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Therapie der schweren Exazerbation 
bei chronisch obstruktiver Lungenerkrankung
(COPD)

H. Schäfer
S. Ewig
A. Gillissen

is found in many patients in the
stable state. Antibiotic treatment is
justified if cardiopulmonary comor-
bidity and frequent previous exacer-
bations are present. The severity of
airflow obstruction and the fre-
quency of previous exacerbations are
linked to the spectrum of the under-
lying microorganisms. This should
be borne in mind for the choice of
the antimicrobiotic treatment. Nonin-
vasive ventilation in severe exacer-
bation is able to improve gas-ex-
change and to reduce the work of
breathing. As a consequence the
number of intubations and the attrib-
utable morbidity and mortality are
reduced. If invasive mechanical ven-
tilation is necessary, the potential of
dynamic hyperinflation in acute ex-
acerbation has to be considered.

Key words Chronic obstructive
pulmonary disease – acute exacerba-
tion – pharmacotherapy – oxygen
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ventilation – mechanical ventilation

Zusammenfassung Unter einer
akuten Exazerbation einer chronisch
obstruktiven Atemwegserkrankung
(COPD) wird im allgemeinen eine
akute Verschlechterung mit Zunahme
der Dyspnoe, des Hustens oder des
Sputums verstanden. Das Manage-
ment der akuten Exazerbation orien-
tiert sich insbesondere am Schwere-
grad und dies bedingt die Entschei-
dung über ambulante, stationäre oder
Intensivtherapie. Kardiopulmonale

Komorbidität und die Anzahl vor-
ausgegangener Exazerbationen sind
prognostische Faktoren. Die intensi-
vierte antiobstruktive Therapie mit
b2-Sympathomimetika und Anticho-
linergika steht im Vordergrund der
Pharmakotherapie. Systemische
Steroide sollten bei stationär behand-
lungspflichtiger Exazerbation als
Kurzzeittherapie zum Einsatz kom-
men. Eine häufige Ursache der aku-
ten Exazerbation sind Infektionen
der Atemwege, wobei jedoch auch
viele Patienten im stabilen Intervall
eine Kolonisation aufweisen. Eine
antibiotische Therapie ist gerechtfer-
tigt bei kardiopulmonaler Komorbi-
dität und häufigen vorangegangenen
Exazerbationen. Das Erregerspek-
trum wird durch den Schweregrad
der Obstruktion und die Häufigkeit
der Exazerbationen beeinflußt und
die Antibiotikatherapie sollte darauf
abgestimmt sein. Durch den Einsatz
der nichtinvasiven Beatmungsthera-
pie bei schwerer Exazerbation läßt
sich durch die Verbesserung des
Gasaustausches und Reduktion der
Atemarbeit die Intubationsrate und
die damit assoziierte Morbidität und
Mortalität senken. Die invasive Be-
atmungstherapie sollte dem Zustand
der dynamischen Überblähung in der
akuten Exazerbation angepaßt sein.

Schlüsselwörter Chronisch ob-
struktive Lungenerkrankung – akute
Exazerbation – Pharmakotherapie –
Sauerstofftherapie – Nichtinvasive
Beatmung – Respiratortherapie

Therapy of severe exacerbation 
in chronic obstructive pulmonary
disease (COPD)

Summary The term acute exacer-
bation of chronic obstructive pulmo-
nary disease (COPD) reflects an
acute worsening of the stable state
with an increase in dyspnea, cough,
and count or purulence of sputum.
The management of an acute exacer-
bation is guided mainly clinical se-
verity which has implications on the
decision of outpatient management,
hospital management or intensive
care treatment. Cardiopulmonary co-
morbidity and the number of previ-
ous exacerbations are prognostic fac-
tors. The first-line therapy of each
exacerbation is the intensification of
drug-treatment with b2-agonists and
anticholinergics. Systemic steroids
as a short-term course are advocated
if hospital-treatment is necessary. In-
fections of the respiratory tract are a
frequent cause of acute exacerba-
tions. However, a colonization with
potential pathogenic microorganisms
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Definition, Schweregradeinteilung und Ursachen

Die chronisch-obstruktive Lungenerkrankung (COPD) be-
zeichnet einen Zustand mit reduziertem maximalem ex-
spiratorischem Atemfluß und meist langsam progredien-
tem Verlauf, wobei chronische Bronchitis oder Emphysem
zugrundeliegen mit klarer Abgrenzung gegenüber dem
Asthma bronchiale [4, 50]. Die COPD ist eine häufige Er-
krankung mit schätzungsweise 10–15 Millionen Patienten
in Deutschland und geht mit erheblicher Morbidität und
Mortalität einher, insbesondere auch durch Exazerbatio-
nen. Die akute Exazerbation der chronisch obstruktiven
Lungenerkrankung (COPD) ist nicht klar definiert. Im all-
gemeinen wird folgende klinische Konstellation unter die-
sem Terminus verstanden: eine akute Verschlechterung 
einer stabilen COPD mit Vorliegen eines oder mehrerer 
der folgenden Symptome 1. Zunahme der Dyspnoe, 2. des 
Hustens, 3. der Sputummenge und -purulenz; fakultativ
auch eine Zunahme der obstruktiven Nebengeräusche,
Flüssigkeitsretention, gelegentlich auch Fieber und Zei-
chen des Infektes der oberen Atemwege. Die Kranken-
hausmortalität bei akuter Exazerbation beträgt 10%–14%
[15, 24]. Die Langzeit-Prognose ist deutlich eingeschränkt
mit einer 1-Jahresmortalitätsrate von ca. 40% [15]. Bei
schwerer Exazerbation mit Intensivtherapiepflichtigkeit
beträgt die Mortalitätsrate 24% [47].

Grundlegend für das Management der akuten Exazer-
bation ist eine Orientierung über den Schweregrad, die eine
Entscheidung über eine ambulante oder stationäre Versor-
gung bzw. Intensivtherapie gestattet. Eine allgemein ak-
zeptierte Schweregradeinteilung existiert nicht. Folgende
Kriterien können jedoch herangezogen werden: Symp-
tome, klinische Befunde, Labor- bzw. Blutgasbefunde so-
wie eine Information über den Zustand des Patienten in der
stabilen Situation der COPD vor der Exazerbation. Die Ab-
grenzung zur Situation des Endstadiums dieser chroni-
schen Erkrankung ist für die Planung weiterer Therapie-
eskalationen von Bedeutung. Indikation zur stationären
Therapie sind neben dem Vorliegen der Symptome der aku-
ten Exazerbation zusätzlich eine relevante Begleiterkran-
kung, Ödeme, Fieber, progrediente Dyspnoe sowie eine
Verschlechterung der Hypoxämie und Hyperkapnie bzw.
neu auftretende Hyperkapnie [4]. Schwere Hypoxämie
bzw. Zeichen der ventilatorischen Erschöpfung und zu-
nehmende respiratorische Azidose sind Kriterien zur In-
tensivtherapie [4]. Vor dem Hintergrund einer großen bri-
tischen Studie, in der eine kardiopulmonale Komorbidität
und mehr als drei Exazerbationen im vergangenen Jahr prä-
diktive Faktoren für den Ausgang der Exazerbation dar-
stellten [5] empfehlen die Autoren folgende Graduierung:
Stadium I=einfache chronische Bronchitis. Stadium II=
chronische Bronchitis mit Dyspnoe, Zunahme der Spu-
tummenge und -purulenz (sog. Winnipeg-Kriterien) und
Stadium III=wie Stadium II, zusätzlich kardiopulmon-
ale Komorbidität und mindestens drei Exazerbationen pro
Jahr [6].

Die Ursachen der akuten Exazerbation sind vielfältig,
wobei häufig jedoch eine Infektion der Atemwege vorliegt
[19, 56], entweder primär viral und ggf. sekundär bakteri-
ell superinfiziert oder primär bakteriell [37, 41]. Weitere
Ursachen und abzugrenzende Differentialdiagnosen, die
entsprechender therapeutischer Intervention bedürfen,
sind in Tabelle 1 aufgelistet.

Das Ziel der therapeutischen Maßnahmen bei akuter
Exazerbation ist es, den bestmöglichen Zustand vor dieser
Episode zu erreichen. Wenngleich oftmals eine schwere
chronische Obstruktion besteht, so ist therapeutischer Ni-
hilismus in der akuten Exazerbation nicht angebracht. Vor-
aussetzung ist zunächst eine Orientierung über den Schwe-
regrad und Entscheidung zur Intensivtherapie (Abbildung
1). Die grundlegenden Elemente der Therapie sind im sta-
tionären Bereich: Evaluation der Ursache, Therapie der
Obstruktion und antibiotische Therapie, sowie falls erfor-
derlich, sorgfältige Korrektur der Hypoxämie und ggf. der
ventilatorischen Insuffizienz.

Antiobstruktive Therapie

Da eine akute Exazerbation häufig mit einer Zunahme der
Obstruktion bzw. weiterer Abnahme des exspiratorischen
Atemflusses einhergeht und viele Patienten auch im stabi-
len Zustand noch eine individuell unterschiedliche Rever-
sibilität der Bronchialobstruktion aufweisen, steht eine an-
tiobstruktive Therapie im Vordergrund der medikamentö-
sen Maßnahmen. In Tabelle 2 sind beispielhaft häufig ver-
wendete Substanzgruppen mit Dosierungen aufgelistet.

b2-Sympathomimetika

Mittel der ersten Wahl zur antiobstruktiven Therapie bei
allen Schweregraden sind b2-Sympathomimetika. Häufig
sind höhere Dosierungen bzw. kürzere Applikationsinter-
valle (alle 30 bis 60 Minuten) als im stabilen Zustand not-
wendig. Lang-wirksame b2-Sympathomimetika sind dabei

Tab. 1 Ursachen und Differentialdiagnosen bei akuter Exazerba-
tion der chronisch obstruktiven Lungenerkrankung

Primär:

• Infektionen der Atemwege (bakteriell oder viral)

Sekundär:

• Exsikkose/Mukostase
• Allergische Reaktionen
• Sedativa
• Pneumonie
• Pneumothorax
• Linksherzinsuffizienz
• Lungenembolie
• Gastroösophagealer Reflux/Aspiration
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wegen der Kumulationsgefahr in dieser Situation nicht zu
empfehlen. Wichtig ist die korrekte Applikationsweise der
Dosieraerosole oder Pulverinhalatoren. Der Therapeut
sollte sich hiervon initial selbst überzeugen. Ein Wirk-
samkeitsvorteil durch Verwendung von Düsenverneblern
ist nicht gesichert [54]. Die subkutane oder intravenöse
Applikationsweise sollte nur im Ausnahmefall erfolgen,
da das Risiko unerwünschter Wirkungen steigt ohne si-
cheren Wirksamkeitsvorteil gegenüber der inhalativen Ap-
plikation.

Anticholinergika

Die antiobstruktive Wirksamkeit von Anticholinergika ist
bei optimaler Dosierung mit derjenigen der b2-Sympatho-
mimetika vergleichbar, wobei ein kurzfristiger therapeuti-
scher Zugewinn durch eine kombinierte Therapie beider
Substanzen gegenüber einer maximalen Dosierung der

Einzelsubstanzen nicht gesichert ist [32]. Aufgrund der un-
terschiedlichen Wirkungsweise ist theoretisch ein syner-
gistischer Effekt ohne Zunahme der unerwünschten Wir-
kungen bei Kombinationstherapie plausibel. Entscheidend
ist auch hier die Sicherstellung der korrekten inhalativen
Applikation mittels Dosieraerosol. Das häufig verwendete
Ipratropiumbromid hat einen Wirkbeginn nach ca. 20 Mi-
nuten und ein Wirkungsmaximum nach 30–60 Minuten.
Höhere Dosierungen als üblicherweise verwendet werden
im allgemeinen gut vertragen [28].

Theophyllin

Aufgrund der geringen therapeutischen Breite und der
schwächeren antiobstruktiven Wirkung gegenüber b2-
Sympathomimetika hat die Verwendung von Theophyllin
in der akuten Exazerbation nachgeordnete Bedeutung. Es
kann zum Einsatz kommen, wenn b2-Sympathomimetika

Abb. 1 Kriterien zur Schwere-
gradevaluation und Entschei-
dung zur Intensivtherapie bei
exazerbierter COPD.
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nicht suffizient inhaliert werden können bzw. diese The-
rapie nicht ausreichend erscheint. Ein additiver Effekt ist
allerdings nicht gesichert [42]. Die Kombination mit in-
travenösen b2-Sympathomimetika sollte wegen der addi-
tiven unerwünschten kardiovaskulären Wirkungen ver-
mieden werden.

Kortikosteroide

In einer mittlerweile als klassisch geltenden Untersuchung,
die die gängige Praxis der Steroidgabe begründet, wurde
der Effekt von 0,5 mg/kg Methylprednisolon alle 6 Stun-
den über einen Zeitraum von 72 Stunden intravenös gege-
ben bei Patienten mit stationär behandlungspflichtiger aku-
ter Exazerbation und verglichen mit Placebo [1]. Bei 12
von 22 Patienten unter Methylprednisolon fand sich eine
Zunahme des forcierten exspiratorischen Volumens (FEV1)

um 40% gegenüber dem Ausgangswert, gegenüber 3 von
21 Patienten unter Placebo [1]. In einer nachfolgenden Un-
tersuchung bei 96 Patienten wurde für 100 mg Methyl-
prednisolon gegenüber Placebo für die Akutbehandlung in
der Notaufnahme in den ersten 7 Stunden kein Effekt auf
die FEV1 bzw. die Häufigkeit der stationären Aufnahme
belegt [17]. Allerdings erfolgte hier nur eine Einmalgabe
mit relativ kurzer Beobachtungszeit. In einer kontrollier-
ten Studie unter Einschluß von 27 ambulant behandelba-
ren Patienten konnte unter oraler Gabe von initial 60 mg
Prednison in absteigender Dosierung über 9 Tage gegen-
über Placebo eine signifikant raschere Besserung der Pa-
rameter des Gasaustauschs, der FEV1 und der Dyspnoe so-
wie eine geringere Rate von Therapieversagern belegt wer-
den [53].

Neben den Akutveränderungen der Parameter des Gas-
austausches und der Obstruktion sind insbesondere The-
rapieversagen, Beatmungspflichtigkeit, Wiedereinwei-

Tab. 2 Auswahl der zur Verfügung stehenden antiobstruktiven Medikamente bei akuter Exazerbation der COPD mit initialen Dosierun-
gen

Medikament Dosierung

b2-Sympathomimetika

Als Dosieraerosol (DA)

• Fenoterol (z.B. Berotec® DA 100, 200 µg/Hub) 2 Hübe alle 2–6 Stunden
• Salbutamol (z.B. Sultanol® DA 100 µg/Hub) 2 Hübe alle 2–6 Stunden
• Terbutalin (z.B. Aerodur® Turbohaler 500 µg/Hub) 1–2 Hübe alle 2–6 Stunden

Als Inhalationslösung

• Fenoterol (z.B. Berotec® LS 0,1% mit Lösungsspender, 1 ml=10 Hübe) 4–8 Trpf. bzw. 2–4 Hübe über Vernebler

Als Injektionslösung

• Terbutalin (z.B. Bricanyl® 0,5 mg/ml) 0,25–0,5 mg alle 6 Stunden s. c.
• Reproterol (z.B. Bronchospasmin® 0,09 mg/ml) Dauerinfusion mit 0,09–0,9 mg/h iv. (0,2 µg/kg/min)

unter Kontrolle der Herzfrequenz
• Salbutamol (z.B. Salbulair® 0,5 mg/ml) 0,1–0,3 mg i.v. Wiederholung nach 15 min.

Dauerinfusion mit 0,3 mg/h i.v.
Anticholinergika

Als Dosieraerosol (DA)

• Ipratropiumbromid (z.B. Atrovent® DA 20 µg/Hub) 2–4 Hübe alle 4–8 Stunden

Als Inhalationslösung

• Ipratropiumbromid (z.B. Atrovent® LS 0,025% mit Lösungsspender; 0,5 mg 3–4´ täglich über Vernebler
0,25 mg/ml=10 Hübe)

Theophyllin

Als Injektionslösung

• Z.B. Bronchoparat® 200 mg/10 ml, Euphylong® 200 mg/10 ml, 4–5 mg/kg über 30 min. falls keine Vorbehandlung,
Uniphyllin® 200 mg/10 ml 2–3 mg/kg über 30 min. falls Vorbehandlung;

0,6–0,9 mg/kg/h als Dauerinfusion bzw. nach Plasma-
spiegel

Kortikosteroide

Als Injektionslösung

• Z.B. Pednisolon (z.B. Solu-Decortin® H) 100–250 mg i.v.

Als orale Präparation

• Z.B. Prednisolon (z.B. Decortin H) 0,6–1 mg/kg/d in absteigender Dosierung
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sung und Langzeitverlauf, Kriterien für oder gegen den
Einsatz von Steroiden bei akuter Exazerbation, die in ei-
ner großen multizentrischen Studie geprüft wurden [39].
Insgesamt 271 Patienten mit schwerer, stationär behand-
lungspflichtiger Exazerbation wurden entweder mit syste-
mischen Steroiden über zwei Wochen bzw. über acht Wo-
chen oder mit Plazebo therapiert und der Verlauf über 6
Monate nachbeobachtet. Die Rate der Therapieversager
war signifikant höher in den Plazebogruppe als in den bei-
den Verumgruppen bezogen auf 30 Tage (33% vs. 23%)
und 90 Tage (48% vs. 37%). Die systemische Steroid-
therapie war mit einer leicht verkürzten Krankenhausver-
weildauer assoziiert (8,5 vs. 9,7 Tage). Die 8-Wochen-The-
rapie hatte keine Vorteile gegenüber der 2-Wochen-Thera-
pie. Zusammenfassend zeigt diese Studie eine Abnahme
der Rate der Therapieversager im 90-Tage-Zeitraum durch
systemische Steroide um 10 Prozentpunkte bei hospitali-
sierten Patienten mit Exazerbation. In praktischer Hinsicht
ist derzeit der Einsatz systemischer Steroide gerechtfertigt
bei stationär behandlungspflichtiger schwerer Exazerba-
tion. Die Therapiedauer sollte 14 Tage nicht überschreiten.

Antibiotische Therapie

In etwa der Hälfte der Fälle akuter Exazerbationen liegt
eine bakterielle Infektion des Tracheobronchialsystems
zugrunde, allerdings lassen sich diese Patienten nicht leicht
von nicht-infizierten unterscheiden [56]. Zudem weisen
25–75% der COPD-Patienten eine chronische bakterielle
Kolonisation im stabilen Zustand auf [36]. Während der
Exazerbation sind die Keimzahlen signifikant höher als im
chronisch stabilen Zustand [36]. Bei Patienten mit schwe-
rer, beatmungspflichtiger Exazerbation fand sich mit in-
vasiven bronchoskopischen Verfahren mit 72% eine hohe
Rate potentiell pathogener Mikroorganismen, wobei gram-
negative Enterobacteriaceae und Pseudomonas/Stenotro-
phomonas spp. in 44% nachgewiesen wurden [52].

Entgegen einer Reihe von Empfehlungen sind aller-
dings weder die Wirksamkeit von Antibiotika noch die Dif-
ferentialindikation für verschiedene Antibiotika in der
akuten Exazerbation der COPD gesichert [4, 22, 50, 55]
und deren Einsatz kontrovers [6, 27]. In einer großen pla-
zebokontrollierten Studie von 362 Exazerbationen bei 173
Patienten mit leichter bis mittelschwerer (jeweils ambu-
lant behandelbarer) Exazerbation fand sich lediglich ein
marginaler Effekt mit 63% Ansprechen in der Verum-
gruppe und 43% in der Plazebogruppe, und dies nur für
den sog. hypersekretorischen Typ [3]. In einer Metaana-
lyse von leichten bis mittelschweren Exazerbationen ergab
sich ein geringgradiger Vorteil für die Antibiotikagruppen
[46]. In praktischer Hinsicht und in Ermangelung valider
Daten zur Identifizierung von Subgruppen, die von einer
antibiotischen Therapie profitieren, kann derzeit folgen-
des empfohlen werden: Patienten mit leichter bis mittel-

schwerer und ambulant behandelbarer Exazerbation ohne
Komorbidität können zunächst ohne Antibiotika therapiert
werden, falls die ärztliche Verlaufskontrolle sichergestellt
ist [45]. Der Einsatz ist gerechtfertigt bei Vorliegen der sog.
Winnipeg-Kriterien oder Stadium III nach Ball. Patienten
mit schwerer Exazerbation und Beatmungspflichtigkeit
(invasiv oder nichtinvasiv) sollten antibiotisch therapiert
werden.

Für die Differentialindikation zwischen Antibiotika
gibt es ebenfalls eine nur geringe Datenbasis. Es bestehen
Hinweise darauf, daß das Erregerspektrum durch den
Schweregrad der Obstruktion bzw. die Häufigkeit der Exa-
zerbationen und entsprechend durch die Zahl der sta-
tionären Aufenthalte beeinflußt wird [16]. Haemophilus
influenzae, Streptococcus pneumoniae und Moraxella ca-
tarrhalis sind häufige Pathogene [7, 19]. Das initiale anti-
biotische Regime sollte darauf ausgerichtet sein, so daß ein
Cephalosporin der 2. Generation oder Aminopenicillin mit
b-Lactamase-Inhibitor bei Penicillin-Resistenzen <5% die
Therapie der Wahl ist. Makrolide weisen mit Ausnahme
des Azithromycins eine Wirkschwäche gegenüber Hae-

Tab. 3 Empirische antibiotische Therapie bei COPD mit akuter
Exazerbation*

Ambulant behandelbar (keine schwergradige Exazerbation)

• ohne Risikofaktoren**
Aminopenicillin plus b-Lactamase-Inhibitor oder Tetracyclin oder
Makrolid (vorzugsweise Azithromycin)

• mit Risikofaktoren**
Grepafloxacin, Levofloxacin, Ciprofloxacin

Stationär behandlungspflichtig (initiale Therapie intravenös, 
orale Therapie so früh wie möglich)

• ohne Risikofaktoren**
Cephalosporin der 2. Generation (z.B. Cefuroxim) oder Aminope-
nicillin plus b-Lactamase-Inhibitor

• mit Risikofaktoren**
Cephalosporin der 3. Generation (z.B. Cefotaxim oder Ceftriaxon)
oder Chinolon der 3. Generation (z.B. Levofloxacin)

Intensivtherapiepflichtig

Cephalosporin der 3. Generation (z.B. Cefotaxim oder Ceftriaxon
oder Acylureidopenicillin (z.B. Tazobactam) plus Erythromycin
oder Chinolon der 3. Generation (z.B. Levofloxacin)

• Berücksichtigung von Pseudomonas aeruginosa
Ceftazidim*** plus Ciprofloxacin

Bei bekannter Kolonisation mit Pseudomonas aeruginosa
(unabhängig von Schweregrad und Risikofaktoren)
Ceftazidim*** plus Ciprofloxacin

* Therapie bei Vorliegen der sog. Winnipeg-Kriterien (Zunahme
von Dyspnoe, Sputummenge und -purulenz) oder sog. Ball-Sta-
dium III (zusätzlich kardiopulmonale Komorbidität und min-
destens drei Exazerbationen pro Jahr)

** FEV1<35%; schwere Komorbidität, >3 Exazerbationen pro Jahr
oder >10% Penicillin-Resistenzen

*** oder Antipseudomonas-Penicillin oder Imipenem
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mophilus influenzae auf. Bei schwerer Obstruktion muß
zusätzlich auch mit gramnegativen Enterobacteraceae ge-
rechnet werden [16, 20]. FEV1<50% ist mit einem hohen
Risiko von Pseudomonas oder H. influenzae in der Spu-
tumkultur assoziiert [35]. Bei beatmungspflichtigen Pati-
enten sind Enterobacteriaceae, Pseudomonas spp. und Ste-
notrophomonas spp. zu berücksichtigen [52]. Tabelle 3 gibt
einen Überblick hinsichtlich der Differentialindikation der
in Frage kommenden Antibiotika.

Adjuvante Therapie

Verstärkte Mukussekretion und eingeschränkte tracheo-
bronchiale Clearance sind häufig bei Patienten mit COPD
sowohl im stabilen Zustand als auch in der akuten Exa-
zerbation. Diesbezüglich werden unterschiedliche Maß-
nahmen mit zweifelhaftem Wert propagiert. Eine ver-
stärkte Flüssigkeitszufuhr führt nicht zu einer verbesser-
ten Mukolyse [48]. Sollte allerdings ein Zustand der De-
hydratation vorliegen, der ursächlich mit der akuten Exa-
zerbation assoziiert sein kann, so ist eine entsprechende
Rehydratation vorzunehmen. Der Nutzen von Mukolytika
ist nicht gesichert und kann generell nicht empfohlen wer-
den [4, 50]. Physiotherapie mit Lagerungsdrainage mit
oder ohne Thoraxperkussionstechniken bzw. -vibrations-
techniken wird in Anlehnung an Erfahrungen bei Patien-
ten mit Bronchiektasen oder cystischer Fibrose [44] nur
bei solchen Patienten mit einer Sputummenge über 25 ml/
Tag empfohlen [4]. Die im Gefolge von Hypoxämie, Azi-
dose, Elektrolytimbalancen und der medikamentösen The-
rapie auftretenden Herzrhythmusstörungen, insbesondere
Vorhofflimmern, sind nach den entsprechenden Empfeh-
lungen zu therapieren. Eine Thromboseprophylaxe ist ins-
besondere bei Immobilität zu erwägen.

Sauerstofftherapie

Die im Rahmen der akuten Exazerbation auftretende Hy-
poxämie ist im wesentlichen auf Imbalancen des Ventila-
tions/Perfusions-Verhältnisses (V¢/Q¢) zurückzuführen. In
der Regel genügen in dieser Situation relativ geringe in-
spiratorische O2-Flüsse (1–2 L/min) zur Korrektur. Eine
Verschlechterung durch die Sauerstoffgabe kann auf eine
Abnahme des Atemminutenvolumens durch Minderung
des Atemantriebs oder eine Abnahme der hypoxisch be-
dingten pulmonalen Vasokonstriktion mit Verschlechte-
rung des V¢/Q¢ zurückzuführen sein. Bei ungenügendem
Anstieg des PaO2 müssen weitere Faktoren wie Atelektase,
Pneumothorax, Pneumonie oder Lungenembolie berück-
sichtigt werden.

Die Sauerstoffgabe kann durch verschiedene Techniken
erfolgen. Als einfachste Maßnahmen sind eine Nasen-

sonde, Nasen-Rachensonde oder eine Sauerstoffbrille ver-
fügbar. Der Nachteil bei dieser Methode besteht in der In-
konstanz der FiO2 durch Beeinflussung infolge Mundat-
mung, Atemfrequenz und Atemzugvolumen. Generell
kann die Abschätzung der FiO2 hierbei nach folgender For-
mel erfolgen [4]:

FiO2 = 20% + (4 ´ O2 in L/min)

Für Patienten, die Nasensonden nicht tolerieren oder vor-
wiegend durch den Mund atmen, stehen Gesichtsmasken
zur Verfügung. Bei einem O2-Fluß von 6–10 L/min wird
eine FiO2 von 35–55% erreicht. Zur Auswaschung von
CO2 sind O2-Flüsse >5 L/min notwendig. Zur Sicherstel-
lung einer konstanten und akkuraten FiO2 ist die Verwen-
dung sog. Venturi-Masken zu empfehlen. Hierbei wird
durch hohe Sauerstoffflüsse ein fixes Verhältnis von Sau-
erstoff und Raumluft mit einer konstanten FiO2 bis ca. 50%
gewährleistet. Falls höhere FiO2 notwendig sind, ist die
Verwendung von dicht sitzenden Gesichtsmasken mit Re-
servoir und Ventil zur Verhinderung einer Rückatmung
möglich. Hiermit ist die Erzielung einer FiO2 bis zu 90%
möglich, allerdings steigt hierdurch das Risiko einer CO2-
Retention.

Generell besteht bei der Applikation von Sauerstoff die
Gefahr der CO2-Retention durch Wegnahme des hypo-
xiebedingten Atemantriebs mit Verminderung der Venti-
lation, wobei dies im Rahmen der akuten Exazerbation
häufiger zutage treten soll als in einer stabilen Phase der
Grunderkrankung [2]. Es sollte daher bei Einleitung der
Sauerstofftherapie im Rahmen der akuten Exazerbation
eine engmaschige Kontrolle der Blutgase (alle 30 Minu-
ten) und Beginn mit niedrigen O2-Flüssen erfolgen. Als
Zielvorgabe ist ein PaO2 zwischen 60–65 mmHg anzu-
streben ohne exzessiven Anstieg des PaCO2 (<10 mmHg
Anstieg) bei einem pH >7,25 [4]. Hierbei können die in
Tabelle 4 angegebenen Werte eine Orientierung zur Ein-
stellung sein.

Beatmungstherapie

Der Respiratoreinsatz im Rahmen der akuten Exazerbation
hat zum Ziel, den pulmonalen Gasaustausch zu verbessern,
die alveoläre Ventilation sicherzustellen und die Atem-

Tab. 4 Orientierende Einstellung der initialen O2-Flußrate ent-
sprechend dem Grad der Hypoxämie

PaO2 (mmHg) FiO2 (%) O2-Fluß (L/min)
bei Raumluft

50 24 1
45 28 2
40 32 3
35 35 4
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muskulatur zu entlasten. Neben der Hypoxämie aufgrund
des verschlechterten V¢/Q¢ stehen die durch die Broncho-
konstriktion, die Schleimhautentzündung und die Mu-
kostase bedingten mechanischen Veränderungen mit Zu-
nahme der Resistance im Vordergrund. Die Tachypnoe bei
verlängertem Exspirium führt dabei häufig zum Phänomen
der dynamischen Überblähung mit Entwicklung eines sog.
intrinsischen positiven endexspiratorischen Drucks
(iPEEP). Da endexspiratorisch die funktionelle Residual-
kapazität passiv nicht erreicht wird, bedeutet dies eine wei-
tere Zunahme der Atemarbeit insbesondere zu Beginn der
Inspiration mit weiterer Verschlechterung der Ventilation
[23]. In einer solchen Situation ist insbesondere auf die
Vermeidung eines Barotraumas durch die Beatmungsthe-
rapie zu achten.

Ca. 25% der hospitalisierten Patienten mit akuter Exa-
zerbation werden intubationspflichtig mit einer 1-Jahres-
Überlebensrate von ca. 50% nach Krankenhausentlassung
[49]. Die Indikation zum Einsatz der Respiratortherapie
bei akuter Exazerbation ist nicht klar definiert und in der
Regel im individuellen Fall zu stellen. Als Entschei-
dungshilfe können folgende Kriterien gelten: persistie-
rende Hypoxämie trotz Sauerstoffgabe, progrediente
Tachypnoe und Zeichen der Atemmuskelerschöpfung, Hy-
perkapnie und/oder respiratorische Azidose, Verwirrtheit,
hämodynamische Instabilität.

Nichtinvasive Beatmungstherapie 
(NIMV: non-invasive mechanical ventilation)

Mittlerweile wurden mehrere randomisierte Studien mit ei-
ner nichtinvasiven Beatmungstherapie (NIMV: non-inva-
sive mechanical ventilation) durchgeführt, die bis auf eine
Ausnahme [8] einen positiven Effekt dieser Therapieform
gegenüber der alleinigen konventionellen medikamentö-
sen Therapie in Bezug auf die Besserung des Gasaustau-
sches und die Intubationsvermeidung zeigten [9, 12, 13,
31]. Bei hoch selektionierten COPD-Patienten mit akuter
respiratorischer Insuffizienz konnte die Intubationsrate,
die Dauer der Hospitalisation und die Krankenhausmorta-
lität von 29% auf 9% durch die NIMV gesenkt werden [12].
Dabei stand die Senkung der Mortalitätsrate in direktem
Zusammenhang mit der Reduktion der Intubationsrate der
NIMV-therapierten Patienten [12]. Ob die Langzeitpro-
gnose dieser Patienten durch die NIMV beeinflußt wird,
ist nicht sicher geklärt [14]. Aufgrund der nicht notwendi-
gen Sedierung, der geringeren Immobilisierung und der ge-
ringeren Infektionsgefahr ist das potentielle Risiko ge-
genüber der invasiven Beatmung mit oraler oder nasaler
Intubation vermindert. Zum Zusammenhang zwischen In-
fektionsrisiko und invasiver oder nichtinvasiver Beatmung
zeigte eine kürzlich publizierte Kohortenstudie bei 761 Pa-
tienten mit akuter respiratorischer Insuffizienz infolge exa-
zerbierter COPD, Hypoventilation, Lungenödem oder
Pneumonie ein vermindertes Risiko für nosokomiale Pneu-

monien (Inzidenz 4,4 vs. 13,2 per 1000 Patienten-Tage)
und nosokomiale Infektionen (Inzidenz 14,2 vs. 30,3 per
1000 Patienten-Tage) bei nichtinvasiver Beatmung ge-
genüber invasiver Beatmung [40].

Derzeit kann der Einsatz der NIMV bei schwerer Exa-
zerbation der COPD als etabliert gelten [29]. Kontraindi-
kationen zur NIMV sind der unkooperative Patient, aus-
geprägte Verschleimung mit Notwendigkeit zur häufigen
Absaugung und hämodynamische Instabilität. In der Re-
gel finden in der praktischen Anwendung konfektionelle
Nasenmasken oder komplette Gesichtsmasken Verwen-
dung. Der Modus des Beatmungsverfahrens scheint kei-
nen erkennbaren Einfluß auf die Effektivität in Bezug auf
die Verbesserung des Gasaustausches zu haben [34] und
die Wahl sollte den individuellen Bedürfnissen und Erfah-
rungen angepaßt sein. So stehen assistiert-kontrollierte
Verfahren mit Druck- oder Volumenvorgabe und druckun-
terstützte Verfahren sowie CPAP (continuous positive air-
way pressure) zur Verfügung. Die druckgesteuerten Ver-
fahren haben den Vorteil einer besseren Kompensation von
Maskenleckagen. Wenngleich die Atemarbeit durch as-
sistiert-kontrollierte Verfahren effektiver vermindert wird,
so werden häufig die druckunterstützten Verfahren besser
toleriert [26]. Auch die Dauer der NIMV ist nicht einheit-
lich. In den meisten Studien wird eine tägliche Dauer von
im Mittel 6 Stunden über einen Zeitraum von 1–7 Tagen
angegeben, in der Regel bis zur deutlichen und stabilen
Verbesserung der Hyperkapnie [49]. Eine engmaschige
Überwachung des Patienten und der Blutgase muß gege-
ben sein. Als Faustregel kann gelten, daß bei einer nicht
zu erzielenden Verbesserung der Blutgase nach 30–60 Mi-
nuten NIMV oder einer weiteren Verschlechterung der kli-
nischen Situation die Indikation zur Intubation und inva-
siven Beatmung überprüft werden sollte.

Invasive Beatmungstherapie

Bei Notwendigkeit der invasiven Beatmung sollte ein mög-
lichst großlumiger Tubus (Ø ≥ 8 mm) und eine orale Intu-
bation gewählt werden. Da in dieser Situation häufig eine
extrem gesteigerte Atemarbeit mit stark belasteter Atem-
pumpe vorliegt, erscheint eine komplette Entlastung der-
selben durch kontrollierte Beatmung über einen Zeitraum
von 24–48 Stunden sinnvoll [33]. Während dieser Zeit be-
steht Spielraum zur Optimierung der medikamentösen
Therapie inklusive Verneblung über das Schlauchsystem
in entsprechend effektiver Dosierung und ggf. broncho-
skopische Sekretabsaugung. Eine tiefe Sedierung oder Re-
laxierung sollte vermieden werden. Zur Erzielung einer
suffizienten Oxygenierung mit PaO2 > 60 mmHg bzw.
SaO2 > 90% sind in der Regel FiO2 zwischen 25–50% aus-
reichend. Die Korrektur einer respiratorischen Azidose
sollte mit Zurückhaltung erfolgen, da viele Patienten mit
COPD über längere Zeit eine metabolische Kompensation
entwickelt haben. Der Versuch einer raschen Normalisie-
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rung des pH durch Steigerung des Atemminutenvolumens
birgt die Gefahr der weiteren Zunahme der dynamischen
Überblähung. Die Verminderung der dynamischen Über-
blähung und Vermeidung eines Barotraumas sind neben
der Oxygenierung die wesentlichen Ziele der Beatmungs-
therapie (Tabelle 5). Hierzu werden nach Möglichkeit
niedrige Atemzugvolumina (VT 7–10 ml/kg Körperge-
wicht) und niedrige Atemfrequenzen gewählt. Das resul-
tierende Atemminutenvolumen (VE) sollte ebenfalls rela-
tiv niedrig ausfallen. Bei einem hohen Inspirationsfluß (VI¢)
sollte eine möglichst lange Exspirationszeit bzw. ein deut-
lich verlängertes Inspirations/Exspirationsverhältnis (I : E
1 : 1,5 – 1 : 3) gewählt werden. Der endinspiratorische Atem-
wegsdruck (Pplat) sollte 35 cm H2O nicht überschreiten.
Ein solchermaßen gewähltes Regime der kontrollierten
Hypoventilation führt meist zur sog. permissiven Hyper-
kapnie [21, 51], wobei die Azidose aufgrund der vorbe-
stehenden metabolischen Kompensation häufig nicht aus-
geprägt ist und bei pH ≥ 7,2 per se nicht behandlungsbe-
dürftig ist.

Mit Zurückhaltung sollte die Applikation eines exter-
nen PEEP (ePEEP) erfolgen, da hierdurch unter Umstän-
den die dynamische Überblähung weiter verschlechtert
werden kann. Unter engmaschiger Kontrolle, insbesondere
des iPEEP und des Pplat, kann die Zugabe eines niedrigen
ePEEP zur Kompensation des iPEEP beitragen, insbeson-
dere bei exspiratorischer Flußlimitierung (Rossi 1995).
Unter assistierter bzw. druckunterstützter Beatmung kann
die Zugabe eines ePEEP auch zur Verbesserung der Atem-
arbeit beitragen. Allerdings ist bei diesem Modus beson-
ders auf die Interaktion von Patient und Respirator zu ach-
ten, da bei Einstellung einer zu geringen Triggersensiti-
vität eine sog. Autotriggerung mit Verschlechterung der
dynamischen Überblähung resultieren kann. Andererseits
kann eine zu hohe Triggerschwelle zu ineffektiven Atem-
manövern führen bzw. die Atemarbeit weiter erhöhen. Zu
bedenken ist, daß der Grad der dynamischen Überblähung
die Triggersensitivität durch das Verhältnis von Alveolar-
druck bzw. Muskeldruck und iPEEP beeinflußt [25]. Die
proportional-assistierte Beatmung (PAV: proportional as-

sist ventilation) in der invasiven oder nichtinvasiven An-
wendung soll durch Rückkopplung während des Atemzy-
klus zu einer proportional der Atemanstrengung des Pati-
enten individuell angepaßten Fluß- bzw. Volumen- oder
Druckgenerierung führen [57].

Entwöhnung vom Respirator (Weaning)

Da das weaning bereits mit der Intubation beginnt und ge-
rade COPD-Patienten weaning-Probleme mit häufigen Re-
Intubationen und letztlich vermeidbaren Tracheotomien
und Langzeitbeatmungen bereiten können, sollte relativ
rasch Klarheit über das individuelle Entwöhnungskonzept
bestehen. Die bislang vorliegenden kontrollierten Studien
lassen aufgrund methodischer Schwierigkeiten und der
Heterogenität des Patientenkollektivs keine sichere Aus-
sage über das optimale Entwöhnungskonzept insbesondere
für COPD-Patienten zu [11, 18]. Zu unterscheiden ist zu-
nächst zwischen Extubation und weiterer Notwendigkeit
der Respiratortherapie, die auch nichtinvasiv gestaltet wer-
den kann. So wurde in einer Studie mit 39 kooperativen
COPD-Patienten, bei denen der Versuch einer T-Stück-At-
mung gescheitert war, eine weaning-Prozedur mit druck-
unterstützter Beatmung verglichen mit Extubation und
NIMV [38]. Letztere führte zur schnelleren und erfolgrei-
cheren Entwöhnung vom Respirator [38].

Aufgrund der pathophysiologischen Überlegung, daß in
der Regel das hyperkapnische Atempumpversagen des
COPD-Patienten zur invasiven Beatmung führt und das
grundsätzliche Problem der chronisch belasteten Atem-
pumpe fortbesteht, macht es Sinn, die Entwöhnung dieser
Patienten nicht in Form einer schrittweisen Verringerung
der Beatmungsunterstützung zu gestalten, sondern in Form
von entlastenden Phasen mit kontrollierter Beatmung im
Wechsel mit Spontanatmung über ein T-Stück oder
druckunterstützte Beatmung, wobei diese Phasen sukzes-
sive verlängert werden [30]. Dies setzt die Kooperation des
wachen Patienten sowie die Verwendung eines möglichst
großlumigen Tubus bei Spontanatmung voraus. Ein beste-
hendes Tracheostoma sollte zur Förderung der Husten-
clearance nach Möglichkeit frühzeitig verschlossen wer-
den, ggf. unter Verwendung entsprechender Platzhalter-
tubi. Ein solches Vorgehen erlaubt dann auch eine Über-
führung des Patienten in die nichtinvasive Heimbeatmung,
falls dies notwendig sein sollte. In Abbildung 2 ist sche-
matisch die Strategie bei schwerer Exazerbation unter Ein-
schluß der NIMV aufgezeigt.

Schlußbetrachtung

Ein adäquates Management der Exazerbation bei COPD
basiert zunächst auf einer Einschätzung des Schweregra-
des und damit der Entscheidung zur ambulanten, sta-

Tab. 5 Besonderheiten der Respiratortherapie bei exazerbierter
COPD

Reduktion der Atemarbeit bzw. Entlastung der Atempumpe

• Frühzeitiger Einsatz der nichtinvasiven Beatmung
• Verminderung der Atemwegswiderstände (großlumiger Tubus)
• Ggf. niedriger externer PEEP zur Kompensation des intrinsischen

PEEP

Vermeidung der dynamischen Lungenüberblähung 
und des Barotraumas

• Begrenzung des endinspiratorischen Beatmungsdrucks 
auf 35 cm H2O

• Niedrige Atemhubvolumina (7–10 ml/kg Körpergewicht)
• Ausreichend lange Exspirationszeit (I : E-Verhältnis 1 : 1,5–1 : 3)
• Hohe inspiratorische Atemflußgeschwindigkeit
• Kontrolle des intrinsischen PEEP
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tionären oder Intensivtherapie. Die Kenntnis der Vorge-
schichte und die klinische Untersuchung sind dabei weg-
weisend. Bei ambulanter Therapie sollte eine Überprüfung
nach 24–48 Stunden erfolgen. Eine Pharmakotherapie ist
stufenweise einzusetzen, wobei b2-Sympathomimetika
grundlegend sind. Der Einsatz von Kortikosteroiden und
Antibiotika bedarf weiterer Evaluation, wobei die sta-
tionäre Behandlungspflichtigkeit bzw. Intensivtherapie-
pflichtigkeit vorwiegende Einsatzbereiche sind. Unter sta-
tionären Bedingungen ist die Sauerstofftherapie zur Kor-
rektur der Hypoxämie mit entsprechendem Monitoring ein

wesentlicher Faktor. Der frühzeitige Einsatz der nichtin-
vasiven Beatmungstherapie im Setting der Intensivstation
ist etabliert. Eine invasive Beatmung sollte der Situation
der dynamischen Überblähung angepaßt sein. Hinsichtlich
der optimalen Therapie der akuten Exazerbation und ins-
besondere der Differentialindikation der Steroide und An-
tibiotika bleiben offene Fragen. Gefordert bleibt in jedem
Fall ein erfahrenes ärztliches Urteil insbesondere in der
Abschätzung der individuellen Prognose und der Abgren-
zung gegenüber dem Endzustand der chronisch obstrukti-
ven Lungenerkrankung.

Abb. 2 Schematische Vorge-
hensweise zum Respiratorein-
satz bei Exazerbation (NIPPV:
nichtinvasive intermittierende
Beatmungstherapie, noninvasi-
ve positive pressure ventilation,
LTOT: Sauerstofflangzeitthera-
pie, long-term oxygen therapy)
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