FORTBILDUNG

Asthma bronchiale und allergische
Rhinitis: «United Airways»

Aufgrund histologischer, pathophysiologischer
und immunpathologischer Gemeinsamkeiten
bilden die oberen und unteren Atemwege eine
funktionelle Einheit mit gegenseitiger Beein-
flussung, bekannt unter dem Begriff «United
Airways». Die allergische Rhinitis als haufigste
atopische Morbiditat bei Kindern und Jugend-
lichen stellt einen Risikofaktor fir Asthma
bronchiale dar oder tritt gemeinsam mit die-
sem auf. 90 Prozent der Patienten mit Asthma
bronchiale leiden unter allergischer Rhinitis.
Da die polyvalente Symptomatik eindeutig
schwerere Einschrankungen zur Folge hat, sind
entsprechende Abklarungen erforderlich sowie
Therapiestrategien, welche die oberen und un-
teren Atemwege kombinieren und méglichst

einem Etagenwechsel vorbeugen.
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Die Prdvalenz atopischer Erkrankungen im Kleinkindes-, Kin-
des- und Jugendalter hat seit Jahrzehnten zugenommen. Epi-
demiologische Arbeiten belegen, dass ihre auch im Bewusst-
sein der Bevolkerung und der Medien zunehmende Gewich-
tung nicht nur ein Problem verbesserter Diagnostik und
vermehrter Beobachtung ist. Im Bereich der allergischen Atem-
wegserkrankungen schwanken entsprechende Angaben fiir das
Asthma bronchiale in Abhangigkeit von Definition, Alter und
Region zwischen 6 und 12 Prozent der Kinder eines Jahrgangs,
fiir die allergische Rhinokonjunktivitis gelten Angaben von 15
bis 20 Prozent. Die erwdhnte Pravalenzentwicklung ist nicht
nur in europdischen Regionen, sondern weltweit zu beobach-
ten. Als mogliche Kausalfaktoren werden Faktoren des «west-
lichen Lebensstils» diskutiert, wie gednderte soziale Strukturen
mit abnehmender Familiengrdsse, Haustierhaltung, Wohn- und
Erndhrungsverhdltnisse. Als gesicherte Einfliisse gelten gene-
tisch bedingte atopische Diathese sowie frithkindliche Allergen-
und Passivrauchexposition. Die seit einigen Jahren intensiv
diskutierte «Hygienehypothese» postuliert, verbesserte Hy-
giene, vor allem im Kleinstkindesalter, fithre durch verminderte
Stimulation des Immunsystems mit bakteriellen und parasita-
ren Infektionen zu einer Verstirkung der TH2-férdernden Im-
pulse und damit zum vermehrten Auftreten IgE-vermittelter
allergischer Erkrankungen.

Allergische Rhinitis und Asthma bronchiale

Die allergische Rhinitis (AR) gilt als hdufigste atopische Morbi-
ditdt mit einer Pravalenz von 15 bis 20 Prozent bei Kindern und
Jugendlichen. Sie stellt einen Risikofaktor fiir Asthma bronchi-
ale dar und tritt in 10 bis 50 Prozent gemeinsam mit Asthma
bronchiale auf. 90 Prozent der Patienten mit manifestem
Asthma bronchiale weisen eine allergische Rhinitis auf. Die
subjektive Lebensqualitdt weist bei bestehender Organmani-
festation im Bereich der oberen und unteren Atemwege gegen-
iiber monovalenter Symptomatik eindeutig schwerere Ein-
schrankungen auf, so im Hinblick auf den kdrperlichen,
psychosozialen und emotionalen Allgemeinzustand, das
Krankheitsgefiihl, die Vitalitdt und sozialen Kontakte.

Bei bestehendem Asthma bronchiale (AB) tritt die allergische
Rhinitis am hdufigsten bei bestehender Pollensensibilisierung
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auf, etwas weniger hdufig bei Hausstaubmilben und am wenig-

sten hdufig bei Tierepithelsensibilisierungen.

Die allergische Rhinitis ist definiert als eine symptomatische Er-

krankung der Nase, primdr induziert durch eine IgE-vermittelte

Entzlindung der Nasenschleimhaut nach einer Allergenexposi-

tion. Sie ist durch ein aus verschiedenen Zellen bestehendes

entzlindliches Infiltrat charakterisiert, einschliesslich

B Chemotaxis

B Freisetzung von Zytokinen und Chemokinen

B Aktivierung und Differenzierung verschiedener Zelltypen
wie Eosinophile, T-Zellen und Epithelzellen

B Freisetzung von Mediatoren durch aktivierte Zellen (u.a.
Histamin, Cysteinyl-Leukotriene).

Die unspezifische nasale Hyperreagibilitdt gilt als wichtiges
Merkmal der AR. Sie ist definiert als verstarkte Antwort auf nor-
male Reize mit der Folge von Niesen, nasaler Verstopfung und
Sekretion. Die intermittierende Rhinitis kann durch eine nasale
Provokation mit Allergenen imitiert werden, im Rahmen der
Spadtphase tritt eine Entziindungsreaktion auf. Bei der persistie-
renden allergischen Rhinitis interagieren allergische Ausloser
mit einer anhaltenden Entziindungsreaktion, wobei die persis-
tierenden Symptome auf diese komplexe Interaktion zuriickzu-
fithren sind. Die «minimal persistierende Entziindung» besteht
ganzjdhrig bei Patienten, auch in Zeitrdumen mit geringer
beziehungsweise fehlender Allergenexposition, und ist - vor
allem bei Erwachsenen - als Analogon zum «Intrinsic Asthma»
zu definieren.

«United Airways»

Es besteht eine ausgeprdgte Korrelation der Symptomintensitat
bei AR und AB aufgrund der in den oberen und unteren Atem-
wegen in gleicher Weise nachweisbaren Entziindungsprozesse
mit erhohter Zellproliferation, Aktivierung von Entziindungs-
zellen, Bildung von Schleimhautodem, Epithelschddigung und
Verdickung der Basalmembran. Zahlreiche epidemiologische,
klinische und experimentelle Parameter unterstreichen die
grundsadtzlich bestehenden histologischen, pathophysiologi-
schen und immunpathologischen Gemeinsamkeiten der oberen
und unteren Atemwege im Rahmen einer funktionellen Einheit
mit gegenseitiger Beeinflussung, zusammengefasst unter dem
Begriff «United Airways».

So sind bei gleichzeitigem Bestehen von AR und AB signifikante
Korrelationen der Symptomintensitdt im Bereich der oberen
und unteren Atemwege nachgewiesen. Die durch korperliche
Belastung induzierte bronchiale Obstruktion weist in Abhén-
gigkeit vom Atemtypus grosste Intensitdt bei Mundatmung und
geringste Intensitat bei Nasenatmung aus. Es besteht eine eben-
falls signifikante Korrelation der als Indikator chronischer
Schleimhautinflammation geltenden Dicke der Basalmembran
an nasaler und bronchialer Schleimhaut bei Asthmatikern und
Gesunden.

Ahnliche korrelierende Verhiltnisse gelten fiir die Anzahl eosi-
nophiler Zellen in nasaler und bronchialer Mukosa bei Gesun-
den, bei Atopikern ohne AR und ohne AB sowie schliesslich bei
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Patienten mit AR ohne AB und solchen mit AR und AB. Bei
Allergikern im Kindesalter mit AR und AB bewirkt eine nasale
Allergenprovokation eine Inflammation der Bronchialschleim-
haut mit Anstieg der IL-5-produzierenden Zellen. Kinder mit
Rhinitis pollinosa weisen wahrend der Pollensaison auch in
ihren tiefen Atemwegen typische Inflammationsparameter auf,
und bronchiale Allergenprovokation fiihrt zur Inflammation
der nasalen Mukosa.

Allergische Rhinitis — Asthma bronchiale: Was

verhindert den Etagenwechsel?

Die oben erwdhnten klinischen, immunologischen und im-

munpathologischen Verhdltnisse erfordern geeignete Therapie-

strategien. Die WHO legt folgende Empfehlungen nahe:

B Patienten mit persistierender Rhinitis sollten auf Asthma
untersucht werden.

W Patienten mit persistierendem Asthma sollten auf Rhinitis
untersucht werden.

B Aus Effizienz- und Sicherheitsgriinden sollte eine Thera-
piestrategie die Behandlung der oberen und unteren Atem-
wege kombinieren.

An Therapiestrategien stehen zur Verfiigung:
B Allergenkarenz

B topische Antiallergika

B systemische Antiallergika

B topische Steroide

B Spezifische Immuntherapie (SIT).

Da in der allergischen und entziindlichen Krankheitsphase des
Asthma bronchiale der Krankheitsverlauf durch eine addquate
Therapie aufgehalten und ein irreversibler Schleimhautumbau
(Remodelling) verhindert werden kann, kommt gerade bei Kin-
dern und Jugendlichen der rechtzeitigen Friihintervention zur
Vermeidung einer Chronifizierung fiir die langfristige Prognose
entscheidende Bedeutung zu.

Im Rahmen geeigneter Interventionsstrategien gelten fiir we-
sentliche Elemente wie Allergenkarenz, Pharmakotherapie
sowie Hyposensibilisierung je nach Sensibilisierungsmuster
unterschiedliche Prioritdten. Zur Behandlung der allergischen
Rhinitis stehen evidenzbasierte Therapieempfehlungen zur
Verfiigung, die auf randomisierte kontrollierte Studien abge-
stiitzt sind. Sie miissen je nach individueller Krankheitssym-
ptomatik mit unterschiedlicher Gewichtung eingesetzt werden.
Systemische Antihistaminika (AH) sind bei allergischer Rhini-
tis evidenzbasiert, nicht jedoch bei Asthma bronchiale, wobei
in der tdglichen Praxis dennoch zum Beispiel durch Cetirizin
eine gleichzeitige Symptomabnahme der AR und des AB zu
beobachten ist. Therapeutische Effekte von Leukotrienantago-
nisten (LA) sind bei Asthma bronchiale sicher, bei allergischer
Rhinitis fraglich, wahrend die Kombination von LA und AH bei
allergischer Rhinitis sich als effizient erwiesen hat.

Wiederum im Rahmen einer funktionellen Einheit der oberen
und unteren Atemwege mit gegenseitiger Beeinflussung senken
topische Steroide nasal appliziert neben ihrer Wirkung am



Effizienz der Spezifischen Immuntherapie
(sIT):

[0 Wahrend der Pollensaison kein Anstieg der bronchialen
Hyperreagibilitat
[ Abnahme bzw. Verhinderung von Neusensibilisierungen

[1 Kann Entstehung von Asthma bronchiale (Etagenwechsel)
verhindern

[ Bei allergischer Rhinitis und Asthma bronchiale evidenz-
basiert

1 Symptomabnahme und Lebensqualitatszunahme
L1 Kostenersparnis

[ Einzige Therapie mit dem Potenzial, den Krankheitsverlauf
kausal zu beeinflussen

eigentlichen Erfolgsorgan auch im Bronchialbereich die bron-
chiale Hyperreagibilitdt und das Risiko fiir Asthmaexazerbatio-
nen. Bei pulmonaler Applikation werden die Inflammation der
Nasenschleimhaut und die rhinitischen Symptome giinstig
beeinflusst.

Die Spezifische Immuntherapie (SIT) stellt neben der Allergen-
karenz den einzigen kausalen Therapieansatz bei allergischer
Rhinitis dar: Durch die kontinuierliche Gabe modifizierter
krankheitsauslosender Allergene wird eine Toleranzentwicklung
erzielt. In zahlreichen evidenzbasierten Studien sind eine ein-
deutige und auch tiber das Ende der Applikationsdauer anhal-
tende Symptom- und Medikamentenreduktion nachgewiesen
worden, ebenso ein weitgehender Schutz vor Neusensibilisie-
rungen und schliesslich eine Asthmaprdvention im Sinne einer
Verhinderung des Etagenwechsels. Wichtig ist der rechtzeitige
Beginn der SIT, das heisst vor Eintritt in die Phase der chroni-
schen Schleimhautinflammation. Somit konnen durch eine
rechtzeitig, richtig und konsequent durchgefiihrte Spezifische
Immuntherapie die in der Tabelle aufgefiihrten Effekte erreicht
werden.

Durch die SIT konnte eine signifikante Reduktion der Behand-
lungskosten nachgewiesen werden. Die Indikation zur SIT ist
somit rechzeitig, jedoch kritisch zu stellen. ]
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