichtige Fragestellungen

hinzugefiigt werden.

Zunachst ware von Interesse, ob alle Studienteilnehmer die Arzneimitteldokumentation
(Registrierung und Dokumentation) tatsdchlich selbst durchgefiihrt, oder ob sie
Unterstlitzung von anderen Personen in Anspruch genommen haben. Ein weiterer
interessanter Aspekt wadre, ob die Benutzeranleitung von den Studienteilnehmern als

Ubersichtlich und versténdlich empfunden wurde.

4.3.6. Nachtragliche Bearbeitung von Verordnungen
In der jetzigen Version der ADokA-Applikation ist es nicht vorgesehen, die Verordnung eines
bereits angelegten Medikaments nachtraglich zu verdandern. Diese MenUfunktion konnte
zusatzlich in die entwickelte Software integriert werden um die Anwenderfreundlichkeit zu
verbessern. Dies wiirde speziell die Handhabung bei mehrwochigen medikamentésen
Therapien, bei denen auch die Dosierung Uber die Behandlungsdauer variieren kann,

vereinfachen.

4.3.7. Flexible Zeitbereiche

Ein Studienteilnehmer gab im Fragebogen an, dass die festgelegten Zeitbereiche fiir seine
beruflichen Tatigkeiten im Schichtbetrieb nicht optimal gewahlt wurden und er diese gerne
je nach Schichtzuteilung gedndert hatte. Dies ware durch variable Zeitbereiche fiir Morgen,
Mittag, Abend und Nacht moglich, dessen Start- und Endzeit der Patient selbst definieren
konnte. Jedoch stellt sich hier dann die Frage, inwiefern sich die Handhabung der

Applikation, speziell fiir dltere Anwender, verkomplizieren wiirde.

4.3.8. Abwandlung des Dokumentationskonzeptes
Ein Proband stellte nach der einwodchigen Testphase in Frage, ob bei der Einnahme von
mehreren Medikamenten pro Tageszeit, die vorgegebene Dokumentationsvariante sinnvoll
ist. Weiters wurde zu bedenken gegeben, dass bei einer vom Patienten durchgefiihrten
Vorportionierung der Arzneimittel (zum Beispiel in einem Tablettenspender) das entwickelte

Dokumentationssystem unpraktisch ist.
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Abbildung 76: Beispiel eines Tablettenspenders mit integrierten RFID-Tags fiir einen Wochentag

Hierbei ware zu kldren, ob die einmalige Dokumentation der Arzneimitteleinnahme zu dem
jeweiligen Tageszeitpunkt sinnvoller und ausreichend ware. Dafiir kdnnten beispielsweise
die einzelnen Behilter des verwendeten Tablettenspenders mit RFID-Tags beklebt werden

(siehe Abbildung 76).

4.3.9. Erweiterungspotential der RFID-Tags
RFID-Tags werden bereits in vielen unterschiedlichen logistischen Arbeitsfeldern wie in der
Lebensmittelindustrie oder Medizin eingesetzt. Um auch im Hinblick auf die ADokA-
Applikation das volle Potenzial der RFID-Tags auszuniitzen, konnte neben der Arzneimittel-
Identifikationsnummer beispielsweise auch das Produktions- und Ablaufdatum des

Arzneimittels auf den Chip abgespeichert werden.

Das amerikanische Unternehmen American Thermal Instruments entwickelte beispielsweise
die RFID- und NFC-Technik weiter und bietet mit dem sogenannten LOG-IC® Temperature
Monitoring die Moglichkeit, die Temperatur des RFID-Tag umgebenden Mediums zu messen
und abzuspeichern [93]. Es wire denkbar, diese Messfunktion zur Uberwachung der

Lagerung und des Transports von temperatursensiblen Medikamenten zu nutzen.

Mit beiden Ideen kdonnte man mit Hilfe eines entsprechenden Vorwarnsystems, bei Unter-
oder Uberschreitung der Arzneimitteltemperatur oder bei der Verwendung eines
abgelaufenen Medikaments, alarmieren. Dadurch konnte einerseits die Logistik in den

Apotheken vereinfacht und die Arzneimittelsicherheit der Patienten erhdht werden.
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5. Schlussfolgerung

Die ADokA-Applikation stellt ein neuartiges Konzept der Arzneimittel-Dokumentation dar.
Die Ergebnisse der ADokA-Studie haben gezeigt, dass im Zuge dieser Masterarbeit eine
innovative und intuitive Applikation zur Dokumentation der Medikamenteneinnahme
entwickeln werden konnte. Bei der Arzneimittel-ldentifikation bewdhrte sich der Barcode-
Scan und das Auslesen der RFID-Tags gleichermalien, wobei die Dokumentation auf Basis
von NFC/RFID einfacher, intuitiver und daher auch schneller durchgefiihrt werden konnte.
Zusatzlich wurden in dieser Arbeit einige Moglichkeiten diskutiert, die Funktionalitat der
ADokA-Applikation zu erweitern. Mit einer entsprechenden Anbindung an eine Web-
Plattform misste im Zuge weiterfihrender Studien abgeklart werden, wie hoch das
Potenzial ist, mit dieser Applikation die medikamentdse Therapietreue der Patienten zu

erhoéhen.
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8. Anhang

8.1.

Ethikantrag

Antrag

Version 6.4 vom 12.06.2012

Bitte immer die aktuelle Version verwenden (fittp:/ethikkommissionen. at)!

Dieses Formular soll fur Einreichungen bei dsterreichischen Ethikkommissionen verwendet werden.

Es setzt sich aus einem allgemeinen Teil A- Angaben zur Studie und zum Sponsor -
und aus einem speziellen Teil B- Angaben zu der/den einzelnen Priifstelle(n) - zusammen.

Bei Einreichungen fiir mehrere Zentren (Prifer/innen) muss nur der Teil B an das jeweilige Zentrum angepasst werden.

Adresse der Ethikkommission (optional)
Ethikkommission der
Medizinischen Universitat Graz
z.H. Univ.-Prof.Dr. Peter H. Rehak

Auenbruggerplatz 2
A-8036 Graz

Raum fiir Eingangsstempel, EK-Nummer, etc.

Bitte Freilassen!

ANTRAG AUF BEURTEILUNG EINES KLINISCHEN
FORSCHUNGSPROJEKTES

fiir folgende Priifer/innen bei folgenden osterreichischen Ethikkommissionen:

» Bitte alle Ethikkommissionen eintragen, an die der Antrag gesendet wird (Kurzbezeichnung!) <
- Im Falle einermultizentrischen Arzneimittelstudieist die Leitethikkommission als erste anzufiihren! 4

Zustandige Ethikkommission

Priiferin/Priifer (lokale Studienleitung)

Ethikkommission der MU Graz

Univ.-Prof. Dr. Friedrich Fruhwald

Teil A

1. Allgemeines:

1.1 Projekttitel: ADokA — Arzneimittel Dokumentations-Assistent

1.2 Protokollnummer/-bezeichnung: V2.0

1.3 Datum des Protokolls: 21.09.2012

1.4 Daten der beiliegenden Amendments: 1.4.1 Nr.
1.43 Nr.
1.4.5 Nr.

1.2.1 EudraCT-Nr.:
1.3.1 ISRCTN-Nr.:
1.4.2 Datum:
1.4.4 Datum:
1.4.6 Datum:

1.5 Sponsor / RechnungsempfiingerIn (Kontaktperson in der Buchhaltung):

Sponsor
1.5.1 Name:

1.5.2 Adresse:
1.5.3 Kontaktperson:

1.5.4 Telefon: 0316/385-80262
1.5.5 FAX: 0316/385-13733
1.5.6 e-mail:

1.5.7 UID-Nummer

Rechnungsempfiingerin

MU Graz, Klin. Abt. fur Kardiologie
Auenbruggerplatz 15, 8036 Graz
Univ.Prof. Dr. Friedrich Fruhwald

friedrich.fruhwald@medunigraz.at

(wenn nicht gleich wie ,,Sponsor)
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2. Eckdaten der Studie
2.1 Art des Projektes:  [] 2.1.1Klinische Priifung cines nicht registrierten Arzneimittels

[] 2.1.2Klinische Priifung eines registrierten Arzneimittels
[ 2.1.2.1 gemal der Indikation [J 2.1.2.2 nicht gemif der Indikation

[] 2.1.16 Nicht-interventionelle Studie (NIS) — nur gem. § 2a Abs. 3 AMG

(] 2.1.3Klinische Priifung einer neuen medizinischen Methode

[] 2.1.4Klinische Priifung cines Medizinproduktes
(O 2.1.4.1 mit CE-Kennzeichnung [ 2.1.4.2 ohne CE-Kennzeichnung
[] 2.1.43 Leistungsbewertungspriifung (In-vitro-Diagnostika)

[] 21.5 Nicht-therapeutische biomedizinische Forschung am Menschen
(Grundlagenforschung)

[] 2.1.6 Genetische Untersuchung

[ 2.1.10 Register

1 2.1.11 Biobank

[J 2.1.12 Retrospektive Datenauswertung

[J 2.1.13 Fragebogen Untersuchung

[] 2.1.14 Psychologische Studie

2115 Pflegewissenschaftliche Studie

X 2.1.7 Sonstiges (z.B. Ditetik, Epidemiologie, etc.), bitte spezifizieren:
Gebrauchstauglichkeits-Studie

Zusatzinformation: [] 2.1.8Dissertation X 2.1.9Diplomarbeit
2.2 Fachgebiet: Allgemeinmedizin
2.3 Arzneimittelstudie (wenn zutreffend) 2.4 Medizinproduktestudie (wenn zutreffend)
2.3.1 Priifsubstanz(en): 2.4.1 Priifprodukt(e):
2.3.2 Referenzsubstanz: 2.4.2 Referenzprodukt:
2.5 Klinische Phase: (unbedingt angeben, bei Medizinprodukten die am ehesten zutreffende Phase)
2.6 Nehmen andere Zentren an der Studie teil: [ja nein. Wenn ja:

2.6.1im Inland [ 2.6.2 im Ausland []

2.7 Liste der Zentren:

2.8 Liegen bereits Voten anderer Ethikkommissionen vor?

ja X nein.  Wenn ja, Voten beilegen!
2.9 Geplante Gesamtzahl der Priifungsteilnehmer/innen (in allen teilnehmenden Zentren):
Antragsformular - Osterreichische Ethikkommissionen, Version 6.4, 12.06.2012 Seite 2
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2.10 Charakterisierung der Prifungsteilnehmer/innen: 2.10.1Mindestalter:18 2.10.2Hbchstalter:
2.10.3 Sind auch nicht persénlich Einwilligungsfihige einschliehbbar?  [Jja X nein
2.10.4 EinschlieBbar sind Xweibliche (und/oder) Xlminnliche Teilnehmer/mnen.

2.10.5 Sind gebarfihige Frauen einschlieBbar? [ ja  [] nein. Wenn nein: Begriindung unter 7.5

2.11 Dauer der Teilnahme der einzelnen Priifungsteilnehmer/innen an der Studie: max. 7 Tage
2.11.1 Aktive Phase: max. 7 Tage 2.11.2 Nachkontrollen: 0 Tage

2.12 Voraussichtliche Gesamtdauer der Studie: 3 Wochen

3a. Betrifft nur Studien gemift AMG: Angaben zur Priifsubstanz (falls nicht in Osterreich registriert):

3.1 Registrierung in anderen Staaten? [Jja  [Jnein. Wenn ja, geben Sie an, in welchen:

3.2 Liegen uber das zu prifende Arzneimittel bereits aussagekraftige Ergebnisse von klinischen Prifungen vor?
O ja [ nein

Wenn ja, bitte geben Sie folgende Daten an:

3.2.1 In welchen Staaten wurden die Priifungen durchgefithrt:

322 Phase: ___ (Wenn Studien in mehreren Phasen angefithrt sind, die héchste Phase angeben)

3.2.3 Zeitraum:

3.2.4 Anwendungsart(en):

3.2.5 Wurde(n) die klinische(n) Pritfung(en) gemih GCP-Richtlinien durchgefihrt? [Jja [ nein

3.2.6 Liegt ein AbschluBbericht vor? ] ja [1 nein

Wenn ja, bitte legen Sie die Investigator’s Brochure, relevante Daten oder ein Gutachten des Arznei-
mittelbeirates bei.

3b. Sonstige im Rahmen der Studie verabreichte Medikamente, deren Wirksamkeit und/oder Sicherheit
nicht Gegenstand der Priifung sind:

Generic Name Darreichungsform Dosis

4. Betrifft nur Studien gemifl MPG: Angaben zum Medizinprodukt:
4.1 Bezeichnung des Produktes:

4.2 Hersteller:

4.3 Zertifiziert fur diese Indikation: ja [ nein

4.4 Zertifiziert, aber fiir eine andere Indikation: [ ja [ nein

4.5 Das Medizinprodukt trigt ein CE-Zeichen [ ja [ nein

4.6 [] Die Produktbroschiire liegt bei.

4.7 Welche Bestimmungen bzw. Normen sind fir die Konstruktion und Prufung des Medizinproduktes
herangezogen worden (Technische Sicherheit):

4.8 Allfallige Abweichungen von den o.a. Bestimmungen (Normen):
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5. Angaben zur Versicherung (gemifi §32 Abs.1 Z.11 und Z.12 und Abs.2 AMG; §§47 und 48
MPG)

5.1 Eine Versicherung ist erforderlich: [Jja [ nein. Wenn ja:

5.1.1 Versicherungsgesellschaft

5.1.2 Adresse:

5.1.3 Telefon:

5.1.4 Polizzennummer:

5.1.5 Giiltigkeitsdauer:

Diese Angaben miissen in der Patienten-/ Probandeninformation enthalten sein!

Antragsformular - Osterreichische Ethikkommissionen, Version 6.4, 12.06.2012 Seite 4

Seite |97



Anhang

6. Angaben zur durchzufiihrenden Therapie und Diagnostik

6.1.  Welche Malnahmen bzw. Behandlungen werden ausschliefBlich studienbezogen durchgefithrt?

Art Anzahl/Dosis Zeitraum Insgesamt
onumentatlon der . 1 bis 4 mal téglich max. 7 Tage max. 28mal
eingenommenen Medikamente
6.2.  Welche speziellen Untersuchungen (nur invasive und strahlenbelastende) werden withrend des
Studienzeitraumes zu Routinezwecken durchgefiihrt:
Art Anzahl/Dosis Zeitraum Insgesamt
6.3.  Frgiinzende Informationen zu studienbezogenen Malnahmen und alle erforderlichen Abweichungen

von der Routinebehandlung:

SEESBIESIESEIRS>55m> BEISPIELE als AUSFULLHILFE <<<<<c<<<c<<<<cscia<<<<
Art Anzahl/Dosis Zeitraum insgesamt
Blutabnahmen 5mljeden 3. Tag 3 Wochen 35ml
Magenbiopsie 1x zu Beginn der Studie === 1
psychologische Tests 1x zu Beginn; 1x zum Abschluss 3 Wochen 2

Insulin s.c. 2x401E 1. Woche 2
Thoraxrontgen 1x zu Beginn der Studic == 1
SEEEIEFISIESIISSSIS 25355555 RETSPIEL E << Sasasassas<ss<
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7. Strukturierte Kurzfassung des Projektes (in deutscher Sprache, kein Verweis auf das Protokoll)

7.1

Wenn Original-Projekttitel nicht in Deutsch: Deutsche Ubersetzung des Titels:

72

Zusammenfassung des Projektes (Rechtfertisung, Relevanz, Design, Mafinahmen und Vorgehensweise):

Mit der steigenden Anzahl von einzunehmenden Medikamenten steigt die Gefahr der
Fehimedikation. Dies kann je nach Arzneimittel und derer Kombinationen schwere
Nebenwirkungen oder aber das Ausbleiben wichtiger Wirkungen verursachen.

Ein Medikationsleitfaden wlrde, auch bei einer hohen Anzahl von einzunehmenden Arzneimitteln,
dem Patienten helfen, den Uberblick zu bewahren und eine koordinierte Einnahme von
Arzneimittel zu ermaglichen.

Studienziel

Evaluierung der Gebrauchstauglichkeit der Medikationsdokumentation mittels Mobiltelefon und
Barcode- /RFID-gestitzter Identifikation der eingenommenen Arzneimitteln.

Inhalt

Im Zuge der Studie werden 15 bis 20 Probanden innerhalb von drei Wochen die im Rahmen der
Diplomarbeit entwickelte Applikation testen. Das dafur zur Verfugung stehende Equipment besteht
aus identischen Sets mit je einem Mobiltelefon mit vorinstallierter Applikation zur Dokumentation
der Medikamenteneinnahme (mit entsprechend installierter Applikation) sowie RFID-Tags
(selbstklebende Etiketten mit eingebauten Speicherchips) zur eindeutigen Identifikation der
Arzneimittel. Die Probanden identifizieren ihre verschriebenen Medikamente durch Scannen der
Barcodes auf den Arzneimittelverpackungen oder durch Auslesen der auf den
Arzneimittelverpackungen platzierten RFID-Tags. Weiters sind die Verabreichungen der
Medikamente, geman den Vorgaben durch den Arzt oder Beipackzettel, in der Applikation
anzugeben. Mit Hilfe der Applikation sollen die Probanden eine Woche lang zu den Zeitpunkten
Morgen, Mittag, Abend und Nacht jeweils ihre spezifische Medikation dokumentieren.

Anschlieend erhalten die Probanden einen Fragebogen, welcher grundlegende Aspekte der
Benutzerfreundlichkeit behandelt. Die gewonnenen Daten aus der entwickelten Applikation und
dem Fragebogen werden dann abschlieRend mittels deskriptiver Statistik analysiert.

Mitwirkende
» AIT Austrian Institute of Technelogy GmbH, Graz

«  Medizinische Universitat Graz, Klinische Abteilung fur Kardiclogie der Univ. Klinik fur Innere
Medizin in Graz

Erwartete Ergebnisse

Die entwickelten Applikation erméglicht eine einfache Dokumentation der Einnahme von
Arzneimitteln.

73

Ergebnisse der prii-klinischen Tests oder Begriindung fur den Verzicht auf pri-klinischen Tests:
trifft nicht zu

74

Primiire Hypothese der Studie (wenn relevant auch sekundire Hypothesen):

Die entwickelten Applikation ermoglicht, unabhangig von der Anzahl der einzunehmenden
Arzneimittel, eine einfache Dokumentation der eingenommenen Medikamente durch den
Patienten.

75

Relevante Ein- und Ausschlusskriterien:

Einschlusskriterien

» Proband nimmt mindestens ein Medikament pro Tag ein

» Proband ist alter als 18 Jahre

+ Patientln ist mit der Art der Studie einverstanden

« Schriftlich gegebene Einverstandniserklarung

Ausschlusskriterien

« Proband darf wéhrend der Studienzeit an keiner anderen klinischen Prufung teilnehmen

1.6

Ethische Uberlesungen

Antragsformular - Osterreichische Ethikkommissionen, Version 6.4, 12.06.2012 Seite 6

Seite |99



Anhang

(Identifizieren und beschreiben Sie alle moglicherweise auftretenden Probleme. Beschreiben Sie den mog-
lichen Wissenszuwachs, der durch die Studie erzielt werden soll und seine Bedeutung, sowie mogliche Risi-
ken fur Schadigungen oderBelastungen der Prifungsteilnehmer/innen. Legen Sie Thre eigene Bewertung
des Nutzen/Risiko-Verhiiltnisses dar):

Fur die Probanden besteht kein zusatzliches Risiko. Sie mussen sich allerdings mit einem neuen
Konzept der Medikationsdokumentation auseinandersetzten. Demgegenuber steht der Nutzen,
dass - sofern sich das Verfahren als sinnvoll erweist - die Einnahme von Arzneimitteln kunftig
monitiert werden kann und die Anzahl an Fehimedikationen reduziert wird.

7.7 Begriindung fiir den Einschluss von Personen aus geschiitzten Gruppen
(z.B. Minderjahrige, temporér oder permanent nicht-einwilligungsfihige Personen; wenn zutreffend):

trifft nicht zu

7.8 Beschreibung des Rekrutierungsverfahrens
(alle zur Verwendung bestimmte Materialien, z B. Inserate inkl. Layout miissen beigelegt werden):

Potentielle Studienteilnehmer werden aus dem Arbeitsumfeld bzw. Bekanntenkreis ausgewahit

7.9 Vorgehensweise an der/den Priifstelle(n) zur Information und Erlangung der informierten Emwil-
ligung von Priifungsteilnehmer/inne/n, bzw. Eltern oder gesetzlichen Vertreter/inne/n, wenn zu-
treffend (wer wird informieren und wann, Erfordernis fiir gesetzliche Vertretung, Zeugen, etc.):
personliches Gesprach mit den potentiellen Studienteilnehmern

7.10 Risikoabschitzung, vorhersehbare Risiken der Behandlung und sonstiger Verfahren, die verwendet
werden sollen (inkl. Schmerzen, Unannehmlichkeiten, Verletzung der personlichen Integritét und
Mafnahmen zur Vermeidung und/oder Versorgung von unvorhergesehenen / unerwiinschten Ereignissen):

Fur die Patientinnen besteht durch die Teilnahme an der Studie kein zusatzliches Risiko.

7.11 Voraussichtliche Vorteile fiir die eingeschlossenen Priffungsteilnehmer/innen:
keine

7.12 Relation zwischen Priifungsteilnehmer/in und Pritfer/in (z B. Patient/in - Arztin/Arzt, Student/in -
Lehrer/in, Dienstnehmer/in - Dienstgeber/in, etc.):

Probandfin - Student

7.13 Verfahren an der/den Priifstelle(n) zur Feststellung, ob eine einzuschliefende Person gleichzeitig an
einer anderen Studie teilnimmt oder ob eine erforderliche Zeitspanne seit einer Teilnahme an einer
anderen Studie verstrichen ist
{von besonderer Bedeutung, wenn gesunde Proband/inn/en in pharmakologische Studien eingeschlossen
werden):

personliches Gesprach mit der einzuschlieBenden Person

7.14 Methoden, um unerwiinschte Effekte ausfindig zu machen, sie aufzuzeichnen und zu berichten
(Beschreiben Sie wann, von wem und wie, z.B. freies Befragen und/oder an Hand von Listen):

Bereitstellung von Kontaktdaten fur die Probanden sowie Sichtung der Fragebégen bezuglich
unerwlnschte Effekte unmittelbar nach Erhalt jedes einzelnen Fragebogens.

7.15 Optional: Statistische Uberlegungen und Griinde fiir die Anzahl der Personen, die in die Studie
eingeschlossen werden sollen (ergéinzende Informationen zu Punkt 8, wenn erforderlich):

nicht erforderlich

7.16 Optional: Verwendete Verfahren zum Schutz der Vertraulichkeit der erhobenen Daten, der Quell-
dokumente und von Proben (erganzende Informationen zu Punkt 8, wenn erforderlich):

Die verwendeten Mobiltelefone haben keine Anbindung an den Mobilfunk (keine SIM-Karte) und
es besteht auch kein Zugang zum Internet. Weiters werden im Zuge der Studie ausschliefllich
anonymisierte Daten erfasst. Die ausgegebenen Fragebogen werden Uber zugewiesene 1Ds den
von der Applikation am Mobiltelefon generierten Daten zugeordnet.

7.17 Plan zur Behandlung oder Versorgung nachdem die Personen ihre Teilnahme an der Studie beendet
haben (wer wird verantwortlich sein und wo):

Die Behandlung oder Versorgung der Patienten wird durch die Studie nicht verdndert, d.h. die
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Patienten werden wie vor und wahrend der Studie von ihrem zustandigen Arzt betreut.

7.18 Betrag und Verfahren der Entschidigung oder Vergiitung an die Pritfungsteilnehmer/innen
(Beschreibung des Betrages, der wahrend der Prifungsteilnahme bezahlt wird und wofiir, z.B. Fahrtspesen,
Einkommensverlust, Schmerzen und Unannehmlichkeiten, etc.):

Es ist keine Entschédigung vorgesehen.

7.19 Regeln fiir das Aussetzen oder vorzeitige Beenden der Studic an der/den Prifstelle(n) in diesem
Mitgliedstaat oder der gesamten Studie:

Der Prufer (lokale Studienleitung) kann die Studie jederzeit vorzeitig beenden

7.20 Vereinbarung iiber den Zugriff der Pritferin/des Priifers/der Priifer auf Daten, Publikationsricht-
linien, etc. (wenn nicht im Protokoll dargestellt):

Zugriff und Publikationsrichtlinien sind im Studienprotokoll dargestelit

7.21 Finanzierung der Studie (wenn nicht im Protokoll dargestellt) und Informationen tiber finanzielle oder
andere Interessen der Priiferin/des Pritfers/der Priifer:

Die Studie wird in Rahmen der Betreuung der Diplomarbeit von AIT finanziert

7.22 Weitere Informationen (wenn erforderlich):
nicht erforderlich

Antragsformular - Osterreichische Ethikkommissionen, Version 6.4, 12.06.2012 Seite 8
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8. Biometrie, Datenschutz:
(Hier nur Kurzinformationen in Stichworten, ausfiihrlicher - wenn erforderlich - unter Punkt 7.15 und 7.16)

8.1 Studiendesign (zB. doppelblind, randomisiert, kontrolliert, Placebo, Parallelgruppen, multizentrisch)

(<18.1.1 offen [18.1.2 randomisiert [8.1.3 Parallelgruppen  [X]8.1.4 monozentrisch
[J8.1.5 blind [J8.1.6 kontrolliert [ _]8.1.7 cross-over [J]8.1.8 multizentrisch
[18.1.9 doppelblind []8.1.10 Placebo []8.1.11 faktoriell [XI8.1.12 Pilotprojekt

[18.1.13 observer-blinded [18.1.14 Aquivalenzpriifung
[J8.1.15 sonstiges:

8.1.16 Anzahl der Gruppen: 1

8.1.17 Stratifizierung: X nein [ ja: Kriterien:

8.1.18 Messwiederholungen: [ ] nein [ ja: Zeitpunkte: 1 bis 4 mal taglich fir insgesamt max. 7
Tage

8.1.19 Hauptzielgrofe: Gebrauchstauglichkeit

8.1.20 Nullhypothese(n): Probanden sehen durch die entwickelte Applikation bei der

Medikamenteneinnahme keinen Mehrwert.

8.1.21 Alternativhypothese(n): Probanden beschreiben die entwickelte Applikation bei der
Medikamenteneinnahme als benutzerfreundlich.

8.1.22 Nebenzielgrifen: Betrachtung der Benutzerfreundlichkeit in Abhéngigkeit von
allgemeiner Mobiltelefonnutzung, Alter und Geschlecht

8.2 Studienplanung
Die Fallzahlberechnung basiert auf (Alpha = Fehler 1. Art, Power = 1 —Beta = 1 — Fehler 2. Art):
8.2.1 Alpha: [ zweiseitig [ ] einseitig ~ 8.2.2 Power:

8.2.3 Statistische Verfahren:
8.2.4 Multiples Testen: Onein [ ja: Korrekturverfahren.:
8.2.5 Erwartete Anzahl von Studienabbrecher/inne/n (Drop-out-Quote):

8.3 Geplante statistische Analyse
Population: [<]8 3.1 Intention-to-treat  [18.3 2Perprotocol
8.3.3 Zwischenauswertung: [X] nein [ ] ja: Abbruchkriterien:

8.3.4 Geplante statistische Verfahren: Deskriptive Statistik

8.4 Dokumentationsbdgen / Datenmanagement
8.4.1 Angaben zur Datenqualititspritfung

Die Datenqualitatspriifung wird dem Stand der Technik entsprechend durchgefiihrt.
8.42 Angaben zum Datenmanagement

Papierfragebégen

8.5 Verantwortliche und Qualifikation
8.5.1 Wer fithrte die biometrische Planung durch (ggf. Nachweis der Qualifikation)?
nicht zutreffend
8.5.2 Wer wird die statistische Auswertung durchfithren (gef. Nachweis der Qualifikation)?
AIT Austrian Institute of Technology GmbH
Reininghausstr. 13/1
8020 Graz

8.6 Datenschutz
8.6.1 Die Datenverarbeitung erfolgt a) [] personenbezogen  b) [X] indirekt personenbezogen
¢) L] nicht personenbezogen
8.62 Wenna): Begriindung:
DVR-Nummer:

Antragsformular - Osterreichische Ethikkommissionen, Version 6.4, 12.06.2012 Seite 9

Seite|102



Anhang

8.63 Wennb): Wie erfolgt die Verschliisselung?
Sowohl am Studien-Computer als auch im Studienordner werden die Probandinnen nur mit
einer Probanden-ID gefiihrt; weder Name noch Initialen werden festgehalten.

Antragsformular - Osterreichische Ethikkommissionen, Version 6.4, 12.06.2012 Seite 10

Seite|103



Anhang

9. Name und Unterschrift der Antragstellerin/des Antragstellers

9.1 Name: Univ.-Prof. Dr. Friedrich Fruhwald

9.2 Institution/ Firma: Univ.-Klinik fiir Innere Medizin, klinische Abteilung fiir Kardiologie,
Auenbruggerplatz 15, 8036 Graz

9.3Position: Studienleiter

9.4 Antragsteller/in ist [[19.4.1 koordinierende/r Priifer/in (multizentrische Studic)
(nur AMG-Studien) (19.4.2 Hauptpritfer/in (monozentrische Studie)
[19.4.3 Sponsor bzw. Vertreter/in des Sponsors

[[19.4.4 vom Sponsor autorisierte Person/Organisation

Ich bestiitige hiermit, dass die in diesem Antrag gemachten Angaben korrekt sind und dass ich der Meinung
bin, dass die Durchfithrung der Studie in Ubereinstimmung mit dem Protokoll, nationalen Regelungen und
mit den Prinzipien der Guten Klinischen Praxis méglich sein wird.

Weiters stimme ich mit meiner Unterschrift zu, dass folgende Daten aus meinem Antrag gef. durch die
Ethikkommission veroffentlicht werden, um die Antriige nach Zahl und Inhalt transparent zu machen:
EK-Nummer, Einreich-Datum, Projekttitel, Hauptpriifer, Sponsor/CRO, weitere Zentren.

(im Falle der Nicht-Zustimmung bitte diesen Absatz durchzustreichen)

Unterschrift der Antragstellerin/des Antragstellers Datum

1! Achtung: Diese Unterschrift ist in jedem Fall erforderlich !!!
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H Teil B H

Studienkurzbezeichnung: ADoOkKA

10. Angaben zur Priiferin/zum Priifer
10.1 Name: Univ.-Prof. Dr. Friedrich Fruhwald

10.2 Krankenanstalt/Institut/Abteilung: ~ Univ.-Klinik fiir Innere Medizin, Klinische Abteilung fir
Kardiologie, Auenbruggerplatz 15, 8036 Graz

10.3 Telefon 10.4 ,Pieps/Mobil | 10.5 Fax 10.6 ¢-mail-Adresse:
0316/385-12544 0316/385-80262 0316/385-13733 | friedrich.fruhwald@medunigraz.at
10.7 Jus practicandi: ja [nein  10.8 Facharzt fir: Innere Medizin

10.9 Prifarztekurs: Xja nein
10.10 Sofern relevant: Préiklinische Qualifikation (z.B. Labordiagnostik) bzw. Name der Verantwortlichen:

11. Geplante Anzahl der PatientInnen bzw. ProbandInnen an dieser Priifstelle

12. Verantwortliche Mitar beiterInnen an der klinischen Studie (an Ihrer Privfstelle)

Fr/Hr | Titel Vorname Name Institution
Hr Univ.- Friedrich Univ.-Klinik fiir Innere Medizin, Klinische Abteilung fir
Fruhwald ¥ .
Prof. Dr. Kardiologie
Hr BSc Mark Schwarz AlT Austrian Institute of Technology GmbH
Hr Dr.techn. | Robert Modre-Osprian AIT Austrian Institute of Technology GmbH

13. Unterschrift der Priiferin/des Priifers

Ich bestitige hiermit, dass die in diesem Antrag gemachten Angaben korrekt sind und dass ich der Meinung bin, dass die
Durchfithrung der Studie in Ubereinstimmung mit dem Protokoll, nationalen Regelungen und mit den Prinzipien der Guten
Klinischen Praxis méglich sein wird.

Unterschrift der Priiferin/des Priifers Datum

Bei multizentrischen AMG-Studien sind die Teile B von der Hauptpriiferin/dem Heauptpriifer des jeweiligen Zenirums zu wunter-
zeichen Alternativ zur Unterschrift auf den Teilen B kinnen die Unterschriften der Haupipriifer/innen auch auf den Unter-
schriftenseiten des Protokolls oder der Priifirztevertriige vorgelegt werden. Es muss jedenfulls eine eindeutige - durch Unter-
schrift dokumentierte - Zustimmung aller Hauptpriifer/innen zum Protokoll vorliegen.

14. Leiterin/Leiter[<] der Einrichtung* [] des Pflegedienstes*
14.1 Name: Univ.-Prof. Dr. Burkert Pieske

Unterschrift der Leiterin/des Leiters Datum

*  Die Unterschrift der Leiterin/des Leiters des Pflegedienstes ist fiir Pflegeforschungsprojekte und die Anwendung neuer
Pflegekonzepte und -methodenerforderlich, ansonsten die Unterschrift der Leiterin/des Leiters der jeweiligen Einrichtung.
Einrichtung: die Klinik (wenn gegliedert: die klinische Abteilung), die Abteilung oder die gemeinsame Einrichtung
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11! Achtung: Teil B ist in jedem Fall vollstindig auszufiillen, bei multizentrischen klinischen
Priifungen nach AMG fiir jedes in Osterreich teilnehmende Zentrum separat !!!
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8.2.

Studienprotokoll

e AT

Medical University of Graz

Studienprotokoll

ADokA — Arzneimittel Dokumentations-Assistent

Eingereicht durch:

Univ. Prof. Dr. Friedrich M. Fruhwald, F.E.S.C.
Univ. Klinik fur Innere Medizin

Klinische Abteilung fir Kardiologie

8036 Graz, Auenbruggerplatz 15

E-Mail: friedrich.fruhwald@medunigraz.at

Tel: +43 316 385 12544
Fax: +43 316 385 13733

Graz, am 21.09.2012

Version 2.0
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AUSTRIAN INSTITUTE
OF TECHNOLOGY
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Studienprotokoll ADokA — Arzneimittel Dokumentations-Assistent

Studienleitung

Univ. Klinik fur Innere Medizin
Klinische Abteilung fur Kardiologie
8036 Graz, Auenbruggerplatz 15

E-Mail: friedrich.fruhwald@medunigraz.at
Tel: +43 316 385 12544
Fax: +43 316 385 13733

Graz, am 21.09.2012
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Studienprotokoll ADokA — Arzneimittel Dokumentations-Assistent

Inhalt
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Studienprotokoll ADokA — Arzneimittel Dokumentations-Assistent

1 Zusammenfassung

Mit der steigenden Anzahl von einzunehmenden Medikamenten steigt die Gefahr der
Fehlmedikation. Dies kann je nach Arzneimittel und derer Kombinationen schwere
Nebenwirkungen oder aber das Ausbleiben wichtiger Wirkungen verursachen.

Ein Medikationsleitfaden wiirde auch bei einer hohen Anzahl von einzunehmenden
Arzneimitteln dem Patienten helfen, den Uberblick zu bewahren und eine koordinierte

Einnahme von Arzneimittel zu erméglichen.
Studienziel

Evaluierung der Gebrauchstauglichkeit der Medikationsdokumentation mittels Mobiltelefon

und Barcode'- und RFID?gestitzter Identifikation der eingenommenen Arzneimitteln.

Inhalt
Im Zuge der Studie werden 15 bis 20 Probanden innerhalb von drei Wochen die im
Rahmen der Diplomarbeit entwickelte Applikation testen. Das dafur zur Verfligung
stehende Equipment besteht aus identischen Sets mit je einem Mobiltelefon mit
vorinstallierter Applikation zur Dokumentation der Medikamenteneinnahme (mit
entsprechend installierter Applikation) sowie RFID-Tags (selbstklebende Etiketten mit
eingebauten Speicherchips) zur eindeutigen ldentifikation der Arzneimittel. Die
Probanden identifizieren ihre verschriebenen Medikamente durch Scannen der
Barcodes auf den Arzneimittelverpackungen oder durch Auslesen der auf den
Arzneimittelverpackungen platzierten RFID-Tags. Weiters sind die Verabreichungen der
Medikamente, gemaR den Vorgaben durch den Arzt oder Beipackzettel, in der
Applikation anzugeben. Mit Hilfe der Applikation sollen die Probanden eine Woche lang
zu den Zeitpunkten Morgen, Mittag, Abend und Nacht jeweils ihre spezifische Medikation
dokumentieren. Die Probanden erhalten nach dieser Woche einen Fragebogen, welcher
grundlegende Aspekte der Benutzerfreundlichkeit behandelt. Die gewonnenen Daten
aus der entwickelten Applikation und dem Fragebogen werden dann abschlieBend

mittels deskriptiver Statistik analysiert.

! Als Barcode bezeichnet man eine optoelektrisch lesbare Schrift, welche aus verschieden
breiten und parallelen Strichen und Liicken besteht.

2 Der Begriff RFID (radio-frequency identification) steht fiir eine kontaktlose
Kommunikationstechnik, die Informationen zur Identifikation von Objekten mit Hilfe
elektromagnetischer Wellen Ubertragt.

Version 2.1 vom 21.09.2012 Seite 4 von 12

Seite|110



Anhang

Studienprotokoll ADokA — Arzneimittel Dokumentations-Assistent

Mitwirkende
e AIT Austrian Institute of Technology GmbH, Graz

o Medizinische Universitdt Graz, Klinische Abteilung fiir Kardiologie der Univ. Klinik fiir

Innere Medizin, Graz

Erwartete Ergebnisse

Die entwickelten Applikation ermdglicht eine einfache Dokumentation der Einnahme von

Arzneimitteln.
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Studienprotokoll ADokA — Arzneimittel Dokumentations-Assistent

2 Hintergrund

Mit der steigenden Anzahl von einzunehmenden Medikamenten steigt die Gefahr der
Fehlmedikation. Dies kann je nach Arzneimittel und derer Kombinationen schwere
Nebenwirkungen oder aber das Ausbleiben wichtiger Wirkungen verursachen.

Ein Medikationsleitfaden wiirde, auch bei einer hohen Anzahl von einzunehmenden
Arzneimitteln, dem Patienten helfen, den Uberblick zu bewahren und eine koordinierte

Einnahme von Arzneimittel zu erméglichen.
Ziel der Studie ist es, eine Evaluierung der Gebrauchstauglichkeit der
Medikationsdokumentation mittels Mobiltelefon und Barcode- /RFID-gestiitzter

Identifikation der eingenommenen Arzneimittel durchzufiihren.

Es ist nicht Ziel der Studie, die Einnahme von Medikamenten zu verdndern oder zu

optimieren.
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Studienprotokoll ADokA — Arzneimittel Dokumentations-Assistent

3 Studienziel

3.1 Primares Studienziel

Evaluierung der Gebrauchstauglichkeit der Medikationsdokumentation mittels Mobiltelefon
und Barcode- beziehungsweise RFID-gestiitzter Identifikation der eingenommenen

Arzneimitteln.

3.1.1 Objektive Bewertungsparameter

Statistische Analyse der gewonnen Daten durch die entwickelte Applikation und Fragebogen.

3.2 Null-Hypothese

Die Probanden sehen durch die entwickelte Applikation bei der Medikamenteneinnahme

keinen Mehrwert.

3.3 Alternativ-Hypothese

Die Probanden beschreiben die entwickelte Applikation bei der Medikamenteneinnahme als

benutzerfreundlich.
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Studienprotokoll ADokA — Arzneimittel Dokumentations-Assistent

4 Studienprotokoll

4.1 Studiendesign

Nicht randomisierte, mono-zentrische Pilotstudie an 15 bis 20 Patientinnen.

4.2 Therapieplan

Potentielle Studienteilnehmer erhalten nach Abklarung der Einschluss/Auschlusskriterien
sowie einer schriftlicher Einwilligung zur Studienteilnahme, eine drztliche Einweisung am
LKH Graz. AnschlieRend bekommen die Personen ein Studien-Set nach Hause mit. Die
Studienteilnehmer testen dann jeweils fiir eine Woche die entwickelte Applikation. Die
Behandlung oder Versorgung der Patienten wird durch die Studie nicht verdndert. Es wird
die Einnahme der vom jeweiligen zustandigen Arzt bereits verordneten Medikamente

dokumentiert.

4.2.1 Vorzeitiges Ausscheiden von PatentInnen aus der Studie
Folgende Kriterien flihren zu einem vorzeitigen Ausscheiden:

s Tod

e Abbruch durch die Patientin / den Patienten

e Abbruch durch die Studienarztin / den Studienarzt

Nach einem vorzeitigen Ausscheiden wird die Patientin / der Patient dem Standard-
Therapieplan entsprechend weiterversorgt, ohne jeglichen medizinischen Nachteil zu

erfahren.

4.3 Auswertung

Die Bewertung der gewonnen Daten erfolgt durch deskriptive Statistik.

4.4 Patientinnenauswahl

Potentielle Studienteilnehmer werden aus dem Arbeitsumfeld bzw. Bekanntenkreis

ausgewahlt.
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Studienprotokoll ADokA — Arzneimittel Dokumentations-Assistent

4.4.1 Einschlusskriterien
e Proband nimmt mindestens ein Medikament pro Tag ein
e Proband ist alter als 18 Jahre
e Proband ist mit der Art der Studie einverstanden

e Schriftlich gegebene Einverstandniserkldrung

4.4.2 Ausschlusskriterien

e Proband darf wirend der Studienzeit an keiner anderen klinischen Prifung

teilnehmen.

4.5 Risiken

Fiir die Probanden besteht kein zusatzliches Risiko.

4.6 Nutzen

Sofern sich das Verfahren als sinnvoll erweist, kann die Einnahme von Arzneimitteln kiinftig

monitiert und die Anzahl an Fehlmedikationen reduziert werden.

4.7 Unannehmlichkeiten

Die Probanden miissen sich mit einem neuen Konzept der Medikationsdokumentation

auseinandersetzten.

4.8 Studiendauer

Der Studienstart ist fur 15.10.2012 geplant. Das Studienende wird entweder nach Abschluss
des 20. Patienten, spatestens aber am 15.11.2012 gesetzt.

4.9 Studienergebnisse / Autorenschaften

Die erhobenen Daten und Messwerte stehen den an der Studien beteiligten Institutionen in
anonymisierter Form zur Publikation in wissenschaftlichen Fachzeitschriften sowie der
Prasentation auf wissenschaftlichen Fachtagungen zur Verfigung. Alle beteiligten Forscher
werden auf allen Publikationen genannt. Die Autore nschaft ist wie folgt geregelt:
o Hauptautor und Letztautor in medizinischer Fachzeitschrift: Mitarbeiter der MU-Graz
e Hauptautor und Letztautor in technischer/medizintechnischer Fachzeitschrift:
Mitarbeiter von AIT
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Studienprotokoll ADokA — Arzneimittel Dokumentations-Assistent

4.10 Patent, kommerzielle Verwertung

Alle Rechte aus der im Rahmen der Diplomarbeit entwickelten Methoden und Applikation
liegen bei AIT. Rechte basierend auf den im Rahmen der klinischen Studie gewonnenen

Forschungsergebnissen werden zwischen AIT und MUG geteilt.

4.11 Datensicherheit und Datenschutz

Die verwendeten Mobiltelefone haben keine Anbindung an den Mobilfunk (keine SIM-Karte
im Mobiltelefon) und es besteht auch kein Zugang zum Internet. Weiters werden im Zuge der
Studie ausschlieBlich anonymisierte Daten erfasst. Die zum Ende der Studie ausgegebenen
Fragebdgen werden liber zugewiesene |Ds den von der Applikation am Mobiltelefon

generierten Daten zugeordnet.

5 Studienmaterial

5.1 Mobiltelefon

Zum Betrieb der Applikation werden Mobiltelefone vom Typ LG Optimus L5 ohne SIM-Karte

eingesetzt. (CE-Kennzeichen, kein Medizinprodukt).

5.2 RFID-TAGs
Die Identifikation der Arzneiverpackungen etfolgt liber aufgebrachte RFID-TAGs. (CE-

Kennzeichen, kein Medizinprodukt).
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Studienprotokoll ADokA — Arzneimittel Dokumentations-Assistent

6 Ablauf der Studie

6.1 Registrierung

Einschluss/Ausschluss — Kriterien abklaren
Schriftliche Einwilligungserklarung
Studienset wird ausgegeben

Einschulung beziiglich Bedienung der Applikation am Mobiltelefon

6.2 Studiendurchfiihrung

Mit Hilfe des Studiensets sollen die Probanden eine Woche lang zu den Zeitpunkten Morgen,

Mittag, Abend und Nacht jeweils ihre spezifische Medikation dokumentieren.

6.3 Studienende

Entgegennahme des Studiensets
Fragebogen wird durch Proband ausgefullt
Auswertung der generierten Daten der Applikation

Auswertung des Fragebogens
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Studienprotokoll ADokA — Arzneimittel Dokumentations-Assistent

7 Beteiligte Institutionen und Personen

7.1 Studienleitung

Prof. Dr. Friedrich Fruhwald
Klinische Abteilung fiir Kardiologie
Universitatsklinik fiir Innere Medizin
LKH-Universitatsklinikum Graz
Auenbruggerplatz 15

A-8036 Graz

7.2 Studiendurchfiihrung, Datenkontrolle

Robert Modre-Osprian, Dr.techn.

AIT Austrian Institute of Technology GmbH
Safety & Security Department
Reininghausstrasse 13/1

A-8020 Graz

7.3 Rekrutierung, System zur Datenerhebung, Datenauswertung

Mark Schwarz, BSc

AIT Austrian Institute of Technology GmbH
Safety & Security Department
Reininghausstrasse 13/1

A-8020 Graz
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8.3.

ADokA

Patienteninformation

Version 2.3 vom 19.10.2012

ProbandInneninformation’ und Einwilligungserklarung
zur Teilnahme an der klinischen Studie

ADokA — Arzneimittel Dokumentations-Assistent

Sehr geehrte Teilnehmerin, sehr geehrter Teilnehmer!

Wir laden Sie ein an der oben genannten klinischen Studie teilzunehmen. Die Aufklirung
dariiber erfolgt in einem ausfithrlichen arztlichen Gesprach.

Ihre Teilnahme an dieser klinischen Studie erfolgt freiwillig. Sie konnen jederzeit ohne
Angabe von Griinden aus der Studie ausscheiden. Die Ablehnung der Teilnahme oder ein
vorzeitiges Ausscheiden aus dieser Studie hat keine nachteiligen Folgen fiir Ihre
medizinische Betreuung.

Klinische Studien sind notwendig, um verlissliche neue medizinische Forschungsergebnisse zu
gewinnen. Unverzichtbare Voraussetzung fiir die Durchfithrung einer klinischen Studie ist
jedoch, dass Sie Ihr Einverstindnis zur Teilnahme an dieser klinischen Studie schriftlich
erklaren. Bitte lesen Sie den folgenden Text als Ergdnzung zum Informationsgespriach mit Threm
Arzt sorgfiltig durch und z6gern Sie nicht Fragen zu stellen.

Bitte unterschreiben Sie die Einwilligungserklarung nur

- wenn Sie Art und Ablauf der klinischen Studie vollstandig verstanden haben,

. wenn Sie bereit sind, der Teilnahme zuzustimmen und

- wenn Sie sich Giber Thre Rechte als Teilnehmer an dieser klinischen Studie im Klaren sind.

Zu dieser klinischen Studie, sowie zur Probandeninformation und Einwilligungserklarung wurde
von der zustandigen Ethikkommission eine beflirwortende Stellungnahme abgegeben.

1.

Was ist der Zweck der klinischen Studie?

Der Zweck dieser klinischen Studie ist die Prifung der Umsetzbarkeit der
Medikationsdokumentation mittels Mobiltelefon und Barcode’- beziehungsweise RFID’-
gestutzter Identifikation der einzunehmenden Arzneimittel.

Wegen der besseren Lesbarkeit wird im weiteren Text zum Teil auf die gleichzeitige Verwendung weiblicher
und ménnlicher Personenbegriffe verzichtet. Gemeint und angesprochen sind — sofern zutreffend — immer
beide Geschlechter.

Als Barcode bezeichnet man eine optoelektrisch lesbare Schrift, welche aus verschieden breiten und
parallelen Strichen und Licken besteht

? Der Begriff RFID (radio-frequency identification) steht fiir eine kontaktlose Kommunikationstechnik, die
Informationen zur Identifikation von Objekten mit Hilfe elektromagnetischer Wellen iibertrégt.
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2. Wie Liuft die klinische Studie ab?

Diese klinische Studie wird am LLKH Graz durchgefiihrt, und es werden insgesamt 15 bis
20 Personen daran teilnehmen.

Ihre Teilnahme an dieser klinischen Studie wird voraussichtlich 7 Tage dauern.

Folgende MafBnahmen werden ausschlieBlich aus Studiengriinden durchegefiihrt:

Wihrend dieser klinischen Studie erhalten Sie ein Set, bestehend aus einem Mobiltelefon
mit vorinstallierter Applikation zur Dokumentation der Medikamenteneinnahme, sowie
selbstklebende Etiketten mit eingebauten Speicherchips. Diese FEtiketten kleben Sie
anschlieBend auf Ihre Medikamentenverpackung. AnschlieBend tragen Sie in der
Applikation Thre einzunehmenden Medikamente ein. Dies konnen Sie, indem Sie mit dem
Mobiltelefon die zu nehmenden Medikamente berithren oder indem Sie mut Hilfe der
Applikation den Barcode (= Strichcode; vielfach bereits auf der Medikamentenverpackung
vothanden) auslesen. Danach geben Sie die vom Arzt vorgegebenen
Verabreichungsvorgaben in die Applikation ein. Zu den Zeitpunkten Morgen, Mittag,
Abend und Nacht dokumentieren Sie nun mit Hilfe der Applikation auf dem fiir die Studie
zu Verfugung gestelltem Mobiltelefon fir cine Woche Ihre -ecingenommenen
Medikamente.

3.  Worin liegt der Nutzen einer Teilnahme an der Klinischen Studie?

Durch Ihre Teilnahme an dieser klinischen Studie erhalten Sie die Moglichkeit ein neues
Konzept der Arzneimitteldokumentation kostenlos zu testen.

4.  Gibt es Risiken, Beschwerden und Begleiterscheinungen?

Es ist mit keinen zusétzlichen Risiken durch die Studie zu rechnen.
5.  Zausiitzliche Einnahme von Arzneimitteln?

Es ist keine zusitzliche Einnahme von Arzneimitteln notwendig.

6. Hat die Teilnahme an der klinischen Studie sonstige Auswirkungen auf die
Lebensfiihrung und welche Verpflichtungen ergeben sich daraus?

Abgesehen vom zeitlichen Aufwand durch die Dokumentation der eingenommenen
Medikamente, hat die Studie keine Auswirkungen auf Thre [ebensfithrung.

7. Was ist zu tun beim Auftreten von Symptomen, Begleiterscheinungen und/oder
Verletzungen?

Im Verlauf der klinischen Studie sind keine Symptome, Begleiterscheinungen oder
Verletzungen zu erwarten.
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10.

11.

Wann wird die klinische Studie vorzeitig beendet?

Sie konnen jederzeit auch ohne Angabe von Griinden, Thre Teilnahmebereitschaft wider-
rufen und aus der klinischen Studie ausscheiden.

Ihr Studienarzt wird Sie tber alle neuen Erkenntnisse, die in Bezug auf diese klinische
Studie bekannt werden, und fiir Sie wesentlich werden kdnnten, umgehend informieren.
Auf dieser Basis konnen Sie dann Thre Entscheidung zur weiteren Teilnahme an dieser
Klinischen Studie neu Gberdenken.

Es ist aber auch mdglich, dass Ihr Studienarzt entscheidet, Ihre Teilnahme an der
Klinischen Studie vorzeitig zu beenden, ohne vorher Ihr Einverstindnis einzuholen. Die
Griinde hierfiir konnen sein:

a) Sie kénnen den Erfordernissen der Klinischen Studie nicht entsprechen;

b) Ihr Studienarzt hat den Eindruck, dass eine weitere Teilnahme an der klinischen Studie
nicht in Threm Interesse ist;

In welcher Weise werden die im Rahmen dieser klinischen Studie gesammelten
Daten verwendet?

Sofemn gesetzlich nicht etwas anderes vorgesehen ist, haben nur die Studienirzte und deren
Mitarbeiter Zugang zu den vertraulichen Daten, in denen Sie namentlich genannt werden.
Diese Personen unterliegen der Schweigepflicht.

Die Weitergabe der Daten erfolgt ausschlieBSlich zu statistischen Zwecken und Sie werden
ausnahmslos darin nicht namentlich genannt. Auch in etwaigen Verdffentlichungen der
Daten dieser klinischen Studie werden Sie nicht namentlich genannt.

Entstehen fiir die Teilnehmer Kosten? Gibt es einen Kostenersatz oder eine
Vergiitung?

Durch Thre Teilnahme an dieser klinischen Studie entstehen fiir Sie keine zusitzlichen
Kosten. Es gibt keinen Kostenersatz und keine Vergiitung.

Mglichkeit zur Diskussion weiterer Fragen

Fir weitere Fragen im Zusammenhang mit dieser klinischen Studie stehen Ihnen Ihr
Studienarzt und seine Mitarbeiter gern zur Verfiigung. Auch Fragen, die Ihre Rechte als
Proband und Teilnehmer an dieser klinischen Studie betreffen, werden lhnen gerne
beantwortet.

Name der Kontaktperson: Univ. Prof. Dr. Friedrich M. Fruhwald, F.E.S.C.

Stindig erreichbar unter:  +43 316 385 12544 oder
+43 316 385 80262
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12. Sollten andere behandelnde Arzte von der Teilnahme an der Kklinischen Studie
informiert werden?

Sie konnen Ihre behandelnden Arztlnnen tiber die Teilnahme an der Studie informieren.
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13.

Einwilligungserklirung

Name des Probanden in Druckbuchstaben: ...
Geb.Datumi sussssssvsrsssns (107 [ RSO ——————
Ich erklire mich bereit, an der klinischen Studie ADokA teilzunehmen.

Ich bin von Univ. Prof. Dr. Friedrich M. Fruhwald ausfiihrlich und verstandlich tiber
mogliche Belastungen und Risiken, sowie tiber Wesen, Bedeutung und Tragweite der
klinischen Studie, sich fur mich daraus ergebenden Anforderungen aufgekliart worden. Ich
habe dariiber hinaus den Text dieser Probandenaufklirung und Einwilligungserklarung, die
insgesamt 5 Seiten umfasst gelesen. Aufgetretene Fragen wurden mir vom Studienarzt
verstindlich und geniigend beantwortet. Ich hatte ausreichend Zeit, mich zu entscheiden.
Ich habe zurzeit keine weiteren Fragen mehr.

Ich werde den arztlichen Anordnungen, die fiir die Durchfithrung der klinischen Studie
erforderlich sind, Folge leisten, behalte mir jedoch das Recht vor, meine freiwillige
Mitwirkung jederzeit zu beenden.

Ich bin zugleich damit einverstanden, dass meine im Rahmen dieser klinischen Studie
ermittelten Daten aufgezeichnet werden. Um die Richtigkeit der Datenaufzeichnung zu
uberpriifen, dirfen Beaufiragte der zustindigen Behorden beim Studienarzt Einblick in
meine personenbezogenen Krankheitsdaten nehmen.

Beim Umgang mit den Daten werden die Bestimmungen des Datenschutzgesetzes
beachtet.

Eine Kopie dieser Probandeninformation und Einwilligungserklarung habe ich erhalten.
Das Original verbleibt beim Studienarzt.

(Datum, Name und Unterschrift des verantwortlichen Arztes)

(Der Proband erhilt eine unterschriebene Kopie der Probandeninformation und
Einwilligungserklirung, das Original verbleibt im Studienordner des Studienarites.)
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8.4.

Ethik-Votum

Ethikkommission

Auenbruggerplatz 2, A-8036 Graz
ethikkommission@medunigraz. at
Tel.: +43 / 316 / 385-13928, Fax: -14348

VOTUM
giiltig bis 23.10.2013
EK-Nummer: 25-019 ex 12/13
Studientitel: ADOokA - Arzneimittel Dokumentations-Assistent
Priifer: *) Prof.Dr. Friedrich Fruhwald
Univ.Kiinik fir Innere Medizin
Sponsor: -
CRO: -

*} Antragsteller
Die o.a. Studie wurde von der Ethikkommission erstmals im ‘expedited Review' am 28.09.2012 behandelt.
Die Ethikkommission ist zu folgendem Schluss gekommen:

Es besteht kein Einwand gegen die Durchfithrung der Studie in der vorliegenden Form.
Kommissionsmitglieder, die fur diesen Tagesordnungspunkt als befangen anzusehen waren und daher

gemal Geschaftsordnung an der Entscheidungsfindung und Abstimmung nicht teilgenommen haben:
Univ.Prof.Dr.Sonja Fruhwaid

Zur Beurteilung vorliegende Dokumente:
Dokumente eingegangen am 24.09.2012, begutachtet im "expedited Review' am 28.09“2_017‘2

v Cover Letter 22.08.2012
v" Antragsformular undatiert
v~ Originalprotokol ADokA 2.1 21.09.2012
Informed Consent Form 2.1 21.09.2012
v’ Fragebdgen Probanden 2.0 22.09.2012
v’ Produktbroschiire Benutzeranleitung 2.0 23.09.2012
Dokumente eingegangen am 18.10.2012 (in der nachsten Begutachtung mitbegutachtet) —
v’ Cover Letter 18.10.2012
Informed Consent Form 2.2 02.10.2012
Dokumente eingegangen am 22.10.2012, begutachtet im "expedited Review' am 23.10.2012
v' Informed Consent Form 2.3 19.10.2012

Die Ethikkommission geht - rechtlich unverbindlich - davon aus, dass es sich um keine klinische Prifung
nach AMG bzw. MPG handelt.

Das Votum der Ethikkommission berthrt in keiner Weise die alleinige Verantwortung der Priferin / des
Prufers / der Prufer fur die ordnungsgemafe Durchfiihrung der Studie unter Einhaltung aller
einschlagiger gesetzlicher Bestimmungen und Richtlinien.

Weiters machen wir darauf aufmerksam, dass der Kommission unverzlglich zu melden sind:
- Abweichungen vom Protokoll aus Sicherheitsgriinden oder Protokollanderungen

- Anderungen, die das Risiko der Teilnehmer/-innen erhéhen oder die Durchfuhrung der Studie
wesentlich beeinflussen

- Mutmaniiche unerwartete schwerwiegende Nebenwirkungen - SUSARs (AMG-Studien ab 1.5.2004)
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oder schwerwiegende unerwiinschte Ereignisse - SAEs (andere Studien)

- Jegliche Information Uber sonstige Umsténde, die die Sicherheit der Teilnehmer/-innen oder die
Durchftihrung der Studie beeintrachtigen kénnen

Dieses Votum gilt fiir ein Jahr ab dem Datum der Ausstellung. Bei langerer Studiendauer ist rechtzeitig
vor Ablauf der Glltigkeit des Votums ein Zwischenbericht vorzulegen (Berichtsformular), um eine etwaige
Verlangerung zu erlangen.

Graz, 23. Oktober 2012

/\/ iV bl ls,

Univ.Prof.DI Dt.PeterH. Rehak Univ.Prof.DDr.Hans-Peter Kapfhammer
Vorsitzender Stv. Vorsitzender

Achtung: Bitte bei allen das Projekt betreffende Schreiben oder telefonischen Anfragen die EK-
Nummer angeben!
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Deutsche Fassung:
Beschluss der Curricula-Kommission fiir Bachelor-, Master- und Diplomstudien vom 10.11.2008

Genehmigung des Senates am 1.12.2008

EIDESSTATTLICHE ERKLARUNG

Ich erklare an Eides statt, dass ich die vorliegende Arbeit selbststandig verfasst,
andere als die angegebenen Quellen/Hilfsmittel nicht benutzt und die den benutzten

Quellen wortlich und inhaltlich enthommenen Stellen als solche kenntlich gemacht

habe.

(Unterschrift)
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