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Pneumologie in Praxis und Klinik

Motto
,Bruckenschlage”

Gert Hoffken & Eckart Laake, Dresden

Liebe Kolleginnen und Kollegen, vom 7. bis 10. April 2011 findet

in Dresden der 52. Jahreskongress der Deutschen Gesellschaft fiir
Pneumologie und Beatmungsmedizin statt, zu dem wir Sie herzlichst
begriiBen mochten! Auf diesem Kongress werden sich pneumologi-
sche Kolleginnen und Kollegen aus Praxis, Klinik und Wissenschaft
treffen, wobei neben der praxisorientierten Fortbildung der Austausch
neuer klinischer Daten und wissenschaftlicher Ergebnisse im Vorder-
grund stehen werden.

Das breite Spektrum an Themen entspricht dem Motto ,,Briickenschlag® des
diesjdhrigen Kongresses und wird auch in der erstmaligen gemeinsamen Kon-
gressprasidentschaft des Leiters einer pneumologischen Abteilung eines Uni-
versitatsklinikums und Chefarztes eines pneumologischen Fachklinik sowie
eines Vertreters der niedergelassenen Pneumologen dargestellt.

Wir werden in dieser vorliegenden Ausgabe des MedReport anlésslich des
Kongresses dementsprechend ein breites Spektrum von Beitragen, aus neuen
und auch etablierten Gebieten der verschiedenen pneumologische Sektionen
abbilden. Dabei soll auch hier dem Motto des Kongresses Rechnung getragen
werden und sowohl in der alltéglichen Praxis relevante Themen als auch The-
men der Versorgungsforschung, der Qualititssicherung und der klinischen
Forschung dargestellt werden.

Ein breites Spektrum an Themen

Um der zunehmenden Bedeutung der Palliativmedizin in der Pneumologie
gerecht zu werden, erscheint hierzu ein Bericht tiber die Herausforderungen
der Palliativmedizin fiir Intensiv- und Beatmungsmediziner. Uber den aktuel-
len Stand der Entwicklungen in der Therapie der idiopathischen Lungen-
fibrose wird berichtet, wie auch tiber das Auftreten und den Einfluss einer
pulmonalen Hypertonie bei der chronisch exogen-allergischen Alveolitis.
Welchen Stellenwert hat die Bestimmung und Quantifizierung von Innen-
raumallergenen? Wie notwendig ist ein Qualitdtsmanagement in der Bron-
chologie? Die folgenden Beitrdge werden uns hierzu erste Antworten geben.
Einen weiteren Briickenschlag fithren wir zu den Kinderpneumologen durch,
die uns mitihrem Beitrag die Moglichkeiten der Entziindungsmessungan den
Atemwegen im Sauglings- und Kleinkindesalter mitteilen.

Sowohl fiir den klinischen Alltag, als auch fiir den Praxisalltag unabkomm-
lich sind Arbeiten, die wir hier mit den Themen der HIV-assoziierten Lun-
generkrankungen, eines Updates zur Mukushypersekretion bei obstruktiven
Lungenerkrankungen und einer Erlduterung der HRCT-Klassifikation bei
interstitiellen Lungenerkrankungen représentieren.

Dresden erleben

Wir hoffen, Thnen mit dem vorliegenden MedReport einen Vorgeschmack
auf den 52. Jahreskongress der DGP in Landeshaupt- und Kulturstadt Dres-
den gegeben zu haben und mochten natirlich nicht vergessen darauf hinzu-
weisen, dass neben dem umfangreichen Fort- und Weiterbildungsangebot
und der Moglichkeit zu intensiver wissenschaftlicher Diskussion wihrend des
Kongresses auch das gesellschaftliche Miteinander von grofler Bedeutung ist.
Erleben Sie die kulturellen Hohepunkte in Dresden und seiner Umgebung,
nehmen Sie teil an dem Gesellschaftsprogramm des Kongresses und genie-
Len Sie die Tage in Dresden.

Prof. Dr. Gert Hoffken Dr. Eckart Laake

7. bis 10. April 2011
52. Kongress der Deutschen Gesellschaft
fiir Pneumologie und Beatmungsmedizin e. V.
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Herausforderung fiir Intensiv- und Beatmungsmedizin

Palliativmedizin

Bernd Schonhofer, Hannover

Prof. Dr.
Bernd Schonhofer

In der Intensivmedizin nehmen die Invasivitdt der Interventionen, die Komplexitat der Krankheitsbilder
und das Alter der Patienten kontinuierlich zu. Besonders am Lebensende (End-of-life) eines kritisch
Kranken begibt sich die Intensivmedizin mit der Therapie vital bedrohlicher Organausfille in einen
problematischen Bereich, der vor allem zu ethischen, aber auch juristischen Konflikten und zwischen-
menschlichen Spannungen der Beteiligten fiihren kann.

Im Grenzbereich zwischen Intensiv-
und Palliativmedizin begegnen wir
zunehmend Patienten mit vital
bedrohlichen Organinsuffizienzen.
Moderne intensivmedizinische
Technik bietet hier einerseits die
Chance, die Organinsuffizienz zu
verbessern, sie birgt aber auch die
Gefahr, ein wirdevolles Sterben
am Ende einer langen Krankenge-
schichte zu verhindern und damit das
Leiden des Patienten unndtig zu ver-
ldngern.

Entsprechend der hohen Bedeutung
widmet sich die Deutsche Gesell-
schaft fiir Pneumologie und Beat-
mungsmedizin dem Themenkom-
plex ,Palliativ- Intensiv- und
Beatmungsmedizin“ u. a. in der AG
Palliativmedizin in der DGP und in
der in Arbeit befindlichen S2-Leit-
linie ,Prolongierte Respiratorent-
woéhnung®.

Autonomie

Die Patientenautonomie ist ein wich-
tiges ethisches Grundprinzip und
muss bei End-of-life-Entscheidun-
gen beachtet werden. Kulturelle und
religiose Bestimmungen spielen bei
Entscheidungen am Lebensende

Symposium

Aufgrund der Erfolge der bisherigen
Symposium-Lunge-Veranstaltungen
wird am 7. Mai 2011 das 4. Sympo-
sium dieser Art stattfinden. Das Tref-
fen wird von Patienten fiir Patienten
veranstaltet. Die Vielzahl der Besu-
cher in den Vorjahren spricht fiir die
Notwendigkeit solcher Veranstal-
tungen zum Thema ,,Volkskrankheit
COPD*.

Das Wissen tiber die COPD (engl.
fir Chronic Obstructive Pulmonary
Disease), ihre Ursachen, den Verlauf,
die Diagnose und die Behandlung
sind allerdings sowohl bei den
Patienten als auch in der allgemeinen
Bevolkerung nichtsehr grof$. Dies gilt
zum Teil auch fiir die Trager der drzt-
lichen Versorgung und die Kosten-
trager im Gesundheitswesen.

Die Behandlung einer COPD oder
eines Lungenemphysems kann auf
Dauer nur erfolgreich sein, wenn es
zu einer vertrauensvollen Zusam-
menarbeit zwischen Arzt und Patient
kommt. Der Patient muss aber auch
selbst bereit sein, eine Mitverantwor-
tung fiir den Erfolg seiner Behand-
lung zu ibernehmen.

Dies setzt allerdings ein angemesse-
nes Wissen tiber den Umgang mit der

sowie bei der Erorterung dieser Ent-
scheidungen mit Familienangehori-
gen eine erhebliche Rolle.

Im Idealfall kommt der Wille des
Patienten in der Patientenverfiigung
addquat zum Ausdruck. Die Bereit-
schaft in der Bevolkerung, eine
Patientenverfiigung, Vorsorgevoll-
macht oder Betreuungsverfiigung zu
erstellen, ist jedoch generell noch
sehr gering. Ist der Patient zu einer
Willensduflerung selbst nicht in der
Lage, liegt keine Patientenverfiigung
vor oder treffen die Festlegungen
einer Patientenverfiigung nicht auf
die aktuelle Lebens- und Behand-
lungssituation zu, hat der Betreuer
den mutmafllichen Willen des
Betreuten festzustellen und auf dieser
Grundlage zu entscheiden.
Beratungen oder Konsile durch ein
Ethikkomitee sind v. a. in Situationen
divergierender Sichtweisen hilfreich
und koénnen auch generell zu einer
Verbesserung der Kommunikation
iiber den Entscheidungsprozess bei-
tragen.

Aspekte zur Deeskalation
Wenn beim bisher intensivmedizi-
nisch behandelten Patienten in der

Lunge 2011

Erkrankung seitens des Patienten
voraus.

Im Mittelpunkt des Symposiums
Lunge 2011 stehen die entscheiden-
den Therapieséulen, angefangen von
der Prophylaxe und den mdglichen
Ursachen bis zur medikamentdsen
Behandlung (einschliefllich Lang-
zeit-Sauerstofftherapie), zu operati-
ven Mafinahmen und zum Lungen-
sport. Und sowohl
ambulanten als auch im stationéren
Sektor (Praxis und Klinik); hier
bestehen in Deutschland noch erheb-
liche Versorgungsmingel bei der
Betreuung der Patienten mit einer
COPD.

Hilfe zur Selbsthilfe zu geben, ist also
das wesentliche Ziel des Symposiums
Lunge 2011.

Das Symposium Lunge 2011 ist
wiederum eine gemeinsame Veran-
staltung der drei Patientenorganisa-
tionen: COPD-Deutschland e. V.,
Selbsthilfegruppe Lungenemphysem
- COPD Deutschland und Patien-
tenliga Atemwegserkrankungene. V.
Diese Patientenorganisationen sehen
den Schwerpunkt ihrer Arbeit in
einem breiten Angebot von Informa-
tionen fiir Patienten mit einer COPD

zwar im

End-of-life-Phase der kurative The-
rapieansatz aufgegeben wird, riicken
die Begrenzung bzw. der Abbruch
von Therapiemafinahmen in den
Mittelpunkt des Handelns. Untersu-
chungen der hierzu international for-
schenden ETHICUS Studiengruppe
haben ergeben, dassbei 72,6 % der auf
Intensivstationen verstorbenen Pa-
tienten zuvor ein Therapieabbruch
erfolgte.

Lebenserhaltende Therapien sollten
in einer bestimmten Reihenfolge
abgebrochen werden. Es empfiehlt
sich zunéchst auf die Gabe von Blut-
produkten, Himodialyse, Vasopres-
soren zu verzichten; im Weiteren
werden die Volumensubstitution
und Ernédhrung eingestellt. Leidens-
druck durch Agitation, Atemnot und
Angst wird kontinuierlich evaluiert,
und analgosedierende Medikamente
werden entsprechend dosiert. Steht
Dyspnoe im Vordergrund, wird
zusitzlich Sauerstoff verabreicht.

In diesem Zusammenhang kann die
nicht invasive Beatmung (NIV) eine
sinnvolle Mafinahme zur Reduktion
der Dyspnoe sein. Im Gegensatz zur
Intubation mit invasiver Beatmung
erlaubt es die NIV dem Patienten im

oder einem Lungenemphysem. Sie
unterhalten zurzeit iiber 80 lokale
und regionale Selbsthilfegruppen, in
denen ein regelmifiiger Informa-
tions- und Erfahrungsaustausch
stattfindet.

Die eingeladenen Referenten sind
nambhafte Lungenfachirzte aus Klini-
ken und Praxen. Tagungsprésident
des 4. Symposiums Lunge ist in
bewihrter Weise Prof. Dr. Helmut
Teschler von der Ruhrlandklinik in
Essen.

Die Besucher des Symposiums haben
die Moglichkeit, sich im Rahmen
einer Ausstellung umfassend iiber
geritetechnische Innovationen, ins-
besondere iiber Sauerstoffversor-
gung, nicht Beatmung
sowie iiber Atemtrainingsgerite zu
informieren. Es stellen sich aufler-
dem einige Rehabilitationskliniken
vor.

Im Rahmen des Symposiums wird
interessierten Besuchern unserer
Veranstaltung auflerdem die Mog-
lichkeit geboten, umfassende Ge-
sundheitschecks kostenlos in An-
spruch zu nehmen.

invasive

Jens Lingemann

Einzelfall zusitzlich, an den Ent-
scheidungsprozessen aktiv teilneh-
menzukonnen. Allerdingshandeltes
sich bei der NIV definitiv um eine
vollwertige Beatmung. Wenn Beat-
mung in einer Patientenverfiigung
oder entsprechend dem mutmafi-
lichen Willen des Patienten generell
als intensivmedizinische Mafinahme
abgelehnt wird, ist auch NIV obsolet.
Andernfalls kann NIV den Leidens-
weg und das Sterben unnétig verlin-
gern.

Die Beendigung der Beatmungsthe-
rapie kann entweder allméhlich im
Sinnes des terminalen Weaning
(Kontinuierlich Riicknahme der
Invasivitdt der Beatmung wie Reduk-
tion von PEEP oder FiO,) oder - in
unserem Kulturkreis deutlich selte-
ner praktiziert — als terminale Extu-
bation abrupt erfolgen.

Wird die Dyspnoe wihrend bzw.
nach der Extubation symptomatisch,
ist auch hier ggf. NIV hilfreich; vor
allem Opioide und/oder Benzodiaze-
pinesind in angemessener Dosierung
indiziert. Nach den Grundsitzen der
Bundesirztekammer kann bei Ster-
benden die Linderung von Leiden so
im Vordergrund stehen, dass eine
moglicherweise durch Pharmaka
bedingte unvermeidbare Lebensver-
kiirzung zu akzeptieren ist (interna-
tional als ,double-effect” bezeich-
net). Demgegeniiber ist eine gezielte
Lebensverkiirzung durch Mafnah-
men, die den Tod herbeifiithren oder
das Sterben beschleunigen sollen, im
Sinne der aktiven Sterbehilfe unzu-
lssig und strafbar.

Wenn immer mdglich sollte dem
betroffenen Patienten auch im Be-
reich der Intensivstation ein wiirdi-
ges Sterben im Kreise der Angehori-
gen in angemessener Umgebung
moglich gemacht werden.

Samstag, 7. Mai 2011
9.00 Uhr bis 18.00 Uhr

Kommunikation

Der Kommunikation mit den Patien-
ten und deren Angehorigen kommt
bei Palliativmafinahmen in der
Intensivmedizin hohe Bedeutung zu.
Sie muss in der gegebenen Situation
moglichst frithzeitig beginnen und
die Behandlung kontinuierlich be-
gleiten. Zur gemeinsamen Entschei-
dungsfindung werden andere Berufs-
gruppen, v. a. das Pflegepersonal,
aktiv mit einbezogen. Inadidquate
Kommunikation mit Angehdorigen
und Mitgliedern des Behandlungs-
teams kann auch noch lange nach
dem Tod des Patienten zu einer Art
posttraumatischem Distress
Burnout fithren.

Prinzipiell sollte die Deeskalation
von Therapie in der Endphase des
Lebens mit den betroffenen Patien-
ten und deren Angehérigen nicht als
,Therapieabbruch®, sondern
Sinne einer ,, Therapiezielinderung®
kommuniziert werden. Hierbei steht
der palliativmedizinische Gedanke
im Vordergrund, eine weitgehende
Beschwerdefreiheit und bestmogli-
che Lebensqualitit zu erzielen.

bzw.

im

KORRESPONDENZADRESSE
Prof. Dr. Bernd Schonhofer
Klinikum Oststadt-Heidehaus
Abteilung fiir Pneumologie und
Internistische Intensivmedizin
PodbielskistraBe 380

30659 Hannover

Samstag, 9. April 2011
15.45-17.15 Uhr
Erlweinsaal

SYMPOSIUM 1
Intensiv- und Beatmungs-
medizin in der Palliation

Symposium Lunge 2011

Westfalisches Industriemuseum
Henrichshiitte — Geblasehalle

WerksstraBe 31-33, 45527 Hattingen/Ruhr

Anfragen beziiglich des Symposiums Lunge 2011
richten Sie bitte an die Organisationsleitung

Lungenemphysem-COPD Deutschland
Jens Lingemann

LindstockstraBe 30, 45527 Hattingen
Telefon: 02324 — 999 959

symposium-org@lungenemphysem-copd.de

Samtliche Informationen erhalten Sie auBerdem unter:
www.copd-deutschland.de

www.lungenemphysem-copd.de
www.patientenliga-atemwegserkrankungen.de
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Das LufuMobil kommt nach Dresden

Obstruktive Lungenerkrankungen zdhlen weltweit zu den groBen Volkskrankheiten und besetzen einen der
vorderen Platze in der Liste der Erkrankungen mit der hochsten Mortalitat und Morbiditat. Die bedeu-

tendste obstruktive Lungenerkrankung ist die chronisch obstruktive Lungenerkrankung (COPD), die in der
Ubersicht tédlicher Erkrankungen mittlerweile den 4. Platz einnimmt.

In Deutschland leiden derzeit etwa
10-15 % der Bevolkerung an COPD.
Die COPD hat eine grof3e volkswirt-
schaftliche Bedeutung, Behand-
lungskosten und  Arbeitsausfille
belasten Krankenkassen und Arbeit-
geber gleichermafien. Eine intensive
Aufklarung in der Bevélkerung soll
das Grundwissen tiber obstruktive
Lungenerkrankungen  verbessern
und Mafinahmen zur Pravention und
Fritherkennung positiv beeinflussen.
Um Aufklarung nun effektiv und
kontrolliert umzusetzen, wurde die
gemeinniitzige GmbH Ethos gegriin-
det. Ein bedeutender Satzungszweck
ist die Forderung des offentlichen
Gesundheitswesen, insbesondere der
gesundheitlichen Aufklirung und
Préavention sowie der Versorgungs-
forschung. Als erstes wurde ein
mobiles Projekt zur Aufklarung ent-
wickelt. ,Wir kommen mit dem
LufuMobil in die Stidte und in die
Betriebe®, so die Gesellschafter von
Ethos gGmbH.

Aufklirung und Offentlichkeit
Das LufuMobil bietet auf den Markt-
platzen Deutschlands, in Schulen
und Vereinen der Bevélkerung Infor-
mationen, Aufklirung und die Mog-
lichkeit eines Lungencheckup an.
Hier gilt es durch begleitende Presse-
arbeit die Notwendigkeit der Auf-
kldrung bei Jung und Alt anzustof3en.
Die Bevolkerung hat die Moglichkeit,
eine Lungenfunktionsmessungdurch-
fihren zu lassen und Informations-
material tiber die Bedeutung von
Lungenerkrankungen zu erhalten.
Selbstverstandlich werden die pneu-
mologischen Praxen und Kliniken
vor Ort frithzeitig iiber den Einsatz
informiert und einbezogen.

Wissenschaftliche Studie
Mit dem LufuMobil wird zusitzlich
eine wissenschaftliche Studie durch-

8. bis 10. September 2011
Kurhaus Wiesbaden

6. Deutscher
Allergiekongress

VERANSTALTER

AKM Allergiekongress und Marketing
GmbH

Kolner StraBle 133, 42651 Solingen

KONGRESSPRASIDENTEN

Prof. Dr. Ludger Klimek, Wieshaden
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gefiihrt. Das Ziel dieser mehrjahrigen
Studie ist die Ermittlung der Pri-
valenz obstruktiver Lungenerkran-
kungen bei Arbeitnehmern mit
Biirotitigkeit, bei denen keine offen-
sichtliche berufliche Exposition mit
Schadstoffen oder Allergenen vor-

liegt. Um die Dunkelziffer bei chro-
nischen Lungenerkrankungen sicher
festzustellen, werden in représentati-
ven Betrieben bundesweit an min-
destens 5000 Probanden Messungen
durchgefiihrt. Die Teilnahme erfolgt
freiwillig und anonym. Das Studien-

protokoll liegt vor und Antrége zur
finanziellen Unterstiitzung durch
offentliche Geldgeber wurden einge-
reicht.

Partner, Paten und Sponsoren

Das LufuMobil wird von der Deut-
schen Gesellschaft fiir Pneumologie
und Beatmungsmedizin e. V., der
Deutschen Atemwegsliga e. V. und
der Deutschen Lungenstiftung e. V.
wissenschaftlich getragen und finan-
ziell unterstiitzt. Namhafte Unter-
nehmen aus dem Pharmabereich sag-
ten ihre Unterstiitzung in Form eines

»Letter of Intent“ bereits zu. Auf dem
DGP-Kongress in Dresden ruft ein
renomiertes Unternehmen mit einer
Unterschriftsaktion zur Unterstiit-
zung des LufuMobils auf: Fir jede
Unterschrift eines Kongressbesu-
chers wird eine Spende an die
gemeinniitzige Ethos GmbH getitigt.

Mehr iiber das LufuMobil-Konzept
sind auf der Website www.ethos-
home.com zu erfahren. Bei Riick-
fragen steht Karlheinz Blackert,
kb@ethos-home.com oder
02389/527550 zur Verfiigung.

unter
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Behandlungsqualitat in der Pneumologie

Qualitatsmanagement in der

Bronchologie

Manfred Wagner, Niirnberg

Dr. Manfred Wagner

Qualitdtsmanagement (QM) in der Bronchologie ist derzeit deshalb so wichtig, weil Bronchoskopien auBer
von Pneumologinnen und Pneumologen zunehmend haufig auch von anderen Fachrichtungen und von
anderen Berufsgruppen wie z. B. Atmungstherapeuten durchgefiihrt werden. Diese breite Verfiigbarkeit ist
notwendig, wiinschenswert und verbessert die Patientenversorgung. Ziel muss eine flachendeckende Ver-
sorgung unter Sicherstellung von Qualitatsstandards sein, so dass kein Patient durch die Unterlassung
einer notwendigen Bronchoskopie zu Schaden kommt.

Begriffsklarung und Grundlagen

QM bezeichnet alle organisierten
Mafinahmen, die der Verbesserung
von Produkten, Prozessen oder Leis-
tungen dienen. Die Entwicklung
begann in der Industrie mitdem Aus-
sortieren fehlerhafte Produkte (Qua-
litatsprifungen ab etwa 1900 in der
Autoindustrie), der Auswertung von
Statistiken (Qualitdtskontrolle ab
etwa 1930) und wurde als Total-Qua-
lity-Management, das liickenlos und
kontinuierlich alle Bereiche einer
Organisation erfasst, ab etwa 1990

zum Erfolgsmodell zuerst vor allem
in der japanischen Autoindustrie.

In der Patientenversorgung miissen
Werte anders gewichtet werden als
in der Industrie. Trotzdem wurden
im Sozialgesetzbuch, Fiinftes Buch
(SGB V), nach § 135a ff. die so
genannten Leistungserbringer fiir die
gesetzlichen ~Krankenkassen
Qualititssicherung verpflichtet und
es wurde ihnen ein einrichtungsin-
ternes QM vorgeschrieben. Wenn
QM unterbleibt, wird die Einrich-
tung mit Sanktionen belegt. Missach-

zur

Qualitatsmanagement

Abb. 1: PDCA-Zyklus (,plan-do-check-act”) im Qualitdtsmanagement der Bronchologie.

tung dieser gesetzlichen Vorgabe
wird also bestraft.

QM gilt als Kernaufgabe eines
Managements und ist nicht ohne
Anpassungen von anderen Bereichen
auf die Patientenversorgung iiber-
tragbar. Die Kunst des érztlichen
Qualitdtsmanagements erfordert ein
hohes ethisches Bewusstsein und
besteht vor allem darin, biirokrati-
sche Vorgaben so umzusetzen, dass
die Patientenversorgung verbessert
und die Zusammenarbeit verschiede-
ner Berufsgruppen zum Wohl des
Patienten optimiert wird.

Beispiel 1: Qualifikation in der
Bronchoskopie

Notwendige Qualifikationen wurden
in den Empfehlungen zur Sicherung
der Qualitit in der Bronchoskopie
der Arbeitsgruppe Qualitétssiche-
rung in der Endoskopie der Sektion
Endoskopie der Deutschen Gesell-
schaft fir Pneumologie und Beat-
mungsmedizin (Pneumologie 2004;
58:344-356) erarbeitet. Die Entwick-
lung in den letzten Jahren hat gezeigt,
dass in manchen Bereichen eine Pré-
zisierung notwendig ist. Es ist Auf-
gabe der Pneumologie, Kriterien fiir
die Qualitit der Bronchoskopie zu
etablieren. Deshalb werden Empfeh-
lungen fiir die Durchfithrung von
Bronchoskopiekursen (voraussicht-
liches Erscheinen April 2011) und fiir
die Sedierung demnichst veroffent-

Verbesserte Lungenkrebsdiagnostik mit dem Biomarker "SH0X2

Fiir einen sicheren Befund miissen Patienten mit Verdacht auf Lungenkrebs nach der Bronchoskopie
haufig noch weitere invasive Untersuchungen auf sich nehmen. Molekulare Biomarker wie der "SHOX2,
der mit dem Epi proLung BL Reflex Assay gemessen wird, ermdglichen das Einbeziehen epigenetischer
Informationen in die bestehende Diagnostik und bieten somit eine zusatzliche Informationsquelle zur

Abklarung bei unklarer Zytologie.

Verzogerungen bei der Diagnosestel-
lung entstehen vor allem, wenn die
zytopathologischen ~ Untersuchun-
gen nicht eindeutig sind. Dann muss
entweder zusitzliches Gewebe durch
eine Biopsie gewonnen werden oder
nach einigen Monaten eine zweite
CT-Untersuchung abkldren, ob sich
die verdichtige Lasion vergroflert
hat. Klinische Studien haben gezeigt,
dass die DNA-Methylierung des
Gens SHOX2 ("SHOX2) ein spezifi-
scher Biomarker fiir Lungenkrebs ist
[1-3]. Mit Hilfe des Epi proLung-
Tests ist es nun moglich, diese mole-
kulare Information in die diagnosti-
sche Abkldrung mit einzubeziehen.

Der Test weist den Biomarker

Pafient mit Verdacht ouf Lungenkrebs

wvon 81 % der L
mit einer Spozifitdt von 95 %

Bronchoskopie
Iytologie/ Molekular-
Histologie pathologischer Test
Lavage epl“ o
@ 4+ L
b
o =l

Eindeutiger Befund maglich
bei ~50% der Lungenkrebsfall

Weitere Diagnostik (CT,

hesk

ie, Biopsie, PET, etc.)

o

Abb. 1: Diagnostische Anwendung des Epi proLung BL Reflex Assays.

licht. Es muss zwischen einfacheren
Mafinahmen wie Sekretabsaugungen
und Interventionen mit hoherem
Komplikationsrisiko klar unterschie-
den werden.

Beispiel 2: Entwicklung neuer
Methoden

Eine Lungenvolumenreduktion kann
beim Emphysem die Lebensqualitit
und die Prognose verbessern. Neue
technische Entwicklungen wie z. B.
endobronchiale Ventile haben er-
moglicht, dass eine Bronchoskopie in
manchen Fillen einen chirurgischen
Eingriff mit Eréffnung des Thorax
und den damit verbundenen Risiken
ersetzen kann. Nur durch die exakte
Datenerfassung in wissenschaftli-
chen Studien konnte erkannt werden,
dass Patienten mit vollstindigem
Verschluss Lungenlappens
durch einen erfahrenen Bronchosko-
peur und ohne kollaterale Ventila-
tion iiber einen benachbarten Lun-
genlappen davon besonders stark
profitieren. Der logische néchste
Schritt ist also die Evaluation einer
geeigneten Methode zur Messung der
kollateralen Ventilation. Erfolgrei-
ches QM setzt hierbei voraus, dass
diese Patienten nur ausnahmsweise

eines

auflerhalb von klinischen Studien
behandelt werden sollen, weil sonst
Daten und Erkenntnisse verloren
gehen.

Critical Incident Reporting
System

Critical Incident Reporting System
(CIRS) ist ein Instrument zur Ver-
besserung der Patientensicherheit.
Kritische Ereignisse, bei denen typi-
scherweise noch kein Schaden einge-
treten ist, werden anonym gemeldet,
analysiert und es werden in regel-
mifligen Abstinden Mafinahmen er-
griffen, die ein erneutes Auftreten
dieses kritischen Ereignisses verhin-
dern kénnen. Bei uns in der Bron-
chologie hat sich CIRS besonders
bewihrt bei Verhiitung und Manage-
ment von Komplikationen sowie
in den Bereichen Hygiene und

mSHOX2 in bronchialer Spiilfliissig-
keit nach und zeigt zuverléssig an, ob
es sich um eine maligne Erkrankung
der Lunge handelt. Das Testergebnis
ist entweder positiv oder negativ fiir
mSHOX2. Ein negatives Ergebnis
besagt, dass mit dieser Testmethode
keine erhohte Wahrscheinlichkeit
fiir ein Lungenkarzinom festgestellt
werden konnte. Unter Annahme
einer Prévalenz fiir Lungenkrebs von
35 % in der Patientengruppe mit Ver-
dacht auf Lungenkrebs wird in 89 %
der untersuchten Fille die Erkran-
kung richtig als benigne eingestuft
(negative predictive value). Bei einem
positiven Ergebnis wird in 91 % der
untersuchten Fille richtigerweise
Lungenkrebs prognostiziert (positive
predictive value). Der Test konnte
mSHOX2 auch in zytologischen Pro-
ben nachweisen, die kein sichtbares
Tumormaterial Die
Zuverlidssigkeit bei Plattenepithel-
karzinomen ist besonders hoch.
Derzeit wird die Mdoglichkeit des

enthielten.

Abb. 2: Event ,Broncho-Kurs“. Foto: Wagner

juristische Sicherheit bei der Doku-
mentation.

Zusammenfassung

Die Bronchoskopie wird notwendi-
gerweise zunehmend héufig interdis-
ziplindr und  interprofessionell
durchgefiihrt. Neue Entwicklungen
ermoglichen vielen Patienten unter-
schiedlicher Fachgebiete wesentliche
Verbesserungen in Diagnostik und
Therapie. QM kann dabei helfen, dif-
ferenzierte Qualifikationsvorausset-
zungen und Mindeststandards zu
erarbeiten und damit die Patienten-
versorgung zu optimieren.
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Dr. Manfred Wagner

Klinikum Niirnberg

Medizinische Klinik 3
Prof.-Ernst-Nathan-StraBe 1

90419 Niirnberg
Manfred.Wagner@Kklinikum-nuernberg.de

Sonntag, 10. April 2011
08.30-10.00 Uhr
Gartensaal

SYMPOSIUM
Qualitatssicherung

Nachweises von "SHOX2 in Blut-
plasma fiir die Lungenkrebsdiagnos-
tik untersucht.

Durch die Ergdnzung der diagnosti-
schen Zytologie wird der Pathologe
dabei unterstiitzt, Lungenkrebs mit
Gewissheit festzustellen und Verzo-
gerungen bei der endgiiltigen Diag-
nose zu vermeiden. Dadurch kann
die Behandlung frither eingeleitet
und die Lebensqualitit des Patienten
moglicherweise deutlich verbessert
werden.
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Aktueller Stand und neue Konzepte

Therapie der idiopathischen

Lungenfibrose

Jiirgen Behr, Bochum

Univ.-Prof. Dr.
Jiirgen Behr

Die idiopathische Lungenfibrose (IPF) ist eine in der Regel progredient, teils auch mit akuten Schiiben
verlaufende Erkrankung des hoheren Erwachsenenalters. Die Prognose dieser Erkrankung ist schlecht,
so betrigt das mediane Uberleben nach Diagnosestellung nur 2-4 Jahre.

Trotz zahlreicher, teils auch grofler
prospektiv randomisierter klinischer
Studien, die in den letzten Jahren
durchgefiihrt wurden, gibt es bisher
keine zugelassene Therapie fiir diese
schwerwiegende Erkrankung. Ledig-
lich fiir die antioxidative Therapie
mit hochdosiertem N-Acetylcystein
konnte bisher in einer Studie eine sig-
nifikante Verlangsamung des Abfalls
von Vitalkapazitit und Diffusions-
kapazitit tiber ein Jahr nachgewiesen
werden. Der Effekt auf die Lungen-
funktion hatte im Rahmen dieser kli-
(Virginia-Studie)
jedoch keine statistisch signifikant
nachweisbaren Auswirkungen auf
Lebensqualitit, Dyspnoe und Uber-
leben der Patienten. Ebenso wie die
Therapie mit Prednisolon und Aza-
thioprin (oder Cyclophosphamid) ist
die Gabe von hochdosiertem N-Ace-
tylcystein daher als therapeutisches
Konzept nicht vollstindig akzeptiert,
wenngleich die British Thoracic
Society in ihren Leitlinien zur Thera-

nischen Studie

Freitag, 8. April 2011
12.30-14.00 Uhr
Plenarsaal 1.2

Messe Dresden, Halle 1

SYMPOSIUM

pie der interstitiellen Lungenerkran-
kungen 2008 eine schwach positive
Empfehlung fiir die Behandlung der
idiopathischen Lungenfibrose mit
Prednisolon + Azathioprin + N-Ace-
tylcystein abgegeben hat.

Neue Therapieansatze

Nachdem zumindest keine durch-
schlagenden Therapieerfolge mit den
antientziindlichen Behandlungsan-
sitzen erzielt werden konnten, wurde
in den vergangenen Jahren das
Konzept antifibrotischer Therapie-
ansétze verfolgt. Entsprechende The-
rapiestudien mit Gamma-Interferon,
dem TNF-Rezeptor-Antagonisten
Etanercept, dem Endothelin-Rezep-
tor-Antagonisten Bosentan und dem
Tyrosinkinase-Inhibitor ~ Imatinib
verliefen jedoch durchweg negativ.
Zudem wurden prospektiv randomi-
sierte Studien zur Behandlung der
idiopathischen Lungenfibrose mit
und ohne begleitende pulmonale
Hypertonie mit dem spezifischen

Der spannende Fall — Hatten Sie es gewusst?

Interaktive pneumologische Fallprasentationen mit TED-Abstimmung

Vorsitz:
Prof. Dr. D. Kirsten, GroBhansdorf

Prof. Dr. M. Kohlhaufl, Stuttgart-Gerlingen

Programm

Fall 1: Die Dame mittleren Alters mit chronischem Husten —
Keine Diagnose im Handumdrehen

Dr. K. Lock, Kiel

Fall 2: Die Plage mit den Plaques
Prof. Dr. M. Kohlhdufl, Stuttgart-Gerlingen

Fall 3: Ein Ungliick kommt selten allein

Dr. G. Bourgeois, Dachau

Fall 4: Immer geht es um Kohle
Dr. G. Ern, Gelsenkirchen

Aus der Praxis — fiir die Praxis!

FORUM LUNGE entwickelt Module fiir die pneumologische Weiterbildung von All-
gemeinmedizinern, Praktikern, Internisten, Apothekern und PTA sowie Kasuistik-
module fiir den interaktiven Austausch mit pneumologischen Fachkollegen.
Bundesweit bietet FORUM LUNGE Fortbildungsveranstaltungen unter kompetenter
pneumologischer Anleitung an.

Weitere Informationen zu der Fortbildungsinitiative FORUM LUNGE,

die von MEDA Pharma GmbH & Co. KG, Bad Homburg, unterstiitzt wird,

finden Sie unter www.forum-lunge.de

(kQFORUM LUNGE

Endothelin-A-Rezeptor-Antagonis-
ten Ambrisentan wegen mangelnder
Wirkung Anfang 2011 vorzeitig
gestoppt. Lediglich fir Pirfenidon,
eine ,small molecule“-Substanz mit
antientziindlichen, antifibrotischen
und antioxidativen wirkkomponen-
ten konnten Studien in Japan sowie
in westlichen Lindern positive
Effekte auf den Abfall der forcierten
Vitalkapazitit sowie auf die 6-Min-
Gehstrecke und das progressions-
freie Uberleben zeigen. Allerdings
waren die Studienergebnisse nicht
einheitlich, so dass die priméren Stu-
dienendpunkte nicht in allen Studien
positiv ausfielen. Dementsprechend
hat die amerikanische Zulassungsbe-

horde FDA einen Antrag auf Zulas-
sung des Medikaments fiir die Indi-
kation idiopathische Lungenfibrose
2010 abgelehnt. Ein derzeit anhangi-
ges Zulassungsverfahren bei der
europdischen Arzneimittelkommis-
sion, welches im Unterschied zum
Antrag in den USA die japanischen
Studien inkludiert, istnoch nichtent-
schieden, wenngleich eine positive
Beurteilung der Datenlage durch die
EMA vorliegt (,positive opinion®).
Es besteht daher eine gute Wahr-
scheinlichkeit, dass Pirfenidon in
Europa noch im Laufe des Jahres
2011 eine Zulassung erhalt.

In einer kirzlich abgeschlossenen
Phase-II-Studie an tber 400 IPF-
Patienten konnte auch der Multiki-
nase-Inhibitor der Firma Boehringer
Ingelheim (BIBF 1120) positive
Effekte auf den Abfall der Lungen-
funktion sowie einige sekundére Stu-
dienendpunkte gezeigt werden, so
dass hier eine zulassungsrelevante
Phase-III-Studie in Vorbereitung ist.
Weitere, teils neuartige Therapie-
ansitze mittels Antikoagulation,
Proteinkinase-Inhibitoren, Modula-
toren des oxidativen Stress (NOX-4-
Inhibitoren) werden in praklinischen
und teils bereits klinischen Studien
untersucht. Angesichts der Komple-

xitdt des Krankheitsbildes der idio-
pathischen Lungenfibrose erscheint
es aber naheliegend, dass es nicht ein
einzelnes Medikament zur effektiven
Therapie der IPF geben wird, viel-
mehr zeichnet sich ab, dass eine
Kombinationstherapie aus antient-
ziindlichen, antioxidativen und anti-
fibrotischen bzw. antiproliferativen
Wirkmechanismen letztlich zum
Erfolg fithren kénnte. Der Wege ist
beschritten, das Ziel einer effektiven
Therapie der IPF fest im Visier.

KORRESPONDENZADRESSE

Univ.-Prof. Dr. Jiirgen Behr
Ruhr-Universitdt Bochum
Berufsgenossenschaftliches Klinikum
Bergmannsheil GmbH

Medizinische Klinik Il
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StraBburg (Halle 4)

POSTGRADUIERTENKURS
Lungenfibrose — eine
wachsende Herausforderung
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Indoor-Belastungen und respiratorische Erkrankungen

Messung und Quantifizierung
von Innenraumantigenen

Monika Raulf-Heimsoth, Bochum

f'll?.\

Prof. Dr. Monika
Raulf-Heimsoth

In den westlichen Landern verbringen die Menschen 90 % und mehr Zeit in geschlossenen Wohn-
und Arbeitsraumen. Dementsprechend sind Innenraumallergene fiir die Entstehung und Persistenz
von Sensibilisierungen und allergischen Erkrankungen von groBer Bedeutung.

Der Haustaub, ein wenig definiertes
Gemisch von aus der Luft sedimen-
tierten Partikeln, stellt eine wesent-
liche Quelle fiir die Innenraum-
allergene dar. Die wichtigsten
Bestandteile sind Tier- und Men-
schenschuppen, Milben, Fasern und
Schimmelpilze. Je nach Sammelort
und Jahreszeit kann seine Zusam-
mensetzung erheblich schwanken.
Im Allgemeinen weisen die Allergene
eine Tendenz auf, an kleine Partikel
(1-20 pm) zu binden, so dasssieleicht
uber die Luft tibertragen und einge-
atmet werden kénnen. Diese Aller-
genexposition steigert das Risiko,
allergische Reaktionen wie Rhinitis,
Konjunktivitis und Hautausschlige
oder allergisches Asthma zu entwi-
ckeln.

Aktuelle Auswertungen der Ga’len-
Hautteststudie [1, 2] zum Sensibili-
sierungsmuster fiir Inhalationsaller-
gene in Europa zeigten an mehr als
3000 standardisiert einheitlich unter-
suchten Probanden in 14 europdi-
schen Lindern, dass es sich bei den
héufigsten Innenraumallergenen mit
klinischer Relevanz um die Haus-
staubmilben Dermatophagoides pte-
ronyssinus und Dermatophagoides
farinae handelt. Daneben spielen
auch Katzen und Hunde als Aller-
genquellen eine Rolle, wobei letztere
eine besonders hohe Sensibilisie-
rungsrate mit klinischer Relevanz
von 29 % in Didnemark zeigt. Die
Deutschland wurden Sensibilisie-
rungsraten von 27 % fiir Hund und

28 % fiir Katze beschrieben. Europa-
weit liegen die klinisch relevanten
Sensibilisierungen gegen die Kii-
chenschabe bei 5,7 %. Allerdings
fielen besonders die regionalen
Unterschiede auf: wihrend die Sensi-
bilisierungsrate in Portugal bei 21 %
lag, konnte keine Sensibilisierung in
Grofibritannien gegen Kiichen-
schabe gefunden werden. Schimmel-
pilze stellen ein weiteres allergologi-
sches Problem dar. Sie kommen in
unserer Umwelt ubiquitdr vor und
sind somit ein natiirlicher Bestandteil
unserer Umwelt, allerdings mit jah-
reszeitlich und ortlich wechselnden
Konzentrationen in der Auflen- und
Innenraumluft. Schimmelpilzsporen
im Innenraum ist daher nicht unge-
wohnlich, allerdings stellt das aktive
Wachstum von Schimmelpilzen im
Innenraum aufgrund von erhéhter
Feuchtigkeit mit massiver Vermeh-
rung und Sporenfreisetzung ein
Problem dar.

Allergenbelastung messtechnisch
erfassen

Um den Zusammenhang zwischen
der Hohe der Exposition und dem
Auftreten von allergischer Sympto-
matik bzw. dem Sensibilisierungsri-
siko untersuchen zu kénnen, ist es
erforderlich, Strategien zu
wickeln, die  Allergenbelastung
messtechnisch zu erfassen. Dieses
ermdglicht dariiber hinaus die Uber-
wachung der Wirksamkeit von Maf3-
nahmen zur Reduktion oder Vermei-

ent-

Hightech im japanischen Teehaus

Von Geishas triumen, Sushi genieBen, den iPod Touch erproben und dabei noch eine Uberraschung
gewinnen? Das alles ist beim diesjahrigen Pneumologen-Kongress am Stand von Takeda moglich. Dort
erwarten Mitarbeiter — attraktiv in den traditionellen Kimono gekleidet — interessierte Pneumologen vom

8. bis 10. April.

Gewinntrachtiges Quiz und
leckeres Sushi

Der Clou in diesem Jahr: Jeden Tag
koénnen 200 Pneumologen, die im
Vorfeld einen entsprechenden Vou-
cher erhalten haben, am Stand ein
iPod Touch abholen und damit an
einem Quiz tiber den Kongress teil-
nehmen. Aufden iPods befinden sich
20 Quizfragen, die sich auf Themen
rund um pneumologische Erkran-
kungen und den Kongress beziehen.
Werden sie richtig beantwortet, so
winkt den Teilnehmern eine Uberra-
schung, die tiglich ausgelost wird.
Von iPod Touch, dem Quiz und den
Gewinnmoglichkeiten — abgesehen,
hat der Takeda-Stand in diesem Jahr
noch weitere Attraktionen aufzubie-
ten: Erist wie ein japanisches Teehaus

gestaltet, womit das in Aachen ansis-
sige Unternehmen an seine japani-
schen Wurzeln erinnern will. Und
damit die leiblichen Bediirfnisse
nicht zu kurz kommen, gibt es fiir die
gestressten Kongressbesucher das
beliebte Sushi.

Wissenschaft praxisrelevant

Aber nicht nur fiir die leiblichen
Geniisse ist gesorgt. Am Stand gibt es
auch umfangreiches wissenschaftli-
ches und praxisrelevantes Informa-
tionsmaterial, wobei die Indikation
COPD im Vordergrund steht.
Takeda Pharma ist dabei das erste
japanische Pharmaunternehmen in
Deutschland, das sich im Bereich der
COPD-Therapie  engagiert. Die
Erweiterung des Medikamenten-

dung der Allergenbelastung.

Gravimetrische ~ Staubmessungen
wurden zur Expositionsabschitzung
herangezogen, obwohl diese in den
meisten Fallen nicht als Ersatz fiir die
Allergenexposition dienen konnen,
da die alleinige Staubmessung fiir
Allergenexpositionsabschat-
zung zu falschen Befunden fithren
kann (,,Staub ist nicht gleich Aller-
gen“). Um die reale Allergenbelas-
tung ermitteln zu konnen, ist es
erforderlich, die aktuelle Allergen-
konzentration zu bestimmen. Ver-
fahren zur Bestimmung der Aller-
genbelastung sind
zeitaufwindig und bestehen aus der
Staubprobensammlung, der Elution
des Materials vom Sammelequip-
ment und der danach folgenden
Allergenanalyse im Labor.
Eine Sammelmethode,
Arbeitspldtzen Anwendung findet,
istdie Sammlung von luftgetragenem
Staub auf Filtern mittels Pumpen.
Dabei kommen sowohl stationdre als
auch personengetragene Pumpen
und entsprechendes Sammelequip-
ment zum Einsatz. Fiir grofle epide-
miologischen Studien zur Allergen-
belastung mit einer Vielzahl von
Expositionsuntersuchungen  kann
auch die wesentlich preiswertere und
einfachere Methode der luftgetrage-
nen Allergenbelastung mittels sedi-
mentiertem Staub in offenen Petri-

eine

relativ

die an

schalen oder mit Hilfe von so
genannten EDC-Samplern (,electro-
static dust fall collector) verwendet

Portfolios um Indacaterol (Hirobriz®
Breezhaler®) passt hervorragend zum
Gesamtkonzept des Konzerns. Denn
Takeda Pharma richtet den Fokus auf
die Behandlung grofSer Volkskrank-
heiten wie Diabetes und Hypertonie
und nunmehrauch der COPD, an der
weltweit rund 210 Millionen Men-
schen leiden.

DGP-Kongress-Quiz in Dresden
8.—10. April 2011

Bei Takeda Pharma

Halle 2, Stand-Nr. 7

-% iPod Touch abholen und
mitmachen

Unter allen Teilnehmern wird
jeden Tag eine Uberraschung
verlost.

werden. Letztere ermdéglicht eine pas-
sive Sammlung von sedimentieren-
den, luftgetragenen Allergenen auf
staubbindenden  Tuchern. Diese
Methode der Staubsammlung wurde
kiirzlich von der niederlindischen
Arbeitsgruppe am Institute for Risk
Assessment Sciences (IRAS) der Uni-
versitat in Utrecht entwickelt [3] und
auch an unserem Institut fiir Praven-
tion und Arbeitsmedizin der Deut-
schen Gesetzlichen Unfallversiche-
rung (IPA)
erfolgreich eingesetzt [4]. Bei Studien
im héduslichen Umfeld werden auch
Staubreservoir-Sammlungen mittels
Staubsauger eingesetzt.

in Studien bereits

Analyse des Allergenmaterials
Die eigentliche Analyse des Allergen-
materials erfolgt in der Regel mit
Hilfe von sehr sensitiven und spezifi-
schen immunologischen Nachweis-
verfahren wie ELISA (,enzyme lin-
ked immunosorbent assay“). Dabei
werden Antikorper eingesetzt, die
direkt gegen das Allergen gerichtet
sind. Mit Hilfe dieser Assays, die auf
monoklonalen Antikérpern basieren
und spezifisch gegen einzelne Aller-
genepitope gerichtet sind, lassen sich
Expositionen gegeniiber einzelnen
Hauptallergenen von relevanten
Innenraumallergenen (u. a. Fel d 1,
Der f 1, Der p 1) in Staubreservoir-
proben gut bestimmen.

Da die Konzentrationen von luft-
getragenen Allergenen in der Regel
wesentlich geringer sind, miissen
empfindlichere Nachweisverfahren
etabliert werden, die eine Quantifi-
zierung in diesen Bereichen erlauben.
Auf polyklonalen Antikdpern, die
einen weiteren Bereich von Allergen-
epitopen erkennen (wie das mensch-
liche Immunsystem auch), beru-
hende  Immunoassays  bieten
aufgrund ihrer hoheren Sensitivitat
hier eine gute Mdglichkeit. Insbeson-
dere die quantitative Erfassung der
Schimmelpilzallergenexposition ist
derzeit sehr aufwindig. In der Regel
wird die Schimmelpilzexposition
tiber die Zdhlung der Kolonie-bil-

denden Einheiten nach Kultivierung
beprobter Nahrboden bestimmt.
Unter den Kultivierungsbedingun-
gen nicht wachsende Sporen sowie
andere Schimmelpilzfragmente wer-
den dabei nicht erfasst. Als Ersatz fiir
dieses langwierige und schwer zu
standardisierende Verfahren wurden
Assays zur Quantifizierung von
extrazelluldirem Polysaccharid (EPS)
oder auch B-Glukan, einem pilz-
lichen Zellwandbestandteil, ent-
wickelt. Immunoassays, die einen
Expositionsnachweis von Schimmel-
pilzallergenen in luftgetragenen
Stduben ermdglicht, konnten fiir
zukiinftige Untersuchung von aller-
gener Innenraumbelastung sehr hilf-
reich sein.
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Pneumologische Radiologie

Klassifikation interstitieller

Lungenerkrankungen

Jens Rodenwaldt, Dortmund

Priv.-Doz. Dr.
Jens Rodenwaldt

Radiologische Diagnostik und Befunderstellung sind wichtige Bestandteile bei der Anerkennung arbeits-
und berufsbedingter Erkrankungen. Besondere Bedeutung fiir pulmonale Erkrankungen haben dabei die
Durchfiihrung standardisierter Untersuchungen und die Befundung anhand international anerkannter
Klassifikationsschemata. Diese sind die ILO-Klassifikation (International Labour Organization) der
Thoraxiibersichtsaufnahme und die semiquantitative HRCT-Klassifikation (High Resolution Computerto-
mographie) nach ICOERD (International Classification of High-Resolution Computed Tomography for
Occupational and Environmental Respiratory Diseases). Aufgrund der systematischen Befunderfassung
und -dokumentation eignet sich dieses Werkzeug auch fiir die Beurteilung anderer pneumologischer

Krankheitsbilder.

Die radiologische Diagnose wird von
unterschiedlichsten Faktoren beein-
flusst. Hierzu zéhlen neben der Bild-
qualitit, insbesondere das medizini-
sche Wissen und der diagnostische
Schwellenwert des Befunders und die
Kenntnis der klinischen Anamnese.
Entscheidend fiir die richtige Beur-
teilung einer Rontgenaufnahme ist
die Erkennbarkeit der pathologi-
schen Befundmuster vor dem physio-
logischen Hintergrundkontrast und
der Komplexitit der tiberlagernden
Strukturen.

Die standardisierte Rontgen-Thorax-
aufnahme in Hartstrahltechnik ist
auch heute noch das primére bildge-
bende Verfahren fiir die Beurteilung
pulmonaler  Erkrankungen. Die
Untersuchung ist einfach und schnell
durchfithrbar, bedingt eine geringe
Strahlenexposition und gestattet die
Beurteilung diverser thorakaler und
pulmonaler Erkrankungen. Seit vie-
len Jahren bestehen Leitlinien, die
eine Qualitdtssicherung bewirken.
Auch die Befundung ist im Rahmen
der  Begutachtung  pulmonaler
Berufskrankheiten tiber die ILO-Kri-
terien [1] streng qualitdtsorientiert.
Moderne Schnittbildverfahren wie
z. B. die Computertomographie (CT)
in hochauflésender Technik (,,high-
resolution CT*“, HRCT) erginzen
bzw. ersetzen die Thoraxiibersichts-
aufnahme in der Beurteilung kleiner
anatomischer Strukturen [2]. Die
technische Weiterentwicklung zum
Multislice-CT ermdoglicht eine iso-
trope Volumenakquisition, aus der
sekundidr multiplanare und dreidi-

mensionale Rekonstruktionen ange-
fertigt werden, welche die Diagnose-
sicherheit und die Detailerkennbar-
keit erh6hen.

Auch die Computertomographie
muss nach standardisierten Quali-
tatskriterien erfolgen, um ein mogli-
ches Risiko des Patienten bzw. Versi-
cherten zu minimieren und eine
verléssliche Befundung zu garantie-
ren. Die Befundung ist heutzutage in
Anlehnung an die ILO-Kriterien
ebenfalls standardisiert [3].

Befunderfassung und
-dokumentation

Die HRCT-Klassifikation nach dem
ICOERD-Schema (Abb. 1) bietet die
Moglichkeit  die  radiologischen
Befunde auf einer DINA4-Seite qua-
litativ und insbesondere auch semi-
quantitativ zu erfassen und geordnet
zu  dokumentieren. Referenzfilme
und ein dbersichtliches Regelwerk
helfen die diagnostischen Aussagen
inter- und intraindividuell vergleich-
bar zu machen [4]. Die Vorlage
zwingt zu einem standardisierten
Vorgehen bei der Bildbetrachtung,
was besonders fiir Kollegen mit weni-
ger Erfahrung in der HRCT-Befun-
dung eine Hilfestellung sein kann.
Entwickelt wurde dieses Schema fiir
eine maschinenlesbare Erfassung
normierter radiologischer Befunde
in der Diagnostik und Begutachtung
arbeits- und umweltbedingter Tho-
raxerkrankungen. Nach kurzer Ein-
arbeitungsphase erkennt man die
methodischen Vorzige auch fir
andere Erkrankungsbilder.
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Abb. 1: ICOERD-Schema (Ausschnitt).

Das Klassifikationsschema ist als pdf-
Datei auf jedem Computer aufrufbar
und kann direkt digital ausgefiillt
werden, was den Arbeitsablauf deut-
lich erleichtert und die Befundung
insgesamt erheblich beschleunigt. In
der Kopfzeile finden sich die Anga-
ben fiir die Patientenidentifikation,
die technischen Untersuchungspara-
meter einschliefllich der Strahlenex-
position und eine Bewertung der

Bildqualitdt. Sollte die gesamte
Untersuchung ohne pathologischen
Befund sein, so geniigt eine einzige
Markierung, um dies zu dokumen-
tieren. Ist dies nicht der Fall, so wer-
den die Befunde fiir die Lunge in sie-
ben  verschiedenen  Rubriken
abgefragt. Seitengetrennte
quantitative Angaben erleichtern den
Befundvergleich mit Anderen oder
die intraindividuelle Verlaufskon-
trolle. Anschliefend werden die
Pathologien der Pleura in zwei unter-
schiedlichen Bereichen erfasst. Eine
Vielzahl von Symbolen, deren
Abkiirzungen sich tiber eine ausge-
schriebene Legende leicht erschlie-
Ben lassen, helfen mannigfaltige
Diagnosen zu kodieren. Eine zusam-
menfassende Beurteilung, die Be-
standteil eines jeden radiologischen
Befundes sein sollte, wird auf dem
abschlielenden Freitextfeld einge-
tragen.

semi-

Fazit

Die HRCT-Klassifikation nach dem
ICOERD-Schema bietet die Mog-
lichkeit einer einfachen und einheit-
lichen Sprachregelung bei der Befun-
dung von HRCT-Untersuchungen
fiir praxisorientierte Pneumologen

und Arbeitsmediziner, fir epidemio-
logische Studien und fiir den befun-
denen Radiologen.

LITERATUR

1 Hering KG et al. Pneumologie 2003;
57:576-84

2 Hering KG, Rodenwaldt J. Pneumologe
2005; 2:393-406

3 Hering KG, Tuengerthal S, Kraus T. Radi-
ologe 2004; 44(5):500-11

4 Suganuma N et al. ] Occup Health. 2009;
51(3):210-22

KORRESPONDENZADRESSE

Priv.-Doz. Dr. Jens Rodenwaldt
Knappschaftskrankenhaus Dortmund im
Klinikum Westfalen

Klinik fiir Radiologie

Wieckesweg 27, 44309 Dortmund
jens.rodenwaldt@kk-dortmund.de

Donnerstag, 7. April 2011
10.00-13.30 Uhr
Plenarsaal 1.2 (Halle 1)

POSTGRADUIERTENKURS
Grundkurs: Pneumologische
Radiologie — Begutachtung
pulmonaler Berufs-
erkrankungen



8 52. Kongress der Deutschen Gesellschaft fiir Pneumologie und Beatmungsmedizin

Atemwegserkrankungen im Sauglings- und Kleinkindesalter

Moglichkeiten der
Entziindungsmessung

Christian Vogelberg, Dresden

Priv.-Doz. Dr.
Christian Vogelberg

Respiratorische Erkrankungen gehdren zu den haufigsten Ursachen, weswegen Sauglinge und Kleinkinder
beim Kinderarzt vorgestellt werden. In der Regel handelt es sich um virale Infekte der oberen und/oder
unteren Atemwege, die keine diagnostische Herausforderung darstellen. Anders verhdlt es sich in der
genannten Altersgruppe bei Kindern mit rezidivierender bronchialer Obstruktion, da hier die Fragestellung
eines beginnenden Asthma bronchiale im Raum steht, ferner bei Kindern mit Atemwegserkrankungen wie
beispielsweise der Mukoviszidose, die mit einer chronischen Entziindung einhergehen.

Altersbedingt fehlen diagnostische
Optionen wie beispielsweise die Spi-
rometrie, lediglich im Sduglingsalter
kann diese in spezialisierten Zentren
mittels Babybodyplethysmographie
durchgefithrt werden. Erst gegen
Ende des Kleinkindalters bzw. mit
Beginn des Schulkindalters lassen
sich dann reproduzierbare Lungen-
funktionsmessungen zur indirekten
Beurteilung  einer  bronchialen
Inflammation durchfithren. Andere
Optionen zur Entziindungsmessung
wie beispielsweise induziertes Spu-
tum oder bronchoalveoldre Lavage
scheiden entweder aufgrund alters-

bedingter methodischer Grenzen
oder wegen der Invasivitit in der
Regel aus. Dennoch ist eine Moglich-
keit, die Atemwegsentziindung zu
erfassen, von grofler praktischer
Bedeutung, richten sich doch die the-
rapeutischen Bemithungen in der
Regel gegen eine Zunahme der In-
flammation.

Messung von exhaliertem NO

In den letzten Jahren wurden nicht
Untersuchungstechniken
zur Beurteilung der Atemwegsin-
flammation extensiv beforscht, dar-
unter vor allem die Messung von

invasive

Abb. 1: Exhalierte NO-Messung bei einem Saugling.

Vernebelte Saline:

Befeuchtungstrigger fiir trockene Atemwege

Welch zentrale Rolle eine Dehydrierung der Lungenoberflache bei den verschiedenen Atemwegserkran-
kungen spielt, zeichnet sich in aktuellen Studien immer deutlicher ab. Der direkte Zusammenhang
zwischen trockenen Atemwegen und der Ausbildung charakteristischer lungenpathologischer Prozesse
wurde zundchst am Mausmodell gezeigt. Dass Atemwege von Lungenpatienten tatsachlich zu trocken
sind, konnte inzwischen ebenfalls nachgewiesen werden.

Trockene Atemwege — zentrale
Bedeutung fiir die Entstehung
von Lungenerkrankungen

In zwei voneinander unabhingigen
Studien wurde der Grad der De-
hydrierungbei Asthma-, COPD- und
Mukoviszidose-Patienten im Ver-
gleich zu Gesunden untersucht [1,2].
Der Feststoffanteil im Lungenober-
flichenfilm - als Parameter fiir die
Austrocknung - war bei den erkrank-
ten Personen sehr viel grofier als bei
den Gesunden. Ein weiterer ganz
wichtiger Aspekt konnte in einer die-
ser Studien auch gezeigt werden: Die
Dehydrierung der Lungenoberfliche
ist ein Prozess, der beispielsweise bei

Mukoviszidose bereits frith nach-
weisbar ist: Kleinkinder mit CF
(<3 Jahre) hatten bereits deutlich
erhohte Feststoffanteile im Lungen-
oberflachenfilm [1].

Vernebelte Saline wirkt als
Befeuchtungstrigger
Wiekommtes, dass nur wenige Milli-
liter Verneblerlosung fiir die gute
Befeuchtung der grofien Oberfliche
der gesamten Lungenschleimhaut
sorgen?

Neuere Forschungsergebnisse legen
nahe, dass der inhalierte Nebel die
Normalisierung des Lungenoberfla-
chenfilms (ASL = Airway Surface

exhaliertem NO sowie von unter-
schiedlichen Substanzen des Atem-
kondensates. Wenngleich die Mehr-
zahl der Studien an erwachsenen
Patienten und Probanden durch-
gefithrt wurden, so existieren in-
zwischen doch einige Arbeiten mit
dieser jungen Patientengruppe. We-
sentliche Untersuchungseinschran-
kungen liegen aktuell noch in metho-
dischen Aspekten begriindet. So
konnen Siuglinge und Kleinkinder
die geforderten Atemmandver, die
fir eine standardisierte fraktioniert
exhalierte NO-Messung vorgegeben
sind, nicht umsetzen. Andererseits
haben verschiedene Arbeitsgruppen
zeigen konnen, dass sowohl NO-
Messungen unter Tidalatmung, aus
Atemluftbeuteln sowie als Einatem-
zugmethode moglich sind. Diese ver-
schiedenen Messmethoden wurden
in klinischen Untersuchungen mit
unterschiedlichen  Fragestellungen
angewandt; unter anderem auch
methodisch bedingt liegen zum Ein-
satz der NO-Messung bei Kindern
mitrezidivierendem Giemen mit und
ohne Hinweise auf eine Atopie, bei
Kindern mit Mukoviszidose, primér
zilidrer Dyskinesie oder aber bron-
chopulmonaler Dysplasie bislang
zum Teil kontrdre Ergebnisse vor.
Insbesondere fiir die Frage, inwieweit
eine erhohte NO-Konzentration bei
Sduglingen oder Kleinkindern ein

Liquid) gewissermaflen antriggert.
Die biophysikalischen Eigenschaften
dieser Grenzschicht werden durch
osmotische und elektrostatische
Krifte nachweislich verdndert. Aller-
dings funktioniert das nur gut, wenn
auch Salzionen in der Lésung vorlie-
gen [3].

Ein interessantes Modell fiir das Pha-
nomen, dass bereits geringe Mengen
an Flissigkeitsvolumen und wenige
Salzionen viel bewirken konnen,
wurde 2009 veroffentlicht [4]: Dr.
Braun von einer norwegischen Uni-
versitit beschreibt den natiirlichen
Zustand der Trennung des ASL in
eine Solschicht und eine Gelschicht

Pradiktor fiir ein Asthma bronchiale
ist, fehlen Daten aus prospektiven
Kohortenstudien.

Sammlung von Atemkondensat

Methodisch einfacher gestaltet sich
die Sammlung von Atemkondensat,
das durch Kithlung der Ausatemluft
der Patienten gewonnen wird. Da
hierfiir kein forciertes Atemmandéver
benétigt wird, ist diese Methode
grundsitzlich ideal fir den Einsatz
auch bei kleinen Kindern. Dennoch
existieren zu dieser Patientengruppe
bislang nur wenige verdffentlichte
Untersuchungen.  Atemkondensat
beinhaltet als Matrix eine Vielzahl
verschiedener Substanzen, die z.T.
Schliisselstellungen in Entziindungs-
prozessen haben. Da der Hauptanteil
des Atemkondensates aber aus kon-
densiertem Wasserdampf besteht,
lassen sich die verschiedenen Subs-
tanzen in der Regel nur in extrem
niedrigen Konzentrationen nachwei-
sen, was wiederum die wesentliche
Herausforderung fiir die Probenana-
Iytik darstellt. Sowohl bei spontan-
atmenden als auch beatmeten Siug-
Kleinkindern
wurden mit modifizierten und tot-

lingen sowie bei
raumreduzierten Kollektoren Kon-
densate gesammelt und analysiert.
Das Probenvolumen korreliert mit
dem Alter der Patienten, in der Regel
reicht aber eine Sammeldauer von
10-15 min aus, um eine suffiziente
Probe zu erhalten. Untersuchungen
an der Universititskinderklinik in
Dresden konnten zeigen, dass Klein-
kinder mit rezidivierender obstrukti-
ver Bronchitis und einem erhéhten
Risiko fiir das
Asthma bronchiale, gemessen am
»Asthma Predictive Index", im symp-
tomfreien  Intervall  signifikant
niedrigere pH-Werte im Atemkon-
densat aufweisen als Kleinkinder mit
gleicher Symptomatik ohne Risiko.
Dies konnte ein Hinweis auf eine kli-
nisch noch asymptomatische bron-
chiale Inflammation darstellen;
gegenwirtig erfolgt die Nachunter-
suchung der Kinder insbesondere

Auftreten eines

als eine Art ,,Phasentrennung®. Diese
ist jedoch nur bei ausreichender Ver-
sorgung mit Salzionen und Feuchtig-
keitsgehalt gewéhrleistet.

Werden beim Salz- oder Wasserge-
halt kritische Werte unterschritten,
kommt es zu einem relativ abrupten
Phasentibergang der zwei getrennten
Schichten in eine einheitliche mucin-
disperse Phase. In dieser relativ zih-
flissigen einférmigen Schicht kann
die mukozilidre Clearance dann nicht
mehr richtig funktionieren. Dieses
Modell wiirde auch erkldren, warum
sowohl hohere Saline-Konzentratio-
nen als auch groflere vernebelte
Volumina jeweils besonders gute kli-
nische Effekte zeigen.

Es ist schon in manchen Studien auf-
gefallen, dass der vermeintliche Pla-
cebo ,isotone Salzlosung“ therapeu-
tisch wirkt [5, 6, 7]. Nicht nur bei
COPD auch bei Asthma konnte mit
der als ,Scheinmedikation“ geplan-
signifikante
Erleichterung der Atemnot erzielt
werden [6].

ten Therapie eine

unter der Fragestellung, bei wie vie-
len ein Asthmabronchialeim Verlauf
tatsichlich diagnostiziert werden
konnte.

Zusammenfassung
Zusammenfassend stellt die Atem-
luftanalytik eine neuartige Option
der Entziindungsmessung an den
Atemwegen dar, die grundsitzlich
auch bei Sduglingen und Kleinkin-
dern bereits durchgefithrt werden
kann. Bislang fehlen aber sowohl bei
der NO-Messung als auch bei der
Atemkondensatanalytik standardi-
sierte Sammel- und Messprotokolle.
Viele methodologische Fragestellun-
gen sind noch ungeklirt, ebenso die
Frage, welche Substanzen aus dem
Atemkondensat fiir welche diagnos-
tische Fragestellung relevant sind.
Eine weitere wissenschaftliche Evalu-
ation beider Methoden, nicht nur bei
péadiatrischen Patienten, erscheint
aber aufgrund des diagnostischen
Potentials, das damit verbunden ist,
durchaus lohnens- und wiinschens-
wert.
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SYMPOSIUM

Diagnostik und Prognose
obstruktiver und chronischer
Lungenerkrankungen bei
Kindern und Jugendlichen

Empfohlen von der deutschen
Atemwegsliga zur Sekretolyse
und Steigerung der mukozilidren
Clearance

Salinen werden insgesamt schon sehr
lange zur Behandlung von Atem-
wegserkrankungen eingesetzt und
der therapeutische Einsatz wird von
der Deutschen Atemwegsliga fiir alle
Erkrankungen empfohlen, bei der die
Sekretolyse oder die mukozilidre Cle-
arance gefordert werden sollen [8].
Jetzterfahrt dieser empirische Ansatz
zunehmend wissenschaftliche Un-
termauerung.
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Obstruktive Atemwegserkrankungen:

Update Mukushypersekretion

Hans-Peter Hauber, Borstel

Priv.-Doz. Dr.
Hans-Peter Hauber

Die iibersteigerte Expression von Mukus (Mukushypersekretion) ist ein typisches Symptom chronisch
obstruktiver Atemwegserkrankungen wie Asthma bronchiale, Mukoviszidose und COPD. Grundsatzlich
gehort der Mukus zur angeborenen, unspezischen Immunabwehr. Inhalierte Schadstoffe und Bakterien
werden im Mukus gefangen und iiber die mukozilidare Clearance aus den Bronchien und der Trachea
transportiert, um dann abgehustet zu werden. Erst die exzessive Sekretion von Mukus in den Atemwegen
fiihrt zur bronchialen Obstruktion und fordert die Kolonisation durch Bakterien. Die Mukushypersekretion
stellt damit einen wichtigen pathophysioloischen Mechanismus bei chronisch inflammatorischen

Atemwegserkrankungen dar.

Das Atemwegsepithel ist durch eine
schiitzende Fliissigkeitsschicht von
der Auflenwelt getrennt. Diese
Schicht besteht aus einer viskosen
Phase (der sog. perizilidre Schicht),
die die Zilien umgibt, und einer
muzinosen Phase (Mukus). Der
Mukus bildet ein Gel mit viskoelasti-
schen Eigenschaften. Er besteht nor-
malerweise zu 97 % aus Wasser und
zu 3 % aus festen Bestandteilen
(Muzine,
Salze, Lipide). Die Eigenschaften des
Mukus werden im Wesentlichen von

Nicht-Muzin-Proteine,

den Muzinen bestimmt. Hierbei han-
delt es sich um grofimolekulare
Glykoproteine mit einem 50- bis
80%igen Kohlenhydratanteil. Bisher
sind 17 unterschiedliche Muzingene
beim Menschen identifiziert worden.
Grundsitzlich besteht kein wesent-
licher Unterschied in der Zusam-
mensetzung der Muzinproteine im
Mukus bei den chronisch inflamma-
torischen Atemwegserkrankungen.
Allerdings gibt es Unterschiede bei
anderen Komponenten. Bei der
Mukoviszidose ist typischerweise der
Gehalt an DNS, inflammatorischen

Zellen, Bakterien und Aktinfilamen-
ten im Mukus sehr hoch im Gegen-
satz zum Asthma bronchiale.

Wichtige Muzine

In den Atemwegen sind MUC5CA
und MUCS5B die wichtigsten sezer-
nierten Muzine. Wihrend MUC5AC
vornehmlich in den Schleimbecher-
zellen des Oberflichenepithels in den
zentralen, groflen Atemwegen gebil-
det wird, wird MUC5B in den sekre-
torischen Oberflichenepithelzellen
der gesamten Atemwege und in den
submukdsen Driisen exprimiert. Im

Neue Substanzklasse Phosphodiesterase-4-Inhibitoren

Daxas® als neue Behandlungsoption in aktualisierte internationale
COPD-Leitlinien aufgenommen

Rahmen von chronisch inflam-
matorischen Atemwegserkrankun-
gen kommt es zur Neubildung und
Vermehrung von Schleimbecherzel-
len (Bcherzellhyperplasie und -meta-

plasie).

Expression von Muzinen

Die Expression von Muzinen wird
vornehmlich auf transkriptioneller
Ebene gesteuert. Eine Vielzahl unter-
schiedlicher Stimuli wie Bakterien,
Viren, Enzyme, Zytokine, Partikel
kann die Expression und Sekretion
von Muzinen steigern, wobei aber
noch nicht alle Signaltransduktions-
wege verstanden bzw. identifiziert
sind. Das Th2-Zytokin Interleukin
(IL)-13 bindet beispielsweise an
einen Rezeptor (R), der eine IL-4Ra-
Untereinheit enthalt, und aktiviert so
die Kinase JAK-1, die STAT-6 phos-
phoryliert und damit aktiviert.
STAT-6 fordert die Expression von
SPDEF (,,SAM pointed domain-con-
taining Ets transcritption factor®),
das multiple Gene induziert, die eine
Rolle bei der Becherzellmetaplasie
spielen. Dieser Weg erklért die muzi-

Die Global Initiative for Chronic Obstructive Lung Disease (GOLD) hat Roflumilast (Daxas®) als neue
Behandlungsoption in ihre aktualisierten Leitlinien fiir die Behandlung von COPD aufgenommen.
Ein Abschnitt iiber Phosphodiesterase-4 (PDE4)-Inhibitoren beschreibt die Wirksamkeit von Roflumilast

bei COPD-Patienten.

Die ‘Globale Strategie fiir Diagnose,
Behandlung und Privention von
COPD’ enthilt evidenzbasierte Leit-
linien fiir die Behandlung von COPD
und wird jéhrlich von einem Gre-
mium fithrender COPD-Experten
aktualisiert. In die aktuelle Ausgabe
wurden PDE4-Inhibitoren als neue
Substanzklasse aufgenommen.

Die Leitlinien bestitigen, dass die
Hauptwirkung von PDE4-Inhibito-
ren darin besteht, die Entziindungen
und deren klinische Folgen wie Exa-
zerbationen bei COPD-Patienten zu
reduzieren. Dort heifit es, dass der
Phosphodiesterase-4-Inhibitor Roflu-
milast die Héufigkeit von Exazerba-
tionen bei Patienten mit schwerer
COPD (Stadium III) oder sehr
schwerer COPD (Stadium IV) und

chronischer Bronchitis sowie hiufi-
gen Exazerbationen in der Vergan-
genheit reduziert [1].

Peter Calverley, Professor fiir Atem-
wegsmedizin an der englischen Uni-
versitit Liverpool: ,,COPD ist eine
chronisch fortschreitende Krankheit,
die Jahr fir Jahr Millionen von Men-
schenleben fordert. Trotz bestehen-
der Therapien ist die COPD nach wie
vor eine Erkrankung mit einem gro-
flen medizinischen Bedarf. Héufig
leiden die Patienten an Exazerbatio-
nen (akute Verschlechterungen), bei
denen die Atmung 4duflerst stark
beeintrachtigt sein kann und die
Patienten oft stationdr behandelt
werden miissen.”

»Studien haben gezeigt, dass der
PDE4-Inhibitor Roflumilast Exazer-

bationen signifikant reduziert. Mit
der Aktualisierung erkennen die
GOLD-Leitlinien die Bedeutung die-
ser neuen Behandlungsoption bei
COPD und die Notwendigkeitan, die
Arzte dariiber zu informieren.”,
erginzte Professor Calverley.

Daxas® wurde kiirzlich in der Euro-
paischen Union und in Kanada zuge-
lassen. In Deutschland, Ddnemark
und im Vereinigten Konigreich
wurde es bereits auf den Markt
gebracht. Fiir 2011 ist die Einfithrung
in weiteren Mérkten vorgesehen.
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nose Metaplasie der Atemwege bei
allergischen Erkrankungen. Dane-
ben spielen ErB-Rezeptoren wie bei-
spielsweise des EGFR (,epidermal
growth factor receptor®) eine wich-
tige Rolle. Uber die Bindung von
Liganden wie beispielsweise TGFa
(»transforming growth factor-a“) an
EGFR wird der MAP (,,mitogen-acti-
vated protein®)-Kinase-Signaltrans-
duktionsweg aktiviert, der die
MUCS5AC-Genexpression — steigert.
Die Sekretion von Muzinproteinen
wird tiber die Bindung von ATP
(wichtigster Mediator) an den puri-
nergen Rezeptor P2Y,R getriggert.
Uber einen Phospholipase-C-akti-
vierten intrazelluliren Signaltrans-
duktionsweg wird ein sekretorischer
Komplex (SNARE-Komplex) gebil-
det, der Muzingranula enthalt und
mit der Zellmembran fusioniert, so
dass Muzinproteine sezerniert wer-
den konnen.

Mukushypersekretion und
Pathophysiologie

Die Rolle der Mukushypersekretion
selbst als wesentlicher Faktor in der
Pathogenese der COPD ist in jiings-
ter Zeit wieder vermehrt in den Blick-
punkt der Forschung geraten. Grund
hierfiir ist die klinische Beobachtung,
dass die Inflammationshypothese
nicht alle pathophysiologischen Pro-
zesse bei der COPD erklért. So haben
beispielsweise einige Patienten nur
einen schnellen Abfall in der FEV,
wohingegen andere lange Zeit einen
stabilen Verlauf aufweisen. Ein wich-
tiger pathophysiologischer Aspekt
in der Mukushypersekretion sind
die kleinen Atemwege. Mukushyper-
sekretion findet sich in den kleinen
Atemwegen auch von COPD-Patien-
ten, die einen Emphysemtyp auf-
weisen oder nur wenig Sputum
produzieren. Dagegen  koénnen
COPD-Patienten, die viel Auswurf

Samstag, 9. April 2011
13.45-15.15 Uhr
Plenarsaal 3. West
Messe Dresden, Halle 3

SYMPOSIUM

haben, durchaus eine wenig beein-
trachtigte Lungenfunktion aufwei-
sen, da der Mukus im Wesentlichen
aus den groflen, zentralen Atem-
wegen stammen kann. Es existiert
eine Korrelation zwischen Muzin-
genexpression und Obstruktion der
Atemwege.

Fazit und Ausblick

Obwohl eine ganze Reihe von Stu-
dien neue Erkenntnisse zur Patho-
physiologie der Mukushypersekre-
tion geliefert haben, sind die
therapeutischen Mdglichkeiten der-
zeit begrenzt. Es gibt verschiedene
Ansitze, die Muzinproduktion oder
-sekretion zu hemmen, die Clearance
von Mukus zu fordern oder bakte-
rielle Infektionen als Trigger zu
bekdmpfen. Neben lange bekannten
Substanzen wie Glukokortikosteroi-
den oder N-Acetylcystein wird der-
zeit die Wirkung spezifischer, an
intrazellularen Signalwegen agieren-
der Substanzen untersucht.

KORRESPONDENZADRESSE
Priv.-Doz. Dr. Hans-Peter Hauber
Forschungszentrum Borstel
Leibniz-Zentrum fiir Medizin und
Biowissenschaften (FZB)
Parkallee 1-40

23845 Borstel
hphauber@fz-borstel.de

Freitag, 8. April 2011
07.00-08.00 Uhr
Gartensaal (Borse Dresden)

FRUHSEMINAR

Update Pathophysiologie
obstruktiver Atemwegs-
erkrankungen

,Von der Wissenschaft zum Patienten“ COPD:
Neue Erkenntnisse in der klinischen Praxis

Vorsitz: Prof. Dr. K. F. Rabe, GroBhansdorf

Programm

Die COPD - eine systemische Erkrankung?

Prof. Dr. T. Welte ,Hannover

Die COPD und ihre Komorbiditaten

Prof. Dr. E. W. Russi, Ziirich

Die extrapulmonalen Effekte von Roflumilast

Prof. Dr. K. F. Rabe, GroBhansdorf

Roflumilast in der klinischen Praxis

Prof. Dr. R. Buhl, Mainz

Mit freundlicher Uunterstiitzung der
Nycomed Deutschland GmbH
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Thoraxchirurgie

Postoperative pulmonale

Komplikationen

Nadine Waldburg, Magdeburg

Dr. Nadine Waldburg

Bronchopulmonale Komplikationen gehéren zu den haufigsten perioperativen Komplikationen, insbeson-
dere im Bereich der Thoraxchirurgie. Sie konnen in intraoperative, frithe postoperative (unmittelbar post-
operativ auftretend) und spate postoperative Komplikationen eingeteilt werden.

Zudenbronchopulmonalen Kompli-
kationen in der Thoraxchirurgie ge-
horen:

« die perioperative Hypoxdmie mit
Ausbildung eines Lungentdems
und eines ALI/ARDS (acute lung
injury/acute respiratory distress
syndrome),

Infektionen (nosokomiale Pneu-
monie, Beatmungspneumonie so-
wie das Frith- und Spatempyem),
die Lungenembolie,

lokale oder diffuse Nachblutungen,
Medikamentennebenwirkungen
sowie Komplikationen bei Infusio-
nen und Transfusionen,

« die  Bronchusstumpfinsuffizienz
und persistierende Fisteln,
Atelektasen,

die Herniation des Herzens (nach
Perikarder6ffnung und Pneumo-
nektomie),

ein (Spannungs-)pneumothorax,
der auch unter liegender Thorax-
drainage auftreten kann,

« das
drom,
» das Post-Thorakotomie-Syndrom,

Post-Pneumonektomie-Syn-

sowie im weiteren Sinne die Ver-
schlechterung vorbestehender bron-
chopulmonaler Erkrankungen.

Welche Probleme kdnnen
auftreten?

Thorax-, Oberbauch- und Zweihoh-
leneingriffe sind von einer Hypoven-

tilation bei weitgehend erhaltender
Perfusion mit konsekutiver Zu-
nahme des Rechts-Links-Shunts
begleitet. Postoperativ ist eine
Abnahme der Vitalkapazitit auf bis
zu 40 % des pridoperativen Wertes
moglich. Eine postoperative Hypox-
dmie wird bei 30 bis 50 % der nicht
kardiochirurgischen Eingriffe beob-
achtet. Risikofaktoren sind vorbe-
stehende ~Atemwegserkrankungen,

Abb. 1: (a) Abzedierende Pneumonie (*) und diffuse Amiodaron-induzierte Pneumonitis; (b) Ver-
lauf unter antibiotischer und systemischer Glukokortikosteroidtherapie.

Randomisierte Studie bei Kindern mit Milben-Asthma
Durch ACAROID® steroidsparender Effekt bei guter Asthmakontrolle

Wird bei Kindern mit steroidpflichtigem allergischem Asthma gegen Hausstaubmilben-Allergene eine
spezifische Immuntherapie (SIT) mit dem hypoallergenen Hochdosispraparat ACAROID® eingesetzt, so
bendtigen sie weniger inhalative Steroide und die Lungenfunktion bessert sich. Nach diesen Resultaten
aus einer randomisierten Studie, die gerade im renommierten Fachjournal ,,Journal of Allergy and Clinical
Immunology* veréffentlicht wurden, ist die hypoallergene Hochdosis-SIT effektiv und sicher.

Die europiische Studie zu den stero-
idsparenden Effekten der allergen-
spezifischen Immuntherapie Dbei
Kindern mit Asthma verleiht dem
kontrovers diskutierten Effekt, der
der Immuntherapie mit Inhalations-
allergenen neben vielen anderen
potenziellen Vorteilen zugeschrie-
ben wird, eine zusitzliche erhebliche
Glaubwiirdigkeit [1].

Bei Kindern mit einem allergischen
Asthma gegen Hausstaubmilben-
Allergene wird eine Dauertherapie
mit inhalativen Steroiden nach
den Leitlinien der GINA (Global
Initiative for Asthma) bereits bei
einem geringgradig persistierenden
Asthma empfohlen. Allerdings sollte
darauf geachtet werden, das Steroid
so niedrig wie moglich zu dosieren,
denn es kann nicht vollstindig aus-
geschlossen werden, dass eine lang-
fristige Kortisonbehandlung bei Kin-
dern das Wachstum geringfiigig
beeintrachtigt. Inwieweit die spezifi-
sche Immuntherapie (SIT), die beim
Indikationsgebiet allergische Rhino-
konjunktivitis gut etabliert ist, beim
Asthma bronchiale durch Haus-
staubmilben wirkt und zur Verringe-
rung der Steroid-Dosis beitrégt,
wurde nun in der kontrollierten

Multizenterstudie bei Kindern und
Jugendlichen untersucht. Zur sub-
Immuntherapie (SCIT)
wurde das hypoallergene Hochdosis-
praparat ACAROID® eingesetzt, wel-
ches nicht nur fiir seine gute Effekti-

kutanen

vitat, sondern ebenfalls fiir seine
Anwenderfreundlichkeit und Ver-
traglichkeit bekannt ist.

Nach zwei Jahren Studiendauer:
Signifikant weniger Steroidbedarf
In dieser Uber zwei Jahre laufenden
Studie wurden 65 Kinder im Alter
zwischen 6 und 17 Jahren mit allergi-
schem Asthma gegen Hausstaubmil-
ben und einem Bedarfan inhalativem
Steroid >2 x 50 pg Fluticasonpropio-
nat (FP) (Asthmaschweregrad GINA
II/1II) einbezogen. Eine mit Placebo
behandelte Gruppe zur Kontrolle
einzufithren wurde von der zustindi-
gen Ethikkommission nicht geneh-
migt. Ein potenzieller Behandlungs-
bias der offenen Studie wurde jedoch
dadurch abgeschwicht, dass klini-
sche Entscheidungen zur Dosis-
anpassung des inhalativen Steroids
durch eine externe dritte Instanz
getroffen wurden [2].

Die Kinder erhielten randomisiert
eine SCIT mit ACAROID® plus FP,

die Kontrollgruppe nahm
schlieflich die antiasthmatische
Basis- und Bedarfsmedikation ein.
Die zur Symptomkontrolle erforder-
liche minimale FP-Dosis konnte bei
den Patienten unter der SCIT mit
dem hypoallergenen Priparat im
Vergleich zur Kontrollgruppe wih-
rend der zweijahrigen Dauer signifi-
kant reduziert werden (p <0,05). Die

aus-

Abb. 2: Bronchoskopische Aspekte einer Bronchusstumpfinsuffizienz des rechten Hauptbron-
chus (Pfeile).

eine Herzinsuffizienz sowie ein Alter
iiber 60 Jahre. Das Auftreten eines
ALI oder ARDS ist von einer erheb-
lichen Letalitit begleitet. Ein post-
operatives Lungenédem wird in 2 bis
4 % der Patienten nach Pneumon-
ektomie (hdufiger nach rechtsseitiger
Pneumonektomie), selten nach einer
Lobektomie beobachtet.

Eine seltene Ursache eines postope-
rativen Lungenddems ist die Trans-
fusion von Blutprodukten mit Aus-
bildung eines TRALI (,transfusion
related acute lung injury®). Dies muss
von einem TACO (,,transfusion asso-
ciated circulatory overload®) unter-
schieden werden. Fir eine Vielzahl
von Medikamenten wurden Neben-
wirkungen an den Atmungsorganen
beschrieben (www.pneumotox.com),
auch bei Pharmaka, die in der Anis-
thesiologie eingesetzt werden (Abb.
1). Neben den unmittelbaren Medi-
kamentennebenwirkungen ist die

tagliche Steroiddosis konnte durch
die zusitzliche Gabe der SCIT nach
zwei Jahren mehr als halbiert werden
(um 53 % von 330,3 ug auf 151,5 pg
FP). In der Kontrollgruppe sank der
Bedarf kaum [2].

Die vorliegende Studie hat deutlich
gemacht, dass die zusitzliche
Anwendung einer SCIT mit einem
hochdosierten hypoallergenen Mil-
benpréiparat bei Kindern, die an
einem persistierenden Asthma lei-
den, eine signifikante Reduktion der
Controller-Therapie mit inhalativen
Steroiden (ICS) ermdglicht, wahrend
gleichzeitig die Asthmakontrolle auf-
recht erhalten wird. Die im Vergleich
ICS-Monotherapie  grofiere
Abnahme der FP-Dosisstufen in der

zur

Verlauf der minimal bendtigten téglichen Fluticasondosis zur Asthmakontrolle

400 -

p<0,05

300-
2091

200- 206

100-

Mittelwert Fluticasonpropionat [ug]

330

152
125

nur Fluticason/Salbutamol

ACAROID® + Fluticason/Salbutamol

Abb. 1: Fluticasondosisreduktion [mod. nach 2].

Steigerung der Sauerstofftoxizitat
nach medikamentGser Vortherapie
bedeutsam. So ist z. B. nach einer
Vorbehandlung mit Bleomycin bei
einem metastasenchirurgischen Ein-
griff eine intraoperative Minimie-
rung des F,0, essentiell.
Bei Blutungen nach thoraxchirurgi-
schen Eingriffen liegt meist eine loka-
lisierte Blutungsquelle vor. Eine dif-
fuse alveoldre Hamorrhagie ist sehr
selten.
Perioperative Aspirationen treten bei
einem von rund 3200 Eingriffen,
meist im Rahmen der Narkoseeinlei-
tungauf. Bei Notfalleingriffen betrégt
die Haufigkeit zirka 1:900. Poten-
zielle Folgen sind die mechanische
Verlegung zentraler Atemwege, das
Mendelson-Syndrom als toxische
Pneumonitis und die Aspirations-
pneumonie. Die Diagnostik und
gleichzeitig initiale Therapie besteht
FORTSETZUNG AUF SEITE 11

SCIT-Gruppe war nicht nur statis-
tisch signifikant, sondern erwies sich
angesichts der moglichen Nebenwir-
kungen einer Langzeitbehandlung
mit inhalativen Steroiden bei Kin-
dern und Jugendlichen auch als kli-
nisch bedeutsam und sicher.

Trotz geringerer Steroidgaben blieb
das Asthma gut kontrolliert, die
Lungenfunktion im morgendlichen
Peakflow besserte sich sogar signifi-
kant gegeniiber der Kontrollgruppe
und die unspezifische bronchiale
Hyperreagibilitit verschlechterte sich
dariiber hinaus nicht. Die IgG1- und
insbesondere die IgG4-Antikorper
stiegen unter der ACAROID-Thera-
pie deutlich an - ein Beleg fiir die
Aktivitdt des standardisierten Mil-
benpriparats auf immunologischer
Ebene. Da zudem die Vertraglichkeit
der hypoallergenen Hochdosis-SCIT
gut war, empfehlen die Autoren diese
Therapieoption als sichere und effek-
tive Behandlungsoption.
Abschlieflend weisen die Autoren
darauf hin, dass die Studie noch wei-
ter gefithrt wird. Dabei interessiert
besonders, ob der in anderen Studien
bereits nachgewiesene persistierende
Langzeiteffekt der SCIT, sich eben-
falls bei diesen Kindern mit milben-
assoziiertem allergischem Asthma
einstellt.

LITERATUR

1 Adkinson NF, Jr. J Allergy Clin Immunol
2010; 126(5):950-1

2 ZielenSetal.] Allergy Clin Immunol 2010;
126:942-9
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Immunsupprimierte Patienten

HIV und Lungenerkrankungen

Bernhard Schaaf, Dortmund

Priv.-Doz. Dr.
Bernhard Schaaf

In der dlter werdenden HIV-Population bestimmen Komobiditdten immer starker die Prognose der Patien-
ten. Das Spektrum der Lungenerkrankungen bei HIV-Patienten umfasst neben HIV-typischen Komplikatio-
nen wie Tuberkulose, PCP, bakteriellen Pneumonien, Lymphomen und pulmonalem Hypertonus auch
Jedermann-Probleme wie vor allem die akute Bronchitis, aber auch Asthma, COPD, Bronchialkarzinome
und die Lungenfibrose (Tab. 1). Klassische Erkrankungen wie die Pneumozystose sind mit antiretroviraler
Therapie und Prophylaxen seltener geworden — die pulmonal bedingte Mortalitat ist daher dramatisch
gefallen. Bei fortgeschrittenem Immundefekt miissen viele Differenzialdiagnosen bedacht werden.
Anamnestische und klinische Hinweise sind oft wegweisend und werden im Folgenden besprochen.

Wichtige anamnestische Fragen
Wie ist der Immunstatus? Die CD4-
Zellzahl ist ein exzellenter Indikator
des individuellen Risikos fiir oppor-
tunistische Infektionen (OI). OI sind
bei CD4-Zellen tiber 200/ul sehr
unwahrscheinlich - zu erwarten sind
eher die akute Bronchitis und die
bakterielle Pneumonie. Ausnahme
ist die Tuberkulose, die in mehr als
50 % oberhalb von 200 CD4-Zellen/ul
auftritt.

Unter 200 CD4-Zellen/ul ist die
Pneumozystose (PCP) die typische
Komplikation, allerdings sind auch
hier bakterielle Pneumonien haufi-
ger. Pulmonale Kaposi-Sarkome und
Toxoplasma-gondii-Infektionen sind
eine Raritdt und werden meist unter
100 CD4-Zellen/ul diagnostiziert.
Unter 50 CD4-Zellen/pl treten CMV -
Infektionen (hdufig in Kombination
mit PCP), invasiv pulmonale Asper-
gillosen (meist hdmatogene Streu-
ung), atypische Mykobakteriosen
und endemische Pilzinfektionen
(Histoplasma capsulatum, Cocci-
dioides immitis) auf. Bei Patienten
mit fortgeschrittenem Immundefekt
kann die Lungeninfektion Ausdruck
einer Manifestation einer systemi-
schen Infektion (z. B. Aspergillus-,
Candida-Sepsis) sein. Ein rasches,

FORTSETZUNG VON SEITE 10
Postoperative pulmonale Komplikationen

in einer endoskopischen Absaugung.
Bronchusstumpfinsuffizienzen sind
durch verbesserte Nahttechniken
selten geworden (Abb. 2). Eine pro-
longierte postoperative Fistelung von
mehr als sieben Tagen bedingt eine
erhohte Morbiditit und Mortalitit.
Eine seltene Komplikation ist die
Ausbildung einer 6sophagopleura-
len Fistel.

Beim Pleuraempyem werden ein
Frithempyem (in der unmittelbaren
postoperativen Phase) und ein Spat-
empyem (mehrere Monate, mitunter
auch Jahre, nach einem thoraxchi-
rurgischen Eingriff) unterschieden.
Beim Frithempyem muss eine Bron-
chusstumpfinsuffizienz als poten-
zieller Infektionsweg ausgeschlossen
werden. Beim Spitempyem bleibt der
Infektionsweg oft ungeklart.
Postoperative Atelektasen sind hiu-
fig durch Sekretverlegungen bedingt.
Prophylaktisch sind eine frithe Mobi-
lisierung und eine konsequente
Physiotherapie essentiell.

invasives diagnostisches Vorgehen
ist bei unter 200 CD4-Zellen/pl indi-
ziert.

Vorerkrankungen und Prophylaxe?
Auch Patienten mit HIV und COPD
haben ,,normale“ Infektexazerbatio-
nen. Eine regelmiflige Cotrimoxa-

zol-Einnahme macht eine PCP
unwahrscheinlich.

Wurde kiirzlich mit einer ART
begonnen? Unter ART kann es ins-
besondere bei Mykobakteriosen,
aber auch bei der PCP zu einem

Immunrekonstitutions- und Inflam-

Tab.: Pulmonale Komplikationen bei Patienten mit HIV-Infektion.

Infektionen Neoplasien

Pneumocystis jiroveci Kaposi-Sarkom

Andere

Lymphozytére interstitielle

Non-Hodgkin-Lymphom Pneumonie
Bakterien Hodgkin-Lymphom Unspezifische interstitielle
S. pneumoniae Bronchialkarzinom Pneumonie
S. aureus Cryptogen organisierende
H. influenzae Pneumonie
B. catarrhalis Pulmonale Hypertonie
P. aeruginosa COPD

Rhodococcus equi
Nocardia asteroides

Mykobakterien
M. tuberculosis
Atypische Mykobakterien

Andere

Cytomegalovirus
Aspergillus spp.
Cryptococc. neoformans
Histoplasma capsulatum
Toxoplasma gondii

Beim Post-Pneumonektomie-Syn-
drom handelt es sich um eine Spat-
komplikation infolge einer Mediasti-
nalverziehungund -rotation mehrere
Jahre nach Pneumonektomie. Dies
kann zu einer Atemwegsobstruktion
und Gefidflabknickung fiihren. Die
Diagnostik erfolgt mit Hilfe der CT
und bronchoskopisch. Es kann die
Implantation eines Stents indiziert
sein.

Als Post-Thorakotomie-Syndrom
wird ein verldngertes Schmerzsyn-
drom nach Thorakotomie bezeich-
net. Die Inzidenz betragt bis zu 50 %.
Essentiell ist die bereits intraoperativ
beginnende Prophylaxe mit einer
nervenschonenden Operationstech-
nik und Gewihrleistung eines niedri-
gen perioperativen Schmerzniveaus.

Fazit

Obwohl thoraxchirurgische Eingriffe
durch verbesserte OP-Techniken,
optimales anésthesiologisches Ma-
nagement und eine préoperative
Risikostratifizierung und -minimie-
rung heutzutage meist komplika-
tionslos oder komplikationsarm ver-

Bronchiale Hyperreagibilitét

Komplikationen unter ART
Dyspnoe + Husten als Hyper-
sensitivitatsreaktion (ABC)
Dyspnoe + Tachypnoe bei
Laktatazidose

Pneumonie unter T-20
Infiltrate, Lymphknoten
und/oder Fieber als Immun-
rekonstitutionssyndrom

laufen, sind relevante postoperative
Komplikationen, besonders bei mul-
timorbiden Patienten mdglich. Eine
frithzeitige Diagnostik und optimale
Therapie im Falle von Komplikatio-
nen setzt oft eine enge Kooperation
und Kommunikation zwischen Chir-
urgen, Anisthesiologen und Pneu-
mologen voraus.

KORRESPONDENZADRESSE

Dr. Nadine Waldburg
Otto-von-Guericke-Universitat Magdeburg,
Universitatsklinikum Magdeburg A.6.R.
Fachbereich Pneumologie

Leipziger StraBe 44, 39120 Magdeburg
nadine.waldburg@med.ovgu.de

Freitag, 8. April 2011
10.30-12.00 Uhr
Rotterdam (Halle 3)
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Anasthesiologie meets
Pneumologie

mationssyndrom (IRIS) kommen.
Hierbei erkennt das, unter ART ver-
besserte, Immunsystem vorher uner-
kannte occulte Antigene und reagiert
mit einer lokalen oder systemischen
Entzindungsreaktion. Das IRIS
kommt sowohl unter Therapie einer
OI als auch als Erstmanifestation
einer OI vor.
Pulmonale Nebenwirkungen der
ART sind selten. Die Hypersensitivi-
tatsreaktion auf Abacavir ist bei vor-
heriger HLA-Testung nahezu ausge-
schlossen. Bei den neueren ART ist
eine Laktatazidose mit unklarer
Dyspnoe und Tachypnoe ohne Infil-
trate eine Raritdt.

Ist der Patient Raucher? HIV-
Patienten sind haufiger Raucher
als HIV negative. Bakterielle Pneu-
monien, die PCP, Asthma, COPD
und die Lungenkarzinome sind
bei HIV-infizierten Rauchern haufi-
ger als bei HIV positiven Nichtrau-
chern.

Woher kommt der Patient? Insbe-
sondere bei afrikanischen Migranten
und Patienten aus dem ehemaligen
Ostblock sollte eine Tuberkulose dif-
ferenzialdiagnostisch bedacht wer-
den. Histoplasmose und Kokzidioi-
domykose sind in einigen Teilen der
USA verbreiteter als die PCP, hierzu-
lande dagegen Raritdten. In Stidost-
asien sind Kryptokokken sehr haufig,
die Hauptmanifestation ist jedoch
meist das Zerebrum.

Welcher HIV-Ansteckungsweg liegt
vor? Konsumenten intravendser
Drogen haben hiufiger eine bakte-
rielle Pneumonie oder eine Tuberku-
lose. Pulmonale Kaposi-Sarkome fin-
den sich fast ausschliefilich bei
homosexuellen Patienten.

Wie sind die Beschwerden und der
Befund? Typischerweise haben PCP-
Patienten Dyspnoe und einen nicht
produktiven, trockenen Husten, im
Mittel schon seit 28 Tagen. Akuter
Beginn, stark verfirbter Auswurfund
feuchte Rasselgerdusche sprechen
eher fiir eine bakterielle Genese oder
fiir Koinfektionen.

Donnerstag, 7. April 2011
15.30-17.00 Uhr
Erlweinsaal

Messe Dresden, Erdgeschoss

SYMPOSIUM

Asthmatherapie:

Welche Diagnostik ist bei
pulmonalen Infiltraten sinnvoll?
Die Diagnostik richtet sich nach dem
HIV-Stadium und dem erwarteten
Erregerspektrum. Bei CD4-Zellen
von mehr als 200/l ist eine kalku-
lierte Antibiotikatherapie gerechtfer-

tigt. Bei stationdr behandelten
Patienten werden Blutkulturen und
eine Sputumuntersuchung (evtl.

inklusive Mykobakterien) empfoh-
len.

Unterhalb von 200 CD4-Zellen/pl
wird, wenn ohne Zeitverzogerung
moglich, primér die bronchoskopi-
sche Diagnostik empfohlen. Die Sen-
sitivitdt der BAL liegt bei bakteriellen
Pneumonien ohne Vorbehandlung
bei 60-70 %, bei PCP bei 85-100 %.
Beiklinischem Verdacht oder schwe-
rer Pneumonie sollte ein Legionellen-
Antigentest im Urin durchgefiihrt
werden. Diagnostisch wegweisend ist
héufig ein Thorax-CT. Eine PCP lasst
sich z. B.manchmal im HR-CT, nicht
aber im konventionellen Rontgen
darstellen.

In Bezug auf die Therapie wird z. B.
auf www.HIVBuch.de verwiesen.*

*Text adaptiert nach Buchkapitel des Autors
in www.HIVBuch.de

KORRESPONDENZADRESSE
Priv.-Doz. Dr. Bernhard Schaaf
Klinikum Dortmund gGmbH
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»Ist Kombination gleich Kombination?*“

Vorsitz: Prof. Dr. J. C. Virchow, Rostock

Programm

Innovative Substanzkombinationen in der Atemwegstherapie

Prof. Dr. J. C. Virchow, Rostock

Welchen Beitrag zum Therapieerfolg leistet das Inhalationssystem?

Dr. T. Voshaar, Moers

Was brauchen wir fiir die Praxis?

Dr. H. Mitfessel, Remscheid

Mit freundlicher Unterstiitzung
der Mundipharma GmbH
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Exogen-allergische Alveolitis:

Bedeutung der

pulmonalen

Hypertonie

Michael Halank & Dirk Koschel, Dresden

N

Dr. Michael Halank Dr. Dirk Koschel

Hinter dem Begriff einer exogen-allergischen Alveolitis (EAA) verbirgt sich eine heterogene Gruppe von
Lungenerkrankungen, bei denen immunologisch ausgeldéste Entziindungsreaktionen des Lungengewebes
und der terminalen Bronchiolen im Vordergrund stehen. Die Entziindungsreaktionen werden bei zuvor
sensibilisierten Patienten durch wiederholte Inhalation von Antigenen ausgeldst. Organische Staube,
Aerosole oder Gase kénnen hierfiir verantwortlich sein. Abhangig davon wo die Untersuchung (z.B. land-
liche oder industrielle Umgebung) stattfindet, sind die Farmerlunge, Vogelhalterlunge und die Befeuch-
terlunge die haufigsten Entitaten. Bei einer Exposition gegeniiber potenziellen Allergenen wird fiir die
Allgemeinbevolkerung eine Pravalenz der EAA von zirka 10 % vermutet, so dass neben Umgebungs-
reaktionen individuelle Ausléser bei betroffenen Patienten wahrscheinlich verantwortlich sind.

Klinisch werden eine akute (ggf. sub-
akute) und eine chronische EAA
unterschieden. Bei Patienten mit
einer interstitiellen Lungenerkran-
kung liegt nicht selten gleichzeitig
eine pulmonale Hypertonie (PH) vor,
die dadurch definiert ist, dass der in
Ruhe mittels eines Rechtsherzkathe-
ters gemessene pulmonal arterielle
Mitteldruck (PAPm) 225 mmHg ist.
Basierend auf der World Health
Organisation (WHO) Klassifikation
wird die PH in fiinf Gruppen einge-
teilt (Tab. 1).

Bei Patienten mit einer idiopathi-
schen Lungenfibrose (IPF) zum Bei-
spiel, bei denen die durch die Lun-
generkrankung ausgeloste PH zur

WHO Gruppe 3 gezdhlt wird,
schwanken die Angaben zur Priva-
lenz zwischen 32-85 %. Der Nach-
weis einer pulmonalen Hypertonieist
bei diesen Patienten mit einer signi-
fikanten Einschriankung der Prog-
nose assoziiert. Bei Patienten mit
einer Sarkoidose wird die Haufigkeit
der PH, die zur Gruppe V nach der
WHO-Klassifikation zéhlt, mit 4-
15 % und bei Bestehen einer Dyspnoe
mit bis >50 % beschrieben.

PubMed registrierte Publikationen
mit Angaben zur Prévalenz oder
prognostischen Relevanz der PH bei
der EAA, insbesondere bei der chro-
nischen Form liegen bisher nicht vor.
Lupi-Herrera et al. publizierten die

Tab. 1: Klinische Klassifikation der pulmonalen Hypertonie in fiinf Gruppen (Dana Point,

2008).

1. Pulmonal arterielle Hypertonie (PAH)
1.1 Idiopathische PAH
1.2 Hereditare PAH
1.2.1 BMPR2-Mutationen

1.2.2 ALK1, Endoglin-Mutationen (mit oder ohne HHT))

1.2.3 Unbekannte Mutationen

1.3 Durch Medikamente oder Toxine verursacht

1.4 Assoziiert mit:
1.4.1 Bindegewebserkrankungen
1.4.2 HIV Infektion
1.4.3 Portaler Hypertension
1.4.4 Angeborenen Herzfehlern
1.4.5 Schistosomiasis

1.4.6 Chronisch haemolytischer Anamie
1.5 Persistierender pulmonaler Hypertonie des Neugeborenen

1’ Pulmonale veno-okklusive Erkrankung (PVOD) und/oder pulmonale kapillare

Hamangiomatose (PCH)

2. Pulmonale Hypertonie infolge Linksherzerkrankung

2.1 Systolische Dysfunktion
2.2 Diastolische Dysfunktion
2.3 Valvulare Erkrankungen

3. Pulmonale Hypertonie infolge Lungenerkrankungen und/oder Hypoxie
3.1 Chronisch obstruktive Lungenerkrankungen

3.2 Interstitielle Lungenkrankheiten

3.3 Andere Lungenerkrankungen mit gemischt restriktiv/obstruktivem Muster

3.4 Schlafbezogene Atemstorungen

3.5 Alveolare Hypoventilationssyndrome
3.6 Chronischer Aufenthalt in groBer Hohe

3.7 Fehlentwicklungen

4. Chronisch thromboembolische pulmonale Hypertonie (CTEPH)

5. Pulmonale Hypertonie mit unklarem oder multifaktoriellem Mechanismus
5.1 Hamatologische Erkrankungen: Myeloproliferative Erkrankungen, Splenektomie
5.2 Systemische Erkrankungen, Sarkoidose, pulmonale Langerhanszell-Histiozytose,
Lymphangioleiomyomatose, Neurofibromatose, Vaskulitiden
5.3 Metabolische Storungen: Glykogen-Speicherkrankheiten, Morbus Gaucher,

Schilddriisenerkrankungen

5.4 Andere: Tumorobstruktion, fibrosierende Mediastinitis, chronisches

Nierenversagen mit Himodialyse

BMPR-2 = bone morphogenetic protein receptor-2
ALK-1 = Activin receptor-like Kinase 1 gene

HHT = hereditare hamorrhagische Telangiektasie (Morbus Rendu Osler)

Himodynamik von zehn Patienten
mit einer EAA, bei denen eine grenz-
wertige pulmonale Hypertonie mit
einem mittleren PAPm von 22 mmHg
vorlag. Diese Patienten lebten in
einer Hohe von tiber 2000 m iiber
dem Meeresspiegel, so dass unklar ist,
ob die Hohe oder die Grunderkran-
kung fiir die Himodynamik verant-
wortlich war. Costabel et al. publi-
zierten die Himodynamik von neun
Patienten mit einer EAA, die in einer
Hohe von 300 m iiber dem Meeres-
spiegel lebten, die ebenfalls eine
grenzwertige pulmonale Hypertonie
mit einem mittleren PAPm von
20 mmHg aufwiesen.

Unsere Arbeitsgruppe aus der Uni-
versititsklinik Dresden und dem
Fachkrankenhaus Coswig prisen-
tiert auf dem diesjdhrigen Deutschen
Pneumologenkongress als Abstrakt
die Daten einer retrospektiven echo-
kardiographischen Studie, bei der
iiber 70 Patienten mit einer chroni-
schen EAA eingeschlossen wurden.
Die vorldufigen Daten weisen darauf
hin, dass zirka ein Drittel dieser
echokardiogra-
phisch  geschitzten  systolischen
Druck von mehr als 40 mm Hg auf-
weist. Des Weiteren fand unsere
Arbeitsgruppe Hinweise dafiir, dass
ein echokardiographisch geschatzter
Druck von >40 mmHg einen prog-
nostisch  ungiinstigen Parameter
darstellt. Auch wenn aktuell keine
etablierte Therapie der PH bei
chronischer EAA existiert, interpre-
tieren wir unsere Daten dahin
gehend, dassaufgrund der Haufigkeit
der PH bei chronischer EAA eine
mindestens einmalige Echokardio-
graphie bei diesen Patienten durch-
gefiithrt werden sollte. Des Weiteren
sollte bei diesen Patienten, spites-
tens bei Hinweisen auf eine
schwere PH, die Durchfiithrung einer

Patienten einen

Rechtsherzkartheter-Untersuchung
erwogen werden.

Uberweisung zum
PH-Expertenzentrum

Bestitigt sich der Befund einer
schweren PH und sind andere Ursa-
chen hierfir (z. B. Lungenarterie-
nembolie oder Linksherzerkran-
kung) ausgeschlossen, dann sollte
eine Uberweisung des Patienten in
ein PH-Expertenzentrum erfolgen.
PH-Expertenzentren zeichnen sich
dadurch aus, dass in diesen neben
einer Mindestzahl von betreuten
Patienten mit einer pulmonal arte-
riellen Hypertonie (PAH, PH der
Gruppe I nach WHO) und einer
chronisch thromboembolischen
Hypertonie (CTEPH, PH der Gruppe
IV nach WHO) auch klinische und
Phase-II- und -III-Studien zum
Thema PH durchgefithrt werden.
Dortwird gepriift, ob eine spezifische
PAH-Therapie, moglichst im Rah-
men einer Studie, durchgefiihrt wer-
den kann bzw. sollte. Einschriankend
muss allerdings betont werden, dass
bisher, von einem Fallbericht abgese-
hen, keine Daten vorliegen, die auf
eine glinstige Wirkung von PAH-
Medikamenten auf den Schweregrad
der PH bei Patienten mit einer chro-
nischer EAA hinweisen.
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