FORTBILDUNG

COPD-Exazerbationen

Wie sie verursacht werden und was man prdventiv tun kann

Akute Exazerbationen einer chronisch obstruktiven
Lungenkrankheit (COPD) bringen den Patienten in Ge-
fahr und gehen mit einer erhdhten respiratorischen
und systemischen Entziindungsaktivitdt sowie mit
einer Lungeniiberbldhung einher. Zur medikamentdsen
Prévention von Exazerbationen stehen Medikamente
wie inhalative Steroide und lang wirksame Bronchodi-
latatoren zur Verfiigung. Nicht medikamentdse Pré-
ventionsmassnahmen gewinnen zunehmend an Bedeu-

tung.

Einige COPD-Patienten sind fiir Exazerbationen besonders
anfdllig, wie J.A. Wedzicha und T.A.R. Seemungal im «Lancet»
schreiben. Es handelt sich dabei um Patienten, die sich ohne-
hin bereits in einem schlechteren Gesundheitszustand befin-
den und die eine raschere Krankheitsprogredienz aufweisen.

Komplexe Interaktionen

Bei COPD-Exazerbationen kommt es zu komplexen Interaktio-
nen zwischen Wirt, respiratorischen Viren, Atemwegsbakte-
rien und Umweltschadstoffen, was zu einer Zunahme von Ent-
ziindungsreaktionen fiihrt.

Viren im Winter

COPD-Exazerbationen werden hdufig durch Infekte der oberen
Atemwege angestossen, die besonders in den Wintermonaten
kursieren. Exazerbationen, die durch virale Atemwegsinfekte
getriggert werden, sind schwerer und anhaltender und fiihren
haufiger zu Klinikeinweisungen als Exazerbationen, die durch
andere Faktoren ausgeldst wurden.

Molekulardiagnostische Methoden erlauben heute den Nach-
weis respiratorischer Viren. Am hdufigsten fiihren Rhinoviren
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zu Exazerbationen, aber auch Coronaviren, Adenoviren sowie
Influenza- und Parainfluenzaviren werden nicht selten nach-
gewiesen. Seit die Grippeimpfung fiir Patienten mit chro-
nischen Lungenerkrankungen empfohlen wird, fiihrt das
Influenzavirus nicht mehr so hadufig zu Exazerbationen, aller-
dings kann es in Epidemiezeiten eine wichtige Rolle spielen.

Bakterielle Infekte — was bedeuten sie?

Welche Rolle Bakterien bei COPD-Exazerbationen spielen, ist
nicht ganz einfach zu sagen, weil die Atemwege hdufig auch
wdhrend stabiler COPD-Phasen mit Bakterien wie Haemo-
philus influenzae, Streptococcus pneumoniae, Moraxella ca-
tarrhalis, Staphylococcus aureus und Pseudomonas aerugi-
nosa kolonisiert sind. In einer Studie mit COPD-Patienten
konnten bei 48,2 Prozent der Patienten wdhrend stabiler
Krankheitsphasen Bakterien nachgewiesen werden, wahrend
COPD-Exazerbationen jedoch in 69,6 Prozent. Bei eitrigem
Sputum fallen die Bakterienkulturen hdufiger positiv aus als
bei klarem Sputum. Eine Studie konnte nachweisen, dass anti-
biotisch behandelte Patienten mit akuter COPD-Exazerbation
eher auf die Therapie ansprachen als diejenigen Patienten, die
kein Antibiotikum erhielten. Mdglich ist auch, dass bei COPD-
Exazerbationen gleichzeitig eine virale und eine bakterielle In-
fektion vorliegt.

Luftverschmutzung tut das Ubrige

Bei zunehmender Umweltverschmutzung kann es bei COPD-
Patienten hdufiger zu Exazerbationen und zu Klinikeinweisun-
gen kommen. Moglicherweise 16sen verbreitete Schadstoffe

m COPD-Exazerbationen werden oft durch Atemwegsinfekte getriggert
und gehen mit erheblicher Morbiditdt und Mortalitdt einher.

m Die Haufigkeit der COPD-Exazerbationen Idsst
sich durch Praventivmassnahmen nur begrenzt reduzieren.

m ukiinftige Untersuchungen sollten kldren, wie erfolgreich eine
Kombination verschiedener Praventionsstrategien ist.



wie Stickoxide oder Schadstoffpartikel nicht allein, sondern in
Zusammenhang mit Virusinfektionen, Exazerbationen aus.

Exazerbationen verschlechtern Prognose

Je ausgeprdgter die zugrunde liegende COPD, umso hdaufiger
kommt es zu Exazerbationen, die zunehmend schwer verlau-
fen. Patienten, die hdufig Exazerbationen erleiden, weisen im
Vergleich zu Patienten mit selteneren Exazerbationen eine
schlechtere Lebensqualitdt und eine hohere Mortalitdt auf. Da-
riiber hinaus fiihren hiufige Exazerbationen zu einer rasche-
ren Abnahme der Lungenfunktion und zu einer ausgepragte-
ren Entziindung der Atemwege.

Eine Abnahme der Exazerbationshdufigkeit fiihrt zu einer bes-
seren Lebensqualitdt der Patienten sowie zu selteneren Hospi-
talisationen und Einsparungen im Gesundheitswesen. Es wur-
den verschiedene Medikamente eingesetzt, um die Exazerbati-
onsfrequenz zu senken.

Impfung empfohlen

Die Grippe- und die Pneumokokkenimpfung werden fiir
COPD-Patienten empfohlen. Eine Studie mit dlteren lungen-
kranken Patienten konnte zeigen, dass die Grippeimpfung die
Anzahl der Arztbesuche und Hospitalisationen senkt und die
Mortalitdt reduziert. Eine andere Studie ergab, dass die Imp-
fung von COPD-Patienten mit dem Pneumokokkenimpfstoff,
der gegen 23 Serotypen wirkt, bei unter 65-jahrigen Patienten
mit schwerer Atemwegsobstruktion die Haufigkeit ambulant
erworbener Pneumonien senkt. In grosseren Studien sollte un-
tersucht werden, wie wirksam die Pneumokokkenimpfung bei
iiber 65-jahrigen COPD-Patienten ist.

Wirksame Doppeltherapie: Steroid plus Bronchodilatator
Die ISOLDE-Studie (Inhaled Steroid in Obstructive Lunge
Disease in Europe) kam zu dem Ergebnis, dass sich die Exa-
zerbationsfrequenz mit inhalativen Steroiden um etwa 25 Pro-
zent senken ldsst, wobei vor allem Patienten mit ausgepragte-
ren Storungen der Lungenfunktion von der Behandlung profi-
tierten. Die Ergebnisse einer amerikanischen Studie weisen
darauf hin, dass inhalativ verabreichtes Triamcinolon die Hau-
figkeit von COPD-Exazerbationen reduziert.

Inhalative lang wirksame Beta-2-Agonisten (LABA) fiihren zu
einer geringen Reduktion der Exazerbationsfrequenz. Aller-
dings erstreckten sich die meisten Studien nur {iber zwolf Wo-
chen. Alle in den letzten Jahren durchgefiihrten grosseren Stu-
dien zur Kombinationstherapie ergaben, dass die Kombination
aus einem LABA und einem inhalativen Steroid die Exazerba-
tionsfrequenz erfolgreicher senken kann als eines der beiden
Medikamente allein. In die meisten Studien wurden Patienten
mit schwereren COPD-Formen aufgenommen, sodass nicht
ganz Klar ist, wie gut die Kombinationstherapie bei leichteren
COPD-Formen die Exazerbationsfrequenz senkt.
Moglicherweise ist eine Tripeltherapie, bestehend aus dem
lang wirksamen Anticholinergikum Tiotropium, Salmeterol
und Fluticason, noch erfolgreicher als die Zweifachkombina-
tion, doch muss dies in grosseren Studien untersucht werden.

COPD-EXAZERBATIONEN

Phosphodiesteraseinhibitoren

Studien mit dem Phosphodiesteraseinhibitor Theophyllin las-
sen vermuten, dass dieses Medikament die Exazerbations-
haufigkeit in geringem Umfang senken kann, doch sind hierzu
weitere Untersuchungen erforderlich.

Eine Studie mit dem Phosphodiesterase-4-Inhibitor Cilomilast*
konnte eine Reduktion von Exazerbationen in der Cilomilast-
gruppe nachweisen. In einer Studie mit dem Phosphodieste-
rase-4-Inhibitor Roflumilast* wurde eine Abnahme der Ex-
azerbationen nach 24-wochiger Behandlung gezeigt. In einer
anderen Studie mit Roflumilast kam es wahrend der einjdhri-
gen Studienphase nur bei Patienten mit schwerer COPD zu
einer Senkung der Exazerbationsrate. Derzeit werden wirksa-
mere und besser vertragliche Phosphodiesterasehemmer ent-
wickelt.

Mukolytika: schwache Evidenz

In einigen Landern werden Mukolytika hdufig eingesetzt. Viele
Praktiker und Patienten sehen im Alltag angeblich eine gewisse
Linderung. Nach den einschldgigen Studien zu urteilen, ist die
Evidenz, dass Schleimloser COPD-Exazerbationen verhindern
konnen, nicht sehr iiberzeugend.

Langzeitantibiose: Bedeutung unklar

Bei Patienten mit sehr hdufigen Exazerbationen wurde vor Jah-
ren eine Langzeitantibiose eingesetzt. Dies kann Probleme
hervorrufen, wenn resistente Bakterien zu einer vermehrten
Entziindung der Atemwege fiihren. Andererseits weisen die
unteren Atemwege vieler COPD-Patienten eine bakterielle Ko-
lonisation auf, die ihrerseits zu vermehrten Exazerbationen
fithren kann. Welchen Stellenwert die Langzeitantibiose bei
diesen Patienten einnimmt, wird derzeit in Studien geklart.

Nicht medikamentdse Prdavention

Rehabilitation und Patientenschulung: empfehlenswert

Die pneumologische Rehabilitation ist heute eine anerkannte
Massnahme und vorteilhaft fiir die Patienten, doch ist unklar,
ob dadurch Exazerbationen verhindert werden konnen. Die Er-
gebnisse einer Studie weisen darauf hin, dass Rehabilitations-
programme zwar den Schweregrad, aber nicht so sehr die Hau-
figkeit von Exazerbationen vermindern konnen.

Ob intensive Patientenschulungen die Hospitalisationsraten
senken konnen, ist aufgrund widerspriichlicher Studienergeb-
nisse nicht klar. COPD-Patienten sind oft schon dlter und
weisen nicht selten kognitive Stérungen auf. Es steht derzeit
noch nicht fest, welche ambulanten Programme am besten
fiir COPD-Patienten geeignet sind, die ein hohes Hospitali-
sationsrisiko aufweisen.

Langzeit-Sauerstofftherapie bei schwerer Krankheit

Die Langzeit-Sauerstofftherapie bietet fiir chronisch hypox-
dmische COPD-Patienten verschiedene Vorteile: Sie verringert
Angst und Depression und senkt die Mortalitdt. Dariiber hi-

* in der Schweiz (noch) nicht im Handel
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Tabelle: Bakterien und Viren, die haufig bei
Patienten mit COPD-Exazerbationen nachge-

wiesen werden

Bakterien Viren

M Rhinovirus

m Coronavirus

H Influenzavirus

W Parainfluenzavirus

B Adenovirus

W Respiratory-syncytial-Virus
(RSV)

m Haemophilus influenzae

W Moraxella catarrhalis

W Streptococcus pneumoniae
W Pseudomonas aeruginosa

naus miissen Patienten unter Langzeit-Sauerstofftherapie sel-
tener ins Krankenhaus eingeliefert werden.

In einer kontrollierten einjdhrigen Studie wurde der Effekt
einer nicht invasiven Beatmung untersucht. Auf die Exazerba-
tionsrate hatte die Beatmung keinen Einfluss, jedoch wurde
nach drei Monaten eine Senkung der Hospitalisationsrate be-
obachtet. |

J.A. Wedzicha (Academic Unit of Respiratory Medicine, Royal Free and University College Medical
School; University College London, UK) et al.: COPD exacerbations: defining their cause and pre-
vention. The Lancet 2007; 370: 786-796.

Interessenkonflikte: Beide Autoren geben Verbindungen zu verschiedenen pharmazeutischen
Firmen an, die Medikamente zur Prdvention von COPD-Exazerbationen herstellen.

Andrea Wiilker

COPD: Therapie nur bei deutlicher

Atemwegsobstruktion

Empfehlungen des American College of Physicians zu Diagnose und Therapie der stabilen chronisch

obstruktiven Lungenerkrankung

Bei der chronisch obstruktiven Lungenerkrankung
(COPD) ist das Angebot an pharmakologischen und
anderen Therapien gross. Eine systematische Review
und ihre Essenz in Form von sechs Empfehlungen fiir

die Praxis versuchen, Klarheit zu schaffen.

Eine systematische Review ...

Im Hinblick auf Praxisrichtlinien zum Umgang mit der COPD
haben Timothy J. Wilts vom Veterans Affairs Medical Center in
Minneapolis und Mitarbeiter eine systematische Review der
randomisierten kontrollierten Studien (RCT) und vorangegan-
genen Reviews zu medikamentdsen Inhalationstherapien,
pulmonaler Rehabilitation, Diseasemanagement (Patienten-
schulung, Anleitung zur Selbstanpassung der Therapie, sys-
tematische Uberwachung durch medizinische Hilfspersonen
etc.) und Sauerstoffzufuhr vorgenommen (1).
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Sie fanden 8 Metaanalysen und 42 RCT zur inhalativen Thera-
pie mit kurz wirkenden (Ipratropium [Atrovent®]) und lang
wirkenden (Tiotropium [Spiriva®]) Anticholinergika, lang wir-

m Die Spirometrie soll gezielt eingesetzt werden und nicht zum
Screening asymptomatischer Personen.

m Inhalative Therapien mit lang wirkenden Anticholinergika, Beta-
agonisten oder Kortikosteroiden sollen nur bei deutlicher Ein-
schrankung des Atemflusses erfolgen.

m Wann Kombinationen die anzustrebende Monotherapie ersetzen sol-
len, ist noch unklar.

m Pulmonale Rehabilitation und ambulante Sauerstoffzufuhr haben in
den fortgeschrittenen Krankheitsstadien der COPD ihren berechtig-
ten Platz.



COPD: THERAPIE NUR BEI

kenden Betaagonisten (Formoterol [Foradil®, Oxis®], Salmete-
rol [Serevent®]), Kortikosteroiden (Budesonid [Pulmicort®],
Fluticason [Axotide®]) einzeln oder in Kombinationen (z.B.
Seretide®, Symbicort®). Kurz wirkende Betaagonisten zur Not-
fall- oder Bedarfsbehandlung waren nicht eingeschlossen.

Die Evidenz fiir nicht pharmakologische Therapien stiitzt sich
auf 3 Reviews von 39 RCT sowie 6 zusdtzlichen RCT zur pul-
monalen Rehabilitation, 8 RCT zur Sauerstoffsupplementation
sowie 2 Reviews von 13 RCT sowie 2 zusdtzliche RCT zum
Diseasemanagement.

Insgesamt gesehen, verminderten lang wirkende Inhalations-
therapien, allein oder in Kombination eingesetzt, die Exazer-
bationen gegeniiber Plazebo besser (23% vs. 15%). Auch hat-
ten diese untereinander eine dhnliche Effektivitat. Die durch-
schnittlichen Scores fiir den Gesundheitszustand erfuhren
Anderungen, die nicht als klinisch bedeutsam zu betrachten
waren. Die inhalative Monotherapie beeinflusste die Mortalitat
nicht.

Inhalative Kortikoide plus lang wirkende Betaagonisten redu-
zierten das Sterberisiko (relatives Risiko [RR] 0,82; 95%-Kon-
fidenzintervall [KI] 0,69-0,94) im Vergleich zu Plazebo, nicht
aber zu lang wirkenden Betaagonisten allein (RR 0,82; 95 %-KI
0,52-1,28). Die absoluten Sterbedifferenzen betrugen 1 Pro-
zent oder weniger und waren statistisch nicht signifikant.

Die pulmonale Rehabilitation verbesserte den Gesundheits-
zustand und die Dyspnoe, aber nicht die Gehstrecke. Weder
Diseasemanagement noch ambulante Sauerstoffzufuhr ver-
besserten die gemessenen Outcomeparameter. Eine Sauerstoff-
supplementation reduzierte jedoch die Mortalitdtsraten bei
symptomatischen COPD-Patienten mit Ruhehypoxie (RR 0,61;
95%-KI 0,46-0,82). Unzureichende Evidenz liegt vor, um
den Einsatz der Spirometrie in der Therapieliberwachung zu
stiitzen.

Die Autoren weisen einschrankend darauf hin, dass sie nur in
der englischsprachigen Literatur gesucht haben und dass Be-
handlungstreue, Nebenwirkungen und Effektivitdt in Studien
und Alltag abweichen konnen.

Als Schlussfolgerung ihrer systematischen Review steht die
Feststellung, dass lang wirkende inhalative Therapien, Sauer-
stoffsupplementation und pulmonale Rehabilitation bei Er-
wachsenen mit storenden Symptomen, insbesondere Dyspnoe,
und FEV: unter 60 Prozent des Vorhersagewerts niitzlich sind.

... und daraus abgeleitete Empfehlungen fiir die
Praxis

Gewissermassen als Essenz der umfangreichen systemati-
schen Review haben Amir Qaseem und Mitautoren zuhanden
des American College of Physicians sechs Empfehlungen ver-
fasst (2), an denen sich alle Arzte, die Erwachsene mit COPD
betreuen, orientieren konnen (jeweils in Klammern der Stdr-
kegrad und die Qualitdt der Evidenz).

Empfehlung 1:
Bei Patienten mit respiratorischen Symptomen, insbesondere
mit Dyspnoe, sollte eine Spirometrie erfolgen, um eine Atem-

DEUTLICHER ATEMWEGSOBSTRUKTION

Kasten: Spirometrische Klassifikationen der

CcoPD

nach GOLD*

Leicht FEVi-FVC-Verhaltnis < 0,70

FEVi = 80% des Erwartungswerts

FEVi-FVC-Verhaltnis < 0,70
FEVi 50% bis 80% des Erwartungswerts

Mittelschwer

Schwer FEVi-FVC-Verhaltnis < 0,70
FEV130% bis 50% des Erwartungswerts

Sehr schwer  FEVi-FVC-Verhdltnis < 0,70
FEVi = 30% des Erwartungswerts oder
FEV1<50% plus chronisches respiratorisches
Versagen

nach ATS/ERS**

Risikopersonen FEVi-FVC-Verhdltnis> 0,7
FEVi= 80% des Erwartungswerts
bei: Rauchern; Exposition gegeniiber
Atemwegsschadstoffen; Husten, Aus-
wurf oder Dyspnoe; familidrer Belastung
flir Atemwegserkrankungen

Leicht FEVi-FVC-Verhdltnis < 0,7

FEVi= 80% des Erwartungswerts

Mittelschwer ~ FEVi-FVC-Verhadltnis < 0,7

FEV150% bis 80% des Erwartungswerts

Schwer FEVi-FVC-Verhdltnis < 0,7
FEV1 = 30% bis 50% des Erwartungswerts
Sehrschwer  FEVi-FVC-Verhdltnis < 0,7
FEV1<30% des Erwartungswerts
* Global Initiative for Chronic Obstructive Lung Disease
> American Thoracic Society/European Respiratory Society

wegsobstruktion zu erfassen. Die Spirometrie sollte nicht zum
Atemflussscreening Gesunder eingesetzt werden («starke»
Empfehlung, massige Evidenzqualitat).

Der gezielte Einsatz der Spirometrie zur Diagnose einer Atem-
wegsobstruktion ist bei Individuen mit respiratorischen Be-
schwerden von Nutzen. Die Evidenz unterstiitzt hingegen
nicht das spirometrische Screening bei asymptomatischen Pa-
tienten, auch bei solchen mit COPD-Risikofaktoren nicht. Die
Autoren halten fest, dass es keine Evidenz guter Qualitat dafiir
gibt, dass ein liberaler Einsatz der Spirometrie Verbesserungen
beim Rauchverzicht oder iber die Identifikation und Therapie
asymptomatischer, gefdhrdeter Patienten eine Beeinflussung
der Abnahme der Lungenfunktion erzielt.

Die nur wenig unterschiedlichen spirometrischen Klassifika-
tionen der Global Initiative for Chronic Obstructive Lung
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Disease (GOLD) sowie der American Thoracic Society (ATS)
und European Respiratory Society (ERS) zeigt der Kasten.

Empfehlung 2:

Die Therapie der stabilen COPD sollte Patienten mit respira-
torischen Symptomen und einem spirometrisch dokumentier-
ten FEV1 < 60 Prozent des Vorhersagewerts vorbehalten sein
(«starke» Empfehlung, massige Evidenzqualitat).

Die verfiigbare Evidenz zeigt, dass jene Individuen von einer
Behandlung am meisten profitieren, die Atemwegssymptome
und eine Kklinisch signifikante Einschrankung des Atemflusses
haben. Keine Evidenz unterstiitzt eine Behandlung asympto-
matischer Individuen, da dies den Verlauf nicht verbessert.
Ebenso wenig unterstiitzt die heutige Evidenz periodische
Spirometrien zur Uberwachung des Krankheitsverlaufs nach
Therapiebeginn oder zur Beurteilung der Notwendigkeit von
Behandlungsanderungen.

Empfehlung 3:

Arzte sollten bei symptomatischen Patienten mit FEV1 < 60
Prozent eine der folgenden Erhaltungsmonotherapien verord-
nen: lang wirkende Betaagonisten, lang wirkende Anticholin-
ergika oder inhalative Kortikosteroide («starke» Empfehlung,
gute Evidenzqualitdt).

Die langfristige Monotherapie mit einer der erwdhnten Wirk-
stoffgruppen reduziert die Zahl der Exazerbationen. Inhalative
Kortikosteroide und lang wirkende Bronchodilatatoren haben
in dieser Hinsicht eine dhnliche Effektivitdt, unterscheiden
sich aber in den Nebenwirkungen und in der Reduktion von
Todesfallen und Hospitalisationen. Die Review hat alle ande-
ren Outcomes nicht systematisch untersucht. Die verfligbare
Evidenz, so die Autoren, ist ungeniigend, um eine Monothera-
pie gegeniiber einer anderen vorzuziehen.

Empfehlung 4:

Fiir symptomatische COPD-Patienten und FEV:1 < 60 Prozent
kann eine inhalative Kombinationstherapie in Betracht
kommen («schwache» Empfehlung, massige Evidenzqualitat).
Die Autoren prazisieren, dass nicht klar etabliert sei, wann
anstelle einer Monotherapie eine Kombinationsbehandlung
indiziert ist. Sie zitieren die TORCH-Studie mit Salmeterol plus
Fluticason (Seretide®), in der die Kombination gegentiber der
Monotherapie die Exazerbationen besser beeinflusste, der Vor-
teil bei der Mortalitdtssenkung hingegen das vorgegebene sta-
tistische Niveau nicht erreichte. In einer anderen neueren
Studie beeinflusste die zusdtzliche Gabe von Salmete-
rol/Fluticason zu Tiotropium die Exazerbationsrate nicht, ver-
besserte aber Lungenfunktion, Lebensqualitat und Hospitali-
sationsraten bei Patienten mit mittelschwerer und schwerer
COPD.

Empfehlung 5:

Arzte sollten bei COPD-Patienten mit Ruhehypoxdmie (paO:
=55 mmHg) eine Sauerstofftherapie verschreiben («starke»
Empfehlung, mdssige Evidenzqualitat).
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== LIS

Revidierte Richtlinien fiir die langfristige
Sauerstoffheimtherapie (2006)
www.pneumo.ch/de/informationen-fuer-fachpersonen/ sgp-richtli-
nien/sauerstoff.html

European Respiratory Society
Informationen fiir Fachpersonen, internationale Guidelines etc.:
www.ersnet.org

Lungenliga

Formulare fiir die Verordnungen von Atemtherapiegerdten:
www.lung.ch/de/angebote/fuer-fachpersonen/ aerztepor-
tal/verordnungen.html

Selbsthilfegruppe fiir Lungenkranke und
Sauerstoffpatienten
www.lungenkrank.ch

Der Sauerstoffeinsatz tiber tdglich 15 oder mehr Stunden kann
bei schwerer Atemflussobstruktion (FEV1 < 30%) das Uber-
leben und die Ruhehypoxamie verbessern.

Empfehlung 6:

Bei symptomatischen COPD-Patienten mit FEV1 < 50 Prozent
ist eine pulmonale Rehabilitation zu erwdgen («schwache»
Empfehlung, massige Evidenzqualitat).

Die Evidenz stiitzt bei Patienten mit schwerer Atemwegs-
obstruktion den Einsatz der pulmonalen Rehabilitation, da
Hospitalisationsbedarf, Gesundheitszustand und korperliche
Belastbarkeit giinstig beeinflusst werden. Ob dies auch fiir
Patienten mit FEV: > 50 Prozent gilt, ist aber nicht klar. W

1. Timothy J. Wilt et al.: Management of stable chronic obstructive pulmonary disease: a systema-
tic review for a clinical practice quideline. Ann Intern Med 2007; 147: 639-653.

2. Amir Qaseem et al.: Diagnosis and management of stable chronic obstructive pulmonary disease:
a clinical practice guideline from the American College of Physicians. Ann Intern Med 2007; 147:
633-638.

Interessenkonflikte: Die meisten Autoren der Originalpublikationen deklarieren wissenschaftliche
und finanzielle Beziehungen zu allen grossen Pharmafirmen mit Interessen auf dem Gebiet der
COPD-Behandlung.

Halid Bas




