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Medikamente bessern Symptome und Lebensqualitat bei COPD

Fur jeden Schweregrad die richtige

Pharmakotherapie

Medikamente haben bei COPD-Patienten zwar keinen Einfluss auf
die Prognose, aber sie konnen die Atemnot lindern und die Lebens-
qualitat steigern. Die Auswahl der bronchienerweiternden oder
antientziindlich wirkenden Substanzen erfolgt in Abhangigkeit von
der Lungenfunktion des Patienten.

— Die Pharmakotherapie der COPD
richtet sich nach dem Schweregrad der
Erkrankung, wobei die Intensitat der
Behandlung in Abhéngigkeit vom Befin-
den des Patienten und von der Lungen-
funktion eskaliert und auch wieder de-
eskaliert werden sollte (Abb. 1). Eine
kritische Abwagung von Nutzen und Ri-
siken der eingesetzten Medikamente in
der Langzeittherapie, aber auch in der
Behandlung des Notfalls (Exazerbation)
sowie grundsatzlich bei élteren multi-
morbiden Patienten ist kontinuierlich
notwendig.

Medikamente

Fiir die Pharmakotherapie der COPD

stehen folgende Medikamentengruppen

zur Verfiigung:

= Beta-2-Mimetika: kurz und lang wirk-
same Praparate

= Anticholinergika: kurz und lang wirk-
same Praparate

= Theophyllin

= Entziindungshemmer

= Kortikosteroide
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= Phosphodiesterase-4-(PDE-4-)Hemmer
= Mukopharmaka.

Die Medikamente werden vorzugs-
weise inhalativ (topisch) verabreicht, ei-
nige kénnen oder miissen (je nach Pri-

parat) jedoch oral gegeben werden. Fiir
die inhalative Therapie mit einem Korti-
kosteroid und einem lang wirksamen
Beta-2-Mimetikum stehen Fixkombina-
tionspréaparate zur Verfiigung. Aufler-
dem gibt es kurz wirksames Beta-2-
Mimetikum in Fixkombination mit
einem Anticholinergikum.

Im Notfall kénnen die meisten Subs-
tanzen auch intravends verabreicht wer-
den. Fiir die Behandlung eines broncho-
pulmonalen Infekts stehen zusitzlich
Antibiotika zur Verfiigung.

| _| Abbildung 1

Verzicht auf Rauchen

Kurz wirksames Beta-2-Mimetikum oder

Leichte COPD (Stadium 1)
Ipratropiumbromid bei Bedarf

(FEV, > 80% des Sollwerts,
FEV,/VC < 70%)

ZusRzlich Formoterol, Salmeterol, Indacaterol,
Theophyllin, Tiotropiumbromid
(einzeln oder kombiniert)

Mittelschwere COPD (Stadium II)
(FEV, 2 50% bis < 80% des Sollwerts)

ZusKtzlich Roflumilast mit oder ohne
ein inhalierbares Kortikosteroid
bei wiederkehrenden Exazerbationen

Schwere COPD (Stadium III)
(FEV, > 30% bis < 50% des Sollwerts)

Schwere COPD (Stadium 1V)
(FEV, < 30% des Sollwerts,
Sauerstoffmangel,

ZusKtzlich evtl. Langzeitsauerstofftherapie,
nicht invasive Beatmung

rechtes Herz zusKtzlich belastet)
Abb. 1 Bei zunehmendem Schweregrad der COPD ist eine Eskalation der Therapie erfor-
derlich (FEV, = Einsekundenkapazitat, VC = Vitalkapazitat).
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Tabelle 1 gibt die Tagesdosen und
Maximaldosen der bronchodilatativ
wirksamen Medikamente wieder.

Leitsatze der Pharmakotherapie

@ Die effektivste Option zur Therapie
und Pravention der COPD ist die Rau-
cherentwohnung. Dadurch verbessert
sich die Langzeitprognose mehr als
durch jegliche pharmakologische Inter-
vention. Auch wenn dies in praxi
schwierig ist, sollte die COPD-Therapie
immer mit der Tabakentwohnung be-
ginnen und/oder die Pharmakotherapie
flankieren [1].

@ Medikamente sind nicht in der Lage,
die Lebenszeit signifikant zu verlangern.
Allerdings konnen sie die Dyspnoe, die

physische Leistungsfahigkeit und die
Lebensqualitit verbessern und die prog-
nostisch ungiinstigen Exazerbationen
signifikant reduzieren.

© Medikamente der ersten Wahl sind
Bronchodilatatoren, die einzeln oder in
Kombination angewendet werden.

Lang wirksame Bronchodilatatoren
wie die zwolf Stunden wirksamen Beta-
2-Sympathomimetika Formoterol und
Salmeterol sowie das {iber 24 Stunden
wirksame Indacaterol und das Anticho-
linergikum Tiotropium) sind einfacher
anzuwenden als rasch wirksame.

Theophyllin ist wegen seiner Neben-
wirkungen und Interaktionen sowie
der im Vergleich zu Beta-2-Symptho-
mimetika geringeren bronchodilata-

T e

Ipratropiumbromid

Tiotropiumbromid

Fenoterol plus
Ipratropiumbromid

Fluticason plus Salmeterol

Budesonid plus Formoterol

Theophyllin

Bronchodilatatoren (Auswahl der gebrauchlichsten Praparate)

Wirkstoff Tageshochstdosierung Wirkdauer
(Beispiele)
Kurz wirksame Beta-2-Sympathomimetika
Fenoterol Bis 4 x 2 Hiibe (100 ug) 4-6 Stunden
Salbutamol Bis 4 x 2 Hiibe (100 ug) 4-6 Stunden
Terbutalin Bis 4 x 2 Hlibe (250 ug) 4-6 Stunden
Lang wirksame Beta-2-Sympathomimetika
Formoterol Bis 2 x 2 Hiibe (12 pg) Bis 12 Stunden
Salmeterol Bis 2 x 2 Hube (50 pg) Bis 12 Stunden
Indacaterol 2 Hube (150 pg), 1 Hub (300 ug)  Bis 24 Stunden
Orale Beta-2-Sympathomimetika
Salbutamol Bis 2 x 1 Tablette (8 mg) Ca. 6 Stunden
Terbutalin Bis 2 x 1 Tablette (7,5 mg) Ca. 6 Stunden

Anticholinergika
Bis 12 Hiibe (20 pg)
1x 1 Hub (18 pg),
1x 2 Hiibe (2,5 pg)
Kombination kurz wirksames Beta-2-Mimetikum plus Anticholinergikum
Bis 4 x 2 Hlbe (50/20 pg)

Kombination lang wirksames Beta-2-Mimetikum plus inhalatives Kortikosteroid
Bis 2 x 1 Hub (500 pg / 50 pg)
Bis 2 x 2 Hiibe (320 ug / 9 ug)

Methylxanthine
200-800 mg

Ca. 6 Stunden
Bis 24 Stunden

Ca. 6 Stunden

Ca. 12 Stunden
Ca. 12 Stunden

Ca. 12-24 Stunden

36

tiven Wirkung ein Medikament der
dritten Wahl.

O Inhalative Kortikosteroide besitzen
bei der COPD eine schlechtere Wirk-
samkeit als bei Asthmapatienten. Sie
sind in der Dauerbehandlung nur bei
Patienten mit einer COPD der Schwere-
grade III und IV indiziert, sofern der
Patient in der Vergangenheit mehr als
eine Exazerbation pro Jahr hatte. Inhala-
tive Kortikosteroide reduzieren die Exa-
zerbationsrate, sowohl in Monotherapie
als auch in Kombination mit einem
Bronchodilatator [4, 16].

Die Kombination eines inhalativen

Kortikosteroids mit einem lang wirk-
samen Beta-2-Mimetikum verbessert
die Einsekundenkapazitit (FEV;) und
die Lebensqualitat. Auflerdem reduziert
sie die Exazerbations- und die Hospitali-
sationsraten besser als die jeweiligen
Einzelkomponenten [6, 16, 17].
@ Die systemische Therapie mit einem
Kortisonpréparat fithrt bei der Exazer-
bation zu einer schnelleren klinischen
Erholung, ist aber ab dem 14. Tag nach
dem Beginn einer Exazerbation in Be-
zug auf die Lungenfunktion nicht besser
als Placebo [8, 15, 20].

Die Dauerbehandlung mit syste-

mischen Kortikosteroiden erhoht die
Mortalitatsrate. Obwohl dies in praxi in
schweren Fillen anders gehandhabt
wird, gibt es keine Evidenz fiir eine orale
Langzeittherapie mit einem Kortikoste-
roid. Diese ist sogar mit einer Prognose-
verschlechterung assoziiert [15].
@ Die Versorgung von schwer kranken
COPD-Patienten (Stadien III und IV)
bedarf einer engen Verzahnung von
Hausarzt, Facharzt, Akutkrankenhaus
und rehabilitativen Einrichtungen.

Mukoaktive Substanzen
Mukopharmaka werden fiir die Lang-
zeittherapie der COPD nicht generell
empfohlen. Eine Steigerung der Trink-
menge fiihrt nicht zu einer Verdnderung
der bronchialen Mukusrheologie, wih-
rend der zeitbefristete Einsatz (z.B. iiber
14 Tage) von Mukopharmaka wie Ci-
neol, Myrtol, N-Acetylcystein oder Am-
broxol zur Erleichterung der Expektora-
tion empfohlen wird, sofern dies dem
Patienten einen Vorteil bringt [12, 22].
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! Blick in die Zukunft

Die COPD ist eine komplexe Erkran-
kung, die ein differenziertes Vorgehen
erfordert. Insbesondere schwer kranke
Patienten kénnen nur im interdis-
ziplindren Schulterschluss der ver-
schiedenen Versorgungssysteme gut
betreut werden.

Neue Medikamente lassen hoffen,
dass die COPD-Therapie in Zukunft
noch spezifischer durchgefiihrt wer-
den kann. Nicht pharmakologische
Therapieansatze erganzen die Mog-
lichkeiten.

In Zukunft wird man die Behandlungs-
schemata flexibler gestalten. Die néachs-
te internationale GOLD-Leitlinie (www.
goldCOPD.org), die voraussichtlich
Ende 2011 kommt, wird zusatzliche
Erfolgsparameter enthalten, mit denen
die Patienten individueller behandelt
und kontrolliert werden kénnen, als es
mit dem bisherigen starren lungenfunk-
tionsbezogenen Schema maglich ist.

N-Acetylcystein hatte in einer 3-Jah-
res-Studie keinen Effekt auf die Lungen-
funktion und die Exazerbationsrate [9].

Cineol konnte in einer placebokon-
trollierten COPD-Studie, in der es als
Langzeittherapie zusitzlich zur medika-
mentdsen Standardtherapie verabreicht
wurde, die Exazerbationsrate im Ver-
gleich zu Placebo signifikant senken [23].

Neue Medikamente

In den vergangenen Jahren wurden mit
Indacaterol und Roflumilast zwei neue
Substanzen zur COPD-Therapie zuge-
lassen. Zudem wurden diverse inhala-
tive Fixkombinationspréiparate, die so-
wohl ein Kortikosteroid als auch Formo-
terol enthalten, eingefiihrt.

Indacaterol ist ein {iber 24 Stunden
wirksames Beta-2-Mimetikum, das in
einem Trockenpulverinhalationssystem
in den Dosierungen 150 pg und 300 pg
zur Verfiigung steht. Die niedrigere Do-
sis ist die medizinisch fithrende Ver-
schreibungsform. Der Zugewinn an
Lungenfunktion ist bei der hoheren Do-
sierung gering. Indacaterol ist etwa
gleich wirksam wie das ebenfalls 24
Stunden wirksame Tiotropium [2, 10].

Roflumilast wurde Ende 2010 als der
erste selektive PDE-4-Inhibitor zur The-
rapie der schweren COPD zugelassen.
Es ist ein antientziindliches Medika-
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richtige Technik will gelernt sein.

ment, das die FEV; um ca. 40 ml und in
Kombination z. B. mit Tiotropium um
ca. 80 ml verbessert. Klinisch bedeu-
tender ist aber die Reduktion von Exa-
zerbationen. Wichtig ist die richtige Pa-
tientenauswahl, da vor allem Patienten
mit Husten und Auswurf (= Bronchitis)
von diesem Priparat profitieren. Relativ
hiufig beklagen die Patienten gastroin-
testinale Nebenwirkungen, insbesonde-
re Durchfille (10% vs. 3% unter Place-
bo) [5,7, 11].

Nicht pharmakologische Therapien
Die Pharmakotherapie der COPD wird
durch nicht pharmakologische Mafinah-
men wie die Rehabilitation in fachpneu-
mologischen Zentren [21], die Sauer-
stofflangzeittherapie (LOT) bei der re-
spiratorischen Insuffizienz [18] oder in
schweren Fillen der nicht invasiven
Heimbeatmungstherapie [3] ergdnzt.
Die LOT ist nur unter folgenden Be-
dingungen sinnvoll [19]:
= Sauerstoffpartialdruck (pO,) < 55
mmHg (dreimal in stabiler Krank-
heitsphase gemessen),
= pO; = 56-60 mmHg, wenn Polyglobu-
lie oder Cor pulmonale und/oder
Rechtsherzinsuffizienz vorliegen,
= Anstieg des pO, um < 10 mmHg oder
auf > 60 mmHg unter der Sauerstoff-
therapie,
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= Anwendung der LOT > 16 Stunden/
Tag,

= pO;, < 55 mmHg unter Belastung oder
im Schlaf: Sauerstofftherapie in diesen
Situationen.
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