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Inhalationstherapie bei
stabiler COPD
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Richtlinien ftr Diagnose, Management
und Pravention der COPD sind von der
Global Initiative for Chronic Obstructive
Lung Disease (GOLD), von der American
Thoracic Society zusammen mit der Euro-
pean Respiratory Society (ATS/ERS), aber
auch in Grossbritannien (NICE) und Ka-
nada veroffentlicht worden. Die amerika-
nischen Autoren dieser Arbeit im «British
Medical Journal» nahmen sich vor, die
neueste Literatur zu berticksichtigen und
ein praktisches, patientenorientiertes Vor-
gehen beim hierarchischen Einsatz der
heutigen Pharmaka vorzuschlagen.
Heute sind sich Richtlinien und viele Fach-
artikel einig, dass das Management der
COPD lang wirkende Bronchodilatatoren
umfassen soll und dass inhalierte Kortiko-
steroide ab einem gewissen Schweregrad
zur Therapie gehoren.

Diagnose und Stadium

Die therapeutischen Strategien bei
Asthma bronchiale und COPD unter-
scheiden sich deutlich, weshalb der
Differenzialdiagnose grosse Bedeutung
zukommt. Die Autoren nennen als Hin-
weise auf Asthma eine Asthmaanamnese
in der Kindheit, rezidivierende Atem-
wegsinfektionen oder «Bronchitis» sowie
eine positive Familienanamnese hinsicht-
lich Heuschnupfen, allergischer Rhinitis
und Ekzem. Fir eine COPD sprechen hin-
gegen eine schadliche respiratorische
Exposition, in den meisten Fallen eine
Raucheranamnese von 20 Packyears oder
mehr, aber auch Umwelt- oder Berufsbe-
lastungen. Als diagnostisches Kriterium
fur eine COPD gilt heute das Verhaltnis
von forciertem exspiratorischem Volumen
(FEV4) zu forcierter Vitalkapazitat (< 70%
nach Bronchodilatator). Historisch war der
Schweregrad der COPD mittels FEV+ klas-
sifiziert worden, was nicht immer direkt
mit den Symptomen korreliert. Deshalb
basiert der hier vorgeschlagene Algorith-
mus (Kasten) auf klinischen Stadien.

Rolle der Inhalationstherapie

Die inhalative Therapie ist einer von meh-
reren, oft komplementdren Wegen im
COPD-Management. Inhalierte Broncho-
dilatatoren umfassen Anticholinergika,
die die glatte Muskulatur der Atemwege
Uber eine Blockade des cholinergen Tonus
blockieren, sowie Betaagonisten, die un-
spezifische, funktionelle Bronchodilatato-
ren sind, welche Uber den sympathischen
Weg wirken. Kurz wirkende inhalierte
Bronchodilatatoren sind die traditionelle
Basis der Pharmakotherapie bei COPD.
Die neueren lang wirkenden Bronchodila-
tatoren sind jedoch fur die Erhaltungsthe-
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Mlarlea

Mit Tiotropium steht ein lang wir-
kender anticholinergischer Bron-
chodilatator zur einmal taglichen
Inhalation zur Verfuigung.

Bei den lang wirkenden Beta-
agonisten stehen Formoterol
und Salmeterol zur Wahl.

Zur Bekampfung des Verlusts an
kérperlicher Kondition ist die
pulmonale Rehabilitation
vorteilhaft.

Zur Ausdehnung des Aktivitats-
radius sollte eine portable Sauer-
stoffzufuhr verordnet werden.

Far die chirurgische Lungen-
volumenreduktion kommen
Patienten mit Emphysem vorwie-
gend im Oberlappen und mit
geringer Belastungskapazitat

in Frage.

rapie besser geeignet, da sie effektiver
und angenehmer zu applizieren sind.

Kurz wirkende Broncho-
dilatatoren

Zu diesen gehoren Anticholinergika wie
Ipratropium (Atrovent®) sowie Betaago-
nisten wie Salbutamol (Ventolin® u. Gene-
rika) oder Terbutalin (Bricanyl®). Kurz wir-
kende Bronchodilatatoren verbessern die
Lungenfunktion, aber ihr Einfluss auf
Symptome, Belastungskapazitat, Exazer-
bationen und Gesundheitszustand insge-
samt ist weniger klar. Ihr Einsatz wird
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Algorithmus zur Behandlung der COPD
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Tiotropium plus Salmeterol oder Formoterol

plus
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Der linke Weg wird empfohlen, der Weg rechts ist eine valable Alternative
* Zusatzlich kurz wirkender Bronchodilatator als Notfallmedikament

Allenfalls niedrig dosierte Methylxanthine bei Nichtausreichen der Inhalationstherapie

empfohlen bei Patienten mit intermittie-
renden Symptomen sowie zusammen mit
anderen Pharmaka bei schwererer COPD.

Lang wirkende Broncho-
dilatatoren

Zu den lang wirkenden inhalierten Bron-
chodilatatoren gehéren das einmal taglich

inhalierte Anticholinergikum Tiotropium
(Spiriva®) sowie die beiden Betaagonisten
Salmeterol (Serevent®) und Formoterol
(Foradil®, Oxis®) in zweimal taglicher
Inhalation.

Lang wirkende Bronchodilatatoren verbes-
sern die Lungenfunktion, aber auch die
Belastungskapazitdt, die Dyspnoe sowie
die gesundheitsbezogene Lebensqualitat.
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Sauerstoff
Lungenreduktion
Lungentransplantation

In letzterem Punkt sind Tiotropium und
Formoterol dem Ipratropium tberlegen. Im
Vergleich zu Plazebo verlangert Tiotropium
auch die Zeit bis zur ersten Exazerbation.
Durch die Verringerung der LungenUber-
bldhung durfte es auch zur Abnahme der
Dyspnoe bei COPD-Patienten beitragen.
Da lang wirkende Bronchodilatatoren eine
bessere und anhaltendere Symptomlinde-
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rung bewirken, sind sie bei Patienten mit
persistierenden Symptomen, die sonst hdu-
fig inhalieren mussen, indiziert.

Inhalierte Kortikosteroide

Zu dieser Wirkstoffgruppe gehoren Fluti-
cason (Axotide®), Budesonid (Pulmicort®)
und Beclometason (Becodisk®, BECeco
Easyhaler®). Sie werden generell bei
Asthma eingesetzt, scheinen demge-
genUber wegen der unterschiedlichen
Entziindungsmechanismen in der Erhal-
tungstherapie bei leichter bis massig
schwerer COPD ineffektiv zu sein, wie die
amerikanischen Pneumologen schreiben.
Eine Metaanalyse zeigte allerdings eine
Reduktion der Exazerbationsrate, und
eine neuere, kontroverse Metaanalyse
fand, dass die FEVi-Abnahme bei COPD
durch inhalierte Kortikosteroide ver-
langsamt wird. Dieser Effekt war klein und
darfte klinisch kaum ins Gewicht fallen,
immerhin war ein Trend zu grdsseren Be-
handlungseffekten bei Patienten mit star-
kerer Atemwegsobstruktion (FEV: < 50%
des Sollwerts) und bei hoéheren Dosen
offensichtlich. Eine andere Metaanalyse
aus sechs randomisierten, plazebokon-
trollierten Studien fand hingegen keine
Assoziation zwischen inhalierten Kortiko-
steroiden und der Abnahme des FEV:.

Die beiden amerikanischen Autoren stel-
len in diesem Zusammenhang auch her-
aus, dass die Nebenwirkungen inhalierter
Steroide, etwa Verlust an Knochendichte,
Entwicklung von Katarakten oder Glau-
kom, immer im Auge zu behalten seien.
Der Stellenwert der inhalierten Steroide
bei COPD werde in verschiedenen Lan-
dern unterschiedlich eingestuft, weshalb
sie nicht Uberall zur Therapie der COPD
zugelassen sind.

Kombinationstherapie

Da Anticholinergika und Betaagonisten
unterschiedliche  Wirkungsmechanismen
haben, kann die Kombinationsbehand-
lung additive Effekte bieten. Dies ist
seinerzeit zum Beispiel fur Salmeterol und
Ipratropium belegt worden.

Eine kombinierte Erhaltungstherapie ist
passend fur Patienten mit ausgepragteren
Symptomen, insbesondere auch mit Hin-
weisen flr haufige Exazerbationen. Auch
die Kombination eines lang wirkenden
Anticholinergikums (Tiotropium) mit einem
lang wirkenden Betaagonisten, wie sie im
Algorithmus vorgeschlagen wird, musste
additive Effekte erbringen. Getestet wurde
dies bisher aber nur in einer kleinen Studie,
wie die Autoren einrdumen.
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Vier von funf Studien, die die Kombina-
tion von lang wirkendem Betaagonisten
mit inhaliertem Kortikosteroid (z.B. Sere-
tide®, Symbicort®) bei mittlerer bis schwe-
rer COPD untersuchten, fanden fur die
jeweilige Kombination eine bessere Lun-
genfunktion als unter den Einzelkompo-
nenten. Ebenso konsistent waren die
Resultate hinsichtlich anderer Endpunkte
jedoch nicht: zwei Studien zeigten addi-
tive Effekte bei der Verbesserung des Ge-
sundheitszustands und bei der Verrin-
gerung der Dyspnoe und je eine beim
Notfallgebrauch von Betaagonisten und
bei der Reduktion von Exazerbationen.

C.B. Cooper;, D.P. Tashkin (Division of Pul-
monary and Critical Care Medicine, David
Geffen School of Medicine at UCLA, Los
Angeles/USA): Recent developments in in-
haled therapy in stable chronic obstructive
pulmonary disease. Brit. med. J. 2005,
330: 640-644. °
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Interessenlage: Beide Autoren deklarieren
enge finanzielle Beziehungen zu vielen
verschiedenen Firmen, die inhalierbare Thera-
peutika bei Lungenerkrankungen herstellen.



