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Zunahme Erkrankter von 2007 bis 2050

Rheumatoide Arthritis 
Diabetes mellitus

COPD
Osteoporose

Krebs insgesamt
Schwerhörigkeit

Lungenkrebs
Prostatakrebs

Darmkrebs
Glaukom

Schlaganfall
Herzinfarkt

Oberschenkelhalsfraktur
Demenz

Makuladegeneration
Lungenentzündung 

Quelle: Die Welt, 26.8.2009; nach Fritz Beske, igsf
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Schwerste COPD



Atempumpe 

COPD       Gesund



Der natürliche Verlauf…

Bronchitis, Husten, Auswurf

Obstruktion, Dyspnoe

Akute Exazerbation

Zunahme von Obstruktion u. Überblähung

noch mehr Dyspnoe

Immobilisation

Muskelatrophie, 

O2-Mangel, Cor pulmonale

Kachexie, Depression

Multiorganbeteiligung

Tod



Small Airways

N Engl J Med 2009;360:2445-54.

Healthy lung Smoker‘s COPD 



P. Barnes, N Engl J Med 343:269, July 27, 2000 



Emphysema & COPD

N Engl J Med 2009;360:2445-54.



Computed tomography patient 1
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CT is ideal for measuring lung tissue density



• HRCT (%LAA)
• Lung function

Emphysema Estimated by HRCT is 
Related to DLCO and KCO

• Current or ex-
smokers � 40 yrs 
from Norway
– COPD II-IV (N=463)

– Healthy controls 
(N=488)

T Grydeland et al., 402, ERS 2009

Correlation P

%LAA vs. 
DLCO

<0.001

%LAA vs. 
KCO

<0.001



DAL/DGP Leitlinie 2007
COPD - Definition

• Verhinderbare und behandelbare Erkrankung
• Charakterisiert durch eine Atemwegsobstruktion

– Nicht voll reversibel
– Typischerweise progredient

• Assoziiert mit abnormer Entzündungsreaktion
• In erster Linie durch Zigarettenrauch verursacht
• Signifikante extrapulmonale Effekte
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LASS STECKEN 
Eine Aktion des Gesundheitsministeriums, der AOK und de r 

Landeszentrale für Gesundheitsförderung Rheinland - Pfal z



Stopped at 45

Stopped at 65
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Decline of FEV 1 with Age
and Smoking History

Fletcher C. BMJ 1977;1:1645-1648
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Empfindlicher Raucher
Nie geraucht oder nicht empfindlich
Behinderung
Tod

Alter 52 mit einem 
FEV1 wie bei  75 
Jahren

Alter (Jahre)

G Parkes et al., BMJ 336:598-600, 2008



Arbeitswelt und COPD
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Ausgeprägte Silikose

Schwere COPD
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2 relevante Mutationen: 

Z + S Mutation

Chromosom 14
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Heterozygot: MS, MZ, SZ; Homozygot: SS, ZZ



Vorteil von FEV 1 basierten Studien

� FEV1

� einfach zu messen

� gut reproduzierbar

� korreliert zur Prognose
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Schweregradeinteilung der COPD nach GOLD
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* post-BD Spirometrie + FEV1/VC 
< 70%



COPD – Extrapulmonale Effekte
• Gesamtorganismus

– Gewichtsverlust
– Kachexie

• Herz-Kreislaufsystem
– Koronare Herzerkrankung

• Skelettmuskulatur
– Muskelschwäche
– Muskelatrophie

• Knöchernes Skelett
– Osteoporose

• Zentralnervensystem
– Depression

• Endokrinium
– Hormonmangel



COPD-Schweregrade und Stufentherapie

Leitlinie 2007 DGP+AWL

Schweregrad I: leicht II: mittel III: schwer IV: sehr schwer

Charakteristika • FEV1/VC < 70 %
• FEV1 ³³³³ 80 %
• mit/ohne

Symptomatik

• FEV1/VC < 70 %
• 50 % > FEV1 < 80 % 
• mit/ohne

Symptomatik

• FEV1/VC < 70 %
• FEV1 < 30 %  oder

FEV1 < 50 % plus 
chron.   respir. 
Insuffizienz  

• FEV1/VC < 70 %
• 30 % > FEV1 < 50 % 
• mit/ohne

Symptomatik

Zusätzlich Dauertherapie mit einem oder mehreren 
langwirksamen Bronchodilatatoren; Rehabilitation

Zusätzlich inhalative Steroide bei 
wiederkehrenden Exazerbationen

Zusätzlich 
Sauerstoff-

langzeittherapie 
bei respir. 

Insuffizienz; 
prüfen, ob chirur-

gische Behandlung 
angezeigt ist

Vermeidung von Risikofaktoren; Grippeschutzimpfung;  zusätzlich bei 
Bedarf kurzwirksamer Bronchodilatator



Luftnot
Belastbarkeit

körperliche Aktivität
Lebensqualität

Behandlung der schweren COPD: 
was wollen wir verbessern ?
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Lung Health Study

Vestbo et al

Burge et al

Pauwels et al

van Grunsven et al

Weir et al

Gesamteffekt 7.7 [1.3 to 14.2] ml/Jahr, p=0.02
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Sutherland et al. Thorax 2003

Jährliche Reduktion
des FEV 1-Verlustes

7,7 ml weniger

FEV1-Verlust 

gegenüber Placebo



COPD - Bronchodilatatoren
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COPD - Tiotropium ±±±± Formoterol

FEV1
FEV1 [L]

2 Wochen

0 4 6 8 10 12 14 16 18 20 22 242

9 h 15 h 21 h 3 h 9 h Zeit

Stunden

van Noord et al., AJRCCM 167:A95, 2003

Tiotropium 1 x 1 / Tag
Formoterol 1 x 1 / Tag

Tiotropium 1 x 1 / Tag
Formoterol 2 x 1 / Tag

Tiotropium 1 x 1 / Tag
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Tiotropium

Tiotropium

Placebo

Placebo

O‘Donnell DE et al., Eur Respir J; 23:832-840 (2004 )

Spiriva , Lungenüberblähung und Belastbarkeit



Tiotropium bei COPD
Effekte von Salmeterol +/- Fluticason 

COPD (N=449, 
FEV1=39 % Soll, 
³³³³ 1 Exazerbation 
letzte 12 Mon.)

Exazerbationen 
SD Aaron et al., Ann Intern Med 2007;146:545

Tio 1x18 µg 

• Placebo 
• Salm 2x50µg
• Salm/Flut 2x50/500µg 

+

1 Jahr



Bud/Form Added to Tiotropium in COPD
COPD (N=660, 

FEV1=38 %)

Severe 
exacerbations 

=oral steroids, ER, 
hospitalization

T Welte et al., AJRCCM 179:A6188, 2009

Tio 1x18 µg 

• Placebo 
• Bud/Form 320/9 bid

+

12 
weeks



COPD-Medikamente in Entwicklung

Substanz Mechanismus Hersteller Phase

Indacaterol LABA Novartis III

R,R Formot. LABA Sepracor Zul. 2007 (USA)

Momethason/
Formoterol

ICS/LABA Schering 
/Plough

III

Aclidiniumbr. Anticholinerg. Almirall III

Roflumilast PDE 4 Inhib. Nycomed II

Cilomilast PDE 4 Inhib. GSK III

Arofyllin PDE 4 Inhib. Almirall III

Midestein Elastaseinhib. Medea Res. III



COPD - Verlauf 

Zeit [Jahre]

FEV1

Exazerbation

Respiratorische
Insuffizienz

Nach 1. schwerer Exazerbation
2-Jahresüberlebensrate 72 %
5-Jahresüberlebensrate 28 %

NF Voelkel, Chest 177:376, 2002



COPD-Exazerbation: TX

� Intensivierung der inhalativen antiobstrukt. Med.

� ß2-Agonisten

� Anticholinergika

� (Theophyllin)

� systemische Steroide

LL  DGP + Deutsche Atemwegsliga, 2007



ABC-Trial
Antibiotics in Mild/Moderate Exacerbations

MGJ Brusse-Keizer  et al., AJRCCM 179:A1493, 2009

• COPD exacerbations (N=35)
– outpatients
– no pneumonia
– pos. Sputum Gram´s stain
– � 2 exacerb. prev. year

– DDDDFEV1� 200ml+� 12%

• Duration of exac.

Amox. 
clav. acid Placebo+

prednisolone

7 days



Neue COPD-LL
COPD-Exazerbation – Wann Antibiotika!?

• Zeichen der bakteriellen Infektion (Evid. grad B) 
– Dyspnoe + Sputummenge� + Sputumpurulenz�

• bei sehr schwerer COPD (Evid. grad D) 
• bei nichtinvasiver oder invasiver Beatmung (Evid. 

grad A)
• Evtl. bei häufigen Exazerbationen (> 4/Jahr) 

(Evid. grad D) 
• Evtl. bei relevanter kardialer Komorbidität (Evid. 

grad D)



Orale Kortikosteroide bei COPD

� Stabile Phase:

� Langzeittherapie nicht empfohlen

� Exazerbation: 

� 20-40 mg Pred.äquiv./die für 10-14 Tage

� darüberhinaus nur in begründeten 
nnAusnahmefällen

Empfehlungen DGP + Deutsche Atemwegsliga, 2002



• Zigarettenrauchen >>
• Rehabilitation
• Influenzaimpfung
• Bakterienextrakt (?)
• (NAC)
• Langwirkende ß2-Agonisten (LABA)
• Inhalierbare Kortikosteroide (ICS)
• Fixe Kombinationen ICS+LABA
• Tiotropium

COPD – Therapiemassnahmen 
��� � Exazerabationsfrequenz
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Cor pulmonale chronicum - Therapie 
Indikationen für O2-Langzeittherapie

� PaO2 in Ruhe ££££ 55 mmHg
� paO2 in Ruhe 56-60 mmHg +

� Cor pulmonale oder

� Polyglobulie

� PaO2 unter Belastung ££££ 55 mmHg 
� Hypoxämie im Schlaf

DGP-Leitlinien zur Langzeitsauerstofftherapie, Pneumologie 55:454, 2001



COPD-Exazerbationen: Ursachen / DD              

• Infekte (häufig Viren)

• Umweltnoxen

• Pneumonie

• Lungenembolie

• Pneumothorax

• Herzversagen



COPD – Extrapulmonale Effekte
• Gesamtorganismus

– Gewichtsverlust
– Kachexie

• Herz-Kreislaufsystem
– Koronare Herzerkrankung

• Skelettmuskulatur
– Muskelschwäche
– Muskelatrophie

• Knöchernes Skelett
– Osteoporose

• Zentralnervensystem
– Depression

• Endokrinium
– Hormonmangel



• BMI, FFMI
• Peak workload
• 15 month survival

Rehab + ��� � Nutrition and Survival
• 122 pts. (FEV 1=31%, 

peak workload=36W, 
6MWD=290 m, BMI 21 
kg/m 2)

CP Pison et al., 545, ERS 2009

Parameter D P

BMI +0.58 <0.05

FFMI +0.60 =0.01

Peak 
workload

+7.2 W <0.001

Survival 3/52 vs. 
12/62

<0.05

Health 
educ., 

��� � nutrition, 
exercise, 

testosterone

Health 
educ.

90 days



Chirurgische 
Lungenvolumenreduktion



National Emphysema Treatment Trial Research 
Group

New England Journal of Medicine 348:2059 (2003)



Bronchoskopische
Lungenvolumenreduktion



Die Idee

Inspiration - Exspiration regionale  Exspiration



Emphasys™Emphasys™ Spiration™Spiration™ Pulmonix™Pulmonix™

Exhale™Exhale™



Bronchoscopic lung volume reduction 
in end stage emphysema 

Wan I et al Chest  2006;129: 518 - 526


