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Unter dem Vorsitz von Prim. Ass.-Prof. Dr. Sylvia Hartl (Wiener Gesundheitsverbund, Klinik

Penzing) und Univ.-Prof. Dr. Roland Buhl (Klinik fiir Pneumologie der Johannes-Gutenberg-

Universitat Mainz) gab eine hochkaratige Expertenrunde bereits zum dreizehnten Mal im Rahmen

dieser Veranstaltung umfassende Updates zu aktuellen, pneumologisch relevanten Themen.

Update COPD

Prof. Dr. Claus Franz Vogelmelier,
Uni-Klinikum GiefSen und Marburg

Die aktuelle, im November 2022 erschienene Version des
GOLD*-Reports! definiert COPD* nicht mehr als einheitliche
Erkrankung, sondern schlégt eine Unterteilung in verschie-
dene Subtypen entsprechend der jeweils zugrundeliegenden
Faktoren vor.'? Einer dieser Faktoren ist z.B. eine pathologi-
sche Form der Lungenentwicklung, wie sie bei Friithgebore-
nen oder Personen mit geringem Geburtsgewicht (mit oder
ohne bronchopulmonaler Dysplasie) haufiger vorkommt?,
ein weiterer Subtyp ist COPD mit konkomitantem Asthma.!

COPD wird in aller Regel viel zu spit erst dann diagnostiziert,
wenn ein grofer Teil der Lunge bereits unwiederbringlich
zerstort ist.? In einem Versuch, das zu dndern, riickt unter
dem Terminus ,Pre-COPD“ jenes Stadium der Erkrankung
aktuell vermehrt in den Fokus, in dem die Spirometrie noch
normal ist, aber bereits Symptome und/oder strukturelle
Veranderungen im CT* vorliegen, und/oder die Lungenfunk-
tion - jenseits der spirometrischen Messung - bereits einge-
schrankt ist.*

Eine Anderung im aktuellen GOLD-Report betrifft die initia-
le Einschitzung der Erkrankung - hier wurde das ,,ABCD-
Assessment Tool“, welches der COPD-Graduierung je nach
respiratorischer Beschwerdesymptomatik und individu-
ellem Exazerbationsrisiko dient, im Sinne der Komplexi-
tatsreduktion vom , ABE-Assessment Tool“ abgelGst, in
welchem die Gruppen C und D zu einer Gruppe ,,E“ (wie Ex-
azerbationen) zusammengefasst wurden.! Begriindet wird
dies damit, dass wiederholte Exazerbationen unabhéngig

von der Anzahl der Symptome potenziell gravierende Aus-
wirkungen haben, weshalb diese Unterscheidung kiinftig
wegfallen kann® (Abb. 1).

Dem Einsatz der Bildgebung bei COPD ist im GOLD-Report
ein ausfiihrliches Kapitel gewidmet, so wird beispielswei-
se die Computer Tomographie bei stabiler COPD sowohl in
der Differentialdiagnose als auch fiir die Planung der Lun-
genvolumenreduktion und im Lungenkarzinom-Screening
empfohlen. In einer rezenten Studie an fast 400 Patienten,
die sich mit der Diagnose von Komorbiditdten mittels CT
befasste, konnten mit dieser Methode Komorbiditéten dia-
gnostiziert werden, die davor nicht bekannt waren, welche
aber relevante Auswirkungen auf die Mortalitit hatten
(z.B. Verkalkung der Koronararterien, Dichte des Muscu-
lus psoas).®

Bei der Wahl der optimalen COPD-Therapie ist der Einfluss
auf die Mortalitat ein wichtiges Thema, das noch nicht aus-
reichend Beachtung findet, wie Prof. Vogelmeier betonte.
So zeigte die grofle IMPACT-Studie eine signifikante Reduk-
tion der All-cause-Mortalitit unter Tripletherapie (LABA/
LAMA/ICS*) versus LABA/LAMA nach einem Jahr’, und die
ETHOS-Studie bestitigte dieses Ergebnis.® Zusétzlich zur me-
dikamentosen Tripletherapie fiihrt der aktuelle GOLD-Re-
port auch einige nicht-medikamentdse Manahmen an, die
erwiesenermallen positive Auswirkungen auf die Mortalitat
bei COPD Patienten haben - neben der Raucherentwohnung
sind das pulmologische Rehabilitation, Sauerstoff-Langzeit-
therapie, nicht-invasive Beatmung und chirurgische Lun-
genvolumenreduktion.! Auch zur Tele-Rehabilitation gibt es
mittlerweile Evidenz, weshalb auch diesem Bereich ein gan-
zes Kapitel im GOLD-Report gewidmet ist.!



Als Initialtherapie der COPD wird fiir die Gruppe A (gemil3
Assessment-Tool, sieche Abb. 1) ein Bronchodilatator und fiir die
Gruppe B ein dualer LABA/LAMA-Bronchodilatator empfohlen
(keine Empfehlung mehr fiir LABA- oder LAMA-Monotherapie).’
Fiir die Gruppe E soll die Therapie ebenfalls mit LABA plus LAMA
begonnen werden, die (nicht evidenzbasierte) ,,practical recom-
mendation” im GOLD-Report lautet allerdings, bei einer Bluteosi-
nophilenzahl >300 Zellen/ul eine LABA/LAMA/ICS-Tripletherapie
in Erwdgung zu ziehen' (die Anwendung von LABA/ICS wird hin-
gegen nicht mehr empfohlen). Fiir COPD-Patienten mit Asthma-
Merkmalen lautet die Empfehlung, diese wie Asthma-Patienten
(mit ICS/LABA) zu behandeln. Die Anwendung der Tripletherapie
mittels eines einzigen Inhalators bringt Vorteile gegentiber der
Verwendung von mehreren Inhalatoren in Hinblick auf Exazer-
bationsrate, Adhdrenz und Lebensqulitat.!2

In der weiterfithrenden Behandlung von COPD-Patienten mit
Dyspnoe ohne Exazerbationsanamnese steht zur medika-
mentdsen Behandlung LABA plus LAMA zur Verfiigung, hier
ist die Abklérung potenzieller Differentialdiagnosen als Ursa-
che fiir die Dyspnoe wichtig, wie Prof. Vogelmeier betonte.
Die Wahrscheinlichkeit fiir eine konkomitante diastolische
Herzinsuffizienz (Heart failure with preserved ejection frac-
tion, HFpEF) beispielsweise kann mithilfe des sogenannten
»H,FPEF score ermittelt werden' (Abb. 2). Das Erkennen
einer HFpEF hat in den letzten Jahren an Relevanz gewon-
nen, weil mit den SGLT2*-Inhibitoren hier mittlerweile eine
effektive Therapieoption verfiigbar ist.!#*°

Der GOLD-Report 2023 enthédlt klare Messparameter zur
Klassifizierung des Schweregrads von Exazerbationen (mild,

Abb. 1: ABE-Klassifizierung der COPD-Schweregrade

Adaptiert nach GOLD 2023 Global Initiative for Chronic Obstructive Lung Disease.
https://goldcopd.org/2023-gold-report-2/

moderat, schwer; Abb. 3). Rezente Studien fanden einen Zu-
sammenhang zwischen der Aullentemperatur und dem Ex-
azerbationsrisiko, und zwar haben nicht nur, wie bisher be-
reits bekannt, besonders niedrige, sondern auch besonders
hohe Temperaturen einen negativen Effekt.!® Ebenso wird
das Exazerbationsrisiko von der Sauberkeit der Luft in Innen-
raumen beeinflusst.”

Update Asthma
Univ.-Prof. Dr. Roland Buhl, Klinik fiir Pneumologie,
Johannes Gutenberg-Universitat Mainz

Die ERS*-Leitlinie zur Asthma-Diagnose von 2022 sieht ver-
schiedene mdgliche Pfade, ausgehend vom spirometrisch
gemessenen Vorliegen einer Lungenobstruktion (FEV */
FVC*<75%) und einer FEV, -Reversibilitdt (>12% und 200 ml)
vor. Fiir Patienten, bei denen das nicht der Fall ist - und das
ist, so Prof. Buhl, die Mehrheit - sieht die ERS-Leitlinie drei
alternative Pfade vor, die in der deutschen Leitlinie weitge-
hend - an die klinische Realitdt angepasst - iibernommen
wurden® (Abb. 4). Die Normalisierung einer bronchialen Obs-
truktion nach Bronchodilatation bestétigt zwar die Diagnose
Asthma, ein negativer Reversibilititstest schlief3t allerdings
eine Asthma-Diagnose definitiv nicht aus, wie Prof. Buhl
hervorhob. Studiendaten zeigen, dass es sich bei etwa einem
Drittel der Asthma- und COPD-Diagnosen um Fehldiagnosen
handelt*®?, und dass andererseits iiber 90% der Asthma-Diag-
nosen mit zwei Tests bestitigt werden konnen, entweder mit-
tels Spirometrie vor und nach Bronchodilatatoranwendung
oder mittels Methacholin-Provokation.”? Sowohl Asthma-als
auch COPD-Diagnosen sollten daher im Zweifelsfall hinter-

Clinical Variable Values Points
H, | Heavy Body mass index > 30 kg/m?* 2
Hypertensive 2 or more antihypertensive 1
medicines
Atrial Fibrillation Paroxysmal or Persistent 3
Pulmonary Hypertension i Doppler Echocardiographic esti- 1

mated Pulmonary Artery Systolic
Pressure > 35 mmHg

Elder Age > 60 years 1
Filling Pressure Doppler Echocardiographic E/ 1
e>9
Sum
H,FPEF score (0-9)
Total Points 0 1 2 3 4 5 6 7 8 9

Probability of HFPEF ", "3 04 0.5 0.6 0.7 0.8 09 095

Abb. 2: H FPEF score zur Ermittlung der Wahrscheinlichkeit
einer konkomitanten HFpEF (Heart failure with preserved
ejection fraction)

Adaptiert nach Reddy YNV, et al. Circulation. 2018;138(9):861-870.
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fragt werden, so Prof. Buhl.?! Die Messung der Lungenfunk-
tion ist dennoch sehr wichtig, weil bei Asthma-Patienten mit
fixierter Atemwegsobstruktion das Risiko fiir einen schweren
Verlauf hoher ist.” Diese Patienten sind auch potenziell nicht
optimal therapiert, die antiinflammatorische Therapie sollte
hier gegebenenfalls nachjustiert werden.

Neue Evidenz gibt es zu dem immer wieder diskutierten The-
ma der ICS/FABA*-Kombination bei Bedarf. Diese (und zwar
ICS-Formoterol, aufgrund der Datenlage) wird im aktuellen
GINA*-Report als bevorzugte Option (Track 1) bei mildem
Asthma empfohlen.?*® Neue Daten zeigen, dass ICS bei Be-
darf zusétzlich zur tiblichen Medikation auch bei mittel- bis
schwergradigem Asthma (GINA-Stufen 3-5) das Exazerbati-
onsrisiko senkt und die Asthmakontrolle verbessert.” Alles
deute darauf hin, so Prof. Buhls Prognose, dass in wenigen
Jahren die Empfehlung in Richtung einer ICS/FABA-Kombi-
nation bei Bedarf anstelle von SABA allein gehen wird - bei
mildem Asthma als Monotherapie und bei héhergradigem
Asthma als add-on-Therapie zu ICS mit oder ohne LABA und
LAMA. Dies ist von grofler Bedeutung vor dem Hintergrund
zahlreicher Studien, die zeigen, dass ein grofler Prozentsatz
der Asthma-Patienten (35-54%) unter unkontrolliertem Asth-
ma leiden.?¥

Aufgrund der Entwicklung von hochwirksamen, aber auch
kostenintensiven Therapieoptionen bei schwerem Asthma
hat in den letzten Jahren die Unterscheidung zwischen
schwierigem und schwerem Asthma an Bedeutung gewon-
nen. Bei anhaltenden Asthma-typischen Symptome (Husten,
Brustenge, Atemnot) trotz maximaler inhalativer Therapie
(bei sichergestellter Therapietreue und korrekter Inhalati-
onstechnik), minimierter Risikofaktoren und entsprechend
abgeklarten und therapierten Komorbiditdten ist davon
auszugehen, dass es sich um schweres Asthma handelt. Fiir
ein effektives Management des schweren Asthmas ist die
Phinotypisierung (iiber die Typ-2-Inflammation hinaus)
essentiell®®, ebenso wie die Abkldrung der Risikofaktoren
(FeNO*1, Bluteosinophilenzahl®, Ubertherapie mit Beta-
mimetikum, Umweltfaktoren, Aufenthalte/Intensivstation,
Komorbiditdaten, Adhirenzprobleme).** Auch die bildgeben-
de Diagnostik spielt hier eine wichtige Rolle, die Bildung von
sogenannten, im CT sichtbaren, ,Mucus plugs“ (Verschluss
der Bronchien durch hochviskése Schleimpfropfen) wird
mit der eosinophilen Typ-2-Inflammation in Verbindung ge-
bracht und trdgt wesentlich zur Atemwegsobstruktion und
Reduktion der Ventilation bei*®*, bei lingerem Bestehen
kann es zu Bronchiektasen kommen.*® Anti-IL5/5R-Thera-
pie konnte in solchen Fillen sowohl die Exazerbationsrate
als auch den OCS*-Bedarf verringern®, die Ventilation ver-
besserte sich.*® Biologika werden ab GINA-Stufe 5 zusitzlich
zur inhalativer Therapie empfohlen®, mit Tezepelumab ist
seit kurzem der sechste Antikorper in der Asthmatherapie
zugelassen.® Die Entscheidung, welches Biologikum fiir wel-
chen Pateinten am besten geeignet ist, ist gemal} folgendem

Schema zu treffen: Anamnese (Alter, Allergie, Erkrankungs-
beginn), Biomarker (Eosinophile im Blut, FeNO, Allergen-
spezifisches IgE), (C)Komorbidititen und Kosten, Dosie-
rungsintervall/Applikation/andere Spezifika.

Die Entwicklung hochpotenter, spezifisch wirksamer Asth-
matherapieoptionen in den letzten drei Jahrzehnten fiihrte
dazu, dass heute iiber krankheitsmodifizierende und remissi-
onserhaltende Strategien nachgedacht werden kann.* Unter
dem Begriff ,DMAADs“ (Disease-modifying anti-asthmatic
drugs) werden ICS + LABA + LAMA, LTRA*, Biologika und
AIT*-Praparate zusammengefasst®, Ziel ist ein mallge-
schneidertes Konzept, aufgebaut - je nach Schwere der Er-
krankung - aus individueller inhalativer Therapie, moderner
Allergen-Immuntherapie und gezielter Biologika-Therapie.
Unter dieser Art der Therapie kann eine an Remission erin-
nernde Asthma-Kontrolle erreicht werden. Kriterien dafiir
sind: keine Exazerbationen, kein Bedarf fiir systemische Glu-
kokortikoide, stabile (verbesserte) Lungenfunktion und lang-
fristig geringere Asthma-Symptomlast.*> “ Laut Prof. Buhl
kann dies bei liber 20% der Patienten mit schwerem Asthma
unter Biologika-Therapie erreicht werden.

Asthma/COPD-Overlap - Diskussion

Univ.-Prof. Dr. Roland Buhl, Klinik fiir Pneumologie der Jo-
hannes Gutenberg-Universitdt Mainz und Prof. Dr. Claus Franz
Vogelmeier, Uni-Klinikum Giefsen und Marburg

Viele Faktoren konnen Auswirkungen sowohl auf Asthma
als auch auf COPD haben, so Prof. Vogelmeier, und viele
Zusammenhénge sind bis heute noch nicht zur Ginze ge-
klart. Eines der wichtigsten Ziele sei es, immer besser darin
zu werden, komplexe Muster und ihre Facetten zu erken-
nen, sowie die einzelnen beteiligten Faktoren immer bes-
ser zu verstehen. Hierfiir ist eine immer bessere Diagnostik
hilfreich, z.B. mittels Lungenfunktionsmessung jenseits der
Spirometrie und anhand von Biomarkern, sowie auch mit-
hilfe der Bildgebung. Wenn man die mittlerweile vorhan-
denen diagnostischen Mdéglichkeiten bestmoglich einsetzt,
so Prof. Vogelmeier, kann man sich heute der richtigen Di-
agnose (Asthma oder COPD) sicherer sein, als noch vor 20
Jahren. Prof. Buhl erginzte, dass es — auch wenn die Zahlen
hier nicht eindeutig sind - eine nicht unerhebliche Gruppe
von Patienten gibt, die eine Kombination beider Erkran-
kungen haben.”* So kann sich beispielsweise der Zustand
eines Rauchers mit COPD irgendwann in der zweiten Le-
benshilfte ganz plotzlich verschlechtern, weil er zusétzlich
ein late-onset eosinophiles Asthma entwickelt. Weiters er-
hoht Asthma im Kindesalter das Risiko deutlich, spater (als
Raucher) eine schwerere Form von COPD zu entwickeln.*
Und auch dariiber hinaus gibt es verschiedenste mdgliche
Uberlappungen beider Erkrankungen. Generell sei es wich-
tig, die Botschaft aus dem Kreis der Experten hinauszutra-
gen, dass es keine einfache Diagnose gibt und ,,one-size-fits-
all“ der falsche Therapieansatz ist.



COPD Patient with Suspected Exacerbation

L

~

Confirm ECOPD Diagnosis
and Episode Severity

Severity Variable thresholds to determine severity
+ Dyspnea VAS < 5
« RR < 24 breaths/min
+ HR<95bpm
Mild (default) + Resting Sa0, > 92 % breathing ambient air (or patient’s usual oxygen

Moderate (meets at least three

*

@) *1If obtained, ABG may show hypoxemia (PaO, < 60 mmHg) and/or
hypercapnia (PaCO, > 45 mmHg) but no acidosis

Severe + Dyspnea, RR, HR, Sa0, and CRP same as moderate

prescription) AND change < 3 % (when known)
+ CRP < 10 mg/L (if obtained)

+ Dyspnea VAS > 5

* RR > 24 breaths/min

+ HR >95bpm

+ Resting Sa0, < 92 % breathing ambient air (or patient’s usual oxygen
prescription) AND/OR change > 3 % (when known)

+ CRP 210 mg/L

+ ABG show hypercapnia and acidosis (PaCO, > 45 mmHg and pH < 7.35)

~

Consider Differential Diagnosis

L

- Heart failure
» Pneumonia
+ Pulmonary embolism

+ Appropriate testing
and treatment

Adapted from: The ROME Proposal, Celli et
al. (2021) AM J Respir Crit Care Med. 204(11):

L

Determine etiology:
viral testing, sputum culture, other

Abb. 3: Klassifizierung des Schweregrads von Exazerbationen

Im Sinne der langfristigen Reduktion von schweren Asthma-
und COPD-Erkrankungen und somit auch der Kosten wére
es nach Meinung aller anwesenden Experten wiinschens-
wert, ein einmaliges Lungenfunktionsscreening im Alter
von etwa 18-20 Jahren durchzufiihren. Entsprechende Daten
aus anderen Bereichen (z.B. Alpha-1-Antitrypsinmangel)
lassen jedoch Zweifel aufkommen, ob das Wissen um ein
erhohtes Risiko den Umgang mit Risikofaktoren (z.B. Rau-
chen) verdndern wiirde. Mit dem Einsatz von ICS bei Bedarf
zusiétzlich zu Bronchodilatatoren sollte jedenfalls auch und
vor allem bei Kindern mit der Diagnose Asthma keinesfalls
zu lange gewartet werden, wie Prof. Buhl betonte, weil der
frithe Einsatz von ICS die langfristige Prognose deutlich
verbessert.

Auf die Frage nach der Behandlung von Patienten mit COPD
und konkomitantem Asthma mit ICS gibt es klare Aussagen
in den GOLD- und GINA-Reports, dass diese Patienten wie
Asthma-Patienten zu behandeln sind und eine Therapie
mit ICS dementsprechend angezeigt ist. Allerdings, so Prof.
Vogelmeier, sollte hier die Bluteosinophilenzahl bestimmt
werden. Wenn diese unter 100 Zellen/pl liegt, kann der
Einsatz von ICS weniger wirksam sein.

1251-8. Abbreviations: VAS visual analog
dyspnea scale; RR respiratory rate; HR heart
rate; Sa0, oxygen saturation; CRP C-reactive

protein; ABG arterial blood gases; PaO, Arterial
pressure of oxygen

Abschliellend stellte Prof. Vogelmeier in Aussicht, dass sich
die Medizin in den kommenden Jahren 20 Jahren grund-
legend in eine digitale Richtung verandern wird. Die radi-
kalsten Entwicklungen sind hier im Bereich der Labormedi-
zin zu erwarten - Stichwort: ,Lab on a chip®, dadurch wird es
in wenigen Jahren mdglich sein, direkt vor Ort in der Praxis
innerhalb weniger Minuten und kostenglinstig zahlreiche
Parameter zu bestimmen. Ebenso wird es bahnbrechende
Verdnderungen in der mikrobiologischen Diagnostik geben
und die Auswertung der bildgebenden Diagnostik wird grof3-
tenteils automatisiert ablaufen. Die diagnostischen Mdglich-
keiten werden sich insgesamt enorm erweitern, und maR-
geschneiderte Therapien werden so immer mehr zur Realitit
werden, wie Prof. Buhl bestétigte.

Hot Topic Diskussion:

Asthma - aktuell & interaktiv

Prim. Ass.-Prof. Dr. Sylvia Hartl,

Wiener Gesundheitsverbund, Klinik Penzing (Moderation)
Prof. Dr. Claus Franz Vogelmeier,

Uni-Klinikum GiefSen und Marburg (Moderation)

Prof. Dr. Marek Lommatzsch, Universitdt Rostock, Rostock
Univ.-Prof. Dr. Marco Idzko,
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Klin. Abt. fiir Pulmologie Medizinische Universitdt Wien
Univ.-Prof. Dr. Roland Buhl,

Klinik fiir Pneumologie der Johannes Gutenberg-Universitdt
Mainz

Prof. Lommatzsch leitete die Diskussionsrunde mit einem
kardiologischen Vergleich ein: In der Therapie der systoli-
schen Herzinsuffizienz (Heart failure with reduced ejection
fraction, HFrEF) steht aktuell der Einsatz von Praventivme-
dikation im Vordergrund (mit den vier Sdulen: ACE-I*/ARNI¥
BB* MRA* SGLT2i*).* Ebenso hat sich auch die Asthma-
therapie mittlerweile in Richtung Symptompravention ent-
wickelt, mit dem Ziel der Remission und Krankheitsmodi-
fikation - und zwar im Sinne von ,disease modification on
treatment” im Gegensatz zum bisherigen pneumologischen
Begriffsverstdndnis im Sinne der dauerhaften Modifikation
nach Abschluss der Behandlung (Hyposensibilisierung/Al-
lergenimmuntherapie). Zu den entsprechenden Saulen der
Praventivmedikation in der Asthmatherapie (,DMAADs" Di-
sease modifying anti-asthmatic drugs) sind somit Praparate
aus jeder Medikamenten-Klasse zu zdhlen, welche potentiell
das Ziel einer Asthma-Remission erreichen kann: ICS + LABA
+ LAMA, Biologika, AIT-Praparate (und LTRA mit Vorbehalt
und nur bei einigen wenigen Patienten, aufgrund der mogli-
chen Nebenwirkungen).* Wie unterscheidet sich aber die Re-
mission von der Asthma-Kontrolle, und braucht man diesen
zusatzlichen Begriff? Die Remission wird definiert durch vier
Kriterien: Dauerhafte Abwesenheit von Asthma-Symptomen,
dauerhafte Abwesenheit von Asthma-Exazerbationen, stabile
Lungenfunktion und kein Bedarf an systemischen Steroiden
zur Asthma-Behandlung.”” Wéahrend es bei der Asthma-Kon-
trolle um einen kurzen Zeitraum von 2-4 Wochen geht, und
die Einnahme von OCS erlaubt ist, wird bei der Remission ein
Zeitraum von mindestens einem Jahr betrachtet, und zwar
ohne zusétzliche OCS-Einnahme. Der Beginn von Remission
als Konzept ist somit im Grunde das Ende des bekannten Stu-
fenschemas der Asthmatherapie, wie Prof. Lommatzsch be-
tonte. Wahrend dem Stufenschema das Prinzip des Eskalie-
rens bei Versagen der Therapie zugrunde liegt, geht es beim
Konzept der Remission darum, mit der minimal mdglichen
Menge an Medikamenten dauerhaft komplette Beschwerde-
freiheit zu erreichen*.

Dem Patienten gegeniiber formulieren die Experten das Re-
missionsziel so, dass ihm bereits beim ersten Besuch eine
hohe Wahrscheinlichkeit in Aussicht gestellt wird, mithilfe
der modernen Therapieoptionen beschwerdefrei zu werden
und zu bleiben und es keinen Grund fiir die hdufige Anwen-
dung von Notfallmedikation oder die Einnahme von OCS
mehr gibt. Wichtig ist, dem Patienten zu vermitteln, dass es
sich dabei um eine Dauertherapie handelt, die auch bei Be-
schwerdefreiheit kontinuierlich weiter eingenommen wer-
den muss. Bildhafte Erkldarungen des Unterschieds zwischen
Remission und Heilung sind hierbei hilfreich (z.B. der Ver-
gleich mit einer optischen Brille). Biomarker wie z.B. FeNO*

und Bluteosinophilenzahl kénnen einerseits bei der Risiko-
einschitzung und entsprechenden Therapieentscheidung
unterstiitzen, und in weiterer Folge auch im Patientenge-
sprach zum Verdeutlichen der Wichtigkeit der Therapieadhé-
renz beitragen.

Zur Frage der Lungenfunktion im Zusammenhang mit der
Definition einer Remission der Asthma-Erkrankung sind sich
die anwesenden Experten einig, dass diese in Remission le-
diglich stabil sein muss und nicht schlechter werden darf.
Die Forderung einer Normalisierung der Lungenfunktion,
wie sie in anderen Definitionen genannt wird, lehnen sie auf-
grund der vielféltigen moglichen Ursachen fiir eine reduzier-
te Lungenfunktion einheitlich ab.

Hinsichtlich der Asthma-Diagnose wird der alternative Pfad
1 der ERS-Leitlinie (FeNO > 50 ppb als Bestitigung der Dia-
gnose Asthma) von den Diskussionsteilnehmern generell
in Frage gestellt, da ein erhéhter FeNO Wert verschiedenste
Ursachen haben kann. Die in Kiirze erscheinende deutsche
Leitlinie andert bzw. ergdnzt daher die Parameter fiir diesen
alternativen Pfad folgendermafen: FeNO > 25 ppb und/oder
Bluteosinophile > 150 / ul plus klinisches Ansprechen auf ICS-
Therapie (Abb. 4).

Hot Topic Diskussion:

COPD - aktuell & interaktiv

Prim. Ass.-Prof. Dr. Sylvia Hartl,

Gesundheitsverbund, Klinik Penzing (Moderation)
Univ.-Prof. Dr. Roland Buhl,

Klinik fiir Pneumologie der Johannes Gutenberg-Universitdt
Mainz (Moderation)

Univ.-Prof. Dr. Daniela Gompelmann,

Klin. Abt. fiir Pulmologie, Medizinische Universitdt Wien
Univ.-Prof. Dr. Marco Idzko,

Klin. Abt. fiir Pulmologie Medizinische Universitdt Wien
Prof. Dr. Claus Franz Vogelmeier,

Uni-Klinikum GiefSen und Marburg

Mono-Bronchodilatation spielt in den aktuellen Leitlinien
keine Rolle mehr, nahezu alle Patienten sollten bereits ini-
tial mit dualer Bronchodilatation behandelt werden. Eine
Ausnahme sind Patienten der GOLD-Gruppe A, bei denen
die Therapieempfehlung nach wie vor ,ein Bronchodilata-
tor® lautet, fiir die es allerdings auch noch wenig Daten gibt.
Auch LABA+ICS wird nicht mehr empfohlen, weil die Daten-
lage eindeutig die Vorteile einer LABA/LAMA/ICS-Triplether-
apie bei ICS-Indikation belegt, so Prof. Vogelmeier. Unter
bestimmten Voraussetzungen (prominente Exazerbations-
historie und persistierend hohe Bluteosinophilenzahl) kann
bereits bei COPD-Diagnosestellung mit einer Tripletherapie
begonnen werden'.

In Anbetracht der exzellenten und relevanten Daten aus den
grolBen COPD-Studien der letzten 10-20 Jahre gibt es allen
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Abb. 4: Leitlinie zur Diagnostik und Therapie von Asthma-Patienten

FEV : forced expiratory volume in 1 s; FVC: forced vital capacity; LLN: lower limit of normal; PEF: peak expiratory flow; FENO: fraction exspiratory nitric oxide;

ICS: inhaled corticosteroids.

Adaptiert nach https://register.awmf.org/assets/guidelines/020-0091_S2k_Fachaerztliche-Diagnostik-Therapie-von-Asthma_2023-03.pdf. Letzter Zugriff: 4.4.2023

Grund, so war sich die Expertenrunde einig, die Moglich-
keiten einer friihzeitig beginnenden COPD-Therapie opti-
mistisch zu sehen und auch entsprechend an die Patienten
zu kommunizieren. Hier werden aktuell verschiedene neue
Termini und entsprechende Patientenbilder diskutiert: ,Pre-
COPD*“ beschreibt jenes Stadium, in dem noch keine Lungen-
obstruktion vorliegt, aber bei den Betroffenen bereits friihe
pathologische Veranderungen der Lunge oder eine Abnahme
der Lungenfunktion zu erkennen sind. Diese Personen haben
zwar noch keine diagnostizierbare COPD, aber das Risiko,
eine solche zu entwickeln. Mit der Bezeichnung , Early COPD“
hingegen sind Patienten unter 50 Jahren gemeint, welche die
Kriterien fiir eine Diagnose COPD erfiillen.

Vor diesem Hintergrund wurde auch die Frage behandelt,
wie frith im Krankheitsverlauf nicht-medikament6se The-
rapieoptionen wie z.B. die Lungenvolumenreduktion oder
andere Interventionsmdglichkeiten in Erwdgung zu ziehen
sind. Fiir eine Lungenvolumenreduktion sollte das Residu-
alvolumen tiiber 220% liegen, somit kommen hierfiir eher
Patienten mit fortgeschrittener COPD in Frage. Sobald aber
dieses Kriterium erfiillt ist, sollte - unabhingig von der me-
dikamentdsen Therapie - mit der Evaluierung nicht mehr zu-
gewartet werden, so Prof. Gompelmann, da diesen Patienten

mit einer Lungenvolumenreduktion zusitzlich geholfen wer-
den kann.

Bei der Frage der Bildgebung wurden die klaren Vorteile
der CT- gegeniiber der Rontgen-Diagnostik hervorgehoben:
Zwar konnen im Rontgen deutliche Stauungen, grofle Herz-
schatten und Pleuraergiisse durchaus sichtbar gemacht wer-
den, jedoch ist die Auflosung im CT wesentlich besser und
die Dichte der gelieferten Informationen (z.B. Koronar- und
Klappenverkalkungen, Tumore, u.a.) viel hoher, aullerdem
ist eine quantitative Analyse und Verlaufskontrolle moglich
(wenn auch noch nicht Routine). Auch der Thorax-Ultraschall
ist - mit der entsprechenden Expertise durchgefiihrt - eine
sehr potente Option in der bildgebenden Diagnostik (Stau-
ung, Erguss, periphere Lungenembolie).

Abschlieend gab Prof. Gompelmann noch einen Uberblick
iiber die Endstrecke der Behandlungsmethoden bei COPD.
Hier gilt es, die wenigen noch verbleibenden Optionen
(nicht-invasive Beatmung, endoskopische Lungenvolumen-
reduktion mit Ventilplatzierung, Lungentransplantation,
Opiate) in Hinblick auf ihren potenziellen Benefit fiir den je-
weiligen Patienten individuell zu evaluieren, da jede einzelne
davon jeweils nur fiir eine bestimmte Patientengruppe mit
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ganz bestimmten Voraussetzungen in Frage kommt. Pulmo-
nale Rehabilitation (im besten Fall einmal pro Jahr) hingegen
ist jedenfalls eine gute Option auch fiir Patienten mit weit
fortgeschrittener COPD.

Oszillometrie zur potentiellen Fritherkennung
von COPD

Prof. Dr. Frederik Trinkmann,

Universitdtsklinikum Heidelberg

Studiendaten zeigen, dass Risikopatienten mit Raucher-Ana-
mnese und normaler Spirometrie dhnlich erhéhte CAT*-Sco-
re-Werte haben wie bereits diagnostizierte COPD-Patienten.®
Obwohl sie also bereits eine vergleichbare Symptomlast ha-
ben, werden sie mit der tiblichen Lungenfunktionsdiagnostik
nicht als COPD-Patienten erfasst. Das liege daran, so Prof.
Trinkmann, dass die peripheren Atemwege zwar friih von der
Schidigung durch Rauchen betroffen sind (ca. zwei Drittel
der oben genannten Raucher mit normaler Spirometrie ha-
ben bereits eine periphere Dysfunktion und somit eine Beein-
trachtigung der Atemluftverteilung sowie des Gasaustauschs),
aber nur einen relativ geringen Anteil an in der Spirometrie
gemessenen Parametern wie der FEV, haben. Dieser ,blinde”
Bereich der aktuell iiblichen Spirometrie-Diagnostik kann
durch neue Verfahren wie z.B. die Oszillometrie genauer
untersucht werden. Diese ist im Grunde einfacher durchzu-
fiihren als eine Spirometrie, wie Prof. Trinkmann hervorhob:
Akustische Signale mit einem bestimmten Frequenzspektrum
werden in Ruheatmung in den Bronchialraum gesendet und
dringen je nach Frequenz unterschiedlich weit in die Lunge
ein. Die gemessene ,Resistance” (der Stromungswiderstand)
kann ebenso in ihre zentralen und peripheren Anteile zerlegt
werden wie die ,Reactance” (die Elastizitdtskomponente), die
bei der COPD bereits relativ friih beeintrdchtigt sein kann.
Eine periphere Dysfunktion kann auf diese Weise gezielt be-
stimmt werden, Studiendaten legen eine Assoziation mit der
Symptomlast von COPD-Patienten nahe.®® Auch bei Asthma
spielen die peripheren Atemwege eine wichtige Rolle - bei
90% der Asthmapatienten konnten Veranderungen der peri-
pheren Atemwege nachgewiesen *! und mit verschiedenen
klinischen Parametern (korperliche Aktivitdt, Asthmakont-
rolle) in Zusammenhang gebracht werden.*? Mittels Oszillo-
metrie lassen sich auch spezifische, unmittelbare Effekte von
Nikotin bzw. Nikotin-Ersatzprodukten® sowie von Virusinfek-
tionen (Influenza®, SARS-CoV-2%) auf die peripheren Atemwe-
ge messen, die mithilfe der Spirometrie nicht erkennbar sind.

Den aktuellen Stellenwert der Oszillometrie in der Diagnos-
tik sieht Prof. Trinkmann einerseits in der COPD-Phénotypi-
sierung: Wahrend die klassische, Leitlinien-gemald definierte
COPD mit zentraler Obstruktion mithilfe der Spirometrie gut
zu diagnostizieren ist, ergibt sich bei Zuhilfenahme weiterer
diagnostischer Verfahren wie z.B. der Oszillometrie zusitzlich
der Phéanotyp mit dominierendem Emphysem (der fiir die en-
doskopische Lungenvolumenreduktion in Frage kommt) und

jener mit ,Small airway disease”, also Verdnderungen der pe-
ripheren Atemwege. Wertvolle ergdnzende Hinweise kann die
Oszillometrie auch in der Differentialdiagnostik liefern: Die
Oszillometrie-Parameter ,Resistance“ und ,Reactance” sind
namlich bei Patienten mit Asthma konkordant verdndert®,
wahrend sie bei COPD-Patienten diskordant verandert sind.*

In der Differentialtherapie kann die Oszillometrie ebenfalls
entscheidende Zusatzinformationen liefern, so z.B. liber Ein-
fluss des Inhalationsgerits und der Galenik: Hier konnte ein
signifikanter Einfluss auf die periphere Obstruktion von Tio-
tropium nachgewiesen werden, der mittels Spirometrie (und
Messung lediglich der zentralen Obstruktion) nicht erkennbar
war.*® Ein deutlicher Unterschied in Hinblick auf Galenik und
Wirkung konnte mittels Oszillometrie auch bei Beclometa-
son gezeigt werden: Wiahrend die extrafeine Formulierung zu
einer deutlichen Abnahme der peripheren Obstruktion fiihr-
te, war bei der nicht-extrafeinen Formulierung nur ein sehr
geringer Effekte messbar. Im zulassungsrelevanten, mittels
Spirometrie messbaren Bereich der zentralen Obstruktion
(FEV,) hingegen war kein Unterschied zwischen den beiden
Formulierungen erkennbar.® Aus der Oszillometrie ergeben
sich somit auch therapeutische Implikationen, z.B. fiir die Es-
kalation innerhalb derselben Substanzklassen aber zu einer
anderen Galenik, wie Prof. Trinkmann hervorhob.

Lunge und Klimawandel:
Fakten gegen Fake & Fiction
Marcus Wadsak, Wien

2022 war das Jahr der weltweiten Rekordtemperaturen - extre-
me Hitzewelle mit tagelangen Temperaturen zwischen 40 und
50 Grad in Stidamerika, wiederholt gemessene Hochsttem-
peraturen von iiber 50 Grad in Australien, 40 Grad iiber der
saisonalen Durchschnittstemperatur in der Antarktis, Werte
tiber 40 Grad so frith im Jahr wie nie zuvor in Frankreich und
Japan, zum ersten Mal {iberhaupt 40 Grad auf den Britischen
Inseln - und global gesehen waren die letzten 9 Jahre gleich-
zeitig die heiflesten seit Beginn der Aufzeichnungen. Wer in
Osterreich nach der Jahrtausendwende geboren ist, hat noch
nie ein normales oder zu kiihles Jahr erlebt, so Wadsak.

Der durch die Erdatmosphire bedingte Treibhauseffekt
sorgt fiir stabile, lebensfreundliche Klimaverhiltnisse auf
der Erde, ohne ihn wire ein Leben auf diesem Planeten un-
moglich. Der Mensch allerdings produziert seit ca. 100 Jah-
ren standig massiv zusitzlich Treibhausgase, was den Treib-
hauseffekt verstarkt und die Temperatur immer schneller
ansteigen ldsst. Wahrend die aus Eisbohrkernen ermittelte
CO,-Konzentration der Atmosphére iiber die vergangenen
800.000 Jahre ziemlich konstant war (200-300 ppm™*), steigt sie
seit Anfang des 20. Jahrhunderts rasant an - auf mittlerweile
420 ppm. Unter Experten herrscht mittlerweile hundertpro-
zentiger Konsensus dariiber, dass die globale Erderwdrmung
menschengemacht ist.



Der Trend der Klimaerwarmung zeigt bereits ein exponenti-
elles Wachstum, das, wenn die Kurve nicht abgeflacht werden
kann, unweigerlich zu sogenannten ,Kipppunkten fiihrt, an
denen eine unumkehrbare Eigendynamik einsetzt (Auftau-
en der sibirischen Permafrostbdden - Verlust von Eisflache
zur Warmeabstrahlung und Freisetzen riesiger Methan-Men-
gen). Die Folgen, wie z.B. massiv geschmolzene Gletscher
und permanent ausgetrocknete Seen, sind auch in Osterreich
schon deutlich bemerkbar. Hitzewellen sind regelméRig mit
massiver, hitzeassoziierter Ubersterblichkeit assoziiert, und
gerade fiir pulmologische Patienten spielt die mit der Klima-
erwarmung einhergehende Luftverschmutzung eine sehr
wesentliche Rolle, wie Wadsak hervorhob. Die dringend no6-
tige Klimastabilisierung ist nur durch Erreichen des Pariser
Klimaziels moglich, in dem vereinbart wurde, den globalen
Temperaturanstieg bis 2100 auf 1,5°C {iber dem vorindustriel-
len Niveau zu begrenzen.®

Im Bereich der Industrie haben grofle Firmen teilweise be-
reits sehr ambitionierte Ziele - so hat sich die Firma Chiesi
beispielsweise zum Ziel gesetzt, die Treibhausgasemissionen
bis 2030 im Vergleich mit 2019 um 50% zu reduzieren.®! Er-
reicht wird dies unter anderem durch die Verbesserung der
Geschiftsabldaufe und die Elektrifizierung der Fahrzeugflotte.

Nachdem bereits mehrere Firmenstandorte mit Okostrom
betrieben werden, sollen auch alle iibrigen Niederlassungen
auf 100% erneuerbare Energie umgestellt werden. Weiters
werden bis 2030 die Emissionen pro verkaufter Einheit von
Produkten zur Inhalation im Vergleich zu denen von 2019
um tiber 80% reduziert, auch dank eines neuen Treibmittels
mit niedrigem Treibhauspotential fiir die Inhalationsgeréte.®
Der Wert und die Wirksamkeit von Chiesis‘ diesbeziiglichen
Plinen (einschlieflich der Mafnahmen zur Verringerung
und des CO,-Ausgleichs) werden anhand der international
anerkannten Spezifikation PAS 2060 fiir CO,-Neutralitit un-
abhingig und transparent iiberpriift und bestitigt.®

Zusammenfassend haben wir zwar allen Grund, die Klima-
krise zu fiirchten, da sie das Potential hat, zur Klimakatast-
rophe zu werden. Allerdings gibt es derzeit keinen wissen-
schaftlichen Grund, warum die Pariser Klimaziele nicht
erreicht werden konnten. Es liegt nur an uns und unserem
Handeln - wir sind die erste Generation, die die Folgen des
Klimawandels spiirt und die letzte, die etwas dagegen tun
kann, wie Markus Wadsak abschlief$end betonte.

Weitere Informationen rund um die Initiativen der Firma Chiesi
finden Sie unter actionoverwords.org.
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Fachkurzinformation: Trimbow® 87 Mikrogramm/5 Mikrogramm/9 Mikrogramm Druckgasinhalation, Lésung. Zusammensetzung (arzneilich wirksame
Bestandteile nach Art und Menge): Jede abgegebene Dosis (die Dosis, die das Mundstiick verlasst) enthalt 87 Mikrogramm Beclometasondipropionat (Ph.Eur.),
5 Mikrogramm Formoterolfumarat-Dihydrat (Ph.Eur.) und 9 Mikrogramm Glycopyrronium (als 11 Mikrogramm Glycopyrroniumbromid (Ph.Eur.)). Jede abgemes-
sene Dosis (die Dosis, die das Ventil verlasst) enthalt 100 Mikrogramm Beclometasondipropionat (Ph.Eur.), 6 Mikrogramm Formoterolfumarat-Dihydrat
(Ph.Eur.) und 10 Mikrogramm Glycopyrronium (als 12,5 Mikrogramm Glycopyrroniumbromid (Ph.Eur.)). Wirkstoffgruppe: ATC-Code RO3AL09. Anwendungs-
gebiete: ® COPD: Zur Erhaltungstherapie bei erwachsenen Patienten mit moderater bis schwerer chronisch obstruktiver Lungenerkrankung (COPD), die mit
einer Kombination aus einem inhalativen Kortikosteroid und einem langwirksamem Beta-2 Agonisten oder einer Kombination aus einem langwirksamen Beta
2-Agonisten und einem langwirksamen Muskarin-Antagonisten nicht ausreichend eingestellt sind (zu den Wirkungen hinsichtlich Symptomkontrolle und
Préavention von Exazerbationen siehe Abschnitt 5.1). @ Asthma: Zur Erhaltungstherapie bei erwachsenen Patienten mit Asthma, die mit einer Kombination aus
einem langwirksamen Beta 2-Agonisten und einem mitteldosierten inhalativen Kortikosteroid nicht ausreichend eingestellt sind und bei denen im vergangenen
Jahr mindestens eine Asthma-Exazerbation aufgetreten ist. Gegenanzeigen: Uberempfindlichkeit gegen die Wirkstoffe oder einen der in Abschnitt 6.1
genannten sonstigen Bestandteile. Hilfsstoffe: Ethanol, Salzsaure, Norfluran (Treibmittel). Name oder Firma und Anschrift des pharmazeutischen Unterneh-
mers: Chiesi Farmaceutici S.p.A., Via Palermo 26/A, 43122 Parma, Italien. i A ben zu Warnhi i und Vorsi fir die A
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