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Referat

Das Ziel der Arbeit war die Erfassung der Pravalenz der COPD im Patientengut von
hausarztlichen Praxen. Es wurden zwei Kollektive ausgewahlit. Diese befanden sich in
Leuna, einer Kleinstadt und in Leipzig, einer Grof3stadt. Beide hatten ein industrielles
Umfeld. In die Studie wurden insgesamt 616 Patienten einbezogen.

Die Geschlechterverteilung war gleich und das mittlere Alter lag bei 63,7 Jahren. Bei
knapp der Halfte der Teilnehmer konnte eine Nikotinanamnese gesichert werden.
Aktive Raucher waren noch 13,96%. Es wurden relevante Daten zur Diagnostik von
pulmonalen Erkrankungen registriert. Dies erfolgte durch einen standardisierten
Fragebogen, eine Spirometrie und teilweise erganzend durch eine Bodyplethysmo-
graphie. Dadurch konnte das Vorliegen einer COPD im Patientengut nachgewiesen
werden. Klassifiziert wurden die erfassten Ergebnisse entsprechend der Einteilung
nach der GOLD-Initiative. Die statistisch ermittelten Daten ergaben die Pravalenz
einer COPD von 13,64%. Die neu entdeckten Erkrankungen nahmen hierbei den
groten Raum ein. Die von uns gefundene Pravalenz stimmte mit den Angaben der
Literatur und insbesondere auch mit statistischen Daten aus der Bundesrepublik
Deutschland Uberein. Im statistischen Vergleich beider Patientenkollektive ergaben
sich keine signifikanten Unterschiede. Die COPD-Erkrankung korrelierte mit dem
héheren Lebensalter. Hohergradige Stadien nach GOLD lagen ebenfalls bei den
alteren Patienten vor. Die unter 40-jahrigen Patienten hatten keine Hinweise auf eine
COPD. In der vorliegenden Analyse war eine deutliche Beziehung zwischen der Dauer
des Nikotinabusus und der Entwicklung einer COPD darzustellen. Fir das Auftreten
der Erkrankung fand sich eine Bevorzugung des mannlichen Geschlechts. Dieser
Zusammenhang konnte bei positiver Nikotinanamnese nicht aufrechterhalten werden.
Hier war das Risiko der Entwicklung einer COPD flr die weiblichen Patienten héher.
Die Symptome, die bei Patienten mit einer pathologischen Spirometrie erfasst wurden,
entsprachen mit Dyspnoe, chronischem Husten und Auswurf dem in der Literatur
erwahnten, fur die Erkrankung typischen Beschwerdekomplex. Ein Zusammenhang
mit beruflicher Staubexposition als beeinflussender Faktor lag vor. Weitere
Beziehungen zu beruflichen Noxen waren in der Studie auch durch Uberlagerung mit
einer positiven Nikotinanamnese nicht nachweisbar. Bei den bekannten COPD-
Erkrankungen fiel eine zum Grof3teil nicht leitliniengerechte Therapie auf, so dass

bezuglich der optimalen Behandlung noch Ressourcen bestehen.

Stephan, Ralph: Untersuchungen zur Pravalenz der COPD in hausarztlichen Praxen
Halle (Saale), Univ., Med. Fak., Diss., 76 Seiten, 2012
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pCO2

Pi — MZ
pO2
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TNF —a
Z - Allel

American Thoracic Society

British Thoracic Society

Chronic Obstructive Pulmonary Disease

European Respiratory Society

Transkriptionseinheit adenoviraler DNA — fuhrt zur
Bildung von E1A-Proteinen als essentielle Aktivatoren fur
die viralen Promotoren.

Einsekundenkapazitat = Volumen, das nach maximaler
Inspiration forciert ausgeatmet werden kann.
Tiffenau-Index = Einsekundenkapazitat als Prozentsatz
der forcierten Vitalkapazitat.

Forcierte Vitalkapazitat = Volumen, das nach maximaler
Inspiration forciert ausgeatmet werden kann.

Global Initiative of Lung Diseases

Inter-Cellular Adhesion Molecule 1 - humanes Gen, was
ein Adhasionsmolekil auf der Zellmembran kodiert —
Aktivierung fihrt zu Bindung und Migration von Leukozyten
an Epithelien.

Interleukin 8 — zu den Zytokinen zahlendes Peptidhormon.
normaler Phanotyp von Alpha-1-Antitrypsin.
Transkriptionsfaktor — wichtig fur die Regulation der
Immunantwort, der Zellproliferation und des Zelltodes.
National Institute for Health and Clinical Excellence
Exspiratorischer Spitzenflul3 = Maximaler Atemstrom bei
forcierter Exspiration.

Kohlendioxidpartialdruck — gemessen im kapillaren Blut.
Phanotyp des Alpha-1-Antitrypsin.

Sauerstoffpartialdruck — gemessen im kapillaren Blut.
Ligand (CCL5) des Chemokinrezeptors CCR5, der
dadurch in eine Entziindungsreaktion mit einbezogen
wird. Der Rezeptor findet sich u.a. auf Makrophagen.
Tumornekrosefaktor a — proinflammatorisches Zytokin.
abnormaler Phanotyp des Alpha-1-Antitrypsin — ZZ-Phénotyp

fuhrt zu Mangel und friher Emphysembildung bei Rauchern.



1. Einleitung

1.1. Soziobkonomische Bedeutung der COPD

Die chronisch obstruktive Lungenerkrankung (COPD) zeigt weltweit eine Zunahme. Sie
nimmt aktuell den 4. bis 6. Platz in der Liste der Todesursachen ein. Eine zukinftig
noch weiter vorn liegende Platzierung wird prognostiziert. Schatzungen gehen von
Platz 3 ca. im Jahre 2020 aus (80, 81, 132).

Bezlglich der durch die Erkrankung entstehenden Einschrénkung der Lebensqualitat
sowie des Verlustes an Lebensjahren wird in diesem Bereich die Entwicklung zu einer
Platzierung in den vorderen Rangen deutlich drastischer vorausgesehen. Im Rahmen
einer Studie, bei der die Mortalitéat, die Lebensqualitdit und die Relevanz von
Risikofaktoren betrachtet wurden, nahm die COPD in der Rangliste der DALYs
(disability-adjusted life years) unter Einbeziehung beider Geschlechter mit 29,1 Mio.
DALYs Platz 12 ein (80).

Zur Pravalenz der COPD in Deutschland ergab sich im Rahmen der BOLD-Studie fir
Deutschland ein Wert von 13,2% (35). Im Vergleich der anderen, an dieser Studie
teilnehmenden Lander fanden sich Pravalenzen zwischen 8,4% in Island und 22,2% in
Osterreich (12). Damit lagen die Daten (iber den noch im Jahre 2000 registrierten
Werten in verschiedenen L&ndern um 6% (104). Weitere Studien ergaben eine
Pravalenz von 12,3% in einer Kohorte von symptomatischen Patienten und 2,3% in der
Vergleichsgruppe von asymptomatischen Patienten in GroRbritannien bzw. zwischen

7% bis 20% in einer grofl3 angelegten Studie in Lateinamerika in 5 Stadten (77, 82).

Ein Ansteigen der Zahl der Erkrankungen korreliert mit steigendem Lebensalter (130).
Die Mortalitat wird weltweit mit 4,8% angegeben, zahlenméaRig stellt dies eine Anzahl
von 2,74 Millionen Menschen dar (52, 137).

In den USA verstarben im Jahre 2000 119054 Menschen Uber 25 Jahre an einer
COPD. Dabei fand sich ein Anteil Frauen von 50,3%. Der hohe weibliche Anteil stellt
mehr als eine Verdopplung seit dem Jahre 1980 dar.

Nur bezogen auf Lungenerkrankungen starben im Jahre 2001 50,9% der Patienten in
den USA an einer COPD, noch vor den Folgen eines Asthma bronchiale, einer

Influenza und Pneumonie (74, 85, 130).



Ein wesentliches Problem der ansteigenden Anzahl von Erkrankungen ist die 6kono-
mische Komponente. Im européischen Vergleich konnten im Jahre 2003 Kosten
zwischen 530 € in Frankreich und 3237 € in Spanien pro Patient registriert werden.
Dabei entfielen in Frankreich als dem Land mit den geringsten Ausgaben 33% auf
direkte Kosten, wobei Uber 50% ambulante Leistungen betrafen. In Spanien entstand

ein Grof3teil der direkten Ausgaben mit 86,6% durch stationare Leistungen (90).

Ein weiterer Gesichtspunkt sind die stadienabhangigen Therapien. So beliefen sich im
Landervergleich die Betrage pro Patient in unteren Stadien auf 250 € in Italien bis 1504
€ in Spanien. Bei hthergradigen Stadien waren dies dann 3912 € und 2487 € (90).

In Deutschland betrugen im Jahre 2000 die Kosten pro Patient bei einer leichtgradigen
COPD 2364 € und bei einer schwergradigen Erkrankung sogar 6585 € (105). Eine
Studie aus dem Jahre 2001 ermittelte diesbeziiglich niedrigere Werte mit 1482 € flr
eine leichtgradige und 3960 € fir eine schwergradige COPD (89).

Bei den direkten und indirekten Kosten bestehen ebenfalls unterschiedliche Angaben.
So ergab eine Untersuchung aus dem Jahre 1998 einen Anteil von 568 € direkten und
490,37 € indirekten Kosten pro Patient. Eine Bewertung aller Patienten zeigte in einer
weiteren Schatzung 2,3 Milliarden € direkte und 4,04 Milliarden € indirekte Ausgaben.
Dabei entfallt der groRte Teil der direkten Kosten auf die Arzneimittel, dann auf die
Krankenhausaufenthalte und &rztliche Leistungen. Einschrdnkend zu diesen Erhe-
bungen ist zu sagen, dass hierbei Patienten mit einer chronischen Bronchitis in die

Erfassung mit einbezogen wurden (61, 109).

In den USA beliefen sich im Jahre 2002 die Kosten auf gesamt 32,1 Milliarden $,
davon fielen auf die direkten medizinischen Kosten 18 Milliarden $ und auf die
indirekten Kosten 14,1 Milliarden $. In Australien waren dies im Jahre 2007 ca. 1
Milliarde australische $ (33, 75, 130).

Aus dem zuvor Gesagten lasst sich ableiten, dass die COPD ein hohes volkswirt-
schaftliches Problem darstellt. In den aktuellen Studien zur Erhebung der Pravalenz
fand sich ein geringerer Prozentsatz an bekannten Erkrankungen, so dass beziiglich
der Diagnostik noch deutliche Defizite bestehen und von einer hohen Dunkelziffer
auszugehen ist. Dies dirfte zu einem weiteren Anstieg der Kosten fithren (6, 32, 35,
73, 82, 113).



1.2. Definition und pathophysiologische Grundlagen der COPD

Die Definitionen der COPD waren bis zu Beginn dieses Jahrtausends sehr unter-
schiedlich, was auch im Rahmen der bisher durchgefiihrten Studien zum Ausdruck
kam. Seit der Grundung der GOLD-Initiative und insbesondere auch seit Anpassungen
der nationalen Leitlinien bei den wesentlichen Fachgesellschaften ab 2004 war eine

Angleichung der Definitionen zu verzeichnen.

Bei der Definition der COPD nach der GOLD-Initiative handelt es sich ,um eine
vermeidbare und behandelbare Erkrankung mit wesentlichen extrapulmonalen
Beteiligungen, die zur individuellen Auspragung des Schwergrades beitragen kénnen.
Die pulmonale Komponente ist durch eine nicht vollstandig reversible Atemwegs-
obstruktion gekennzeichnet. Die Atemwegsobstruktion zeigt gewohnlich einen
progredienten Verlauf und ist mit einer abnormalen Entziindungsreaktion der Lunge auf
Stdube oder Gase verbunden®.

Das Lungenemphysem und die chronische Bronchitis werden in die GOLD-Definition
nicht mit einbezogen. Das Emphysem wird als eine der vielen, der Erkrankung
inharenten Verdnderungen der Lungenstruktur angesehen. Die chronische Bronchitis
ist eine Klinisch und epidemiologisch sinnvolle Terminologie. Diese fiihrt nicht
zwangslaufig zu einer Atemwegsobstruktion. Im Gegenzug gibt es aber auch Patienten
mit einer relevanten Einschrankung der Lungenfunktion ohne die Symptomatik des

Husten und des Auswurfs (38).

In der aktuellen Leitlinie der Deutschen Atemwegsliga und der Deutschen Gesellschaft
fir Pneumologie und Beatmungsmedizin findet sich eine mit der GOLD-Initiative
vergleichbare Definition. Erganzend wird hier noch betont, dass als wesentliche Noxe
der Zigarettenrauch anzusehen ist (134). Die Definitionen der American Thoracic
Society (ATS), der European Respiratory Society (ERS) in der Leitlinie von 2004 sowie
der British Thoracic Society (BTS) in der NICE-Guideline von 2004 zeigen ebenfalls

einen vergleichbaren Wortlaut (2, 86).

Wie schon in der Definition dargestellt, weist die COPD einen chronischen Verlauf mit
einer schleichenden Progredienz auf. Zur Objektivierung ist die Messung der
Reduktion des maximalen exspiratorischen Flusses wéahrend der forcierten Exspiration
notwendig. Dabei sollte das Verhdltnis der Einsekundenkapazitdt zur forcierten
Vitalkapazitat (FEV1/FVC) unter 70% liegen (2, 38, 86, 134).



Messbar ist haufig eine respiratorische Insuffizienz in der Blutgasanalyse. Diese kann
als Partialinsuffizienz mit Verminderung des pO2, normalem oder gering verminderten

pCO2 oder als Globalinsuffizienz mit vermindertem pO2 und erhéhtem pCO2 auftreten.

Als subjektive Beschwerden empfinden die Patienten sowohl eine Symptomatik mit
chronischem Husten, gesteigerter Mukusproduktion mit entsprechendem Auswurf und

eine Dyspnoe, die sich in friilhen Stadien primér als belastungsabhangig darstellt.

Erkrankungen wie Asthma, Bronchiektasie, Mukoviszidose und Bronchiolitis werden in
die Definition der chronisch-obstruktiven Lungenerkrankung nicht mit eingeschlossen
(2, 38, 86, 134). Eine Kombination der COPD mit dem Asthma bronchiale ist mdglich.

Die friher der chronisch obstruktiven Lungenerkrankung zugeordnete chronische
Bronchitis ist laut WHO als eine Erkrankung definiert, die mit andauerndem oder immer
wieder auftretendem Husten mit oder ohne Auswurf an den meisten Tagen von
mindestens drei aufeinander folgenden Monaten wéahrend mindestens zwei
aufeinander folgender Jahre einhergeht. Eine andere Ursache der Symptomatik muss
ausgeschlossen sein. Die Atemwegsobstruktion gehdrt nicht zu dieser Erkrankung.
(138).

Die im Verlauf der Erkrankung entstandene Obstruktion ist in der Regel irreversibel.
Eine gewisse Reversibilitdt und Hyperreagibilitat ist haufig nachweisbar. Diese sollte
per definitionem unter 15% im Spasmolysetest mit einem Beta-Sympathikomimetikum
oder Anticholinergikum liegen (38, 134). Im Gegensatz zum Asthma bronchiale mit
initial zundchst Obstruktion der zentralen Atemwege besteht bei der COPD eine
Kombination aus Verengung der kleinen Atemwege, Inflammation im Bereich der

Bronchialwand und Verlust an Elastizitdt des Lungengewebes.

Das Emphysem ist pathologisch-anatomisch durch einen progredienten Verlust von
Alveolarwanden und eine abnorme VergréRerung der luftgefillten Raume der Lunge im
Sinne einer irreversiblen Uberblahung gekennzeichnet. Damit kommt es jedoch zu
einer funktionell relevanten Obstruktion der Atemwege, einem eingeschréankten Gas-
austausch als Folge der Verminderung der Austauschflache und einer Abnahme der
Elastizitat des Lungengewebes. Pathomorphologisch lasst sich das Emphysem in

einen panazindren und einen zentroazinaren Typ differenzieren.



Der zentroazindre Typ wird vorwiegend bei Rauchern beobachtet, fihrt zu einer
Erweiterung der Alveolen und der terminalen Bronchiolen mit Lokalisation haufig im
Bereich der Lungenoberlappen und apikal in den Lungenunterlappen.

Der panazindre Typ ist haufig bei Alpha-1-Antitrypsinmangel sowie alteren Patienten
nachweisbar und durch eine flachenhafte Erweiterung der Acini gekennzeichnet. Er
kommt im Bereich der gesamten Lunge mit Betonung der unteren Lungenanteile vor.
Histologisch stellt sich an den GefalRen der arteriellen pulmonalen Strombahn eine
Verdickung der Intima, eine Hypertrophie der Muscularis sowie eine entzindlich
bedingte Infiltration der GefaRwand dar. Die Verdickung der Wand scheint mit dem
Grad des Emhysems zu korrelieren (48, 79).

Eine Kombination aus Emphysem und chronisch obstruktiver Bronchitis ist haufig. In
der klinischen Auspragung stellt sich dieses je nach Uberwiegen einer Komponente

entweder als ,pink puffer* (Emphysemtyp) oder als ,blue bloater" (Bronchitistyp) dar.

1.2.1. Endogene und exogene Einflisse auf die Atiologie der COPD

Die Ursache der Erkrankung ist als multifaktorielles Geschehen zu betrachten. Neben
der Exposition gegenlber Tabakkonsum, beruflichem Kontakt mit Stduben, gehauften
Atemwegserkrankungen in der Kindheit und latenten adenoviralen Infektionen ist eine
genetische Pradisposition anzunehmen (49).

So kann zwischen exogenen und endogenen Faktoren unterschieden werden.

Zu den exogenen Faktoren zdhlen das Zigarettenrauchen, eine Exposition zu
organischen Stauben, Quarz-, Kohle-, Silikat-, Cadmiumstauben, beim Schweil3en
entstehenden Dampfen und Dampfen von Ldsungsmitteln. Nicht zuletzt sind auch
Rauche, die beim Heizen in geschlossenen Raumen auftreten sowie Getreidestaube
zu nennen (5, 11, 37, 65, 70, 83, 108).

Der Tabakkonsum stellt ein erhebliches Risiko vor allem in den industrialisierten
Nationen dar. Im Rahmen der durchgefihrten Studien schwanken die Pravalenzraten
fir den Konsum von 3,8% bis 55,8%, wobei sich vorwiegend Daten im Bereich von
20% darstellten (9, 36, 47, 78, 121). Es besteht eine Dosis-Wirkungsbeziehung mit der
Zeitdauer des Zigarettenkonsums, der Anzahl der Pack-Years (= 20 Zigaretten/die
tber 1 Jahr).



Der Zigarettenrauch bewirkt eine Storung der Zilienbewegung des Flimmerepithels,
inhibiert die Alveolarmakrophagen und fuhrt zu einer Hypertrophie sowie Hyperplasie
der Mukus sezernierenden Driisen. Zusétzlich kann es zu einer Stimulation von sub-
mukosen Rezeptoren kommen, die Uber eine vagale Reizung zu einer Konstriktion der
glatten Muskulatur fiihren. Daraus resultiert eine Obstruktion.

Das Zigarettenrauchen bewirkt einen Abfall der FEV1 pro Packungsjahr im Mittel um
0,25% (14). Gegenuber Gesunden ist der altersentsprechende Verlust der FEV1 bei
Rauchern um das Doppelte starker. Jedoch nur ein Teil von 10-20 % der Raucher
entwickelt eine COPD.

Hier scheint eine Kombination aus endogenen Faktoren und Exposition gegenuber
anderen Risikofaktoren urséachlich zu sein (143).

Hierbei sind die schon oben genannten, in der Kindheit erlittenen adenoviralen
respiratorischen Infektionen erwéhnenswert. So wurde gezeigt, dass adenovirale E1A
DNA bei Patienten mit einer COPD persistiert.

In weiteren Untersuchungen stellte sich in dieser Gruppe eine vermehrte Produktion
inflammatorischer Zytokine wie IL 8 und von interzellularen Adh&sionsmolekilen wie
ICAM-1 dar (49). Dabei fanden sich eine Verstarkung der seitens des Rauchens
erzeugten Entziindungsreaktion und auch eine Steroidresistenz.

Diese Faktoren scheinen auch den Umbau des Lungengeriistes zu einem Emphysem
zu fordern (50).

Als genetische Faktoren sind Mutationen im Bereich der antioxidativen Enzyme
moglich. So konnte im Rahmen einer Studie dargestellt werden, das eine bestimmte
Auspragung der extrazellularen Superoxiddismutase bei Rauchern die Entwicklung
einer COPD vermindert (143).

Rauchen fiuhrt zu einer Verminderung der Sekretion von Interleukin-1, was eine
verminderte Immunreaktion bedingt. Dies gilt auch fir eine Abnahme der Freisetzung
von Interleukin-6, woraus eine herabgesetzte antiinflammatorische Reaktion durch
Reduktion der Stimulation von T-Lymphozyten sowie die Verminderung der Bildung
von B-Lymphozyten resultiert (44).

Auffallig ist eine erhdhte Zahl von Makrophagen und Mastzellen im Bereich des
bronchialen Epithels bei Rauchern. Als Ursache wird eine vermehrte Aktivitat des
transforming growth factor 1 angesehen. Die Folge ist ein emphysematéser Umbau

durch die freigesetzte Makrophagen-Protease (27).



Weitere exogene Faktoren sind die Luftverschmutzung sowohl im hauslichen Bereich
als auch im weiteren Umfeld. Es konnten in mehreren Studien Beziehungen zwischen
der Entwicklung einer COPD und Umweltfaktoren wie Exposition zu festen Brenn-
stoffen im hauslichen Bereich und zu Feinstaub gezeigt werden. Verschiedene
experimentelle Studien mit der Untersuchung u.a. von Tabakrauch, Schwefeldioxid,
Stickstoffdioxid und Ozon zeigten die dem Verlauf einer COPD entsprechenden
pathomorphologischen Veranderungen (21, 39, 65, 69, 73, 108, 112).

Zu den endogenen Faktoren zahlt ein Alpha-1-Antitrypsinmangel, der eine seltene
Erkrankung darstellt. Die Préavalenz liegt in Deutschland ungefahr bei 1/40 000
Personen, wobei eine Manifestation als Lungenemphysem oder als Leberzirrhose
mdglich ist. Alpha-1-Antitrypsin ist eine in der Leber synthetisierte Protease, die in der
Lunge eine Schutzfunktion gegeniber der Aktivitat der neutrophilen Elastase besitzt.
Im deutschen Register fur Alpha-1-Antitrypsinmangel wurden seit 2004 548 Patienten
registriert, von denen der Uberwiegende Anteil an einer chronisch obstruktiven
Lungenerkrankung leidet. Dabei verteilen sich die Schweregrade entsprechend der
GOLD-Klassifikation mit 16% auf Stadium I, 30% auf Stadium Il, 33% auf Stadium Il
und 21% auf Stadium IV. Unter den Patienten mit einer COPD ist der Anteil von
homozygoten Tragern des abnormalen Z-Allels ca. 1-2%. Durch die Mutation werden
die Alpha-1-Antitrypsin-Plasmaspiegel auf 10-15% des Normalwertes reduziert (60).

In der heterogoten Population (normales M-Allel und abnormales Z-Allel = P1 MZ), bei
denen Plasmaspiegel um 65% vorliegen, konnte in Studien eine verstarkte Abnahme
der FEV1 gegeniber den Vergleichskollektiven mit Normalbefund dargestellt werden
(46, 126).

Als weiterer genetischer Faktor stellten sich Veranderungen beim Tumornekrosefaktor
Alpha dar. Dabei findet sich eine Mutation in der Promotor-Region des Gens in ca.
10% der Population, die zu einem deutlichen Anstieg des normalen Serumspiegels und
der Menge des Zytokins nach dessen Aktivierung fuhrt. Daraus resultiert eine
Verstarkung der proinflammatorischen Wirkung (46, 110).

Bei Verlangsamung der Aktivitdt der mikrosomalen Epoxidhydrolase kommte es zu
einer Reduktion des Abbaus von freien Radikalen. Die Mutation der Ham-Oxygenase 1
fuhrt zu einer verminderten Aktivierung des Enzyms in Gegenwart von durch
Zigarettenrauch bedingten reaktiven Sauerstoffspecies. Dies vermindert die anti-
oxidative und antiinflammatorische Wirkung, da das letztendlich als Antioxidans

reagierende Bilirubin in geringerer Konzentration vorliegt.



Beide Verédnderungen wurden in Verbindung mit der Entwicklung einer COPD neben

weiteren genetischen Anomalien gebracht (46, 51, 71, 139, 141).

Beziglich der Induktion der Bildung von Antioxidantien spielen die Glutathion-S-
Transferasen eine Rolle. Es wird vermutet, dass die Aktivitat bestimmter Subklassen
durch Polymorphismen beeintrachtigt wird, was zu einer Verstarkung der Wirkung der
durch das Rauchen entstandenen Noxen fuhrt. Zu diesem Thema fanden sich in der
Literatur differente Untersuchungsergebnisse (20, 43, 46, 53, 141, 144).

Eine weitere Rolle bei der Entwicklung der Erkrankung scheint ein Polymorphismus bei
Metalloproteinasen zu spielen, die am Kollagenabbau beteiligt sind (46).

Im Bereich der Proteasen/Antiproteasen wurden Mutationen der Antiproteinase Alpha-
1-Antichymotrypsin detektiert, die einen Zusammenhang mit der Entwicklung einer
COPD haben kénnten. Diese Antiproteinase inhibiert Proteinasen wie in neutrophilen

Granulozyten synthetisiertes Cathepsin B (99).

Insgesamt ist die Datenlage vor allem fur den Zusammenhang zwischen dem Alpha-1-
Antitrypsin-Mangel und einer COPD sicher. Bei den anderen Faktoren sind bisher teils

widerspruchliche Ergebnisse in den Studien zu verzeichnen.

1.2.2. Entziindungsreaktionen bei der COPD und Abgrenzung zum Asthma

bronchiale

Die zuvor beschriebenen exogenen und endogenen Faktoren, die auch in Kombination
auftreten, bewirken eine Entzlindungsreaktion im Bereich der Atemwege und im
Bereich der Alveolen. Die Folge davon ist neben einer Schadigung der Gewebe auch
eine Aktivierung von Reparaturmechanismen. Dies fihrt zu einem Atemwegsre-
modelling. In der Anfangsphase dieses Prozesses kommt es dabei zu einer Uber-
produktion von Mukus und einer peribronchialen Fibrose sowie einer beginnenden
Destruktion der Bronchien.

Die Atemwegsobstruktion bei der COPD ist einerseits durch eine Kontraktion der
glatten Atemwegsmuskulatur und zum anderen durch Umbauprozesse durch die
genannte peribronchiale Fibrose als Folge der Entziindungsreaktion bedingt. Dies fuhrt
insbesondere zu einer Engstellung bzw. AtemfluRbehinderung im Bereich der kleinen

Atemwege (40).



Die andere obstruktive Atemwegserkrankung, das Asthma bronchiale, wird durch
unspezifische Reize (Allergene, Strel3) ausgeltst. Die Entziindungsreaktionen der
beiden Erkrankungen mit ihren jeweils agierenden Zellen, Mediatoren und Effekten im

Bereich der zellularen Ebene unterscheiden sich deutlich (39).

Das zellulare Bild der Entziindung bei der COPD bestimmen neutrophile Granulozyten,
CDS8 positive Lymphozyten (T-Suppressor-Lymphozyten) und im Verlauf auch massiv
erhdht Makrophagen (92, 48).

Als Mediatoren der Entziindung fungieren vor allem Leukotrien B4, TNF-a, Interleukin
8 und das growth-regulated oncogene-alpha (GRO-a). Die Oxidantien sind erheblich
erhoht.

Die Entziindung betrifft vor allem die kleinen Atemwege. Es kommt zu einer
epithelialen Metaplasie, zunehmenden Fibrosierung sowie im Verlauf Destruktion des
Lungenparenchyms. Die Mukussekretion ist erheblich erhdht. Die bronchiale Hyper-
reaktivitat ist nur gering ausgepragt.

Im Gegensatz dazu finden sich beim Asthma bronchiale als Entziindungszellen
Mastzellen, eosinophile Granulozyten und CD4 positive Lymphozyten (T-Helferzellen).
Die Beteiligung der Makrophagen ist in geringerem Umfang nachweisbar.

Die Entzindungsmediatoren sind hier Leukotrien B4, Histamin, Interleukin 4,
Interleukin 5, Interleukin 13, Eotaxin (CCL 11) und RANTES (CCL5). Die letzteren
Chemokine wirken auf die eosinophilen Granulozyten. Die Oxidantien sind gegenuber
der COPD geringer nachweisbar.

Die Reaktion betrifft die gesamten Atemwege, es besteht eine ausgepragte bronchiale
Hyperreaktivitat, eine epitheliale Schadigung im Sinne eines Remodellings und das
Lungenparenchym ist im Wesentlichen nicht in den Prozess mit einbezogen. Die
Mukusproduktion ist geringer als bei der COPD.

Die Unterschiede sind in Tabelle 1 nochmals im Vergleich dargestellt.

Im Folgenden werden die Entziindungsvorgange bei der COPD im Detail erlautert. Die
nachweisbaren pathologischen Veranderungen betreffen die groRen und die kleinen
Atemwege, das Lungenparenchym und die Lungengefalle. Im Rahmen der
Entzindung finden sich in den grofen Atemwegen wie Trachea und Bronchien bis
tber 2 mm Durchmesser als Entziindungszellen Makrophagen, CD8 T-Lymphozyten,
neutrophile Granulozyten aber auch eosinophile Granulozyten. Morphologisch ist eine
Zunahme der Becherzellen und der submucosalen Driisen zu verzeichnen, die beide
zur Zunahme der Mukusproduktion beitragen. Weiterhin finden sich Epithelmeta-

plasien.



Tabelle 1: Unterschiede Entziindungsfaktoren zwischen Asthma bronchiale und

COPD (nach Renz H (2002) Immuntherapie bei breitem Allergiespektrum. DMW 127:1274-1275)

Entziindungsfaktoren

Asthma bronchiale

COPD

Entziindungszellen

- Mastzellen

- Eosinophile Granulozyten
- CD4" - Lymphozyten (TH2)
- Makrophagen erhéht

- Neutrophile Granulozyten

- CD8" - Lymphozyten

- Makrophagen deutlich
erhoht

Entziindungsmedia-

toren

- Leukotrien B4

- Histamin

- Interleukin 4, -5, -13

- Eotaxin (Chemotaxis)

- RANTES (Chemotaxis)

- Oxidantien erh6ht

- Leukotrien B4

- TNFa

- Interleukin 8

- GROa

- Oxidantien erheblich
erhoht

Zellulare Effekte

- gesamte Atemwege

- bronchiale Hyperreaktivitat

- epitheliale Schadigung

- Fibrosierung nachweisbar
(remodelling)

- Lungenparenchym eher

nicht involviert

- periphere Atemwege

- bronchiale Hyperreaktivitat
(geringer)

- epitheliale Metaplasie

- peribronchiale Fibrosierung

- Umbau Lungenparenchym

- Mukussekretion erheblich

- Mukussekretion gesteigert gesteigert

Im Bereich der peripheren kleinen Atemwege (< 2 mm Durchmesser) sind als
Entzindungszellen ebenfalls Makrophagen, T-Lymphozyten (dabei mehr CD 8 als CD
4-Zellen), aber auch B-Lymphozyten, Fibroblasten und wenige neutrophile oder
eosinophile Granulozyten nachweisbar. Als pathologische Veranderungen stellen sich
eine Verdickung der Atemwege, eine peribronchiale Fibrose, im Lumen entzindlich
bedingte Exsudate und eine Einengung der Atemwege dar. In Korrelation zum
Schweregrad stehen die verstarkte Entziindungsreaktion und die Menge des
Exsudates. Als Entziindungszellen im Lungenparenchym sind Makrophagen und CD 8-
positive T-Lymphozyten nachweisbar. Pathomorphologisch finden sich eine Verdickung
der alveolaren Wand mit Veranderung der Blut-Gas-Schranke sowie ein Untergang der
epithelialen und endothelialen Zellen mit der Folge eines Emphysems. Im Bereich der
Lungengefalie sind Makrophagen und T-Lymphozyten nachweisbar.

Die Folgen der Entziindung sind eine Verdickung der Intima, eine Dysfunktion der
Endothelzellen und eine Verdickung der glatten Muskulatur mit im Verlauf pulmonaler
Hypertension (38, 92).
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Bezlglich des Ablaufes kommt es bei Exposition zu exogenen Faktoren zu einer
Schéadigung des Epithels auf direktem Weg. Dabei handelt es sich um einen lang-
wierigen Verlauf. Der Kontakt fihrt zu einer Aktivierung von neutrophilen Granulozyten,
bei massiverer Entziindung auch zur Einbeziehung von mononuklearen Zellen, wie
Makrophagen, Lymphozyten und Monozyten. Eine weitere Komponente sind die
Lfepair‘-Mechanismen, die im Rahmen der chronischen Entziindung zu einem Abbau

und Umbau von Elastin in den Alveolen fihren (103).

Die Aktivierung der Makrophagen und der bronchialen Epithelien bewirkt die Freiset-
zung chemotaktischer Faktoren einschlieRlich Interleukin 8, das auch eine Wirkung auf
neutrophile Granulozyten hat. Die im Sputum nachweisbare Héhe des Interleukin
korreliert mit der Schwere der Erkrankung.

Es kommt zur Produktion von Proteasen wie Elastase, Kathepsin G und Proteinase 3
durch die Makrophagen und neutrophilen Granulozyten. Erfolgt keine Inhibierung der
Proteasen durch Antiproteasen fihrt die hervorgerufene Entziindung zur Hyper-
sekretion, progredienten Fibrose und zur Proteolyse. Es entwickelt sich ein Lungen-
emphysem. Dabei korreliert die Anzahl der Makrophagen mit dem Grad der
Schéadigung des Lungenparenchyms. Ein Grund fur die verstéarkte Reaktion ist eine
fehlende Inhibierung der Produktion der Zytokine durch eine Abnahme der im Zellkern
die Transkription steuernden Histon-Deacetylase. Die Reduktion der Aktivitat korreliert

ebenfalls mit der Schwere der Erkrankung (54, 92).

Bei progredientem Verlauf sind bei der COPD vorwiegend CDB8-positive T-
Lymphozyten (T-Suppressorzellen) nachweisbar. Die Anzahl der Zellen steht im
Verhaltnis zum Grad der Abnahme des Abfalls der Lungenfunktion (39, 48, 93).

Die bronchialen Epithelzellen, die eine Barriere-, antimikrobielle-, regulatorische und
proinflammatorische Funktion haben, werden beeintréachtigt. Durch die Erhéhung der
Mukussekretion und Beeintrachtigung der Zilienfunktion (insbesondere bei Rauchern)
kommt es zu einer Mukostase. Des Weiteren finden sich in der Peripherie zunehmend
sogenannte Clara-Zellen, die keine Zilien tragen und Antielastasen sowie Surfactant
produzieren. Letzteres bedeckt die Oberflache in den Bronchioli (48).

Aufgrund der Produktion und Freisetzung von proinflammatorischen Faktoren sind die
bronchialen Epithelzellen in den Entzindungsprozel3 involviert. Hierbei unterhélt die
Synthese von Stickstoffmonoxid die Entziindung. Freigesetzte Endotheline bewirken
eine Broncho- und Vasokonstriktion. Zusatzlich sezernieren die Zellen chemotaktische

und multifunktionelle Zytokine, Wachstumsfaktoren und Adhasionsmolektle (103).
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Einen weiteren Punkt im Entziindungsprozel} stellen die Oxidantien dar. Diese sind
beim gesunden Individuum nur in geringen Mengen nachweisbar. Durch exogene
Faktoren wie Rauchen, Schwefeldioxid- sowie Stickstoffdioxidexposition und durch
unspezifische Entzindungsreaktionen unter Beteiligung von Makrophagen sowie
neutrophilen Granulozyten kommt es zu einem Anstieg der Oxidantien. Diese
unterhalten die Entzindung bzw. verstarken diese durch ein Missverhaltnis von
Proteasen und Antiproteasen, da sie die Antiproteasen wie Alpha-1-Antitrypsin
inhibieren (39).

Aulerdem bewirken sie eine Aktivierung von NF-kB als intrazellularen Transkrip-
tionsfaktor, Uber den weitere Zytokine produziert werden. Dies fuhrt zu einer weiteren
Aktivierung des Entziindungsprozesses (102).

Als unterstitzend fir die Entwicklung dieses spezifischen Entzindungsprozesses sind
Polymorphismen in Genen anzusehen, die fir die Kodierung z.B. bestimmter
Proteinasen und Antiproteinasen wie Alpha-1-Antitrypsin  und Matrix-Metallo-
proteinasen, die Hamoxygenasen, Oxydantien, Antioxidantien, Leukotriene, Zytokine

aber auch bestimmter Rezeptoren verantwortlich sind (3, 44, 46).

Im Rahmen der Erkrankung und des langsamen chronischen Verlaufs kann eine akute
Exacerbation auftreten. Darunter wird eine Verschlechterung des Zustandes
verstanden, der Uber 24 Stunden anhdlt. Dabei kann es neben einer Verdnderung der
Qualitat vorbestehender Symptome zu zusatzlichen Beschwerden bzw. Symptomen
wie Fieber, Tachypnoe, Tachykardie, Cyanose und Somnolenz kommen (134). Als
Genese sind virale und bakterielle Infektionen sowie inhalative Noxen moglich. Ebenso

spielen erhebliche kurzfristige Temperaturschwankungen eine Rolle (119).

Bei den viralen Infektionen konnten Influenzaviren, Picornaviren und das ,respiratory
syncytal virus® hauptséachlich isoliert werden (107, 115). Bezlglich der bakteriellen
Erreger war im Rahmen von Untersuchungen eine Veranderung des Spektrums mit
Zunahme des Schweregrades auffallig. So konnten bei einer FEV1<35% vorwiegend
Enterobacteriacae und Pseudomonas spp., bei einer FEV1 von 35%<50%
Haemophilus influenzae und Moraxella catarrhalis sowie bei einer FEV1>50%
Streptococcus pneumoniae und Staphyloccocus aureus isoliert werden (31).

Bei den Noxen dominieren als eine Exacerbation induzierende Faktoren vor allem das

Rauchen und die Luftverschmutzung (122).
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Pathophysiologisch ist in der Exacerbation eine Progredienz der Obstruktion der
Atemwege mit einer Zunahme des Missverhdltnisses zwischen Ventilation und
Perfusion nachweisbar. Dies fiihrt zu einer progredienten Hypoxamie. Des Weiteren
nehmen die Totraumventilation und damit die Atemarbeit zu. Die progrediente
Obstruktion bewirkt, dass keine Steigerung des Atemminutenvolumens mdglich ist.
Dies fuhrt bei nur unzureichender Ventilation der Alveolen zu einer respiratorischen
Insuffizienz und Hyperkapnie. Als erschwerend kommen extrapulmonale Effekte wie
ein Cor pulmonale, eine kardiale Dekompensation und die Auswirkungen des
Sauerstoffmangels hinzu. Diese Faktoren beeinflussen erheblich den Verlauf der
Erkrankung (93).

1.3. Diagnostik der COPD

Nach den Vorgaben der GOLD-Initiative ist eine Diagnostik zum Ausschluss einer
COPD bei Patienten mit Luftnot, chronischem Husten oder Auswurf und einer

Exposition zu Risikofaktoren in der Anamnese zu empfehlen (38).

Bei der klinischen Beurteilung der Symptome kann aus der Anamnese der Hinweis auf
den Schwergrad der Erkrankung geschlossen werden.

So finden sich beim Stadium | vorwiegend chronischer Husten und Auswurf, wobei
viele Patienten diese Beschwerden verdrangen. Im Stadium Il wird zusatzlich Luftnot
bei Belastung angegeben. Im Stadium Il ist eine Progredienz der Symptome, aber
auch zunehmend eine Beteiligung anderer Organe mit entsprechenden Beschwerden,

wie beim Cor pulmonale, respiratorische Insuffizienz und Kachexie zu verzeichnen.

Nach Erhebung der Anamnese und koérperlicher Untersuchung ist eine Spirometrie als
Basisdiagnostik erforderlich. Bei Nachweis einer Erniedrigung des Verhaltnisses von
FEV1/FVC<0,7 wird im Rahmen der Differenzialdiagnostik ein Bronchospasmolysetest
mit einem kurzwirksamen Betasympathikomimetikum oder Anticholinergikum
empfohlen. Dabei ist bei einem Anstieg des FEV1>15% oder um 200 ml das Kriterium
der Reversibilitdt erflllt. Alternativ ist nach Empfehlung der GOLD-Initiative bei
pathologischem Test zunachst die Gabe eines Glukokortikoids tber 4 bis 6 Wochen
mit nachfolgend erneuter Uberpriifung der Lungenfunktion mdglich, wobei in
Abhangigkeit von der Reversibilitdét im o0.g. definierten Umfang die Differenzierung
zwischen COPD und Asthma maoglich ist (38).
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Im Rahmen der weiteren initialen Funktions- und Labordiagnostik werden zur Differen-
tialdiagnostik eine Rontgenuntersuchung des Thorax, bei hdhergradigen Stadien eine
Blutgasanalyse und bei jungen Patienten ,kaukasischer” Herkunft ein Test auf einen

Alpha-1-Antitrypsinmangel empfohlen (38).

Die Leitlinie der Deutschen Atemwegsliga und Deutschen Gesellschaft fur
Pneumologie und Beatmungsmedizin gibt einen differenzierteren Algorithmus vor, der
die in den Empfehlungen aus dem anglomerikanischen Raum nicht erwahnte
Bodyplethysmographie mit einbezieht.

Die Rontgenaufnahme des Thorax ist in diesem Ablauf schon vor der ersten
Lungenfunktionstestung angesiedelt.

In héheren Stadien wird analog zur GOLD-Initiative eine Blutgasanalyse empfohlen.
Zur weiteren Differenzierung bzw. Beurteilung von Komplikationen und Begleit-
erkrankungen der COPD ist insbesondere bei Hinweis auf ein Emphysem eine
Computertomographie zur Klassifizierung desselben hilfreich. Die Einschatzung der
Funktion beim Emphysematiker ist tiber die CO-Diffusionskapazitat moglich.

Im Rahmen der Klarung der kardialen Einschréankung im Sinne eines Cor pulmonale,
aber auch zur Differentialdiagnostik einer KHK sollten eine Echokardiographie und ein
Elektrokardiogramm erfolgen.

Um bei Auftreten einer Exacerbation eine respiratorische Insuffizienz nachzuweisen, ist
als wichtige Untersuchung die Blutgasanalyse zu nennen. Im Weiteren gehdéren Labor-
werte wie Entziindungsparameter, D-Dimer sowie ein Blutbild zur Diagnostik. Eine
Sputumuntersuchung ist erst ab 3 Exacerbationen/Jahr empfehlenswert.

Die genannten Untersuchungen sind auch zur Verlaufskontrolle empfehlenswert. Bei
unkomplizierter Erkrankung ist eine Kontrolle 1x im Jahr méglich (134).

Der gesamte Algorithmus ist in dem in der Abbildung 1 dargestellten und der aktuellen

Leitlinie von 2007 enthommenem Flussdiagramm zu sehen.

Im Rahmen der Klassifizierung des Schweregrades der COPD (Graduierung siehe
Kapitel Patientengut und Untersuchungsmethoden) ist der BODE-Index (Body-mass-
index, airway obstruction, dyspnoe, exercise capacity) ein multimodaler Ansatz zur
Einschatzung des Patienten. Dabei scheint das System insbesondere in den héheren
Stadien der GOLD-Klassifikation bei Beurteilung depressiver und &ngstlicher
Symptome (berlegen. Zusatzlich lasst sich das Mortalitdtsrisiko aus dem Score
ableiten (18, 34).
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Die Unterteilung erfolgt in dem Scoresystem in die Quartile 1 (0 bis 2 Punkte), Quartile
2 (3 und 4 Punkte), Quartile 3 (5 und 6) Punkte und Quartile 4 (7 bis 10 Punkte). Die

Punktzahl ergibt sich aus der Berechnung der Faktoren wie in Tabelle 2 dargestellt.

Dabei wird neben der FEV1, einem Belastungstest und dem BMI die ,Modified Medical
Research Council (MMRC)" — Skala zur Beurteilung der Dyspnoe nach Punkten von 0
bis 4 mit in die Bewertung mit folgender Bedeutung einbezogen:

0 = Atemlosigkeit nach Anstrengung.

1 = Kurzatmig, wenn ebenerdig in Eile oder beim leichten Bergaufgehen.

2 = Geht wegen Atemlosigkeit langsamer als Gleichaltrige in der Ebene, oder muss
bei gewohnter Geschwindigkeit, selbst wenn ebenerdig, zum Luftholen anhal-
ten.

3 = Muss nach 90 m Gehstrecke zum Luftholen anhalten.

4 = Aufgrund von Atemlosigkeit unfahig, das Haus zu verlassen oder sich anzuklei-

den.

Tabelle 2: Darstellung Scoresystem Bode-Index

Punkte BODE Index

0 1 2 3
FEV, (% Soll) =65 50-64 36-49 <35
6 Minuten Gehtest in m =350 250-349 150-249 <149
MMRC Dyspnoe 0-1 2 3 4
Body-mass index (kg/m3) | =21 221

1.4. Therapie der COPD

Die Therapie ist entsprechend dem Krankheitshild mit Ansatzen aus mehreren
Richtungen verbunden. So gibt es Unterschiede zwischen der stabilen COPD und der
Exacerbation. Die Behandlung erfolgt entsprechend dem Stadium. Dabei schlagt die
aktuelle Leitlinie der GOLD-Initiative den in Abbildung 2 dargestellten Algorithmus vor.
Dieser Ablauf findet sich ebenfalls in der aktuellen Leitlinie der Deutschen

Atemwegsliga und Deutschen Gesellschaft fir Pneumologie und Beatmungsmedizin.
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Bei der medikamentdsen Therapie stehen inhalativ kurzwirksame Beta-2-Symphatiko-
mimetika wie Salbutamol, Fenoterol und Terbutalin zur Verfiigung. Als langwirksame
Beta-2-Symphatikomimetika finden Formeterol, Salmeterol und Indacaterol per
inhalationem Anwendung. Ergéanzend besteht auch die Moglichkeit der systemisch

wirkenden Gabe von Beta-2-Symphatikomimetika wie Terbutalin und Salbutamol.

I: leicht II: mittel lll: schwer IV: sehr schwer
FEV1 2 80%, FEV1/FVC < 70%, |FEV1/FVC<70%, |FEV1/FVC < 70%,
FEV1/FVC < 70% 50% < FEV1 <80% |FEV1 <50% und FEV1 < 30% oder
mit und ohne mit und ohne resp. Insuffizienz FEV1 < 50 FEV1%
Symptome Symptome oder Rechtsherz- mit chronischen
insuffizienz bzw. Symptomen
30% < FEV1 < 50%

Reduktion von Risikofaktoren, Impfungen (Influenza), bei Bedarf kurz wirksame Beta-2-

Symphatikomimetika

Zusétzlich Dauertherapie mit einem oder mehreren langwirk-

samen Bronchodilatatoren

Bei rezidivierenden Exacerbationen

zusatzlich inhalative Glukokortikoide

Bei respiratorischer
Insuffizienz Langzeit-
sauerstofftherapie.
Erwagen chirurgischer

Therapieoptionen

Abbildung 2: Therapiealgorithmus nach der GOLD-Initiative

Kurzwirksame Anticholinergika sind inhalativ Ipratropiumbromid und Oxitropiumbromid
Bei Tiotropiumbromid handelt es sich um ein ebenfalls inhalativ appliziertes langwirk-
sames Anticholinergikum.

Als Kombinationstherapie aus Beta-2-Symphatikomimetikum und Anticholinergikum ist
in Deutschland Fenoterol und Ipratropiumbromid erhéltlich.

Bei den Methylxanthinen Theophyllin und Aminophyllin handelt es sich um oral und als

Injektion applizierbare Bronchodilatatoren.
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Inhalative Glucokortikoide sind Beclomethason, Budesonid, Mometason, Ciclesonid
und Fluticason, von denen unter anderem Kombinationen mit Beta-2-Symphatiko-
mimetika existieren. Diese sind Budesonid und Formeterol, Fluticason und Salmeterol

sowie Fenoterol und Beclomethason.

Des Weiteren konnen systemische Kortikoide wie Prednisolon in der Exacerbation
verwendet werden. Beziglich des Nutzens einer Steroidapplikation hat diese bei der
COPD im Gegensatz zum Asthma bronchiale nur einen Effekt in héheren Stadien zur
Reduktion der Exacerbationen als inhalative Gabe und wird systemisch nur in den

ersten zwei Wochen bei einer akuten Exacerbation empfohlen (114, 120, 134).

Fur die Anwendung von Mukopharmaka wie Acetylcystein und Ambroxol gibt es keine

generelle Empfehlung (38, 134).

Ziel der Therapie der COPD ist eine Verhinderung bzw. Verlangsamung des Pro-
gresses der Erkrankung, was in der Abnahme der FEV1 objektiviert werden kann.

AulRerdem ist ein weiterer Gesichtspunkt die Reduktion von Exacerbationen.

1.4.1. Nichtmedikamentdse therapeutische Mallnahmen

Als erste nichtmedikamentdse MalRnahmen steht hier die Reduktion der Risikofaktoren,
insbesondere des Rauchens im Vordergrund (117). Aber auch behérdliche Anord-
nungen mit dem Ziel der Reduktion einer Umweltbelastung kénnen zum Erfolg fihren
(21).

Weitere Mdglichkeiten sind eine Rehabilitation mit Verbesserung des kdrperlichen
Trainingszustandes, physiotherapeutischer  Atemtherapie, Patientenschulung,
Ernahrungsberatung, ergotherapeutischen MaRnahmen, Bereitstellung von Hilfsmitteln
und sozialer Betreuung. Dabei zeigten sich eher langerdauernde Mal3ihahmen als
effektiv und es konnte dann eine Reduktion des Schwergrades nachgewiesen werden
(26, 106, 145).

Wichtige Ansatzpunkte stellen Impfungen, insbesondere gegen Influenza und eine

Ernahrungstherapie vor allem beim alteren Patienten dar (87).
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Die Verordnung eines Sauerstoffrespirators zur Langzeitsauerstofftherapie ist bei
chronischer Hypoxadmie im Stadium IV eine weitere Therapieoption. Dabei soll die
Applikation Uber 16 bis 24 Stunden pro Tag erfolgen. Darunter war in Studien ein
Verhindern der Progression und sogar eine Regression der pulmonalen Hypertonie zu
beobachten (64, 72, 94, 95, 136).

Bei Ausschopfung aller Therapieoptionen (auch der Langzeitsauerstofftherapie) und
chronischer Erschopfung der Atemmuskulatur mit konsekutiver chronisch-
respiratorischer Insuffizienz, dabei insbesondere ausgepragter Hyperkapnie mit
entsprechender Vigilanzeinschrankung, besteht die Moglichkeit der Heimbeatmung.
Allerdings ist der positive Effekt gegentber anderen Erkrankungen eingeschrankt (24,
98, 134).

Als chirurgische MalRnahmen stehen die Bullektomie, die Lungenvolumenreduktion und

die Lungentransplantation zur Verfigung (134,129).

1.4.2. Medikamentdse therapeutische MaRnahmen

In der medikamentdsen Therapie wird entsprechend den Leitlinien der Algorithmus in
Abbildung 2 empfohlen (38, 134). Zu den einzelnen Wirkstoffen liegen unterschiedliche

Daten vor.

Beziglich der Gabe kurz wirksamer Beta-2-Symphatikomimetika und kurz wirksamer
Anticholinergika (Ipratropiumbromid) besteht eine gleiche Effektivitat, wobei der Beginn
der Wirkung bei dem Anticholinergikum spater einsetzt. Bei Gabe der lang wirksamen
Beta-2-Sympathikomimetika ergab sich ein Vorteil des Wirkeintritts von Formoterol
gegeniuber Salmeterol, so dass ersteres Praparat auch in der Akutsituation einsetzbar
ist (25).

Fur das lang wirksame Anticholinergikum Tiotropiumbromid konnte in einer Reihe von
Untersuchungen eine hohe Wirksamkeit mit Reduktion der Zahl der Exacerbationen,
effektiver Bronchodilatation und Reduzierung der Lungeniberblahung sowie subjektiv
auch Verbesserung der Lebensqualitat nachgewiesen werden. Ein signifikante
Reduktion der jahrlichen Abnahme der FEV1 stellte sich jedoch nicht dar (17, 90, 91,
127).
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Eine orale Dauertherapie mit einem Glukokortikoid fihrt zu keinem positiven Effekt. Es
konnte sogar eine hohere Mortalitat in dieser Patientengruppe nachgewiesen werden
(114).

Die Applikation inhalativer Kortikosteroide zeigte einen ginstigeren Effekt mit
Reduktion der Zahl akuter Exacerbationen. Eine mdgliche Ursache dafir ist die
Erhéhung der Menge des insbesondere bei Rauchern reduzierten Surfactant Protein A,
welches ein multifunktionelles Protein in der Homdostase der Surfactant Lipide und bei
der Infektabwehr der Lunge ist. Insbesondere fur die Kombinationspraparate bestand
eine deutliche Reduktion der Exacerbationsrate (118, 123). Die Wahl des Wirkstoffs
spielte keine Rolle (101).

Die Anwendung von Methylxanthinen ist mit erheblichen Nebenwirkungen verbunden,
da eine Dosierung im oberen Wirkbereich zum Erreichen eines Effekts erforderlich ist.
Neben einer bronchodilatatorischen Wirkung besteht ein antiinflammatorisches
Potenzial (4, 59, 140).

Fur Mukopharmaka, Antitussiva und Analgetika gibt es keine eindeutigen
Empfehlungen. Die Vorteile sind eher gering und zum Teil ist die Anwendung auch nur

im stationaren Bereich empfohlen.

Die Gabe von Antibiotika zeigte nur bei schweren Exacerbationen einen Vorteil (100).
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2. Aufgabenstellung, Material und Methoden

2.1. Aufgabenstellung

Die Aufgabe dieser Arbeit war die Erfassung der Pravalenz der COPD in haus-
arztlichen Praxen. Die Studie wurde als Transversalstudie ohne Bertcksichtigung
weiterer therapeutischer Malinahmen angelegt. Um Aussagen Uber die Haufigkeit zu
erhalten, erfolgten Datenerhebungen zur Anamnese der Patienten unter Einbeziehung
von zusatzlichen diagnostischen MalRnahmen. Auf eine erganzende koérperliche Unter-
suchung wurde verzichtet. Die Motivation bzw. Informationen an die Patienten Uber die
vorgesehene Studie erfolgten durch Aushénge und direkte Ansprachen seitens der
behandelnden Mitarbeiter.

Im Rahmen der Untersuchungen sollten die anamnestischen Angaben durch eine
Spirometrie ergéanzt werden. Damit war eine Darstellung des Verhéltnisses der
bekannten zu bisher unbekannten Fallen geplant. Ein wesentlicher Gesichtspunkt der
Datenerhebung waren die Altersverteilung und der Nikotinabusus. Des Weiteren wurde
die Berufsanamnese abgefragt und Symptome erfasst. Dies galt auch fur laufende
Therapieformen.

Ziel war es, die erhobenen Daten entsprechend statistisch auszuwerten. Haupt-
augenmerk wurde hierbei auf die prozentuale Haufigkeit der COPD in den
untersuchten Populationen, die Altersverteilung und die Nikotinanamnese in Bezug auf

die Entwicklung der untersuchten Erkrankung gelegt.

2.2. Patientengut und Untersuchungsmethoden

Es wurden zwei Kollektive untersucht, die sich aus zwei hausérztlichen Praxen
rekrutierten.

Eine lag in der GroR3stadt Leipzig und eine in der Kleinstadt Leuna. Bei beiden Orten
bestand ein industrielles Umfeld. Das Patientengut war entsprechend der haus-
arztlichen Ausrichtung der Praxen heterogen.

Die Teilnahme der Patienten an dieser Studie erfolgte freiwillig nach entsprechender

Aufklarung.
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Zur Diagnostik der COPD bei den Patienten wurde folgendes Vorgehen gewahlt.
Erstens wurde ein standardisierter Fragebogen (Abbildung 3) ausgearbeitet.

Mit diesem lieRen sich anamnestische Daten (ber das Vorliegen einer bekannten
Lungenerkrankung erkennen. Es wurden Symptome wie Dyspnoe, Husten und
Auswurf erhoben. Dabei spielte das saisonale oder belastungsbedingte Auftreten eine
Rolle. Es wurden ein Nikotinabusus und eine berufliche Exposition erfasst.

Zweitens erfolgte die Durchfiihrung der Spirometrie, wobei jeweils unterschiedliche
Gerate zur Anwendung kamen. Dazu wurden die Arzthelferinnen und
Krankenschwestern nochmals in den technischen Ablauf speziell eingewiesen. Auf
eine Spasmolyse wurde verzichtet, da Augenmerk auf eine praktikable
Screeningmethode bei in solchen Einrichtungen bestehendem geringen Zeitfond lag.

In der Leunaer Praxis wurde das Gerat Vitalograph Pneumotrac mit Hilfe eines PC'’s
verwendet. Die Kombination bestand aus der Spirotrac IV PC-Software Version 4.22,
dem eingebundenen Messkopf vom Typ "Fleisch-Pneumotachograph" und einer
Hygienestation.

Da in der Leipziger Praxis kein eigenes Spirometer zur Verfligung stand, erfolgte die
Erhebung der Lungenfunktionsteste in Zusammenarbeit mit dem benachbarten Ev.
Diakonissenkrankenhaus. Bei pathologischen Testergebnissen konnte hier zusatzlich
eine erganzende Bodyplethysmographie zur Bestatigung eines spirometrisch erhobe-
nen Verdachtes auf eine Lungenfunktionsstérung angeschlossen werden. Es wurden
sowohl die Spirometrie als auch die Bodyplethysmographie mit einem Bodyplethys-
mograph der Firma Jaeger Typ Masterscreen Body IEC 601-1 durchgefiihrt. Die Aus-
wertung erfolgte mit der Softwareversion 4.34 des Gerates am angeschlossenen PC.
Drittens erfolgte die Diagnosestellung und Graduierung einer COPD entsprechend den

GOLD-Richtlinien. Diese beinhalten folgende Parameter:

e Stadium | = leichtgradig, FEV1 = 80%, FEV1/FVC < 70% mit und ohne
Symptome

e Stadium Il = mittelgradig, 50% < FEV1 < 80%, FEV1/FVC < 70% mit und
ohne Symptome

e Stadium Il = schwergradig, FEV1 < 50% und respiratorische Insuffizienz
oder Rechtsherzinsuffizienz bzw. 30% < FEV1 < 50%, FEV1/FVC < 70%

e Stadium IV = sehr schwergradig, FEV1/FVC < 70%, FEV1 < 30% oder
FEV1 < 50 % mit chronischen Symptomen

Die Erfassung des Stadium 0 (risk group) wurde nach Modifizierung der GOLD-Richt-

linien im Jahre 2008 verworfen.
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Fragebogen zur Erhebung von Daten beziiglich einer Studie zur Uberpriifung der

Pravalenz der COPD in der Praxis

Hinweis: Sehr geehrte/r Patient/in, die hiermit von lhnen erhobenen Daten werden anonym und
nur im Rahmen dieser Studie von Ihnen erfasst. Bei Teilnahme entstehen Ihnen (und auch nicht
Ihrer Krankenkasse) keine zuséatzlichen Kosten. Sollte eine Erkrankung der Lunge auffallig sein,
ist selbstverstandlich eine Weiterbehandlung bzw. Beobachtung mdglich und erforderlich. Mit
meiner Unterschrift stimme ich der Weiterverarbeitung meiner Daten in dem genannten
Rahmen zu.

Name: Vorname:

Geburtsdatum: Geschlecht: weibl. o mannl. o

Ist eine Lungenerkrankung bei Ihnen bekannt?: ja o neino

wenn ja, seit wann ?; Diagnose:
Medikation:
Raucher: ja onein o wenn ja, seit wann?:

Anzahl der Zigaretten pro Tag:

Ehemaliger Raucher: jao neino wenn ja, wann aufgehort?:

Anzahl der Zigaretten pro Tag bis zum Aufhéren:

Auswurf/Husten: jao nein o wenn ja, seit wann?:

Luftnot ?: jao neino wenn ja, seit wann?:

Unterpunkte Luftnot:

1. Saisonal bedingt?(wann? - bitte entsprechende Monate oder Wochen angeben)
jao neino Zeitraum:

2. Belastungsbedingt? — Angabe z.B. der Treppenstufen
jao neino Belastungsstufe:

3. Kénnen Sie flach liegen?
jao neino

Berufliche Tatigkeiten (Bitte Angabe wo und wann (bzw. ungefdhre Anzahl der Jahre)):

Datum, Unterschrift

Abbildung 3: Fragebogen zur Datenerfassung in der Studie
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Viertens erfolgte die statistische Erfassung und Auswertung der Daten mit Hilfe der
Tabellenkalkulation Excel 2003 von Microsoft und dem speziell in diesem zusatzlich
integrierten Modul WinStat Version 2007/1 von R. Fitch Software.

Es wurden vordergrindig in der statistischen Auswertung der U-Test nach
Mann/Whitney sowie bei mehreren Variablen der H-Test nach Kruskal/Wallis genutzt.
Bei der Untersuchung auf Normalverteilung fielen deutliche Abweichungen auf. Darum
wurden obige Testverfahren eingesetzt.

Als Signifikanzniveau wurde p < 0,05 festgelegt.

Wahrscheinlichkeiten wurden tber die Odds Ratio beurteilt.
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3. Ergebnisse

3.1. Haufigkeit der COPD im untersuchten Krankengut

Insgesamt konnten in beiden Praxen 616 Probanden zur Teilnahme an der Erhebung
zur Untersuchung der Pravalenz der COPD im hausarztlichen Patientengut motiviert
werden. Davon verteilten sich 487 Patienten auf die Praxis in Leuna und 129 Patienten
auf die Praxis in Leipzig. Die Untersuchungen erfolgten im Zeitraum vom April 2004 bis
zum Mai 2007.

Im gesamten Krankengut fand sich zu 13,64% eine COPD. Dies entspricht einer
Anzahl von 84 Personen (Abbildung 4). Bei Vernachlassigung der unter 40-jahrigen

erhdhte sich der prozentuale Anteil der Erkrankungen auf 14,7%.

600

532

500

400

300

200

Haufigkeit (n)

84
100

COPD keine COPD

Abbildung 4: Haufigkeit der COPD im gesamten Patientengut

Bei Betrachtung der beiden Patientenkollektive der Praxen verteilte sich das Verhaltnis
wie im Folgenden erlautert und bildlich dargestellt (Abbildung 5).

Der prozentuale Anteil an einer COPD betrug in der Leunaer Praxis 11,50% bzw. 56
Patienten. In der Leipziger Praxis fand sich in 21,71% bzw. 28 Patienten eine COPD.
In diesem Vergleich stellte sich prozentual gesehen ein geringgradig héherer Anteil von
COPD-Erkrankungen in der Leipziger Praxis dar. Statistisch war dieser Unterschied
nicht signifikant (p = 0,998).
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Abbildung 5: Prozentuale Haufigkeit der COPD im Vergleich der Praxen

Im Vergleich der Stadien nach GOLD fand sich in beiden Praxen der grof3te Anteil an

Erkrankungen im Stadium Il und etwas geringer das Stadium I. Das Stadium IV war auf

Grund der geringen Patientenzahl nur bedingt auswertbar (Tabelle 3).

Tabelle 3: Verteilung der COPD nach GOLD-Stadien in den Praxen und Gesamt

Stadium nach GOLD

Nominelle Haufigkeit in
den Populationen

Prozentualer Vergleich in

den Populationen

Stadium | gesamt 28 33,33
In Leipzig 11 39,29
In Leuna 17 30,35
Stadium Il gesamt 37 44,05
In Leipzig 15 53,57
In Leuna 22 39,28
Stadium 11l gesamt 16 19,05
In Leipzig 1 3,57
In Leuna 15 26,78
Stadium IV gesamt 3 3,57
In Leipzig 1

In Leuna 2

26




Von 84 Patienten mit einer COPD in der Studie war die Erkrankung bei 23 Personen
bekannt. Dies entspricht 3,73% der gesamten untersuchten Population. Im Rahmen
der Untersuchungen konnten 61 Personen mit einer COPD neu diagnostiziert werden,
das ist ein Prozentsatz von 9,9% aller Patienten.

In der Leipziger Praxis fand sich eine bekannte COPD in 3,10% dieses Kollektivs. Das
entspricht 4 Patienten. Neu entdeckt wurden 18,60%. Dies sind 24 Patienten. In Leuna
stellte sich dies bei den bekannten Erkrankungen mit prozentual 3,9% (n = 19) dar.
Neu entdeckt wurden hier 7,6% (n = 37). Siehe Abbildung 6.

In der Geschlechtsverteilung fanden sich bezogen auf die gesamten Patienten 3,8%
bekannte und 7,05% neu entdeckte Erkrankungen bei den weiblichen Patienten sowie
3,62% bekannte und 12,83% neu entdeckte Erkrankungen in der mannlichen

Population.

100,00
90,00
80,00
70,00
60,00
50,00
40,00
30,00
20,00
10,00

O Leipzig
0,00 | e | | i B Leuna

bekannte COPD keine COPD neu entdeckte COPD

Haufigkeit (%)

Abbildung 6: Patienten mit bekannter COPD, keiner COPD und neu entdeckter

COPD im prozentualen Vergleich der Praxen

Bei der Stadienverteilung fiel auf, dass das Stadium Il dominiert (Tabelle 4 und
Abbildung 7). Dabei wurden insgesamt ca. 2/3 der im untersuchten Patientengut
Erkrankten erst neu entdeckt. Die Verteilungen der Stadien fir neu entdeckte

Erkrankungen in beiden Praxen war nicht signifikant unterschiedlich (p = 0,87).
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Tabelle 4: Stadien der COPD nach GOLD im gesamten Patientengut unterteilt in

bekannte sowie neu entdeckte COPD

Stadium nach GOLD

Nominelle Haufigkeit in
den Populationen

Prozentualer Vergleich in
den Populationen

Stadium | (Gesamt) 28 33,33
Bekannte COPD 10 43,47
Neu entdeckte COPD 18 29,51
Stadium Il (Gesamt) 37 44,05
Bekannte COPD 7 30,43
Neu entdeckte COPD 30 49,18
Stadium 11l (Gesamt) 16 19,05
Bekannte COPD 5 21,74
Neu entdeckte COPD 11 18,03
Stadium IV (Gesamt) 3 3,57
Bekannte COPD 1
Neu entdeckte COPD 2
90,00
80,00
70,00
g 60,00 —
E 50,00 —
2 40,00 —
2 O Stadium |
T 30,00 +— _—
2000 1| | | | ®Stadiumll
10,00 11 i | | | OStadiumll
0,00 O Stadium IV
bekannte COPD neu entdeckte COPD

Abbildung 7: Stadienverteilung bekannte und neu entdeckte COPD

Bei Betrachtung der Pravalenz unter den symptomatischen Patienten fand sich eine
COPD in 24,51% (n = 63). Fehlte die Angabe von Symptomen, konnte in 5,85% der

Teilnehmer (n = 21) eine COPD differenziert werden.

In Verteilung auf die Kollektive waren dies in der Leipziger Praxis bei bestehenden
Symptomen 29,85% (n = 20) und bei Symptomfreiheit 12,9% (n = 8) mit einer COPD.
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In der Leunaer Praxis stellten sich prozentual 22,63% (n = 43) symptomatische und
4,38% (n

zwischen den Praxen waren nicht signifikant (p = 0,9).

13) asymptomatische Patienten mit einer COPD dar. Die Unterschiede

3.2. Einfluss des Lebensalters auf die COPD

Die Altersverteilung aller untersuchten Probanden zeigte eine deutliche Konzentrierung
auf ein mittleres bis hoheres Lebensalter, wobei sich das Maximum mit einem Anteil
von 18,83% im Bereich von 65 bis 70 Lebensjahren darstellte (Abbildung 8). Es fand
sich unter Berechnung aller Probanden ein Mittelwert von 63,7 Lebensjahren bei einer

Range von 73 Jahren.

140
120 116 110
Q9 [ ] —
~ 100 ||
E 79
= 80 R —
X
2 60 48 [
>
T 40 e 32 34 E R R 34
20 TR ’» ~{ }» ~{
2 2 o) I I ] 3 3
0 =-1=-1‘:'1|:|1 1|:|1 1 1 1 ‘ ‘ ‘ 1 p=— =
15 20 25 30 35 40 45 50 55 60 65 70 75 80 85 90
bis bis bis bis bis bis bis bis bis bis bis bis bis bis bis bis
20 25 30 35 40 45 50 55 60 65 70 75 80 8 90 95
Alter

Abbildung 8: Altersverteilung aller Probanden

In der Leunaer Praxis konnte ein Altersmittelwert von 63,47 Jahren und in der Leipziger
Praxis von 64,59 Jahren erhoben werden. Diese Altersverteilung ist statistisch als
gleich zu bewerten (p = 0,288).
Jingere Patienten kamen entsprechend dem errechneten Mittelwert in der Studie in
deutlich geringerer Anzahl vor.
Der jungste Proband in der Erfassung hatte ein Alter von 18 Jahren in der Leunaer

Praxis, die altesten Probanden waren jeweils 91 Jahre in beiden Praxen (Abbildung 9).
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Abbildung 9: Prozentuale Verteilung der Patienten nach Alter in den Praxen

Bezlglich der Haufigkeit der COPD stellte sich prozentual eine deutliche Zunahme der
Erkrankungen im Alter ab der Gruppe der Uber 75-jahrigen Patienten dar. Bis zu
diesem Alter fand sich eine ausgewogene Verteilung, im prozentualen Verhéltnis eher

eine geringere Anzahl an insgesamt erkrankten Patienten (Abbildung 10).
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Abbildung 10: Prozentuale Altersverteilung der Patienten mit und ohne COPD
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Im Vergleich der Patienten mit und ohne COPD konnte ein mittleres Alter bei den
Patienten ohne COPD von 63,05 Jahren erhoben werden. Im Gegensatz dazu lag das
mittlere Lebensalter bei Patienten mit einer erfassten COPD bei 67,55 Jahren. Es ist
statistisch davon auszugehen, dass ein hoheres Lebensalter auch ein erhéhtes Risiko
darstellt, um an einer COPD zu erkranken (p = 0,0003). Unter einem Alter von 40
Jahren war spirometrisch kein fir die Erkrankung spezifischer pathologischer Befund

nachweisbar.

Fur die Stadien der COPD ergab sich eine Verschiebung der schwereren Grade der
Erkrankung in ein htéheres Lebensalter. So lag der Mittelwert flr das Stadium | bei
einem Alter von 67,03 Jahren, fir das Stadium Il bei einem Alter von 68,37 Jahren, fur
das Stadium IIl bei einem Alter von 70,31 Jahren und fur das Stadium IV bei einem
Alter von 77,66 Jahren. Graphisch ist dies in Abbildung 11 sichtbar. Bei der Darstellung
wird ein Anstieg des mittleren Lebensalters in Bezug auf die Veranderung der
Graduierung der Erkrankung deutlich. In den Stadien I-lll zeigt sich eine breitere

Altersstreuung.

90

70 -
60
50
40
30

—e—
h—e—

Alter in Jahren

20 i + Standardabw eichung i
10

Stadium | Stadium Il Stadium lll Stadium vV
Stadium der COPD nach GOLD

Abbildung 11: Graphische Darstellung des mittleren Lebensalters in den einzel-
nen Stadien (nach GOLD) der COPD

Die Streuung der Patienten beziglich des nominellen Alters zeigte eine Verteilung fur
das Stadium | Uber ein Alter von 45 bis 90 Jahren, fur das Stadium Il Uber ein Alter von
40 bis 85 Jahre, fur das Stadium Ill Uber ein Alter von 50 bis 95 Jahren und fir das
Stadium IV Uber ein Alter von 70 bis 85 Jahren.
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3.3. Geschlechtsverteilung der COPD

Im gesamten Probandengut fand sich eine gleichm&Rige Geschlechtsverteilung mit
304 mannlichen zu 312 weiblichen Teilnehmern bei einem nahezu identischen

Verhaltnis. In den beiden Kollektiven war diese ebenfalls ausgewogen (Abbildung 12).

90,00

80,00 -
70,00 -
60,00
50,00 -

40,00
30,00

20,00
10,00
0,00 ;

Leipzig Praxen Leuna

Haufigkeit (%)

O ménnlich
B weiblich

Abbildung 12: Darstellung der prozentualen Geschlechtsverteilung in den Praxen

Eine COPD fand sich in der gesamten Population bei den weiblichen Patienten in
10,90% und bei den mannlichen Patienten in 16,45%.

Verteilt auf die Praxen stellte sich das Ergebnis wie folgt dar. In der Leipziger Praxis
konnten 18,84% weibliche und 25% mannliche Patienten mit einer COPD erhoben
werden. In der Leunaer Praxis waren bei Vorliegen einer COPD 8,64% weiblich und
14,34% mannlich.

Der Anteil der méannlichen Patienten unter den COPD-Erkrankungen war prozentual
mit 53,57% in der Leipziger Praxis und mit 62,50% in der Leunaer Praxis héher.

Unter der Fragestellung, ob zwischen dem Geschlecht und dem Auftreten einer COPD
ein Zusammenhang besteht, fand sich eine Bevorzugung zu Gunsten des mannlichen
Geschlechtes. Diese Differenz war statistisch signifikant (p = 0,02).

In der Stadienverteilung stellte sich bei den maéannlichen Patienten prozentual eine
Verschiebung in Richtung auf héhere Schweregrade ab Stadium Il der Erkrankung dar.

Bei den weiblichen Patienten lagen vor allem niedrigere Stadien vor (Abbildung 13).
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Abbildung 13: Stadienverteilung der COPD (nach GOLD) im Vergleich der

Geschlechter

Unterteilt in beide Kollektive fanden sich nur im Stadium | anndhernd vergleichbare

Verhéltnisse der Geschlechtsverteilung. In den anderen Stadien konnte ein deutlicher

Unterschied der Verteilung der Schweregrade in den Praxen festgestellt werden

(Tabelle 5).

Tabelle 5: Verteilung der COPD nach Stadien, Geschlecht und Praxen

Praxis Leuna Praxis Leipzig
Nominelle Prozentualer Nominelle Prozentualer
Stadium nach GOLD Haufigkeit in Vergleich in Haufigkeit in Vergleich in
den den den den
Populationen | Populationen | Populationen | Populationen
Stadium | gesamt 17 30,36 11 39,29
mannlich 8 22,86 5 33,33
weiblich 9 42,86 6 46,15
Stadium |l gesamt 22 39,29 15 53,57
mannlich 16 45,71 8 53,33
weiblich 6 28,57 7 53,84
Stadium 11l gesamt 15 26,79 1 3,57
mannlich 10 28,57 1
weiblich 5 23,81 0
Stadium IV gesamt 2 3,57 1 3,57
mannlich 1 1
weiblich 1 0
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3.4. Einfluss des Nikotinabusus auf die COPD

Bei der Befragung nach dem Nikotinabusus waren unter 616 Patienten 86 aktive
Raucher (das entspricht 13,96%) und 213 ehemalige Raucher (34,58%) sowie 317
Nichtraucher (51,46%). Letztere hatten jeglichen Nikotinabusus in der Anamnese
verneint. Unter den aktiven Rauchern waren 55,81% mannlich (n = 48) und 44,19%
weiblich (n = 38).

Bei den ehemaligen Rauchern fanden sich prozentual 75,12% (n = 160) méannliche
Patienten und 24,88% (n = 53) weibliche Patienten. Insgesamt wurde das Rauchen im
Mittel vor 20,52 Jahren mit einer Range von 59,5 Jahren eingestellt.

Die Nichtraucher waren zu 70,83% (n = 221) weiblich und zu 29,17% (n = 96)

mannlich. Hier dominierte deutlich das weibliche Geschlecht (Abbildung 14).
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Abbildung 14: Geschlechtsverteilung unterteilt in ehemalige Raucher, aktive

Raucher und Nichtraucher

Betrachtet man alle Probanden mit einer Nikotinanamnese, so ergab sich in dieser
Gruppe ein Anteil an COPD-Erkrankungen von 21% (n = 63). Dem gegenuber stand
die Pravalenz einer COPD von 6,6% bei den Nichtrauchern. Lag ein aktiver
Nikotinkonsum vor, so betrug der prozentuale Anteil 25,58% (n = 22) an COPD-
Erkrankungen.

Bei Patienten mit einer COPD konnte ein Anteil von 75% mit einer Raucheranamnese
dargestellt werden. Das entspricht 63 Personen. Im Vergleich ergab sich in der Gruppe

ohne COPD ein Anteil an aktiven und ehemaligen Rauchern von 44,55%.
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Fur die weiblichen Patienten fand sich bei den COPD-Erkrankungen ein Prozentsatz
von 55,88% mit aktivem oder stattgehabtem Nikotinabusus.
Bei den mannlichen Probanden waren dies sogar 88% aktive und ehemalige Raucher

bei der Diagnose einer chronisch obstruktiven Lungenerkrankung.

In der Auswertung der Pack-Years fand sich der grof3te Anteil zwischen 1 bis 21
Jahren. Siehe Abbildung 15.
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Abbildung 15: Patientenverteilung nach Anzahl der Pack-Years

Es stellte sich in der Gruppe der Raucher und ehemaligen Raucher mit einer COPD bei
62 Probanden ein Mittelwert von 26,27 Pack-Years dar. Bei Teilnehmern ohne COPD,
aber mit einem aktiven oder ehemaligen Nikotinabusus konnte bei einer Anzahl von
232 Patienten ein Mittelwert von 17,96 Pack-Years erhoben werden. Daraus lasst sich
schlussfolgern, dass eine langere Nikotinanamnese einen Risikofaktor fir eine COPD
darstellt (p < 0,0001). Dafir spricht auch die Odds ratio von 1,69.

In der Gruppe der ehemaligen Raucher mit einer COPD konnte ein Mittelwert von 26,7
Pack-Years und bei den aktiven Rauchern mit einer COPD ein Mittelwert von 25,38
Pack-Years nachgewiesen werden. Die daraus mdgliche Schlussfolgerung, dass die
Beendigung des Nikotinabusus trotz lAngerer Exposition zu einem geringeren COPD-
Risiko fuhrt, lie3 sich nicht beweisen (p = 0,11).
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Der Mittelwert an Pack-Years bei weiblichen Patienten mit einer COPD und einer
Nikotinanamnese betrug 19,21 (n = 19). Patienten ohne COPD und mit einer Nikotin-
anamnese hatten einen Mittelwert von 14,14 (n = 69) Pack-Years. Ein signifikanter
Unterschied war somit nachweisbar (p = 0,02).

Fur die mannlichen Probanden fand sich bei 43 Patienten mit einer COPD und Nikotin-
anamnese ein Mittelwert von 29,39 Pack-Years und bei 163 Patienten ohne COPD und
mit Nikotinanamnese ein Mittelwert von 19,58 Pack-Years. Dies ist ein weiterer

positiver Hinweis fir den Nikotinabusus als Risikofaktor (p < 0,0001).

Im Vergleich der Stadien aller an einer COPD erkrankten Patienten mit einer Nikotin-
anamnese mit den Pack-Years konnte kein signifikanter Unterschied (p = 0,612) er-
hoben werden, so dass sich kein Hinweis auf einen Zusammenhang zwischen den
Pack-Years und dem Schweregrad der Erkrankung bei den Rauchern mit COPD er-

gab. Die errechneten Mittelwerte verdeutlichen dies. Siehe Tabelle 6 und Abbildung 16.

Tabelle 6: Mittelwert der Pack-Years im Verhéltnis zum Stadium der COPD

Stadium nach
GOLD Fallzahl Mittelwert Vertrauen (x) | Std.Fehler Std.Abw.
Stadium | 22 27,86363636 | 4,996216741 | 2,402465774 | 11,26856333
Stadium I 26 27,88461538 | 7,385584942 | 3,586009963 | 18,28513478
Stadium 11l 12 21,33333333 8,34313705 3,790605079 | 13,13104118
Stadium IV 2 17,5 75 7,5 10,60660172
gesamte
Stichprobe 62 26,27419355 3,79258262 1,896609649 | 14,93391931
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Abbildung 16: Anzahl der Pack-Years in den einzelnen

COPD und Nikotinanamnese
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Nach Vergleich des Geschlechts, der Pack-Years und der Stadien nach GOLD fand
sich vor allem in den Stadien Il und Il bei den Rauchern mit einer COPD eine
Bevorzugung des ménnlichen Geschlechts, wahrend das Stadium | und IV nahezu

gleich verteilt waren (Abbildung 17 und 18, Tabelle 7).
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Abbildung 17: Anzahl der Pack-Years in den einzelnen Stadien nach GOLD bei

weiblichen Patienten mit COPD und Nikotinanamnese
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Abbildung 18: Anzahl der Pack-Years in den einzelnen Stadien nach GOLD bei

mannlichen Patienten mit COPD und Nikotinanamnese
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Tabelle 7: Mittelwert der Pack-Years bezogen auf das jeweilige Stadium der
COPD und das Geschlecht

Stadium . Vertrauen

nach Geschlecht | Fallzahl | Mittelwert ) Std.Fehler | Std.Abw.

GOLD

Stadium | | Weiblich 10 22 5,908705566 | 2,611938403 | 8,259674462
Mannlich 12 32,75 7,224733686 | 3,282471814 | 11,37081591

Stadium Il | Weiblich 6 16,16666667 | 13,77024146 | 5,35671956 |13,12122962
Mannlich 20 31,4 8,607654015| 4,112497 | 18,3916457

Stadium I1I_| Weiblich 2 19 120 12 16,97056275
mannlich 10 21,8 9,5251139 |4,210568713 | 13,31498738

Stadium IV | Weiblich 1 10 — — —
mannlich 1 25

Bei Betrachtung der ehemaligen und aktiven Raucher mit einer diagnostizierten COPD
in Bezug auf das Geschlecht und die Pack-Years stellte sich ein Mittelwert in der
mannlichen Gruppe von 29,51 Jahren fur die ehemaligen und fur 29,08 Jahren fir die
aktuellen Raucher dar. In der weiblichen Gruppe waren dies 18,1 Pack-Years bei
ehemaligem und 20,4 Pack-Years bei aktivem Nikotinabusus. Insgesamt fand sich fur
die weiblichen Patienten eine geringere Zeitdauer des Nikotinabusus bis zum
Erreichen einer COPD gegeniiber den méannlichen Patienten. Dieser Unterschied war
signifikant (p < 0,0001).

Eine Minderung des Risikos der Entwicklung einer COPD bei Beendigung des
Rauchens nach langerer Exposition als die aktiven Raucher war statistisch fur beide

Geschlechter nicht nachweisbar (jeweils p = 0,98).

3.5. Berufliche Exposition und Entwicklung einer COPD

Im Rahmen des Erhebungsbogens wurden auch Fragen zur Berufsanamnese gestellt.
Der groRRte Prozentsatz des Gesamtkollektivs von 334 (54,31%) Patienten gab dabei
keine sichere berufliche Exposition zu pulmonal schadigenden Agenzien an. Eine
weitere grolRere Anzahl von 158 Personen (25,69%) ging einer Blrotatigkeit nach. Acht
Teilnehmer (1,3%) berichteten Uber Asbestkontakt. Bei 27 (4,39%) spielten chemische
Gase und Lésungsmittel eine Rolle im beruflichen Umfeld. Finf Probanden (0,81%)
hatten sowohl Kontakt mit Asbest, als auch mit chemischen Gasen. In der Land-
wirtschaft arbeiteten 7 Personen (1,14%) und Staubbelastung hatten 10 Personen
(1,63%). Im Bergbau unter Tage waren 3 Teilnehmer (0,49%) téatig. Keine Angabe zur
Berufsanamnese erfolgte durch 63 (10,24%) Patienten (Abbildung 19).
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In der Leipziger Praxis waren 2 Probanden (1,56%) mit chemischen Gasen und
Losungsmitteln in Kontakt, in der Landwirtschaft arbeiteten ebenfalls 2 (1,56%)
Probanden. Eine Staubexposition bestand bei 8 (6,25%). Einer Burotétigkeit gingen 35
(27,34%) nach. Ohne exponierte Tatigkeit waren 75 (58,59%) der Teilnehmer. Unter
Tage arbeitete eine (0,78%) Person. Keine Angabe wurde von 5 (3,91%) Personen

gemacht.
@ Asbest W chem. Gase W Gase/Asbest
O Landwirtschaft B Staube O Buro
| k. Angabe O nicht exponiert W Bergbau unter Tage

Abbildung 19: Berufliche Exposition im Patientengut

Die Verhdaltnisse der Leunaer Praxis stellten sich bei fehlender Exposition zu
pulmonalen Noxen mit 259 Patienten (53,18%), bei der Birotatigkeit mit 123 Patienten
(25,26%), bei der Asbestexposition mit 8 Patienten (1,64%) und bei den chemischen
Gasen sowie Losungsmitteln mit 25 Patienten (5,13%) dar. Eine Staubexposition
bestand bei 2 (0,41%) Patienten. In der Landwirtschaft arbeiteten 5 Patienten (1,03%)
und im Bergbau 2 Patienten (0,41%). Keine Angabe machten 58 Patienten (11,91%)
(Tabelle Nr. 8).

Die Geschlechtsverteilung stellt sich wie folgt dar. Eine nicht exponierte Tatigkeit
gaben 190 der mannlichen und 144 der weiblichen Probanden an. Im Blro arbeiteten
55 der mannlichen und 103 der weiblichen Personen. Eine Staubbelastung bestand bei
jeweils 5 Probanden. Landwirtschaftlich tatig waren 2 mannliche und 5 weibliche
Teilnehmer. Mit chemischen Gasen hatten 12 ménnliche und 15 weibliche sowie mit
der Kombination Gase/Asbest 3 mannliche und 2 weibliche Personen Kontakt.
Asbestexposition konnte bei 6 mannlichen und 2 weiblichen Probanden erhoben
werden. Keine Angabe zur Berufsanamnese erfolgte durch 27 mannliche und 36

weibliche Teilnehmer.
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Tabelle 8: Verteilungsmuster der beruflichen Exposition nach Praxen

Praxis Leipzig Praxis Leuna

Exposition Haufigkeit(n) Prozent Haufigkeit(n) Prozent
Asbest 0 0,00 8 1,64
chem. Gase 2 1,56 25 5,13
Gase/Asbest 0 0,00 5 1,03
Landwirtschaft 2 1,56 5 1,03
Staube 8 6,25 2 0,41
Biiro 35 27,34 123 25,26
k. Angabe 5 391 58 11,91
nicht exponiert 75 58,59 259 53,18
Bergbau unter Tage 1 0,78 2 0,41

Unter den Patienten mit einer COPD war bei alleiniger Asbestexposition keine
Erkrankung nachweisbar. Bei der Exposition zu chemischen Gasen bzw. Ldsungs-
mitteln bestand in 14,81% (n = 4) eine COPD.

Lag eine Kombination aus Gas- und Asbestexposition vor, waren dies 40% (n = 2) mit
einer COPD.

Wurde eine landwirtschaftliche Anamnese angegeben, waren 14,29% (n = 1)
Erkrankungen nachweisbar.

Bei Staubexposition konnten 40% (n = 4) Patienten mit einer COPD erhoben werden.
Insgesamt 13,92% (n = 22) der im Buro Téatigen litten an einer COPD.

In der Gruppe der Probanden ohne exponierte Tatigkeit stellte sich ein Prozentsatz von
11,98% (n = 40) an Erkrankungen dar.

Unter dem Personenkreis, der keine Angabe zur beruflichen Tatigkeit auf dem
Erhebungsbogen machte, wurden 14,29% (n = 9) Patienten mit einer COPD isoliert.

In der Gruppe der unter Tage arbeitenden Personen fand sich in 33,33% (n = 1) eine
COPD.

Soweit es die auswertbare Anzahl ermdglicht, ergaben sich Hinweise auf einen
Zusammenhang mit der Entwicklung einer COPD bei Staubexposition,
Arbeitsumfeldern mit kombinierter Gas- und Asbestexposition sowie beim Bergbau
unter Tage.

Geschlechtsbezogen ist dies fur die weibliche Gruppe bei einer Staubbelastung
ebenfalls nachweisbar. In der ménnlichen Gruppe treffen die Hinweise fur den Bereich
des Bergbaus, der kombinierten Gas- und Asbestexposition, der Staube und der

Landwirtschaft zu.
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Unter Einbeziehung der Nikotinanamnese zur Berufsanamnese war ein teilweise
deutlich anderes Bild sichtbar (Tabelle 9).

Tabelle 9: Berufliche Exposition und Nikotinanamnese bei COPD

Probanden Gesamt Raucher Nichtraucher
Haufigkeit  Prozent Haufigkeit  Prozent  Haufigkeit Prozent
Asbest 8 1,30 4 1,34 4 1,26
COPD ja 0 0,00 0 0,00 0 0,00
COPD nein 8 100,00 4 100,00 4 100,00
chem. Gase 27 4,39 16 5,35 11 3,47
COPD ja 4 14,81 4 25,00 0 0,00
COPD nein 23 85,19 12 75,00 11 100,00
Gase/Asbest 5 0,81 3 1,00 2 0,63
COPD ja 2 40,00 1 33,33 1 50,00
COPD nein 3 60,00 2 66,67 1 50,00
Landwirtschaft 7 1,14 1 0,33 6 1,89
COPD ja 1 14,29 1 100,00 0 0,00
COPD nein 6 85,71 0 0,00 6 100,00
Staube 10 1,63 3 1,00 7 2,21
COPD ja 4 40,00 1 33,33 3 42,86
COPD nein 6 60,00 2 66,67 4 57,14
Biro 158 25,69 58 19,40 100 31,55
COPD ja 22 13,92 14 24,14 8 8,00
COPD nein 136 86,08 44 75,86 92 92,00
k. Angabe 63 10,24 33 11,04 31 9,78
COPD ja 9 14,29 6 18,18 3 9,68
COPD nein 54 85,71 27 81,82 28 90,32
nicht exponiert 334 54,31 179 59,87 155 48,90
COPD ja 40 11,98 34 18,99 6 3,87
COPD nein 294 88,02 145 81,01 149 96,13
Bergbau unter
Tage 3 0,49 2 0,67 1 0,32
COPD ja 1 33,33 1 50,00 0 0,00
COPD nein 2 66,67 1 50,00 1 100,00

Die Patienten mit einer COPD und Gas- bzw. Lésungsmittelkontakt sowie die
landwirtschaftlich Tatigen hatten auch alle einen Nikotinabusus in der Anamnese. Bei

der Gas- und Asbestexposition betrug dies die Halfte der Erkrankten.
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Unter den im Biro Arbeitenden fanden sich 13,84% (n = 22) Raucher. In dieser
Gruppe betrug der Anteil der an einer COPD erkrankten Personen 63,34% (n = 14).
Damit lag letzterer Wert gering unter dem Gesamtdurchschnitt aller Raucher.

In der Gruppe der nicht exponierten Tatigkeiten konnten 11,98% (n = 40) Raucher
registriert werden. Unter diesen litten 34 an einer COPD. Dies stellte 85% der
Erkrankungen dieser Population dar. Im Vergleich zu der Gesamtpopulation an COPD-
Erkrankungen war der prozentuale Anteil hoéher.

Ein ahnliches Bild stellte sich bei den Teilnehmern dar, die keine Angaben machten.
Hier fanden sich 6 Raucher mit einer COPD. Das sind 66,67% der Erkrankten in dieser
Gruppe.

Die mit chemischen Gasen und Ldsungsmitteln exponierten und an einer COPD
erkrankten 4 Patienten hatten auch eine positive Nikotinanamnese. Flr die Patienten
aus der Landwirtschaft und dem Bergbau fand sich ein ahnlicher Trend, der bei der
geringen Fallzahl nicht reprasentativ war.

Lag eine Staubexposition vor, so bestand bei 4 an einer COPD erkrankten Patienten
nur eine positive Nikotinanamnese (25%). Der Prozentsatz der COPD-Erkrankungen in

dieser Gruppe lag mit 36,36% deutlich tber dem Gesamtdurchschnitt von 13,64%.

Insgesamt ergibt sich bei allerdings nicht représentativen Patientenzahlen der Hinweis,
dass eine uberdurchschnittliche Staubbelastung im Arbeitsumfeld einen isolierten
Risikofaktor im Vergleich zum Nikotinabusus darstellt. Fir andere Expositionen ist

ahnliches zu vermuten, kann aber auf Grund der Fallzahlen hier nicht belegt werden.

Der hohe Anteil der Raucher bei COPD-Erkrankungen, insbesondere in der Gruppe
der beruflich nicht mit pulmonal wirkenden Noxen exponierten Patienten unterstreicht

die oben schon beschriebene isolierte Stellung des Nikotinabusus als Risikofaktor.

3.6. Medikamenttse Therapie im untersuchten Patientengut

Insgesamt liel3 sich im untersuchten Patientengut eine medikamentdse pulmologische
Therapie bei 22 Probanden nachweisen. Das entspricht 3,57%. Hierbei wurden die
bekannten Asthmatiker miterfasst.

Eine bekannte COPD hatten 23 Patienten. Es fand sich eine medikamentdse Therapie
bei 20 Personen (86,96%). Von den nicht behandelten Patienten waren 2 spirometrisch

und klinisch dem Stadium Il und 1 Patient Stadium | zuzuordnen.
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Im Stadium | wurden 44,4% (n = 4) der Patienten mit 1 Praparat, 33,33% (n = 3) der
Patienten mit 2 Praparaten und 22,2% (n = 2) der Patienten mit 3 Praparaten
behandelt. In dieser Gruppe stellte sich die Therapie wie im Folgenden geschildert dar.
Zwei Patienten erhielten als alleinige Medikation Formoterol inhalativ, ein Patient
Theophyllin oral und ein Patient Ipratropiumbromid. Ein Patient erhielt Formoterol in
Kombination mit Budosenid, ein Patient Salmeterol und Fluticason sowie ein Patient
Formoterol und Salbutamol inhalativ. Von den Patienten mit einer Dreierkombination
wurde ein Patient mit Tiotropiumbromid sowie einem Kombinationspraparat aus
Fluticason/Salmeterol behandelt. Der zweite Patient bekam Budosenid und Salmeterol

inhalativ sowie Theophyllin per os. Stadiengerecht wurde hier kein Patient behandelt.

Bei den Patienten mit einem Stadium Il erhielten 60% (n = 3) der Patienten ein
Praparat und 20% (n = 1) eine Zweierkombination sowie 20% (n = 1) eine Dreier-
kombination. Dabei handelte es sich bei den Patienten mit der Einzelmedikation um die
Applikation von Tiotropiumbromid, Formoterol oder Salbutamol. Bei der Zweier-
kombination wurde Salbutamol und Theophyllin mediziert. Die Dreierkombination
bestand aus Fenoterol, Tiotropiumbromid und Budesonid. Stadiengerecht wurden hier

zwei Patienten behandelt.

Im Stadium Il wurden 20% (n = 1) mit 1 Praparat, 40% (n = 2) mit 2 Praparaten, 20 %
(n = 1) mit 3 Praparaten und 20% (n = 1) mit 4 Praparaten therapiert. Bei der Einzel-
medikation wurde Salbutamol verordnet. In der Zweifachkombination konnte
Formeterol und Budesonid als Kombinationspraparat fir den einen Patienten und
Salbutamol sowie Theophyllin fir den anderen Patienten registriert werden. In der
Dreifachkombination fanden sich Ipratropiumbromid, Theophyllin und Beclomethason.
Die Vierfachkombination bestand aus Formoterol/Budesonid als Kombinationspraparat,
Theophyllin und Tiotropiumbromid. Eine stadiengerechte Therapie lag hier unter

Vernachlassigung der Theophyllingabe in 3 Fallen vor.

Im Stadium IV erhielt der eine Patient mit einer bekannten COPD eine Dreifach-
kombination. Darunter waren Tiotropiumbromid, Formeterol und Fluticason. Eine
stadiengerechte Medikation ist auf Grund der Kombination zu vermuten. Uber
weitergehende MalRRnahmen (Respirator 0.8.) lagen keine Angaben vor. Siehe auch
Tabelle 10.
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Tabelle 10: Erfasste Therapie in Verteilung nach Stadien und Empfehlung der

Leitlinien
. Nominelle Prozentualer
Stadium nach Gold . N Haufigkeit in den Vergleich in den
Therapie adaquat? . .
Populationen Populationen
Stadium | 10 43,48
ja 0 0,00
nein 10 100,00
Stadium |l 7 30,43
ja 2 28,57
nein 5 71,43
Stadium 1l 5 21,74
ja 3 60,00
nein 2 40,00
Stadium IV 1 4,35
ja 1 100,00
nein 0 0,00

Von den 23 bekannten Erkrankungen erfuhren daher 73,9% der Patienten eine

inadaquate bzw. keine Therapie unter Einbeziehung der 3 nicht behandelten Patienten.

Das Gesamtverhaltnis wurde nochmals in Abbildung Nr. 20 bildlich dargestellt.
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3.7 Klinische Symptome der COPD

Im gesamten untersuchten Patientengut gaben 257 (41,72%) Personen Symptome wie
Dyspnoe, Husten und Auswurf an. Darunter waren auch Beschwerden wie saisonales
Auftreten und eine fiir die COPD nicht typische Orthopnoe.

Im Gesamtkollektiv waren 57,98% der weiblichen Patienten (n = 149) und 42,02% der
mannlichen Patienten (n = 108) symptomatisch.

Die Gruppe der beschwerdefreien Patienten hatte einen Altersdurchschnitt von 62,83
Jahren mit einer Range von 73 Jahren. Bei symptomatischen Patienten lag der
Altersdurchschnitt bei 64,92 Jahren mit einer Range von 62 Jahren. Dieser
Unterschied war statistisch signifikant (p = 0,002).

In der Gruppe der beschwerdefreien weiblichen Patienten lag der Altersmedian bei
62,44 Jahren mit einer Range von 67 Jahren. Unter den symptomatischen weiblichen
Patienten lag der Altersdurchschnitt bei 64,30 Jahren mit einer Range von 60 Jahren.
Beschwerdefreie méannliche Patienten hatten einen Altersdurchschnitt von 63,16
Jahren mit einer Range von 66 Jahren. Symptomatische mannliche Patienten lagen im

Altersmedian bei 65,77 Jahren und einer Range von 60 Jahren.

Unter den ehemaligen und aktuellen Rauchern gaben 145 (45%) Beschwerden und
165 (55%) keine Beschwerden an. In der Geschlechterteilung waren in der ersten
Gruppe 53 (39,26%) weibliche und 82 (60,47%) mannliche Personen mit einer
Nikotinanamnese. Dieser Unterschied war signifikant (p = 0,002).

Symptome bestanden bei 45 (52,33%) der aktiv Rauchenden. Das Geschlechtsver-
haltnis war mit 21 (46,67%) weiblichen und 24 (53,33%) maéannlichen Erkrankten
nahezu gleich (p = 0,39).

Bei den ehemaligen Rauchern gaben 90 (42,25%) Beschwerden an. Darunter fanden
sich 32 (35,56%) weibliche und 58 (64,44%) mannliche Personen.

Der Mittelwert der Pack-Years unter allen Patienten war bei Symptomen mit 19,95

Jahren geringfligig héher. Ohne Angabe von Symptomen lagen 19,52 Pack-Years vor.
Unter den an einer COPD Erkrankten gaben 63 (75%) Symptome an. Davon waren 29

(46,03%) weiblich und 34 (53,97%) mannlich. Der Geschlechtsunterschied war
statistisch nicht signifikant (p = 0,059).
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Es fand sich bei COPD Erkrankten flr Symptomfreiheit ein Altersmittelwert von 67,28
Jahren und bei Symptomen ein Altersmittelwert von 69,07 Jahren. Dies war nicht
signifikant unterschiedlich (p = 0,33).

Die Manifestation von Symptomen wies bei vorliegender COPD keine geschlechtliche
Abhangigkeit auf (weiblich 65,2 Jahre ohne Symptome versus 68,62 Jahre mit
Symptomen (p = 0,48) und ménnlich 67,93 Jahre ohne Symptome versus 69,47 Jahre
mit Symptomen (p = 0,49)).

Unter den Probanden mit ehemaligem und aktivem Nikotinabusus fanden sich 45
Patienten (71,4%) mit Symptomen und 18 Patienten (28,6%) ohne Symptome. Jeweils
konnte ein Altersmittelwert von 66,8 Jahren errechnet werden.

Die aktiven Raucher zeigten sich zu 77,27% symptomatisch (n = 17) und zu 22,72%
asymptomatisch (n = 5). Der Altersmedian lag bei 62,29 Jahren fir die sympto-
matischen und 60,6 Jahren flr die asymptomatischen Patienten.

Unter den an einer COPD erkrankten Patienten lag der Mittelwert bei 26,02 Pack-
Years fur symptomatische und 26,88 Pack-Years fur asymptomatische Probanden.

Dieser Unterschied war nicht signifikant (p = 0,58).

Differenziert man die symptomatischen Patienten in bekannte COPD, neu entdeckte
COPD und keine COPD, hatten in der Gruppe der bekannten COPD 91,3% Beschwer-
den. In der Gruppe der neu entdeckten COPD waren dies 68,85%. Lag keine COPD
vor, beklagten 36,46% der Patienten Symptome.

Bei Vergleich der symptomatischen Patienten mit einer nachgewiesenen COPD und
den Personen ohne COPD fand sich fiir das Symptom des Auswurfs und des Hustens
ein Anteil von 34,18% (27 Patienten) in der COPD-Gruppe versus 65,82% (52 Patien-
ten) in der Vergleichsgruppe, was zum Teil durch Patienten mit akuten respiratorischen
Infektionen, kardialen Erkrankungen aber auch auf den schleichenden Verlauf einer
COPD mit kdrperlicher Adaptation und subjektiv spater Wahrnehmung der Symptome
zu erklaren ist.

Fur die Dyspnoe ohne Unterteilung ob standig, belastungsabhéngig, saisonal oder
Orthopnoe bestand in Bezug auf eine COPD in 71,42% der Félle eine Symptomatik.
Bestand eine Dyspnoe saisonal, so hatten diese 32,14% der Patienten mit einer
COPD.

Die belastungsabhangige Luftnot war bei 45,23% der Patienten mit einer COPD
nachweisbar.

Eine Orthopnoe fand sich bei 1,19% der Patienten mit einer COPD.
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Im Stadium | bestand bei 67,86% (19 Patienten) eine Dyspnoe ohne weitere
Differenzierung, bei 28,57% (8 Patienten) Husten und Auswurf, ein saisonales
Auftreten der Luftnot bei 7,14% (2 Patienten), eine Belastungsdyspnoe bei 46,43% (13
Patienten) und keine Orthopnoe.

Bei Vorliegen des Stadium Il gaben 72,97% (27 Patienten) eine Dyspnoe, 37,84% (14
Patienten) Husten und Auswurf, saisonale Beschwerden 10,81% (4 Patienten), eine
Belastungsdyspnoe 45,95% (17 Patienten) an. Eine Orthopnoe bestand nicht.

Im Stadium IlIl waren 75% (12 Patienten) dyspnoeisch, hatten 25% (4 Patienten)
Husten und Auswurf, ein saisonale Symptomatik 6,25% (1 Patient), eine
belastungsabhéangige Luftnot 43,75% (7 Patienten) und 6,25% (1 Patient) eine
Orthopnoe.

Soweit bei der kleinen Zahl reprasentativ, fanden sich im Stadium IV 66,67% (2
Patienten) mit Luftnot, 33,33% (1 Patient) mit Husten und Auswurf, 33,33% (1 Patient)

belastungsbedingte Beschwerden, keine saisonale Abhangigkeit und keine Orthopnoe.

Bei Betrachtung aller Symptome fallt auf, das fur eine Dyspnoe, das unspezifische
Symptom des Auswurfs, des Hustens und fir die Belastungsabhangigkeit ein
deutlicher Zusammenhang mit einer COPD besteht. Bei dem saisonalen Auftreten von
Beschwerden war ebenfalls eine erhdhte Wahrscheinlichkeit nachweisbar. Fur die
Orthopnoe konnte kein Zusammenhang dargestellt werden (Tabelle 11 und Abbildung
21).
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Abbildung 21: Prozentuale Verteilung der Symptome bei Patienten mit einer
COPD
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Tabelle 11: Zusammenhang von Symptomen und der COPD

Symptom Patientenzahl Prozentualer Odds ratio
Anteil an COPD

Dyspnoe 60 71,4% 2,1
Belastungsabhangige 38 45,24% 19
Dyspnoe

Husten/Auswurf 27 32,14% 3,2
Orthopnoe 1 1,19% 0,9
Saisonale 7 8,3% 1,3
Beschwerden

3.8. Funktionsdiagnostik der COPD

Nach Analyse der Testergebnisse fanden sich bei 616 untersuchten Personen 62,18%

normale Befunde, 36,63% pathologische Befunde und 1,46% nicht auswertbare

Befunde Siehe Abbildung 22). Damit konnten 98,54% der Teste ausgewertet werden.
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Abbildung 22: Spirometrische Ergebnisse im gesamten Patientengut (n = 616)

Betrachtet man die Ergebnisse nach Praxen, wurden in der Leunaer Praxis 60,99%

Normalbefunde (entsprechend 297 Testpersonen), 37,17% pathologische Ergebnisse

(entsprechend 181 Testpersonen) und 1,85% nicht auswertbare Befunde erhoben.

Letztere stellten die 0.g. Anzahl von 9 Personen dar.
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In der Leipziger Praxis fanden sich 66,66% Normalbefunde (entsprechend 86 Test-
personen) und 33,33% pathologische Befunde (entsprechend 43 Testpersonen). Die
prozentualen Unterschiede zwischen den Kollektiven erwiesen sich als nicht signifikant
(p=0,638).

Da die Tests der Leipziger Praxis in Ermangelung eines eigenen Spirometers im
benachbarten Krankenhaus erfolgten, gab es hier die Mdglichkeit einer erganzenden
Bodyplethysmographie. So wurde dies auch in 58,91% durchgefihrt. Das entsprach 76
Probanden.

Zur Anderung der Diagnose nach immer zuerst durchgefiihrter Spirometrie kam es bei
den bodyplethysmographisch untersuchten Patienten in 4 der Falle (5,2%). Bei diesen
Patienten konnte in 2 Fallen eine Restriktion, davon 1 als kombinierte Venti-
lationsstérung und in 1 Fall eine Lungeniberbldhung im Sinne eines Emphysems bei

einer Atemwegsobstruktion gesichert werden.

3.9. Haufigkeit anderer pulmonaler Erkrankungen im untersuchten Patientengut

Im gesamten Patientengut einschlie3lich der COPD-Patienten wurden neben den
13,4% COPD-Erkrankungen auch in 29,20% der Félle (n = 180) andere pulmonale
Erkrankungen erhoben.

Dies waren in der Leipziger Praxis im Vergleich zur gesamten untersuchten Population
4,05% (n=25) und in der Leunaer Praxis 25,16% (n = 155). Praxisbezogen waren das

19,37% der Patienten in Leipzig und 31,82% der Patienten in Leuna.

Unterteilt man die pathologischen Befunde nach den Diagnosen fanden sich in 91,06%
(n = 163) restriktive Ventilationsstdrungen, in 5,59% (n = 10) ein Asthma bronchiale
und in 3,35% (n = 6) ein Emphysem. Letzteres bestand bei allen Patienten in

Kombination mit einer Atemwegsobstruktion (Abbildung 23).

Betrachtet man die Kollektive, stellen sich die Verhaltnisse wie folgt dar. In der
Leipziger Praxis konnte ein Anteil der Restriktion mit 87,5%, entsprechend 21
Patienten, ein Emphysem in 4,16%, entsprechend 1 Patient und ein Asthma in 8,3%,

entsprechend 2 Patienten dargestellt werden.
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In Leuna ergab sich eine restriktive Ventilationsstorung bei 91,6% der Patienten,
entsprechend 142 Fallen, ein Emphysem bei 3,22% der Patienten, entsprechend 5
Fallen und ein Asthma bronchiale bei 5,16% der Patienten, entsprechend 8 Fallen. Die
Verteilung im Vergleich der beiden Praxen konnte als deutlich unterschiedlich erhoben

werden.

B Asthma 0O Emphysem O Restriktion

Abbildung 23: Haufigkeit anderer pulmonaler Diagnosen im gesamten Patienten-

gut

Bei den Patienten mit einer COPD fanden sich 6 Patienten (5,95%) mit einem
Emphysem und 22 Patienten (26,19%) mit einer zuséatzlichen Restriktion.

Bezogen auf die Praxen waren dies in Leipzig beim Emphysem mit 1 Patient 3,57%
und bei der Restriktion mit 5 Patienten 14,28%. In Leuna konnte ein Emphysem bei 5
(entsprechend 8,9%) Patienten mit einer COPD und eine Restriktion bei 17 (30,35%)
Patienten mit einer COPD gesichert werden. Im direkten Vergleich der Praxen war

diese prozentuale Verteilung deutlich unterschiedlich.

Lagen Symptome vor, so fand sich im Stadium | in 6 Fallen (21,42%) eine zusatzliche
Restriktion. Fur das Stadium Il stellte sich eine Restriktion bei 14 Patienten (37,83%)
dar. Im Stadium Il konnten 4 Emphysematiker (25%) und 2 zuséatzliche restriktive
Ventilationsstérungen (12,5%) differenziert werden. Im Stadium IV ergab sich in 2

Fallen begleitend ein Emphysem (66,66%).
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4. Diskussion

4.1. Pravalenz der COPD

Die Pravalenz der COPD in unserem Patientengut lag bei 13,64%. Der prozentuale
Anteil der COPD betrug in der Leunaer Praxis 11,50% und in der Leipziger Praxis
21,71%. Hingewiesen werden muss auf eine geringere Patientenzahl in der letzteren
Praxis. Statistisch signifikante Unterschiede zwischen den Praxen bestanden nicht.
Einschrankend ist auch festzustellen, dass ein Spasmolysetest nicht durchgefiihrt
wurde und somit falsch positive Ergebnisse in unserer Studie enthalten sein kénnten.
In einigen Studien bewirkte der Post-Bronchodilatator-Test eine Reduktion der COPD-
Diagnose um bis zu 30% (6, 12, 15, 35, 77, 82, 125). Unter Vernachlassigung der unter
40-jahrigen fand sich ein prozentualer Anteil von COPD-Erkrankungen in 14,7%. Die
Differenz zur Gesamtpravalenz war nur gering. Eine COPD liel3 sich bei einem Alter
unter 40 Jahren nicht sichern. In einigen Studien ergaben sich jedoch Hinweise auf ein

Auftreten der Erkrankung in jingerem Lebensalter (45, 52, 85, 130).

In der Literatur finden sich unterschiedliche Gesamtpravalenzen im internationalen
Vergleich. Die BOLD-Studie zeigte fir Deutschland eine Pravalenz von 13,2% und fur
Osterreich von 26,1%. Die weiteren Resultate der BOLD-Studie ergaben unter-
schiedliche Pravalenzen der COPD in den 12 Teilnehmerlandern. Der Durchschnitt der
Erkrankungshéaufigkeit ohne Berticksichtigung des Stadium | nach GOLD lag bei 10,1%
(12). Eine spirometrische Untersuchung an 1960 Patienten in Polen ergab eine COPD
in 9,3% der Patienten (6). In Spanien lagen im Jahre 1997 in der IBERPOC-Studie die
Pravalenzen nach ERS-Kriterien von 1995 im Bereich von 4,9% (Caceres) bis 18%
(Manlleu) bei einem Gesamtdurchschnitt von 9,1% (96). In den Niederlanden ergab
sich im Rahmen einer vergleichenden Studie von allgemeinmedizinischen Praxen im
stadtischen und landlichen Umfeld vom Jahr 1977 zum Jahr 1992 sogar eine
Steigerung der Pravalenz von 19% auf 32%. Es bestanden jedoch gegeniiber den
GOLD-Richtlinien deutlich abweichende Kriterien und eine Vermischung mit dem
Asthma bronchiale (128). In der NICECOPD-Studie von Murtagh et al., in der sowohl
Asthmaerkrankungen, als auch die chronisch obstruktive Lungenerkrankung betrachtet
wurden, stellte sich ein Prozentsatz von 6,8 % in der Gruppe der COPD dar (6, 12, 35,
82, 113).
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Eine altere Studie von Hedman et al. aus Finnland ergab eine Pravalenz von 3,7%

(45). Fur den lateinamerikanischen Raum konnten Menezes et al. in der PLATINO-

Studie in funf groBen Stadten Sao Paulo (Brasilien), Mexico City (Mexico), Caracas

(Venezuela), Santiago (Chile) und Montevideo (Urugay) Pravalenzen von 7% bis 20%

bei Untersuchung von 936 bis 1294 Probanden/Stadt darstellen. Allerdings wurde noch

das Stadium 0 in die Berechnung mit einbezogen, was in unserer Untersuchung auf
Grund der Anderung der GOLD-Richtlinien nicht mehr beriicksichtigt wurde (77, 124).

Tabelle 12: Vergleich der Pravalenz der COPD in einzelnen Studien

Studie Land/Stadt Jahr der Anzahl Protokoll Pravalenz
Veroffentlichung Patienten Gesamt in %
Eigene Deutschland Klinisch
Daten (Leipzig & Leuna) - 616 Spiro ' 13,64
BOLD Deutschland Klinisch
(Hannover) 2008 683 Spiro, BDT* 13,20
BOLD Osterreich Klinisch
(Salzburg) 2007 1258 Spiro, BDT 26,1
BOLD USA Klinisch,
(Lexington) 2008 508 Spiro, BDT 19,6
NICECOPD  Grof3britannien Klinisch
2005 722 Spiro, BDT 14,4
PLATINO Mexiko City .
Klinisch,
2005 1000 Spiro, BDT 7,8
PLATINO Montevideo Klinisch
2005 885 Spiro, BDT 19,7
Polen ..
(Sierpc) 2007 2250 S’;:LE'SEBT 9,3
Finnland
1999 4300 Klinisch 3,7
PREPOCOL Kolumbien Klinisch
2008 5539 Spiro, BDT 8,9
IBEROPOC Spanien -
2000 4035 S’;:LE'SEBT 9.1
Korea .
2005 1673 K"S”F;isrf)h' 17,2

(*BDT = Bronchodilatatortest, Klinisch = Befragung, Spiro = Spirometrie)
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Eine kolumbianische Studie, in der ebenfalls finf Stadte einbezogen wurden, stellte
eine Pravalenz von durchschnittlich 8,9% fir die gesamte untersuchte Population von
5539 Teilnehmern fest. Im Stadtevergleich schwankten die Ergebnisse von 6,2% bis
13,5% (15). In den USA fanden Methvin et al. eine Pravalenz von 19,8% und in
Canada wurde ein Anteil von 5,7% an einer COPD ermittelt (62, 78). Im asiatischen
Raum ergab sich bei einer Studie der Regional COPD Working Group eine durch-
schnittliche Pravalenz in 12 Landern von 6,3%. Dabei lag die Spannbreite von 3,5%
(Hong Kong, Singapore) bis 6,7% (Vietnam) (125). In Korea fand sich bei den Uber 45-
Jahrigen ein Anteil von 17,2% an COPD-Erkrankungen. Unter Einbeziehung aller
untersuchten Personen uber 18 Jahre war hier eine spirometrische Obstruktion der

Atemwege in 7,8% nachweisbar (58).

Zusammenfassend lasst sich feststellen, dass im internationalen Vergleich unter-
schiedliche Préavalenzen erfasst wurden. Dies ist zum einen auf regionale Beson-
derheiten wie auch die Auswahl der Population und unterschiedliche diagnostische
Kriterien zurickzufihren. Unsere Daten sind mit den Pravalenzen in vielen Studien
vergleichbar. Sie stimmen insbesondere mit den Daten der BOLD-Studie in unserem

Lande tberein. Die in der Tabelle 12 gegeniibergestellten Studien verdeutlichen dies.

4.2. Lebensalter und Entwicklung einer COPD

In der Altersverteilung konnte im gesamten Patientengut ein Mittelwert von 63,70
Jahren erhoben werden. Die Verteilung war in beiden Praxen gleich.

Bei Beurteilung des Alters im Vergleich zur Graduierung des Stadiums einer COPD
fand sich eine Verschiebung zu einem hdheren Lebensalter. So ergab sich fur das
Stadium | ein Mittelwert von 67,03 und fur das Stadium IV ein Mittelwert von 77,66
Jahren. Damit ist davon auszugehen, dass nicht nur ein héheres Alter ein Risiko zur
Erkrankung an einer COPD darstellt, sondern damit auch eine Zunahme des
Schweregrades zu verzeichnen ist.

Dieses Ergebnis stellte sich in vielen Pravalenzstudien vergleichbar dar (12, 45, 82,
113).
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4.3. Geschlechtsverteilung der COPD

Wir fanden eine COPD beim weiblichen Geschlecht in 10,9% der Patienten. Der
Prozentsatz lag unter den mannlichen Patienten bei 16,45%.

Diese Verteilung ist auch in den recherchierten Studien erkennbar. In der Platino-
Studie konnten Unterschiede der Pravalenz von 5,6% (weiblich) und 11,0% (mannlich)
in Mexiko City bis 14,5% (weiblich) und 27,1% (mé&nnlich) in Montevideo nachgewiesen
werden (77, 124). Im europaischen Raum ergaben die Untersuchungen in Polen 7,1%
weibliche und 12,8% mannliche Patienten mit einer COPD (6). Eine Untersuchung aus
Norditalien im Zeitraum von 1988 bis 1991 wies ebenfalls Unterschiede zwischen den
Geschlechtern mit einer hdheren Pravalenz beim ménnlichen Geschlecht nach. In der
Studie erfolgte gleichzeitig ein Vergleich von Diagnosekriterien. Dies zeigte eine
héhere Pravalenz bei Anwendung der ATS-Kriterien (131). In Korea fand sich eine Ver-
teilung von 9,6% weiblichen und 25,8% mannlichen Erkrankten (58). Fur Canada war
eine geschlechtsbezogene Pravalenz von 5,2% weiblichen und 6,3% mannlichen
COPD-Féllen zu verzeichnen (62).

Tabelle 13: Vergleich der Pravalenz der COPD in einzelnen Studien nach
Geschlecht

Studie Pravalenz Anzahl weibl. Pravalenz Anzahl mannl.
Weiblich in % Probanden Mannlich in % Probanden
Eigene Daten 10,9 312 16,45 304
BOLD Deutschland 9,3 334 18,1 349
BOLD Osterreich 26,1 573 26,6 685
Polen 7,1 1196 12,8 764
PLATINO Mexiko City 5,6 632 11,0 431
PLATINO Montevideo 14,5 563 27,1 380
Korea 4.9 883 10,9 790
PREPOCOL 6,6 3701 13,6 1838

Im Rahmen der BOLD-Studie wurde in Deutschland ein Verhdltnis von 9,3%
weiblichen und 18,1% mannlichen Erkrankten dargestellt (35). In Osterreich stellte sich
im Rahmen dieser Studie ein Ergebnis von 26,1% weiblichen Patienten und 26,6%
mannlichen COPD-Diagnosen mit einem Stadium nach GOLD > | dar. Dies bedeutete
hier keinen signifikanten Unterschied (113). Wie oben schon erwahnt, war in den
Ergebnissen der BOLD-Studie eine deutliche Varianz zwischen den 12

Teilnehmerlandern zu beobachten.
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In diesen Studien wurde wie auch in der vorliegenden Untersuchung deutlich, dass
eine hohere Pravalenz in der mannlichen Population besteht. Ausnahme bildete hierbei
das Ergebnis der BOLD-Studie in Osterreich (12).

Zusammenfassend sind wesentliche Daten in Tabelle 13 gegentibergestellt.

4.4. Haufigkeit der vordiagnostizierten COPD

Im Rahmen unserer Auswertung erfolgte eine Betrachtung des Verhaltnisses zwischen
bekannter und neu entdeckter COPD. Dabei bestand in unserem Patientengut eine
vordiagnostizierte COPD in 3,73%. Neu entdeckt wurden 9,9% der COPD-
Erkrankungen.

In der Auswertung der Daten der BOLD-Studie fand sich fir Deutschland eine
Pravalenz der im Vorfeld &rztlich diagnostizierten COPD von 7,7%. In Osterreich lag
dieser Wert bei 5,6% (12, 113). In der PREPOCOL-Studie in Kolumbien lie3 sich ein
geringer Prozentsatz an bekannten Erkrankungen mit Werten zwischen 2,7% und 3,3%
in den einzelnen Stadten nachweisen (15). Insgesamt stellte sich in der Literatur
ebenfalls ein niedrigerer Prozentsatz bekannter Erkrankungen zu neu entdeckten

Fallen dar.

In der Geschlechtsverteilung bei bekannten Erkrankungen ergab sich in unserer
Untersuchung mit 3,8% fir die weibliche Gruppe und mit 3,6% fir die mannliche
Gruppe ein gleiches Verhaltnis.

Ein &hnliches Bild mit Nachweis einer gleichen Verteilung zwischen den Geschlechtern
war auch in anderen Studien, so bei dem Ergebnis der BOLD-Studie in Osterreich mit
jeweils 5,6% pro Geschlecht und in Deutschland bei der gleichen Untersuchung mit
jeweils 7,7% sichtbar (12, 113). In der PREPOCOL-Studie war eine COPD in 3,4% der
weiblichen Patienten und in 2,9% der mannlichen Patienten im Vorfeld bekannt (15).
Auch hier fand sich eine geringere Prozentzahl bekannter Erkrankungen gegenuber

den neu entdeckten COPD-Erkrankungen.

Als Ursache flr die hohe Anzahl der neu entdeckten Erkrankungen sind neben den
geringen subjektiven Beschwerden, die den Patienten erst spat zur Vorstellung beim
Arzt fihren, auch die apparativen Ausstattungen der Praxen wahrscheinlich, die eine

Diagnosestellung im Vorfeld erschweren.
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Aus dem Gesagten ergibt sich die Konsequenz der Verbesserung einer pulmonalen
Basisdiagnostik in den Praxen. Moglicherweise wurde durch Einfihrung des Disease
Management Programmes ,,Asthma und COPD*" seit dem Jahre 2006 mit den zugrunde
gelegten Bedingungen diese Problematik bei den teiinehmenden Arzten behoben (56).
Ermutigend ist, dass im Land Sachsen-Anhalt von 1606 der hausarztlichen Praxen
1002 an dem DMP teilnehmen. Dies entspricht 62,4 % (www.kvsa.de, Stand 28. Marz
2009).

4.5. Nikotinabusus und COPD

Das Rauchen stellt ein weltweites Problem dar. Dabei raucht die mannliche Population
allgemein mehr als die weibliche Bevélkerung. In den Industrielandern rauchen 37%
der Manner und 21% der Frauen. Fir weniger entwickelte Lander wird der Anteil auf
49% der mannlichen und 8% der weiblichen Bevdlkerung geschéatzt. Dabei lag die
untere Altersgrenze bei 15 Jahren. Auf jeden Erdenbirger kamen im Jahre 2006
taglich 2,4 Zigaretten (117).

In der durchgefiihrten Studie lag bei 616 Teilnehmern in 317 Fallen eine Nikotin-
anamnese vor. Es zeigte sich, dass annéhernd 50% der Patienten Raucher waren.
Aktive Raucher waren 86 Patienten (13,96%) und ehemalige Raucher 213 Patienten
(34,58%).

In der Literatur wurden unterschiedliche Angaben zum Nikotinabusus getroffen. So
nahmen an der PLATINO-Studie in Abhangigkeit von der untersuchten Stadt
prozentual von 44,2% (Mexiko City) bis 66,7% (Santiago de Chile) Probanden mit einer
Nikotinanamnese teil. Dies variierte prozentual bei den aktiven Rauchern von 24%
(Sao Paulo) bis 38,6% (Santiago de Chile) und den ehemaligen Rauchern von 19,1%
(Mexiko City) bis 33% (Sao Paulo) (77, 124). In der PREPOCOL-Studie lag der
Prozentsatz aktiver Raucher bei 18,3% (15). Fur die USA fand sich ein Anteil
ehemaliger Raucher im Rahmen der BOLD-Studie bei 32,8% und von aktiven
Rauchern bei 25,2% (78). Die BOLD-Studie konnte fur Deutschland ein Anteil von
20,6% Probanden mit einem aktuellen Nikotinabusus zeigen. In Osterreich ergaben
sich in der gleichen Studie 19,2% aktive und 33,5% ehemalige Raucher (35, 113).
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Tabelle 14: Prozentualer Vergleich aktiver und ehemaliger Raucher in unter-

schiedlichen Studien

Studie Aktive Raucher in % Ehemalige Raucher in %

Eigene Daten 13,96 34,58
BOLD Deutschland 20,6 20,6
BOLD Osterreich 19,2 33,5
BOLD USA 25,2 32,8
PLATINO Sao Paulo 24 33

PLATINO Mexiko City 25,5 19,1
PLATINO Santiago de Chile 38,6 38,6
PREPOCOL 18,3 30,2

In unserer Studie fanden sich bei den weiblichen Patienten 12,18% aktive und 16,99%
ehemalige Raucher. Unter den méannlichen Probanden waren dies 15,79% aktive und
52,63% ehemalige Raucher.

Die BOLD-Studie erfasste in Deutschland einen Anteil von jeweils 20,6% sowohl fur
die weiblichen als auch mannlichen aktiven Raucher. In den anderen
Teilnehmerlandern dieser Studie lagen die Prozentzahlen fur die weiblichen aktiven
Raucher zwischen 4,8% (Guangzhou, China) und 40,6% (Cape Town, Sudafrika) und
fur die mannlichen aktiven Raucher zwischen 14,1% (Sydney, Australien) und 56,9%
(Cape Town, Sudafrika) (77, 12).

An einer COPD waren in unserer Untersuchung 21,58% der Patienten mit einer
Nikotinanamnese erkrankt. Unter den Nichtrauchern stellte sich ein Anteil von 6,6%
dar.

In der PLATINO-Studie lag die Pravalenz einer COPD bei Vorliegen einer
Nikotinanamnese prozentual von 20,3% in Mexiko City bis 55,8% in Montevideo (9, 77,
124). Im Rahmen der BOLD-Studie in den USA in Kentucky waren dies 53,8% (78).
Eine weitere Erhebung aus den USA zeigte bei den Rauchern eine Pravalenz von
7,9% fur ehemalige und von 12,8% fur aktive Raucher (47). Im Rahmen einer
turkischen Studie wurde bei Rauchern Uber 40 Jahre eine Pravalenz von 18,1%
gesichert (41). Eine deutsche Studie in allgemeinchirurgischen Praxen zeigte einen nur
geringen Anteil von 3,8%. (36). Einen &hnlich eher niedrigen Prozentsatz von 7,7%
ergab eine grol3e Feldstudie an insgesamt 35 295 Personen in Indien. Bei dieser Erhe-

bung handelte es sich um eine reine Befragung ohne spirometrische Kontrolle (55).
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In China fand sich ein Anteil von 16,7% COPD-Erkrankungen bei Rauchern gegentber
6,6% bei Nichtrauchern (142). Eine Préavalenz der COPD von 22% ergab sich bei Gber
45-jahrigen Rauchern in Israel (121).

In der vorliegenden Arbeit fand sich unter den Patienten mit einer chronisch
obstruktiven Lungenerkrankung ein Nikotinabusus in 75%. Flr die weiblichen Patienten
mit einer COPD war dies ein Anteil von 55,88% und fur die ménnlichen Patienten mit
einer COPD ein Anteil von 88%.

Eine polnische Erhebung zeigte einen Anteil von 48% weiblichen und (ber 90%

mannlichen Patienten mit einer Nikotinanamnese und einer COPD (6).

Unsere Untersuchung ergab bei Vorliegen einer COPD einen Mittelwert von 25,38
Pack-Years bei den aktiven Rauchern und von 26,7 Pack-Years bei den ehemaligen
Rauchern. Daraus resultierte die Vermutung, dass eine Beendigung des Nikotinabusus
auch nach langerem Abusus das Erkrankungsrisikos an einer COPD mindert. Dieser
Unterschied war jedoch statistisch nicht signifikant.

In der polnischen Studie von Bednarek et al. fiel der Mittelwert mit 35,5 Pack-Years fur
die aktiven Raucher und mit 46,6 Pack-Years fur die ehemaligen Raucher deutlich

differenter aus, was 0.g. Vermutung eher bestatigt (6).

Die vorliegende Studie konnte bei den weiblichen Patienten eine statistisch signifikante
geringere Anzahl von Pack-Years bis zur Entwicklung einer COPD nachweisen.

Dies bestatigten auch andere Studien aus Canada, der Schweiz und eine Studie aus
Spanien (19, 23, 28, 29). Somit fiel eine starker schadigende Wirkung des Nikotin-

abusus bei den weiblichen Rauchern auf.

In dieser Arbeit ergab sich im Gegensatz zu anderen Studien kein eindeutiger Hinweis
auf einen Zusammenhang der Dauer der Nikotinexposition und dem Stadium der
COPD (28, 35). Als mogliche Erklarung fur das Ergebnis kommen die nicht erfassten
Risikofaktoren wie passives Rauchen und Umweltverschmutzung in Frage. Dafur
spricht eine Studie von Yin et.al. aus dem Jahre 2007 neben anderen Erhebungen (10,
13, 142). Im Weiteren erschwerten die in den héheren Stadien geringeren Patienten-

zahlen die statistische Auswertbarkeit.
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Raucher ohne eine COPD hatten durchschnittlich einen Nikotinkonsum von 17,96
Pack-Years. Unter den Rauchern mit einer COPD lag dieser Wert bei 26,27 Pack-
Years. Dies war ein signifikanter Unterschied. Daraus ergab sich ein erhdhtes Risiko
fur die Entwicklung einer COPD nach langerer Nikotinanamnese.

Dieses Ergebnis stellte sich in vielen Studien ebenfalls dar (45, 58, 96).

4.6. Haufigkeit der COPD bei beruflicher Exposition

Im Rahmen der Anamneseerhebung wurden Daten zum Arbeitsumfeld bzw.
diesbeziglich pulmonal relevanten Expositionen erfasst. Allerdings lag hierauf kein
Hauptaugenmerk. Beruflicher Kontakt zu pulmonalen Noxen bestand bei 35,4% der
Patienten. In der Leunaer Praxis fanden sich 34,91% mit einer beruflichen Exposition.
In der Leipziger Praxis waren dies 37,5%.

Zwischen dem Vorliegen einer COPD und einer Staubexposition ergab sich in unseren
Daten ein Zusammenhang. Das Ergebnis wird durch eine andere Studie bestatigt, die
bei Arbeitern in einer Zementfabrik eine hohere Pravalenz der COPD ermitteln konnte
(83). Ahnliches fand sich bei Bergarbeitern im Steinkohleabbau und in weiteren
Industrien wie Tunnelbau, Ziegelherstellung, Goldbergbau, Porzellan- und Keramik-
industrie, Natursteinherstellung sowie Eisen- und Stahlgiel3erei. Silikatstaub wurde
hierbei als Agens differenziert (8, 13, 37, 70, 76, 108).

Andere Expositionen haben nach unserer Untersuchung keinen Einfluss auf die
Entwicklung einer COPD, wobei zu bericksichtigen ist, dass nur kleine Zahlen
vorlagen.

In der Literatur stellten sich Zusammenhange bei der Gummiherstellung, Lederver-
arbeitung, Plastikherstellung, Textilindustrie aber auch in der Landwirtschaft und im
Lebensmittelbereich dar. Hierbei konnten auch geschlechtsspezifische Unterschiede
mit Bevorzugung der COPD flur das méannliche Geschlecht gefunden werden (8, 47,
111). Fur andere Noxen wie Tetrachlorodibenzo-p-dioxin oder Toluendiisocyanat

gelang der Nachweis einer Assoziation zur Entwicklung einer COPD nicht (7, 16, 22).

Beim Vergleich der Expositionen wurde zuséatzlich die Nikotinanamnese betrachtet.
Patienten mit COPD und angegebener beruflicher pulmonaler Exposition hatten in 60%
einen Nikotinabusus, so dass die isolierte Betrachtung des Einflusses des Arbeits-

umfeldes nur eingeschrankt moglich war.
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Unter den Probanden mit einer vorwiegenden Birotatigkeit konnte die Stellung des
Rauchens als Risikofaktor zur Entwicklung einer COPD unterstrichen werden. Bei
diesen Patienten lag eine Gesamtpravalenz einer manifesten Erkrankung von 13,92%

vor. Unter den Rauchern dieser Gruppe fand sich eine Pravalenz von 24,14%.

Neben den berufsbedingten Belastungen und der Nikotinanamnese sind weitere
Schadstoffeinflisse durch die Umwelt zu beachten, die fir die Entwicklung einer COPD
relevant sind. Eine gezielte Befragung erfolgte dazu durch unsere Erhebung nicht.

Die in dieser Studie untersuchten Patienten entstammten wie vorbeschrieben Praxen
mit industriellem Umfeld. Es ist zu vermuten, dass diese einer Umweltbelastung
unterlagen. Dazu kommt noch, dass ein grof3erer Teil zumindest bis 1989 durch eine
Ofenheizung belastet wurde.

Durch Passivrauchen und Umweltbelastung kénnte der Prozentsatz von 6,6% COPD-
Erkrankungen bei Nichtrauchern erklart werden, da eine genetische Pradisposition in
diesem GroRenumfang nicht zu erwarten ist (60, 71).

Fur eine Umweltbeeinflussung der COPD sprechen viele Studien, die sowohl die
Verschmutzung im Wohnbereich, als auch auf3erhalb untersucht haben. Nach einer
Untersuchung von Schikowski et. al. konnte dies fur Deutschland belegt werden (73,
65, 69, 108, 112).

4.7. Diagnostik und Therapie der COPD

Die diagnostischen Kriterien der COPD weisen je nach Protokollen und Gesellschaften
deutliche Unterschiede auf. Nach Grindung der GOLD-Initiative 1997 lag eine
allgemeingultige Definition der COPD vor, die Uberregional angewandt wurde. Die
Definition hatte primar den Sinn, die COPD vom Asthma bronchiale abzugrenzen.
Durch sie erfolgte eine Anpassung der nationalen Leitlinien an internationale
Richtlinien. Der praxisrelevante Unterschied ist, dass das Stadium O der American
Thoracic Society und der European Respiratory Society in der GOLD-Klassifikation
wegféllt. In der Diagnostik werden in der GOLD-, ERS- und ATS-Leitlinie eine
Spirometrie und ein Spasmolysetest mit einem Bronchodilatator gefordert.

Die Leitlinie der Deutschen Atemwegsliga und der Deutschen Gesellschaft fur
Pneumologie und Beatmungsmedizin weist einen komplexeren Algorithmus auf, der
unter Anderem eine Anamneseerhebung, korperliche Untersuchung, Bodyplethysmo-

graphie und bildgebende Verfahren vor dem Spasmolysetest beinhaltet (2, 38, 134).
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Die Empfehlungen der British Thoracic Society, die sich in der NICE-Leitlinie von 2004
widerspiegeln, zeigen zu den anderen genannten Fachgesellschaften Differenzen. Die
spirometrische Diagnose wird ebenfalls ab einer Reduktion von FEV1/FVC<70% ge-
stellt, aber die Unterteilung nur in drei Schweregrade vorgenommen. Ein Spasmo-
lysetest ist nicht zwingend erforderlich (86). In dem im niedergelassenen Bereich mit
den Krankenkassen im Jahre 2006 eingeflihrten Disease Management Programm
LAsthma und COPD*" ist fur die spirometrische Diagnosestellung ein Spasmolysetest
vorgeschrieben (56).

In den in der Literatur gesichteten Erhebungen wurden haufig differierende
diagnostische Kriterien bzw. frihere Leitlinien der Fachgesellschaften verwandt. In
vergleichenden Studien bei Anwendung auf das gleiche Probandengut waren hier
deutlich unterschiedliche Unterschiede in der Wertung je nach Kriterien sichtbar (67,
84, 131).

In der vorliegenden Arbeit wurde nach Erstellung eines Fragebogens eine Spirometrie
durchgefuhrt. Die Klassifikation des Schwergrades erfolgte unter Einbeziehung der
Einteilung der GOLD-Initiative. Beziglich der angewandten Klassifikation ergab sich
auch im Rahmen der BOLD-Studie der Hinweis, dass bei der Komplexizitat der COPD
weitere zusatzliche diagnostische Kriterien sinnvoll erscheinen. Es besteht aul3erdem
die Gefahr einer zu haufigen Diagnosestellung der COPD bei &lteren Patienten (35, 57,
63). Bei héhergradigen Stadien ist nach Analyse der Daten der BOLD- und Platino-
studie die Diagnosestellung mit nur Einbeziehung der Messung des PEF sowie der
klinischen Aspekte gegeniber einer Spirometrie und nachfolgendem Spasmolysetest

wahrscheinlich vergleichbar (97).

Ein weiteres Augenmerk der vorliegenden Studie lag auf der ergdnzenden Durch-
fihrung einer Bodyplethysmographie. Dies wurde bei den Leipziger Probanden
realisiert. Eine Bodyplethysmographie erhielten 58,91% in dieser Praxis. Bei diesen
Patienten ergab sich in 2,6% der Falle eine Erganzung und in 2,6% eine Anderung der

Diagnose. Dies unterstreicht die Wertigkeit der Untersuchung.

Die Analyse der Therapie der vordiagnostizierten 23 Patienten mit einer COPD ergab
bei 73,9% eine inaddquate Behandlung im Vergleich mit geltenden Leitlinien. Keinerlei
Medikation hatten 3 Patienten. In 6 Fallen war eine stadiengerechte Therapie

nachweisbar.
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Nach einer Befragung der American Association for Respiratory Care von 2006 zeigte
sich ein ahnliches Bild der Behandlungsmal3nahmen. So wurden inhalative Kortiko-
steroide schon bei unterer Stadieneinteilung verabreicht. Es bestand weiterhin eine
Diskrepanz zwischen &rztlichen Angaben und denen der Patienten (1). Literatur-
angaben zur stadiengerechten Therapie waren schwer zu erlangen. Dies bestatigt eine
Arbeit von Lin et. al. (66).

In Ubereinstimmung mit der Literatur ist eine Unterversorgung der Patienten mit einer

COPD festzustellen. Genaue Studien sind hierzu noch erforderlich.

4.8. Klinische Symptome und COPD

In Betrachtung des Gesamtkollektivs waren klinisch zu 41,72% Beschwerden wie
Husten, Auswurf und Dyspnoe vorhanden. Letztere trat zum Teil als Orthopnoe und
belastungsbedingte Dyspnoe auf. Zusatzlich bestanden saisonale Beschwerden. Die
anamnestischen Erhebungen erfolgten zu den o.g. Symptomen, um eine andere

Erkrankung auszuschliel3en.

Bei symptomatischen Patienten in unserem Patientengut betrug der prozentuale Anteil
an einer COPD 24,51%. Dieser lag bei asymptomatischen Patienten bei 5,85%. Die
zwischen den Praxen erhobenen prozentualen Unterschiede konnten als statistisch
nicht signifikant differenziert werden.

Andere Erhebungen wie eine Studie aus dem Jahre 2005 aus Grof3britannien zeigten
vergleichbare Verhéltnisse in Bezug auf symptomatische und asymptomatische
Patienten mit einer COPD (82).

Unter den Patienten mit einer COPD waren 75% symptomatisch. Lag eine bekannte
COPD vaor, so bestanden bei 91,3% Beschwerden. Patienten mit einer neu entdeckten
COPD gaben zu 68,85% Symptome an. Die Patientengruppe mit Beschwerden hatte
ein hoheres durchschnittliches Lebensalter.

Linbergh et. al. konnten nachweisen, dass eine COPD zu 77% - 93,9% mit Symptomen
einhergeht. Die schwankenden Zahlen resultieren aus der Anwendung von
unterschiedlichen Diagnosekriterien auf das gleiche Patientengut (67). Dieselbe
Arbeitsgruppe konnte unter Bericksichtigung der GOLD lI-Kriterien einen prozentualen
Anteil von Symptomen bei Vorliegen einer COPD in 88,9% und bei nicht an einer
COPD erkrankten Patienten in 59,2% sichern (68).
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Betrachtet man die einzelnen Symptome fir die COPD-Gruppe so trat zu 71,4% eine
Dyspnoe, zu 32,14% Husten und Auswurf und zu 45,24% eine belastungsabhéngige
Dyspnoe auf. Weiterhin bestanden zu 8,3% saisonale Beschwerden und zu 1,19% eine
Orthopnoe.

Eine hohe Wahrscheinlichkeit des Zusammenhanges mit einer COPD stellte sich fir
eine unspezifische Dyspnoe, fur eine belastungsabhangige Dyspnoe sowie fur Husten
und Auswurf dar. Eine geringere Wahrscheinlichkeit bestand fir saisonale Beschwer-
den. Fir eine Orthopnoe ergab sich keine Wahrscheinlichkeit des Zusammenhanges
mit einer COPD.

Auffallig war ein eher geringes subjektives Empfinden von einzelnen Symptomen. Im
Stadium |, 1l und Il gaben 75% der Patienten Beschwerden an. Das Stadium IV war
bei nur geringer Patientenzahl nicht reprasentativ. Die Symptome in den Stadien
zeigten ahnliche prozentuale Verteilungen. Fihrend war die Angabe einer Dyspnoe mit
66% bis 75%, dann folgte die belastungsabhangige Dyspnoe mit 33% bis 46%, dann
der Husten und Auswurf mit 25% bis 37,8% und als Letztes saisonale Beschwerden

mit ca. 10%.

In der Literatur fanden sich schwankende Angaben zu Symptomen. Der deutsche Arm
der BOLD-Studie in Deutschland ergab eine Haufigkeit fir Husten von 31,6% bis
45,9% und fur Auswurf zwischen 24,6% bis 66,7% je nach Stadium (35). In einer
polnischen Untersuchung schwankten die erfassten Zahlen je nach Stadium von 42,9%
bis 100% fir Husten, von 31,6% bis 100% fir Auswurf und von 45,7% bis 100% flr
Luftnot (6).

Auffallig ist, dass eine COPD insbesondere in den Anfangsstadien mit nur geringem
subjektiv empfundenem Beschwerdebild einhergeht. Dies spricht flr schleichenden
Krankheitsverlauf. Fiihrendes Symptom ist die Luftnot (133). Die Schwankungsbreite
bei der Angabe von Symptomen ist mit den in der Literatur dargestellten Verhaltnissen
vergleichbar, wobei in der vorliegenden Erhebung die geringe Anzahl von Patienten mit
einem Stadium Il und IV eine Rolle spielen dirfte. Eine Diagnosestellung nur auf Basis
der Klinik ist in Folge der geringen subjektiv empfundenen Einschrankung der

Patienten eher schwierig.
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5. Zusammenfassung

Im Rahmen der vorliegenden Untersuchung konnte eine Préavalenz der COPD von
13,64% in den hauséarztlichen Praxen gefunden werden. Durch eine differenzierte
klinische und funktionsdiagnostische Methodik wurden 9,9% Neuerkrankungen an
COPD diagnostiziert. Dieser Prozentsatz lag deutlich Uber den 3,73% bisher
bekannten Erkrankungsfallen. Aus den Untersuchungen geht hervor, dass die COPD in
den untersuchten hausarztlichen Praxen eine zu wenig gestellte Diagnose war. Die
Ergebnisse entsprachen anderen, inshesondere in Deutschland erhobenen Daten Uber
die Haufigkeit der COPD. Das Manifestationsalter der Erkrankung lag Gber 40 Jahre.
Dies steht in Zusammenhang mit dem hdéheren durchschnittlichen Lebensalter der
Patienten mit einer COPD von 67,55 Lebensjahren. Untersucht wurden zwei
Patientenkollektive aus hauséarztlichen Praxen, die sozialmedizinisch ein &hnliches
Umfeld boten. So ist es erklarlich, dass keine signifikanten Unterschiede im Vergleich
der Praxen vorlagen. Die Geschlechtsverteilung wies bei allen Patienten mit einer
COPD eine Bevorzugung des méannlichen Geschlechts auf. Dieses war auch statistisch

signifikant unterschiedlich.

Als Risikofaktor fir die Entwicklung einer COPD wurde der Nikotinabusus ermittelt. Es
konnte eine Abhangigkeit von der Dauer der Exposition bis zur Entwicklung der COPD
mit 26,27 Pack-Years gegenuber 17,96 Pack-Years bei der Vergleichsgruppe
nachgewiesen werden. Das Rauchen ist ein erheblicher Risikofaktor in der Patho-
genese der Erkrankung. Dies kristallisierte sich auch bei der Betrachtung beruflicher
Noxen heraus. Das Ergebnis wird ebenfalls bei der Analyse der Geschlechter deutlich.
In der weiblichen Gruppe war die geringere Zahl von 19,58 Pack-Years gegenuber
29,39 Pack-Years in der mannlichen Gruppe ausreichend, um an einer COPD zu

erkranken. Dieser Unterschied war statistisch signifikant.

In Berticksichtigung der Berufsanamnese ist ein Zusammenhang zur Entwicklung einer
COPD bei Staubexposition mit hier 36,36% Erkrankungsféallen nachweisbar. Da sich
hier Uberlagerungen mit der Nikotinanamnese ergaben, waren die weiteren

Untersuchungsergebnisse zum beruflichen Umfeld schwer auswertbar.
Zur Basisdiagnostik wurden die Spirometrie und anamnestische Angaben wie Husten,

Auswurf und Dyspnoe zur Grundlage der Diagnose gelegt. Ein Spasmolysetest erfolgte

nicht.
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Die nachgewiesene hohere Pravalenz der COPD in der Studie |43t sowohl
diagnostische als auch therapeutische SchlufRfolgerungen zu. In dem seit 2006
eingefihrtem DMP ,Asthma und COPD*" seitens der Kassenérztlichen Vereinigungen
ist neben der Anamnese die Spirometrie in Kombination mit einem Spasmolysetest
analog den Empfehlungen der Fachgesellschaften gefordert. Zusatzlich sind in diesem
Programm Schulungen fiur die Leistungserbringer beschrieben. Dies durfte aus den

Erfahrungen dieser Erhebung zu einer Verbesserung der Diagnostik flhren.

Therapeutisch stellte sich ein hoher Prozentsatz nicht leitliniengerechter versorgter
Patienten dar. Eine stadiengerechte Medikation lag nur bei ca. 1/4 der Patienten vor.
Es waren sowohl mangelnde medikamentése Behandlungen als auch Ubermedi-

kationen nachweisbar.

Die anamnestisch erhobenen Symptome bei einer COPD haben einen hohen
hinweisenden Stellenwert. In der Einzelbetrachtung betrafen die Angaben vor allem die
hoheren Stadien, so dass der subjektive Leidensdruck bei den Patienten nur gering ist.
Dies fihrt erst spat zu einer entsprechenden Arztvorstellung. Daraus erklaren sich

auch die neu nachgewiesenen hdheren Stadien.

Nach den vorliegenden Daten handelt es sich bei der COPD um eine mangelnd
diagnostizierte Erkrankung des hoheren Lebensalters, fir die ein langjéhriger
Nikotinabusus ein wesentlicher Risikofaktor ist. Die weibliche Bevolkerung scheint
dabei fur die schadigende Wirkung der Noxe empfanglicher zu sein.

Das heterogene Bild der Symptome, verbunden mit einer geringen subjektiven
Empfindung erschwert die Diagnostik und dirfte fur die geringe Diagnosestellung mit
verantwortlich sein.

Die Behandlung der Patienten ist nicht immer zufriedenstellend. Eine Berlcksichtigung
nationaler Leitlinien ware zukunftsweisend. Inwieweit das Disease Management
Programm der Kassenarztlichen Vereinigungen in Deutschland eine Verbesserung der

Diagnostik und Versorgung mit sich bringt, bleibt abzuwarten.
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7. Thesen zur Dissertation

Untersuchungen zur Pravalenz der COPD in hausarztlichen Praxen

1. Die vorliegende Untersuchung beschaftigt sich mit der Pravalenz der COPD in
hausérztlichen Praxen. Es wurden 616 Patienten in zwei territorial unterschiedlich
gelegenen Praxen untersucht. Als Ergebnis stellt sich eine Haufigkeit der COPD
von 13,64% dar. Dies entspricht auch internationalen Untersuchungen,
insbesondere der BOLD-Studie in Deutschland.

2. Bisher waren nur 3,73% COPD-Erkrankungen in beiden Praxen bekannt. Dieser
geringe Prozentsatz zeigt, dass die Erkrankung diagnostisch bisher vernachlassigt
ist.

3. Nach der GOLD-Initiative wird in der Basisdiagnostik bei entsprechenden
Symptomen eine Spirometrie mit einem anschlielBenden Bronchodilatatortest
empfohlen. Fir eine COPD besteht eine hohe Wahrscheinlichkeit bei Auftreten der
Symptome Husten, Auswurf und Luftnot. Eine Orthopnoe gehdrt nicht zur COPD.

4. Die COPD ist eine Erkrankung des hoheren Lebensalters mit einer alters-
abhangigen Verschiebung in hohere Stadien nach GOLD. Das mannliche
Geschlecht ist bevorzugt befallen, ohne das eine sichere genetische Grundlage in
der Literatur zu finden ist.

5. Der Nikotinabusus hat einen wesentlichen Einfluss auf die Manifestation einer
COPD. Nachgewiesen wurde, dass ein intensiver Tabakkonsum eine COPD
statistisch vermehrt ausbildet. Nikotinabhéngige weibliche Personen haben bei
kirzerer Dauer des Abusus ein hoheres Risiko an einer COPD zu erkranken
(weiblich: 19 Pack-Years versus mannlich: 29 Pack-Years). Eine Beendigung des
Rauchens bewirkt eine Minimierung des Risikos der Entwicklung einer COPD.

6. Ein Zusammenhang zwischen der Entstehung einer COPD und einer beruflichen
Exposition konnte nachgewiesen werden. In 36% der Patienten mit einer
Staubexposition lag eine COPD vor. Andere berufliche Expositionen liel3en sich im
Einzelnen nicht in Verbindung mit der Entstehung der Erkrankung bringen. Dies
war vor allem durch die Uberlagerung mit einer Nikotinanamnese erschwert.

7. Die Untersuchungen zeigen, dass Patienten mit einer bereits bekannten COPD
zum Grof3teil nicht nach den Empfehlungen der GOLD-Initiative oder der
Deutschen Atemwegsliga und der Deutschen Gesellschaft fiir Pneumologie und
Beatmungsmedizin behandelt wurden. Die bisher nicht bekannten Patienten mit

einer COPD hatten keine entsprechende Therapie.
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