Zertifizierte Fortbildung

Blackbox Exazerbation — akute Exazerbationen

der COPD erkennen und behandeln

Prof. Dr. med. Frederik Trinkmann, Heidelberg; Dr. Petra Sandow, Berlin

Zusammenfassung

Exazerbationen bei chronisch obstruktiver Lungenerkrankung (COPD) werden nicht
immer erkannt oder sie werden falsch eingeschatzt. Der aktuelle GOLD-Report schldgt
eine neue Definition der COPD-Exazerbation vor, die eine bessere Abgrenzung von einer
langsamen Verschlechterung der Symptome erlaubt. Wir beleuchten in diesem Teil un-
serer Fortbildungsreihe die méglichen Folgen von Exazerbationen und zeigen auf, wie
Patient:innen identifiziert werden kdnnen, die ein erh6htes Exazerbationsrisiko haben.
Sie erfahren, woran sich eine bevorstehende Exazerbation erkennen lasst und wie die
medikamentdse Therapie nach Risikogruppen erfolgt. Auf3erdem werden nicht medi-
kamentdse Maldnahmen zur Pravention von Exazerbationen bei COPD skizziert.

LERNZIELE

Am Ende dieser Fortbildung ...
v kennen Sie die neue Definition einer Exazerbation der COPD,
v sind Ihnen die mdglichen Ausldser einer Exazerbation bewusst,
v/ koénnen Sie Exazerbationen strukturiert erfassen,

v kénnen Sie das individuelle Exazerbationsrisiko fir jeden COPD-Kranken
ermitteln,

v kennen Sie die Méglichkeiten der medikamentdsen Therapie, um Exazerbationen
zu verhindern,

wissen Sie, wann eine Eskalation der Therapie erforderlich ist und

v in welchen Situationen ein Pneumologe oder eine Pneumologin zurate
gezogen werden sollte.
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BLACKBOX EXAZERBATION-AKUTE EXAZERBATIONEN DER COPD
ERKENNEN UND BEHANDELN

Exazerbationen bei chronisch obstruktiver Lungenerkrankung (COPD) kénnen den
Verlust der Lungenfunktion beschleunigen und sich nachhaltig auf die korperliche
Leistungsfahigkeit und den Gesundheitszustand der Patient:innen auswirken [1].
Sie sind mit einem erhdhten Risiko fur akute kardiovaskulare Ereignisse wie Herz-
infarkt und Schlaganfall und einem erhdhten Sterberisiko verbunden [1]. Dennoch
werden COPD-Exazerbationen deutlich unterdiagnostiziert, was u. a. damit zu-
sammenhangen konnte, dass viele COPD-Erkrankte Exazerbationen nicht oder nur
unzureichend beim Arztbesuch ansprechen [1, 3, 4]. Ein mdglicher Grund: Sie halten
Exazerbationen fur ein ,normales” Merkmal ihrer COPD-Grunderkrankung [3].
Manche zdgern den Arztbesuch hinaus, in der Hoffnung, dass sich ihre Beschwer-
den ohne aktives Eingreifen bessern werden [3]. In einer Studie gaben Uber 40 %
der befragten COPD-Erkrankten an, bei einer Exazerbation zunachst abzuwarten
bzw. nichts zu tun [5]. Befragungen von Patient:innen und Hausérzt:innen lassen
darauf schlief3en, dass ein gemeinsames Verstandnis von COPD-Exazerbationen
nurin begrenztem MalRe besteht [4, 6]. Umso wichtiger ist eine klare Definition der
Exazerbation bei COPD.

DER GOLD-REPORT 2023 DEFINIERT DIE COPD-EXAZERBATION NEU

Bisher basierten Definition und Klassifikation von Exazerbationen nach Schwe-
regraden auf der Inanspruchnahme des Gesundheitswesens durch den Patienten
oder die Patientin (sog. healthcare utilization). Laut aktuellem Report der ,Global
Initiative for Chronic Obstructive Lung Disease” (GOLD) aus dem Jahr 2023 soll sich
diese Betrachtungsweise nun d&ndern. Demnach wird eine Exazerbation der COPD
«definiert als ein Ereignis, das durch verstdrkte Dyspnoe und/oder Husten und Auswurf
gekennzeichnet ist und sich innerhalb von weniger als 14 Tagen verschlimmert und von
Tachypnoe und/oder Tachykardie begleitet sein kann” [1]. Ein Vorteil dieser Defini-
tion liegt darin, dass sie die Abgrenzung einer Exazerbation von einer langsamen
Verschlechterung erlaubt. Zudem sollen Symptome und Zeichen einer Exazerba-
tion nicht mehr nur subjektiv eingeschatzt, sondern objektiv ermittelt werden [1].

DIEEINTEILUNG IN SCHWEREGRADE WURDE OBJEKTIVIERT

Im aktuellen GOLD-Report wird folgender Algorithmus zum diagnostischen Vor-
gehen bei Verdacht auf eine akute Exazerbation vorgeschlagen (® Abb. 1) [1, 2]:
Anhand von finf leicht zu ermittelnden Parametern, und zwar Atem- und Herz-
frequenz, Sauerstoffsattigung, Dyspnoe-Intensitat (mit visueller Analogskala) und
CRP-Wert (C-reaktives Protein), soll zwischen milder, moderater und schwerer Exa-
zerbation unterschieden werden [1]. Wichtig ist auch, dass Differenzialdiagnosen,
insbesondere Herzinsuffizienz, Pneumonie und Lungenembolie, sorgfaltig zu pri-
fen und auszuschlieRen sind [1].

Diese neue Klassifikation der Exazerbation ist nicht zu verwechseln mit der Be-
stimmung des Schweregrades der Atemwegsobstruktion [1]. Die Einteilung der
COPD-Patient:innen nach GOLD | bis IV erfolgt wie bisher abhdngig vom Ergebnis
der Spirometrie anhand der Einsekundenkapazitat (FEV;) nach Bronchodilatation

[1]:

COPD-Stadium Einsekundenkapazitat (FEV;) Schweregrad der Obstruktion

GOLD| >80 % des Sollwertes Leicht
GOLD I 50-79 % des Sollwertes Mittelgradig
GOLD Il 30-49 % des Sollwertes Schwer
GOLD IV <30 % des Sollwertes Sehr schwer
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?
Herzversagen? Entsprechende

Pneumonie? Untersuchungen und
Lungenembolie? Behandlungen einleiten
Beurteilungskriterien Schweregrad
Patient:in mit
Verdacht auf - Dyggmes i e
Exazerbation ® RR <24 Atemzige/min
® HR <95 bpm leicht —
® Sa0,292 %*
® CRP <10 mg/l (falls ermittelt) Ursache ermitteln
(viral, bakteriell,
® Dyspnoe VAS =5 umweltbedingt,
Bestatigung der ® RR 224 Atemziige/min andere)
- : ® HR 295 bpm mind.
Diagnose einer . 3vons
COPD-Exazerbation 2 Kriterien moderat ® Sputum-Kulturen

® CRP 210 mg/l (falls ermittelt)
Ggf. ABG: Hypoxamie PACO, <60 mmHg
und/oder Hyperkapnie (PACO, >45 mmHg)
aber keine Azidose (pH >7,35)

Kkk ® Virus-Tests
® Andere Tests

und Bestimmung des
Schweregrades

Arterielle Blutgasanalyse zeigt Hyperkapnie
und Azidose (PACO, >45 mmHg, pH <7,35)

schwer —

*  Sauerstoffsattigung bei Atmung von Umgebungsluft (oder die Gbliche Sauerstoffverschreibung des Patienten) UND Verdnderung <3 % (wenn bekannt)

**  Sauerstoffsattigung bei Atmung von Umgebungsluft (oder die Ubliche Sauerstoffverschreibung des Patienten) UND/ODER Veranderung >3 % (wenn
bekannt)

*** Dyspnoe (bestimmt anhand einer VAS), RR, HR, Sauerstoffsattigung (absolut und/oder Veranderung) und CRP

.. . Abbildung 1

WAS KANN COPD-EXAZERBATIONEN AUSLOSEN? Algorithmus fir das diagnosti-
Exazerbationen der Atemwegssymptome bei COPD-Patient:innen kdnnen durch sche Vorgehen zur Ermittlung des
eine Reihe verschiedener Faktoren —allein oder in Kombination — ausgeldst werden Schweregrades einer COPD-Exa-
[11. zerbation (mod. nach [1, 2])

Zu den Auslosern gehoren u. a.: Ablrzungen

ABG =Arterielles Blutgas
® Atemwegsinfektionen mit Viren und/oder Bakterien [1, 7] CRP = C-reaktives Protein
® Umweltfaktoren, z. B. Luftverschmutzung [7] oder GbermaRige HR=Herzfrequenz
Hitze [1] PaO, =Arterieller Sauerstoffpartialdruck

RR=Atemfrequenz
Sa0,=Sauerstoffsattigung
VAS =visuelle Analogskala

® Bronchiektasen [7]

Dass auch vorangegangene Exazerbationen ein Risikofaktor fir weitere Exazerba-
tionen sind, zeigte eine Analyse von Krankenversicherungsdaten von Gber 250.000
COPD-Patient:innen in Deutschland [8]. Die Analyse ergab, dass eine zu Studien-
beginn vorliegende Exazerbation die Wahrscheinlichkeit fir nachfolgende Exazer-
bationen erhéhte und die Zeit bis zu diesen verkirzte [8]. Selbst bei Patient:innen
ohne Exazerbationen zu Studienbeginn traten innerhalb von drei Jahren Exa-
zerbationen auf, was die Bedeutung einer angemessenen Behandlung auch bei
Patient:innen mit weniger schweren Krankheitsverlaufen unterstreicht [8].

NACH SCHWERER EXAZERBATION IST DIE MORTALITATSRATE SEHR HOCH

In den ersten Wochen nach einer schweren Exazerbation ist das Mortalitatsrisiko
besonders hoch, wie eine kanadische Kohortenstudie mit 73.106 Patient:innen, die
zum ersten Mal wegen einer COPD-Exazerbation hospitalisiert wurden, gezeigt
hat [9]. Lediglich die Halfte der Patient:innen, die eine schwere Exazerbation erlit-
ten hat, war nach median 3,6 Jahren noch am Leben [9] (® Abb. 2). Die Mortalitat
stieg auf 75 % nach 7,7 und auf 96 % nach 17 Jahren [9]. Daruber hinaus verkirzt
jede Exazerbation die Zeit bis zur ndchsten: Zwischen der ersten und der zweiten
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Abbildung 2

Kumulative Sterblichkeit von
COPD-Patient:innen (n =73.106),
die zum ersten Mal wegen einer
Exazerbation hospitalisiert wurden
(mod. nach [9])
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Exazerbation mit stationdrer Behandlung lagen etwa funf Jahre. Danach verringer-
ten sich die Zeitabstande rapide auf 1,6 Jahre bis zur dritten und schlief3lich auf nur
noch wenige Monate bis zur folgenden Exazerbation [9].

Auch eine neuere britische Kohortenstudie mit Uber 340.000 COPD-Erkrankten
zeigte, dass mit zunehmender Anzahl und Schwere der Exazerbationen das Risiko
fir nachfolgende Exazerbationen, die Gesamtmortalitdt und die COPD-bedingte
Sterblichkeit zunahm [10]. Selbst ein einziges moderates Ereignis erhohte das
Risiko fur kiinftige Ereignisse [10]. Beide Studien verdeutlichen die enormen Aus-
wirkungen von Exazerbationen auf die Prognose der Erkrankten. Daher sollte unter
allen Umsténden jede Exazerbation verhindert werden, um das Sterblichkeitsrisiko
zu senken. Doch auch Patient:innen, die noch keine Exazerbation erlebt haben,
sind vor einer Verschlechterung ihrer Erkrankung in Zukunft nicht geschitzt und
mussen vor Exazerbationen bewahrt werden [8].

COPD-ERKRANKTE AUF KARDIALE KOMORBIDITATEN UNTERSUCHEN

Kardiovaskuldre Erkrankungen (CVD) stellen die am weitesten verbreiteten und
wichtigsten Begleiterkrankungen der COPD dar. Patient:innen mit einer Kombi-
nation aus COPD und CVD weisen eine hohe Morbiditat auf, einschlielich einer
schlechteren Lebensqualitat, einer Dyspnoe und korperlichen Belastbarkeit, und
haben ein héheres Risiko fir Krankenhausaufenthalte wegen COPD und CVD [11].
Daher sollten COPD-Erkrankte immer auch auf kardiale Komorbiditaten unter-
sucht und ggf. wirksam behandelt werden. Dass dies haufig nicht geschieht, haben
Analysen von Daten aus der deutschen COSYCONET-Kohorte gezeigt [12]. Bei-
spielsweise erhielt ein bedeutsamer Anteil der COPD-Patient:innen mit auffalligen
echokardiografischen Befunden (LVEF <50 % oder LVEDD >56 mm) keine ange-
messene medikamentdse Behandlung der Herzinsuffizienz (38 % bzw. 53 %) [12].
Einer der Grinde konnte das Fehlen ausreichend spezifischer Symptome sein, die
zu weiteren kardiologischen Untersuchungen fuhren. Fir diese Patient:innen ist
das Risiko fUr eine unginstige Prognose erhéht, besonders dann, wenn die COPD
exazerbiert.

EXAZERBATIONEN ERHOHEN DAS RISIKO FUR KARDIALE EREIGNISSE
UND TOD

Dass Exazerbationen die Wahrscheinlichkeit eines kardiovaskuldren Ereignisses
erhohen, hat eine danische Registerstudie gezeigt [13]: Gegeniber Patient:innen
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ohne eine Exazerbation war die Wahrscheinlichkeit eines kardiovaskuldren Ereig-
nisses bei Patient:innen mit einer moderaten Exazerbation 1,5-fach und bei denen
mit einer schweren Exazerbation mehr als 6-fach erhoht [13]. Bei Patient:innen
im spirometrischen GOLD-Stadium Il — also bei einer eher ,frGhen” Erkrankung —
waren kardiale Ereignisse sogar die Uberwiegende Todesursache, wie die Analyse
einer US-amerikanischen Kohorte von COPD-Erkrankten ergeben hat (® Abb. 3)
[14]. Erstin den spateren GOLD-Stadien Ill und IV dominierten die pulmonalen To-
desursachen [14]. Dies zeigt eindrucksvoll, wie wichtig es ist, mdglichst frihzeitig
alle Behandlungsoptionen zu nutzen, u. a. Angebote zur Rauchentwdhnung, Imp-
fungen zum Schutz vor pulmonalen Infektionen, kdrperliches Training sowie die
medikamentdse Eskalation.

35 % A
30 %
25 %
20 % -
15 % +

10 % A

Anteil an der Gesamtsterblichkeit

5% 1

0% -

B Kardial B Lungenkrebs B Pulmonal

Abbildung 3

Todesursachen bei COPD-Erkrank-
ten (n = 15.440) in Abhangig-

keit vom spirometrischen
GOLD-Stadium (mod. nach [14])

GOLD Il GOLD Il / 1V

IN WELCHE RISIKOGRUPPE GEHORT DER COPD-KRANKE?

Das individuelle Exazerbationsrisiko fur jeden COPD-Kranken abzuschétzen, ist
eine wichtige Grundlage fur die initiale Therapieentscheidung sowie fir ein effek-
tives COPD-Management. Anhand der Anzahl der Exazerbationen in der Vorge-
schichte sowie der respiratorischen Symptome lassen sich neu diagnostizierte
COPD-Patient:innen gemal’ aktuellem GOLD-Report verschiedenen Risikogrup-
pen zuordnen (® Abb. &) [1]. Die Einstufung erfolgt zum einen nach der Haufigkeit
von Exazerbationen der COPD in den vergangenen zwdlf Monaten und zum ande-
ren nach respiratorischen Symptomen, die mithilfe von Fragebdgen — z. B. dem
~Modified Medical Research Council”-(mMRC-)Score oder dem COPD-Assess-
ment-Test (CAT) — ermittelt werden.

® Gab es mindestens zwei ambulant behandelte, moderate Exazerba-
tionen oder mindestens eine schwere, die zu einem Krankenhausauf-
enthalt fihrte, haben diese Personen ein erhohtes Risiko fir weitere
Exazerbationen und werden der Gruppe E zugeordnet [1].

® Traten keine oder nur eine moderate Exazerbation ohne Kranken-
hausaufenthalt auf, sind diese Personen der Gruppe A oder B zuzu-
ordnen — abhdngig von den respiratorischen Symptomen [1]. Eine
Eingruppierung in Risikogruppe A erfolgt bei einem mMRC-Score <1
und/oder einem CAT-Score <10. Bei einem mMRC-Score von =2 und
einem CAT 210 wird der Erkrankte der Gruppe B zugeordnet [1].

© CME-Verlag 2023
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Abbildung 4

Vereinfachte Einteilung in Risiko-
gruppen A, B oder E (mod. nach [1])

Abbildung 5

Mit dem MEP-Frage-
bogen Exazerbationen
strukturiert erfassen
(mod. nach [16])

Risiko ermitteln

Die Einteilung der COPD in die Risikostrategien ABE wird unabhéangig von FEV; an-
hand der Anzahl Exazerbationen in der Vorgeschichte (ABE) und der respiratorischen
Symptome (AB) vorgenommen.

\ v

Exazerbationen pro Jahr Symptome

>2 Mittelschwere Exazerbationen oder
>1 Exazerbation(en), die zu einer Hospi- E
talisierung gefihrt hat/haben

0-1 Mittelschwere Exazerbationen
(ohne Hospitalisierung) A B

wenige viele
mMRC0-1 mMRC=22
CAT <10 CAT 210

MIT DEM MEP-FRAGEBOGEN EXAZERBATIONEN STRUKTURIERT ERFASSEN

Um die Patient:innen in die A-B-E-Risikogruppen einteilen zu kdnnen, ist ein Rick-
blick auf die Exazerbationen in den vergangenen Monaten erforderlich. Doch nicht
jeder kann sich an das Geschehen verldsslich erinnern und sollte daher gezielt be-
fragt werden. DafUr eignet sich z. B. der MEP-Fragebogen (,Monitoring of Exacer-
bation Probability”) (® Abb. 5) [15]. Dieser besteht aus finf leicht verstandlichen
Fragen, die von den Patient:innen mit Ja oder Nein beantwortet werden kénnen.
Wird auch nur eine Frage mit Ja beantwortet, kann von einer stattgefundenen Exa-
zerbation einer COPD ausgegangen werden. Eine aktuelle Validierungsstudie des
MEP-Fragebogens ergab bereits fir das Beantworten einer der finf Fragen eine
Sensitivitat von 91 % und eine Spezifitat von 66 % [16]. In den nationalen Versor-
gungsleitlinien wird empfohlen, die Symptome sowie aufgetretene Exazerbatio-
nen systematisch bei jedem &arztlichen COPD-bezogenen Patient:innenkontakt
zu erfassen und zu dokumentieren [15]. Dies kann z. B. durch Eintragen des MEP-
Scores Uber den zeitlichen Verlauf in die Krankenakte erfolgen. Ein Blick auf den
Verlauf kann die Entscheidung, welcher Risikoklasse der oder die COPD-Erkrankte
angehort, erleichtern [17].

Monitoring of Exacerbation Probability (MEP): Exazerbationen strukturiert erfassen

Haben sich die Symptome Ihrer COPD-Erkrankung zwischenzeitlich seit dem letzten Besuch
in der pneumologischen Praxis deutlich verschlechtert?

Haben Sie seit dem letzten Besuch der pneumologischen Praxis wegen einer akuten
Verschlechterung Ihrer COPD auRRerplanmiRig einen Arzt/eine Arztin benétigt?

Hatten Sie wegen lhrer COPD seit dem letzten Besuch in der Praxis einen stationaren
Krankenhausaufenthalt?

Haben Sie zwischenzeitlich seit dem letzten Besuch in der Praxis Ihr inhalatives Medikament
haufiger einsetzen oder lhr Bedarfsmedikament 6fter anwenden missen?

Haben Sie zwischenzeitlich seit dem letzten Praxisbesuch zusatzliche Medikamente zum
Einnehmen wegen lhrer COPD benétigt? (z. B. Antibiotika oder Kortison)

) Bei 1x JA kann bereits von einer stattgefundenen Exazerbation ausgegangen werden!

6l
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MANAGEMENT DER EXAZERBATIONEN DER COPD

Das Management der akuten Exazerbationen sollte in Abhangigkeit vom Schwere-
grad der Exazerbation und der Beeintrachtigung der Patient:innen ambulant oder
stationar durchgefihrt werden [18]. Die Behandlung der akuten Exazerbationen
hat zum Ziel, eine ausreichende Versorgung mit Sauerstoff sowie einen annahernd
normalen Blut-pH-Wert sicherzustellen, die Atemwegsobstruktion zu verbessern
und mogliche Ursachen zu behandeln [19].

Die drei am haufigsten bei COPD-Exazerbationen eingesetzten Medika-
mentenklassen sind

® Bronchodilatatoren,
® Kortikosteroide und
® Antibiotika [1].

Leichte und moderate Exazerbationen kénnen bei ausreichender hauslicher Unter-
stUtzung oft ambulant behandelt werden [18, 19]. Die schwere Exazerbation sollte
stationar behandelt werden [18]. Altere gebrechliche Patient:innen und solche mit
Begleiterkrankungen, Lungenversagen in der Vorgeschichte oder akuten Verande-
rungen in der Blutgasanalyse sollten zur Beobachtung und Behandlung stationar
aufgenommen werden [19].

HAUFIG VERWENDETE ABKURZUNGEN IN DER MEDIKAMENTOSEN THERAPIE DER COPD

SABA Short-acting beta-2-agonist Kurz wirkender Beta-Agonist z. B. Salbutamol, Fenoterol

LABA Long-acting beta-agonist Lang wirkender Beta-Agonist z. B. Formoterol, Salmeterol

LAMA Long-acting muscarinic antagonist ~ Lang wirkender Muskarin-Antagonist  z. B. Tiotropium, Aclidinium,
(Synonym: Acetylcholin-Rezeptor- Glycopyrronium, Umeclidinium

antagonist)

ICS Inhaled corticosteroid Inhalatives Kortikoid z. B. Budesonid, Fluticason,
Beclometason

(o] Oral corticosteroid Orales Glukokortikoid z. B. Prednisolon

DIE INITIALE MEDIKAMENTOSE THERAPIE ERFOLGT NACH RISIKO-
GRUPPEN

Die Einleitung einer Pharmakotherapie der COPD sollte auf der Grundlage einer
individuellen Bewertung der Symptome und des Exazerbationsrisikos nach dem
A-B-E-Bewertungsschema erfolgen (® Abb. 6) [1].

® Patient:innen der Gruppe A sollten einen kurz oder lang wirksamen
Bronchodilatator erhalten. Ein lang wirksamer Bronchodilatator ist
die bevorzugte Option, aulder bei Patient:innen mit nur gelegent-
licher Dyspnoe [1].

® Patient:innen der Gruppe B sollten mit einer Kombination aus einem
LABA+LAMA behandelt werden [1]. Aus Grinden der Therapieadha-
renz sind Kombinationspraparate gegeniber Monopraparaten zu be-
vorzugen [1].

® Fir Patient:innen der Gruppe E ist eine LABA+LAMA-Kombination
ebenfalls die bevorzugte Therapie der Wahl [1]. Liegt die Zahl der
Eosinophilen im Blut bei 2300 Zellen/pl, ist eine Triple-Therapie mit
LABA+LAMA+ICS von Vorteil [1].

Bei COPD-Kranken mit Asthma in der Vorgeschichte ist ein ICS obligatorisch [1].
Besteht eine Indikation fir ein ICS, so ist LABA+LAMA+ICS nachweislich besser als
LABA+ICS und daher die bevorzugte Wahl [1].

©CME-Verlag2023 |7
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Abbildung 6
Initiales pharmakologisches Thera-
piekonzept (mod. nach [1])

Abbildung 7

Reduktion der Gesamtmortalitat
durch die Triple-Therapie in der
ETHOS-Studie (mod. nach [20])

Abkirzungen

BUD =Budesonid

FORM =Formoterolfumarat-Dihydrat
GLY = Glycopyrronium

HR =Hazard Ratio
Kl=Konfidenzintervall

LABA= langwirksame Beta-2-Rezeptor-
agonisten

Kl=Konfidenzintervall

LAMA =langwirksame Muskarin Rezeptor-
antagonisten

Reduktion des Gesamtmortalitatsrisikos*

GOLD 2023: Initiales Therapiekonzept

Aus den ABE-Risikokategorien leitet sich die medikamentose Therapieempfehlung ab.

Patientengruppe Therapieempfehlung

0-1 Mittelschwere Exazerbationen
(ohne Hospitalisierung), A
wenig Symptome

SABA/LABA oder SAMA/LAMA

0-1 Mittelschwere Exazerbationen

(ohne Hospitalisierung), B LAMA + LABA
viele Symptome

>2 Mittelschwere Exazerbationen oder LAMA + LABA
>1 Exazerbation(en), die zu einer E LAMA + LABA +ICS

Hospitalisierung gefihrt hat/haben (Bluteosinophile 2300/ul)

Dieses initiale Therapiekonzept sollte regelmdRig Uberprift werden, indem erneut
die Symptome und das Exazerbationsrisiko bewertet werden. Je nach Befund ist
die medikamentose Behandlung dann entsprechend anzupassen.

ESKALATION AUF EINE TRIPLE-THERAPIE (LAMA+LABA+ICS) KONNTE
DIE MORTALITAT SENKEN

Die Eskalation der Inhalationstherapie auf LABA+LAMA+ICS (Triple-Therapie)
kann mit verschiedenen Ans&tzen erfolgen. Die Triple-Therapie verbessert nach-
weislich die Lungenfunktion, die von den Patient:innen berichteten Ergebnisse
(,patient reported outcomes”, PRO) und reduziert Exazerbationen im Vergleich zu
LAMA allein oder zur Dualtherapie mit LABA+LAMA oder LABA+ICS [1].

Zwei grofe randomisierte klinische Studien, IMPACT und ETHOS, haben ge-
zeigt, dass inhalative Dreifachkombinationen mit fixer Dosierung die Gesamtmor-
talitat im Vergleich zu einer dualen inhalativen langwirksamen Bronchodilatations-
therapie senken [1]:

® ETHOS mit 49 % Mortalitatsreduktion (HR 0,51; 95%-KI 0,33-0,80) [20]
® IMPACT mit 38 % Mortalitatsreduktion (HR 0,72; 95%-KI1 0,53-0,99) [22]

Das Gesamtmortalitatsrisiko im GLY/BUD/
FORM (160/7,2/5 pg, 2x2) Arm war niedriger
vs. LAMA/LABA (GLY/FORM)

(absolute Todesrate 1,4 % vs. 2,6 %;

49 % Gesamtmortalitat

£ 30% HR = 0,51; 95 % KI 0,33-0,80;

2 nicht adjustierter p-Wert = 0,0035)

E 250 “Finaler Datensatz inklusive weiterer Daten
@ ! zum Vitalstatus. p-Werte gelten als nicht
E :-'E . adjustiert, wenn ein Endpunkt der Typ-I-
S 2,0%+ Fehlerkontrollprifung keine Signifikanz
T X .
°y erreicht [20]
oy 1,5% . ETHOS-Studie: 52-wéch., random., multi-
= E 1,4% zentrische Phase Ill Studie, >8.500
E N 1,0%- GLY/BUD/FORM Patient:innen mit moderater bis sehr
S L schwerer COPD: 22 inhalative Erhaltungs-

-% 0,5 %- therapien, CAT 210, 21 mittelschwere/

= schwere Exazerbation im Vorjahr.

& 0.0% Priméarer Endpunkt: Rate mittelschwerer/

o 0 .

R J ! T T y T ! ! ! ! schwerer Exazerbationen.

NV

v 4 . I L0 ol = Sekundare Endpunkte: U. a. Gesamtmortali-
Wochen tat [21]. Post-hoc Analyse nach [20]
8|  ©cME-verlag2023



In einer post-hoc Analyse der ETHOS-Studie senkte die LABA+LAMA+ICS-Triple-
Therapie mit einem Formoterol/Glycopyrronium/Budesonid-Dosieraerosol bei
Patient:innen mit COPD (n = 8509) und bestehender Exazerbationshistorie von
=1 mittelschwere/schwere Exazerbation im Vorjahr, das Risiko der Gesamtmorta-
litdt um 49 % im Vergleich zu einer dualen LAMA+LABA-Therapie (@ Abb. 7) [20].
Die Auswertung der Todesursachen zeigte eine deutliche Reduktion der kardiovas-
kularen Mortalitat [20].

WELCHE PATIENT:INNEN SOLLTEN EINE TRIPLE-THERAPIE ERHALTEN?

Derzeit bietet die Eosinophilenzahlim Blut (2300 Zellen/ul) einen Anhaltspunkt zur
Identifizierung von COPD-Patient:innen, die ein hdheres Risiko fir Exazerbationen
haben und eher von einer praventiven Behandlung mit inhalativen Kortikosteroi-
den profitieren [1]. Wie die Datenmodellierung in der ETHOS-Studie gezeigt hat,
haben ICS-haltige Therapien bei einer Eosinophilenzahl von <100 Zellen/pl Blut
wenig oder gar keine Wirkung (® Abb. 8) [20]. Daher kann dieser Schwellenwert
zur ldentifizierung von Patient:innen mit einer geringen Wahrscheinlichkeit eines
Behandlungsnutzens durch ICS verwendet werden [1]. Bei einem Schwellenwert
von 2300 Eosinophilen/ul ist die Wahrscheinlichkeit eines Behandlungsnutzens
durch ICS am grofRten [1]. Die genannten Schwellenwerte sollen jedoch eher als
Schatzwerte und nicht als prazise Grenzwerte betrachtet werden, die unterschied-
liche Wahrscheinlichkeiten fir einen Behandlungsnutzen vorhersagen kdnnen [1].
Es ist wichtig, die Indikation fir den Einsatz von ICS regelméaRig zu prifen. ICS
sollen abgesetzt werden, wenn die Zahl der Eosinophilen im Differenzialblutbild
<100 Zellen/pl betragt oder wenn unter ICS eine Pneumonie aufgetreten ist [14].
Die verwendete ICS-Dosis sollte sorgfaltig abgewogen werden, um das Potenzial
fir ICS-bedingte Nebenwirkungen zu verringern, da diese bei hdheren Dosen hau-
figer auftreten [1].

Bluteosinophilie als Biomarker

0 50 100 150 200 250 300 350 400 450 500 550 600 650

Todesfall-Inzidenz [%)]

Eosinophile [Zellen/pl]

WORAN LASST SICH EINE BEVORSTEHENDE EXAZERBATION ERKENNEN?

Bei den Teilnehmer:innen an der ETHOS-Studie wurde wahrend der gesamten
Studie bei Bedarf eine Behandlung mit einem SABA als rasch wirkende Notfall-
medikation durchgefihrt. In einer Post-hoc-Analyse der ETHOS-Studie zeigte sich
eine Zunahme des SABA-Gebrauches in den 30 Tagen vor der ersten moderaten
oder schweren Exazerbation in allen Behandlungsgruppen (® Abb. 9) [23]. Ins-
besondere wurde ein sprunghafter Anstieg des SABA-Gebrauches in den sieben
Tagen vor Beginn der Exazerbation beobachtet [23]. Da eine solche Beobachtung
auf eine bevorstehende Exazerbation hinweisen kann, sollten Patient:innen gezielt

© CME-Verlag 2023

Abbildung 8

Inzidenz von Todesfallen nach
Zahl der Eosinophilen im Blut
(ITT-Population; mod. nach [20])
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Abbildung 9

Erhohter Gebrauch von Beta-2-
Sympathomimetika (SABA) kann
auf eine bevorstehende Exazerba-
tion hinweisen (mod. nach [23])

Abkirzungen

BUD =Budesonid

FORM =Formoterolfumarat-Dihydrat

GLY =Glycopyrronium

mITT =modifizierte Intent-to-Treat-Popu-
lation

OCS=orale Corticosteroide

SABA =kurzwirksame Beta-2-Rezeptor-
agonisten
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Notfall-SABA-Gebrauch vor und
wahrend einer Exazerbation

Durchschnittliche SABA-
Notfallnutzung (Hibe/Tag)

-30
Tage vor der ersten mittelschweren/schweren Exazerbation*

-20 -10 0

H BUD/GLY/FORM 320/10/9,6 pg
= BUD/FORM 320/9,6 pug**
GLY/FORM 18/9,6 png

* Bei einer mittelschweren oder schweren COPD-Exazerbation wurde das Startdatum als das fri-
heste Datum des Beginns der Medikation (OCS und/oder systemisches Antibiotikum), des Beginns
des Krankenhausaufenthaltes (wenn Exazerbation zu einer Hospitalisierung fihre) oder Zeitpunkt
des Todes (wenn die Exazerbation zum Tod ohne Krankenhausaufenthalt fUhrte) definiert.

** BUD/FORM 160/5ug 2x2 ist ein experimenteller Vergleichsarm und in Deutschland nicht zuge-
lassen! Hier bitte auf die jeweilige Mengenangabe in der Publikation achten!

nach ihrem SABA-Gebrauch befragt werden, insbesondere beim Wunsch nach
einem SABA-Folgerezept in kurzem Zeitabstand.

SYSTEMISCHE (ORALE) KORTIKOIDE (OCS) NUR KURZ ANWENDEN

Bei Patient:innen mit schweren Exazerbationen kénnen orale Kortikoide die Lun-
genfunktion (FEV;) und die Sauerstoffversorgung verbessern und die Erholungs-
zeit einschliel3lich der Dauer des Krankenhausaufenthaltes verkirzen [1]. Emp-
fohlen wird eine Dosis von 40 mg Prednisolon-Aquivalent pro Tag fur funf Tage
[1]. Diese Therapiedauer sollte in der Regel nicht Gberschritten werden [1], denn
Studien liefern Hinweise darauf, dass langere Behandlungen mit OCS bei COPD-
Exazerbationen mit einem erhéhten Pneumonie- und Mortalitétsrisiko assoziiert
sind [24, 25].

In einer historischen Beobachtungsstudie wurden die Daten von Uber 300.000
COPD-Patient:innen in Grof3britannien ausgewertet und die Sterblichkeit in Ab-
hangigkeit von der OCS-Behandlung untersucht [25]. Dabei zeigte sich, dass die
Einnahme von OCS mit einem hoheren Risiko fir die Gesamtmortalitat verbunden
war. Diese stieg mit zunehmender kumulativer OCS-Exposition an (® Abb. 10).
Bei den Patient:innen, die kumuliert in einem Jahr 2500 mg bis <1.000 mg Kor-
tison erhielten, war das Mortalitdtsrisiko 1,7-fach erhdht gegeniber denjenigen,
die <500 mg eingenommen hatten [25]. Bei den haufig verwendeten 40 bis 50 mg
Prednisolon oder Aquivalent fur die Dauer von funf Tagen wird eine OCS-Exposi-
tion von 250 mg erreicht, sodass bereits die zweite Exazerbationsbehandlung mit
OCS im Jahr Auswirkungen auf das Mortalitatsrisiko haben kann.

WANN SIND ANTIBIOTIKA BEI COPD-EXAZERBATIONEN INDIZIERT?

Weisen Betroffene mindestens zwei der drei Kardinalsymptome auf sowie klinische
Anzeichen einer bakteriellen Infektion, z. B. eine an der Gelbfarbung erkennbare
Sputumpurulenz, sind Antibiotika indiziert [1]: Sie konnen die Genesungsdauer
verkUrzen und das Risiko eines frihen Rezidivs, eines Behandlungsversagens und
die Dauer eines Krankenhausaufenthaltes verringern [1]: Die empfohlene Dauer
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* Kumulative OCS-Dosis, definiert als die gesamte OCS-Dosis, die vom Indexdatum bis zum Auf-
treten des unerwinschten Ergebnisses von Interesse verschrieben wurde.

** Die Analysen wurden fir Geschlecht, Alter, GOLD-Schweregrad der Atemwegseinschrankung
(schwer und sehr schwer), Anzahl der Exazerbationen in den 12 Monaten vor dem Indexdatum,
mMRC Dyspnoe-Skala und Art des verwendeten Inhalators (ICS, ICS und LABA, ICS und LABA
und LAMA, SABA mit/ohne SAMA) angepasst.

der Antibiotikatherapie betragt finf bis sieben Tage [1]: Fir die ambulante Behand-
lung von COPD-Exazerbationen werden nur maximal funf Tage empfohlen [1]: Wie
eine Metaanalyse zeigen konnte, hat eine Antibiotikatherapie von finf oder weni-
ger Tagen die gleiche klinische und bakteriologische Wirksamkeit wie eine ldngere
Einnahme bei Patient:innen mit COPD-Exazerbationen im ambulanten Setting.
DariUber hinaus kann eine kirzere Antibiotikaexposition das Risiko der Entwick-
lung einer antimikrobiellen Resistenz und der mit dieser Therapie verbundenen
Komplikationen verringern [1]: Die Wahl des Antibiotikums sollte sich am lokalen
bakteriellen Resistenzmuster orientieren. In der Regel besteht die erste empirische
Behandlung aus einem Aminopenicillin mit Clavulansdure, Makrolid, Tetrazyklin
oder —in ausgewahlten Fallen — Chinolon [1]. Bei Patient:innen mit hdufigen Exa-
zerbationen, schwerer Atemwegsobstruktion und/oder Exazerbationen, die eine
mechanische Beatmung erfordern, sollten Kulturen aus Sputum oder anderen
Sekreten aus der Lunge angelegt werden, da gramnegative Bakterien, wie z. B.
Pseudomonas-Arten oder resistente Erreger, die gegen die oben genannten Anti-
biotika unempfindlich sind, vorhanden sein kdnnen [1].

OPTIONEN ZUR THERAPIEANPASSUNG (ESKALATION BZW. DEESKALATION)

Wie wir bereits bei der A-B-E-Risikoklassifizierung gesehen haben, sollen COPD-
Patient:innen, die im vergangenen Jahr hochstens eine moderate Exazerbation
und nur geringe Symptome zeigen, mit einem LABA oder LAMA behandelt werden
[1]. Bei COPD-Erkrankten mit anhaltenden Exazerbationen unter Bronchodilata-
tor-Monotherapie und einer Eosinophilenzahl <300 Zellen/pl Blut wird eine Eskala-
tion auf LABA+LAMA empfohlen [1]. Liegt die Eosinophilenzahl hoher, sollte eine
Triple-Therapie aus LAMA+LABA+ICS zum Einsatz kommen (@ Abb. 11) [1].

Bei Patient:innen, die unter einer LABA+LAMA-Therapie weitere Exazerbatio-
nen entwickeln, wird die Eskalation auf LABA+LAMA+ICS empfohlen. Dabei kann
bei 2100 Eosinophilen Zellen/ul im Blut ein ginstiges Ansprechen auf die Triple-
Therapie beobachtet werden [1]. Liegen die Eosinophilenzahlen <100 /pl, sollte
die Gabe von Roflumilast erwogen werden. Auch wenn unter LABA+LAMA+ICS
weiterhin Exazerbationen auftreten, kann die Gabe von Roflumilast als ,Add-on”
zur Triple-Therapie infrage kommen [1]. Um das Risiko gastrointestinaler Neben-
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Abbildung 10

Mit zunehmender, kumulativer
Exposition oraler Kortikoide (OCS)
stieg das Mortalitatsrisiko (mod.
nach [25]

Abkirzungen

BUD =Budesonid

FORM =Formoterolfumarat-Dihydrat

GLY =Glycopyrronium

mITT =modifizierte Intent-to-Treat-Popu-
lation

OCS=orale Corticosteroide
SABA=kurzwirksame Beta-2-Rezeptor-
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Abbildung 11

Optionen zur Therapieanpas-
sung, abhdngig vom Gesund-
heitszustand des Erkrankten
(mod. nach [1])

Abkirzung

Eos = Eosinophilenzahl im Blut
(Zellen/pl)

bei Eos im Blut <100 |;> LABA + LAMA + ICS*

wirkungen zu reduzieren, ist Roflumilast stufenweise aufzudosieren [15, 26]. Im
GOLD-Report wird als Alternative zu Roflumilast die zusatzliche Gabe eines
Makrolid-Antibiotikums wie Azithromycin aufgefUhrt — vorzugsweise bei ehema-
ligen Raucher:innen [1]. In Deutschland haben Makrolide in der Dauverbehandlung
der COPD jedoch keine Bedeutung [15].

Das Ansprechen auf eine Behandlungseskalation sollte stets Uberprift werden.
Patient:innen, bei denen eine Anderung der Therapie, insbesondere eine Deeska-
lation, erwogen wird, sollten unter enger arztlicher Aufsicht behandelt werden.
Eine Deeskalation der Triple-Therapie kann sinnvoll sein, wenn eine Pneumonie
oder andere erhebliche Nebenwirkungen auftreten. Allerdings kann eine Deeska-
lation zur Exazerbation fUhren, insbesondere wenn die Eosinophilenzahl hoch ist
(=300 Zellen/ul).

LABA oder LAMA

bei Eos im Blut <300

LABA + LAMA* <—| bei Eos im Blut 2300

**

bei Eos im Blut =100

\4

Roflumilast
FEV, <50 % und chronische Bronchitis

Azithromycin
vorzugsweise bei ehemaligen Rauchern

*Die Therapie mit einem einzigen Inhalator kann bequemer und wirksamer sein als mit mehreren Inhalatoren

(*erwagen, wenn Eos >300 oder Eos >100 UND >2 moderate Exazerbationen/1 Krankenhauseinweisung)

(**Deeskalation von ICS oder Umstellung erwédgen bei Pneumonie, nicht geeigneter Indikation oder fehlendem
Ansprechen auf ICS)

** Erwégen Sie eine Deeskalation der ICS, wenn eine Pneumonie oder andere erhebliche Nebenwirkungen auf-
treten. Bei Blut-Eos > 300 Zellen/ul ist eine Deeskalation eher mit der Entwicklung von Exazerbationen ver-
bunden.
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WEITERE MASSNAHMEN ZUR PRAVENTION VON EXAZERBATIONEN
(NEBEN DER RAUCHENTWOHNUNG)

1. Pneumologische Rehabilitation (Lungenreha)

Laut nationaler Versorgungsleitlinie soll COPD-Patient:innen eine pneumologische
Rehabilitation angeboten werden, u. a. wenn in den vergangenen zwolf Monaten
mindestens eine schwere oder zwei mittelschwere Exazerbationen aufgetreten
sind [15]. Dass eine Lungenreha die Sterblichkeit verringern kann, zeigte u. a. eine
grofe bevolkerungsbasierte Kohortenstudie mit Uber 190.000 Patient:innen, die
wegen COPD ins Krankenhaus eingeliefert wurden (® Abb. 12) [27]. Die Einleitung
einer Reha innerhalb von 90 Tagen nach der Entlassung im Vergleich zu keiner oder
einer spater begonnenen Reha war mit einem statistisch signifikant geringeren
Sterberisiko nach einem Jahr assoziiert [27]. Diese Ergebnisse unterstitzen die
aktuellen Leitlinienempfehlungen fir pulmonale Rehabilitation nach einem Kran-
kenhausaufenthalt [15].
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2. Korperliche Aktivitat/Rehasport

COPD-Exazerbationen fihren dazu, dass die Betroffenen sich weniger bewegen —
ein Teufelskreis: Wie Studien belegen, ist bei COPD-Erkrankten ein geringeres
Mal} an kérperlicher Aktivitat mit einem héheren Risiko fir Exazerbationen und
Krankenhausaufenthalte im Zusammenhang mit Exazerbationen assoziiert sowie
mit einem erhohten Sterberisiko [28, 29].

Daher wird in den Leitlinien empfohlen, COPD-Patient:innen zu mehr korper-
licher Aktivitdt zu motivieren und zu beraten, z. B. in Lungensportgruppen [1, 15].
Die Seite www.lungensport.org der AG Lungensport in Deutschland e. V. bietet
U. a. eine Adressdatenbank mit Lungensportgruppen in Deutschland, informiert
Uber die Voraussetzungen fur eine Verordnung und gibt praktische Ubungsanlei-
tungen.

3. Impfungen

Impfungen spielen eine wichtige Rolle in der Pravention akuter Atemwegsinfek-
tionen, die hdufige Auslser von Exazerbationen darstellen [30]. Patient:innen mit
COPD sollen Impfungen gemaf den aktuellen Empfehlungen der STIKO angebo-
ten werden [15]. Die STIKO empfiehlt bei COPD

® die jahrliche Influenza-Impfung mit einem inaktivierten quadrivalen-
ten Hochdosisimpfstoff [31],

® die einmalige Pneumokokken-Impfung mit dem 23-valenten Poly-
saccharid-Impfstoff (PPSV23) unabhangig vom Alter [31],

® die COVID-19-Impfung als jahrliche Auffrischungsimpfung mit einem
praferenziell zugelassenen variantenadaptierten Impfstoff [32].

Die drei genannten Impfungen kdnnen am selben Termin verabreicht werden [32].
Noch nicht in den STIKO-Empfehlungen bericksichtigt ist die Impfung gegen das
Respiratorische Synzytial-Virus (RSV). RSV wurde neben Rhinoviren und Influenza
als wichtiger Auslser von schweren COPD-Exazerbationen identifiziert [30]. Die
mit einer RSV-Infektion im Alter verbundene Morbiditat und Mortalitat ist hoher
als bei Influenza [30]. Im Juni 2023 wurde der erste RSV-Impfstoff in der EU fir
Menschen ab 60 Jahren zugelassen, der einen Schutz gegen eine RSV-ausgeloste
Atemwegserkrankung von schatzungsweise 83 % fir mindestens sechs Monate
verspricht [33].
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Abbildung 12
Ein-Jahres-Sterblichkeit nach Be-
ginn der pulmonalen Rehabilitation
(mod. nach [27])
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WANN KANN DIE ZUSAMMENARBEIT MIT EINEM PNEUMOLOGEN
ODER EINER PNEUMOLOGIN ERFORDERLICH SEIN?

14 |

Die Leitlinien listen verschiedene medizinische Situationen auf, die eine Uberwei-
sung vom betreuenden Hausarzt oder von der betreuenden Hausarztin zu einem
Pneumologen oder einer Pneumologin erforderlich machen kénnen. Dazu gehdren

uU. a.

® ein unzureichender Therapieerfolg trotz intensivierter Behandlung,

® eine geplante Triple-Therapie (LAMA+LABA+ICS) und/oder eine The-
rapie mit Roflumilast als Add-on,

® eine vorausgegangene Notfallbehandlung mit bedrohlichem Krank-
heitszustand,

® neu aufgetretene Begleiterkrankungen, die sich aus der Schwere der
Grunderkrankung oder aus der COPD-Behandlung ergeben kénnten,

® eine neu aufgetretene respiratorische Insuffizienz bzw. Verschlech-
terung dieser um etwa 15 bis 25 % vom Ausgangswert.

Exazerbationen sind mit einem erhéhten Risiko fur kardiovaskulare Ereig-
nisse wie Herzinfarkt und Schlaganfall und einem erhéhten Sterberisiko
verbunden. Selbst eine einzige moderate Exazerbation erh6ht das Risiko
fir kUnftige Ereignisse und weitere Exazerbationen. Die neue Definition
laut GOLD-Report 2023 fokussiert auf die Symptomatik, die sich inner-
halb von weniger als 14 Tagen verschlimmert und von Tachypnoe und/oder
Tachykardie begleitet sein kann. Wichtig ist es, Exazerbationen strukturiert
zu erfassen sowie Differenzialdiagnosen sorgfdltig zu prifen und auszu-
schlielen. Die initiale medikamentose COPD-Therapie erfolgt nach A-B-E-
Risikogruppen. Fir Patient:innen in der Gruppe E (wie Exazerbation) ist
eine LABA+LAMA-Kombination die Therapie der Wahl, die je nach Eosi-
nophilenzahl auf eine LABA+LAMA+ICS-Triple-Therapie eskaliert werden
sollte. Systemische Kortikoide (OCS) dirfen nur kurzzeitig fir max. funf
Tage verabreicht werden. Falls Antibiotika indiziert sind, gilt ebenfalls eine
Dauer von max. finf bis sieben Tagen. Wichtige MaRnahmen zur Praven-
tion von Exazerbationen sind neben der Tabakentwdhnung u. a. Impfungen
zur Vermeidung von Atemwegsinfektionen sowie Lungenrehabilitation und
korperliche Aktivitat. In bestimmten Situationen, z. B. vor einer Triple-The-
rapie, kann die Zusammenarbeit mit einem Pneumologen oder einer Pneu-
mologin erforderlich sein.
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— Diese Fortbildung ist mit 4 CME-Punkten zertifiziert. -
— Esistimmer nur eine Antwortmdoglichkeit richtig (keine Mehrfachnennungen).
) Im aktuellen GOLD-Report 2023 wird ein ) Welche Kriterien fihren zur Einstufung von
Algorithmus zur diagnostischen Einteilung COPD-Patient:innen in die Risikogruppe E

von akuten Exazerbationen vorgeschlagen, gemal aktuellem GOLD-Report?

der finf klinische Parameter verwendet. . .
Ein CAT-Score 210 und ein FEV;-Wert <50 % des
Welche der folgenden Parameter gehéren dazu? D ! ’

Sollwertes

D Blutdruck, Cholesterinspiegel, Kreatininwert, BMI, D Mindestens zwei ambulant behandelte, moderate
CRP-Wert Exazerbationen in den letzten zwolf Monaten oder

D Korpertemperatur, Blutzuckerwert, Blutsauer- mindestens eine schwere Exazerbation mit Kranken-
stoffsattigung, Kreatininwert, Atemfrequenz hausaufenthalt

D Atemfrequenz, Herzfrequenz, Sauerstoffsattigung, D Ein mMRC-Score 22 und eine Diffusionskapazitat
Dyspnoe-Intensitat, CRP-Wert fur Kohlenmonoxid (DLCO) <70 % des Sollwertes

D CRP-Wert, Blutzuckerwert, Sauerstoffsattigung, D Eine Kombination aus mindestens einer ambulant
Herzfrequenz, Blutdruck behandelten, leichten Exazerbation und einem

(O Atemfrequenz, Blutsauerstoffsattigung, CAT-Score von 5-9
Dyspnoe-Intensitdt, Cholesterinspiegel, CRP-Wert D Ein FEV1-Wert <30 % des Sollwertes und das Vorhan-

densein von Herz-Kreislauf-Erkrankungen

) Welche der folgenden Faktoren kdnnen Exazer-
bationen der Atemwegssymptome bei COPD- g Welche Aussage zur Bedeutung der Eosinophi-
Patient:innen auslosen? lenzahl im Blut in Bezug auf die Behandlung von
COPD-Patient:innen mit inhalativen Kortikosteroi-

Herzrhyth 6 Bluthoch k, Rauch
D erzrhythmusstorungen, Bluthochdruck, Rauchen den (ICS) ist falsch?

D Bakterielle Infektionen, Kalte, allergische Reaktionen

D Eine Eosinophilenzahl von <100 Zellen/ul im Blut
zeigt an, dass ICS-haltige Therapien wenig oder gar
keine Wirkung haben und daher nicht empfohlen
werden.

D Stress, Schlafmangel, Medikamentenunvertraglich-
keiten

D Asthma, Bronchialkarzinom, Lungenfibrose

D Atemwegsinfektionen, Luftverschmutzung, D

Eine Eosinophilenzahl von 2300 Zellen/ul im Blut
vorangegangene Exazerbationen

zeigt an, dass ICS-haltige Therapien wenig oder gar
keine Wirkung haben und daher nicht empfohlen

) Wie erfolgt die Einstufung von COPD- werden.
Patient:innen in verschiedene Risikogruppen D Eine Eosinophilenzahl von 2300 Zellen/pl im Blut
beziiglich des Exazerbationsrisikos laut aktuellem zeigt an, dass COPD-Patient:innen ein hoheres Risiko
GOLD-Report? fur Exazerbationen haben und von einer praventiven

Behandlung mit inhalativen Kortikosteroiden (ICS)

D Anhand der Spirometrie (FEV,-Wert) und dem Vor- . .
profitieren kénnen.

handensein von Begleiterkrankungen wie Diabetes
oder Bluthochdruck D Die genannten Schwellenwerte zur Eosinophilenzahl

D Anhand des Body-Mass-Index (BMI) und der Anzahl im Blut sind eher als Schatzwerte zu betrachten und
dertaglich gerauchten Zigaretten konnen unterschiedliche Wahrscheinlichkeiten fur

einen Behandlungsnutzen vorhersagen.
D Anhand der Anzahl der Exazerbationen in der Vor- D

geschichte und des Schweregrades der Atemwegs-
obstruktion

ICS sollten abgesetzt werden, wenn die Zahl der
Eosinophilen im Differenzialblutbild <100 Zellen/pl
betragt oder wenn unter ICS eine Pneumonie aufge-

D Anhand der Haufigkeit von Exazerbationen in den treten ist.

letzten zwolf Monaten und der respiratorischen
Symptome (gemessen z. B. mit dem mMRC- und
CAT-Score)

D Anhand der beruflichen Tatigkeit und des Wohnortes
(landlich oder stadtisch)
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) Woran lasst sich eine bevorstehende Exazerbation
erkennen?

D Eine Zunahme des SABA-Gebrauches

D Eine verringerte Anzahl von Eosinophilen im Blut
D Sinkende Herzfrequenz und Blutdruckwerte

O Ein Rickgang der Entzindungswerte im Blutbild
D Eine vermehrte Zufuhr von Sauerstoff in der Lunge

9 Welche Aussage zur Anwendung von oralen
Kortikosteroiden (OCS) bei COPD-Exazerbationen
ist nicht zutreffend?

D Bei schweren Exazerbationen kann die Anwendung
von OCS die Lungenfunktion und die Sauerstoff-
versorgung verbessern.

D Eine kumulative OCS-Exposition von 2500 mg bis
<1.000 mg Kortison im Jahr ist mit einem erhéhten
Mortalitatsrisiko assoziiert.

D Die Langzeitanwendung von OCS bei COPD-Exazer-
bationen ist sicher und mit keinen Risiken verbunden.

D Die Einnahme von OCS kann das Risiko fUr Pneu-
monien erhdhen, insbesondere bei ldngerer Anwen-
dung.

D Bei schweren Exazerbationen wird eine Dosis von
40 mg Prednisolon-Aquivalent pro Tag fir finf Tage
empfohlen.

) Welche Aussage zur Antibiotikatherapie bei
COPD-Exazerbationen trifft nicht zu?

D Antibiotika konnen die Genesungsdauer verkirzen
und das Risiko eines frihen Rezidivs verringern.

D Eine Antibiotikatherapie von finf oder weniger
Tagen zeigt die gleiche klinische und bakteriologische
Wirksamkeit wie eine langere Einnahme im ambulan-
ten Setting.

D Die Wahl des Antibiotikums sollte sich am lokalen
bakteriellen Resistenzmuster orientieren.

D Die ambulante Antibiotikabehandlung von bakteriel-
len Infektionen bei COPD-Exazerbationen soll zehn
Tage nicht Uberschreiten.

D Bei Patient:innen mit hdufigen Exazerbationen und
schwerer Atemwegsobstruktion sollten Kulturen aus
der Lunge angelegt werden, um resistente Erreger zu
identifizieren.
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) Welche Aussage zur Therapieanpassung bei COPD
ist nicht zutreffend?

D Bei COPD-Patient:innen mit anhaltenden Exazer-
bationen unter Bronchodilatator-Monotherapie und
einer Eosinophilenzahl <300 Zellen/pl wird eine Eska-
lation auf LABA+LAMA empfohlen.

D Liegt die Eosinophilenzahl >300 Zellen/pl, sollte eine
Triple-Therapie aus LAMA+LABA+ICS zum Einsatz
kommen.

D Bei Patient:innen, die unter einer LABA+LAMA-The-
rapie weitere Exazerbationen entwickeln, wird die
Eskalation auf LABA+LAMA+ICS empfohlen, wenn
die Eosinophilenzahl 2100 Zellen/pl betragt.

D Die Gabe von Roflumilast kann als ,,Add-on” zur
Triple-Therapie infrage kommen, wenn unter
LABA+LAMA+ICS weiterhin Exazerbationen auf-
treten und die Eosinophilenzahlen <100 Zellen/pl
betragen.

D Bei <100 Eosinophilen pro pl Blut ist ein giinstiges
Ansprechen auf die Triple-Therapie zu erwarten.

ﬂ Welche Rolle spielen Impfungen bei der Pravention
von Exazerbationen bei COPD-Patient:innen?
Welche Antwort ist korrekt?

D Impfungen kénnen das Risiko von akuten Atem-
wegsinfektionen und damit von Exazerbationen
reduzieren.

D Impfungen haben keinen Einfluss auf die Exazerba-
tionen bei COPD und spielen daher keine Rolle in der
Pravention.

D Impfungen sind nur fur dltere COPD-Patient:innen
relevant und haben keinen Effekt auf jungere Betrof-
fene.

D Impfungen sind ausschlielich zur Pravention von
COVID-19 bei COPD-Patient:innen vorgesehen.

D Bei COPD-Patient:innen sind Lebendimpfstoffe
kontraindiziert.



