
Medizin & Markt374

Pneumologie 2015; 69 

Medizin & Markt374

  Pneumologie 2015; 69 

Der Stellenwert inhalativer Kortikostero-
ide (ICS) bei chronisch-obstruktiver Lun-
generkrankung (COPD) wird intensiv dis-
kutiert. Bei Patienten ohne Exazerbatio-
nen begründet die aktuelle Studienlage 
ofenbar keine ICS-Therapie, und bei Exa-
zerbierern ist eine LABA / LAMA-Kombi-
nation der LABA / ICS-Gabe vorzuziehen.
Zwei Drittel der COPD-Patienten sind mild 
oder moderat erkrankt und nur 28 % erlei-
den Exazerbationen, das besagen die Da-
ten der nicht interventionellen DACCORD-
Studie1. Prof. Marek Lommatzsch, Ros-
tock, zitierte sie bei einem Symposium2 
und ging auch auf die Versorgung der Pa-
tienten ein; er betonte: „47 % der Exazer-
bierer und 42 % der Nicht-Exazerbierer 
werden mit ICS behandelt.“ Lommatzsch 
ging der Frage nach, welcher COPD-Pati-
ent wirklich von der ICS-Behandlung pro-
itiert. In der ILLUMINATE-Studie wurden 
Nicht-Exazerbierer untersucht. Ihre Lun-
genfunktion wurde durch 1-mal tägliche 

duale Bronchodilatation mit dem lang-
wirksamem Betamimetikum (LABA) In-
dacaterol und dem langwirksamem Anti-
cholinergikum (LAMA) Glycopyrronium 
als Fixkombination3 deutlich verbessert. 
Der Efekt war deutlich stärker als in der 
Vergleichsgruppe unter dem LABA Sal-
meterol und dem ICS Fluticason 2-mal 
täglich4. „Die Behandlung nicht exazer-
bierender COPD-Patienten mit ICS / LABA 
ist durch die aktuelle Studienlage nicht 
mehr zu begründen“, folgerte Lom-
matzsch aus dieser und anderen Studien.
„Bei Exazerbierern wirkt die kombinierte 
Behandlung mit ICS / LABA zwar besser als 
LABA allein, aber nicht so gut wie 
LABA / LAMA“, so Lommatzsch weiter. „In 
der TORCH-Studie 2007 wurde das als se-
kundärer Endpunkt erfasste Exazerbati-
onsrisiko mit Salmeterol / Fluticason 
deutlich stärker reduziert als mit einer 
Salmeterol-Monotherapie. Und in der 
LANTERN-Studie verringerte Indacate-

rol / Glycopyrronium das Risiko wiederum 
stärker als Salmeterol / Fluticason5.“
Dass eine LABA / LAMA-Fixkombination 
die Lebensqualität steigern kann, zeigte 
PD Dr. Stephanie Korn, Mainz, anhand der 
Quantify-Studie: „Mit der Fixkombination 
Indacaterol / Glycopyrronium, erreichten 
deutlich mehr Patienten eine klinisch re-
levante Besserung im Transition Dyspnea 
Index (TDI) als mit Formoterol / Tiotropi-
um in freier Kombination“, berichtete sie6. 
Das trug dazu bei, dass der Fixkombinati-
on ein Zusatznutzen für bestimmte Pati-
entengruppen zugesprochen wurde.
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Weniger Exazerbationen mit Indacaterol 
plus Glycopyrronium 

Der Mangel oder das vollständige Fehlen 
des protektiven Proteins Alpha-1-Prote-
inase-Inhibitor (A1-PI, Alpha-1-Antitryp-
sin) ist unter den seltenen Erkrankungen 
eine häuige, potenziell lebensverkür-
zende chronische genetische Störung. 
Die Dunkelzifer sei gewaltig, so Prof. Felix 
Herth, Heidelberg, auf einem Symposium1, 
da Ärzte nur selten bei Patienten mit frü-
hem Verlust der Lungenfunktion und AHA-
Symptomatik (Atemnot, Husten, Aus wurf) 
den A1-PI-Spiegel messen, bevor sie die Di-
agnose chronisch-obstruktive Lungener-
krankung (COPD) stellen. Ein fataler Fehler, 
wie Herth betonte, denn die fehlenden 
 Antiproteasen sind seit etwa 25 Jahren 
substituierbar, womit der Abbau der Lun-
genfunktion verlangsamt werden kann. 
Alle Patienten mit COPD sollten daher auch 
auf den Enzymmangel getestet werden. 
Mithilfe eines bereits in der USA zugelas-
senen Plasmapräparats, dessen Zulas-
sung auch für Europa bei der EMA bean-
tragt wurde, kann die mittels CT-Scan ge-

messene voranschreitende Verringerung 
der Lungendichte bei A1-PI-Mangel ver-
zögert werden. Dies haben erste Zwi-
schenergebnisse der multizentrischen, 
placebokon trollierten Doppelblindstu-
die RAPID2 mit 180 Patienten gezeigt. Die 
Patienten mit A1-PI-Mangel und klini-
scher Manifestation eines Lungenem-
physems erhielten über 24 Monate ent-
weder eine wöchentliche Dosis von 
60 mg / kg KG des Alpha-1- Proteinase-
Inhibitors (n = 93) oder Placebo (n = 87). 
Die Lungendichte, ein speziischer und 
sensitiver Marker für die Entwicklung 
 eines Lungenemphysems, wurde mittels 
CT-Scan nach 0, 3, 12, 21 und 24 Monaten 
gemessen. Wie Herth berichtete, war in 
der Verumgruppe die jährliche Abnah-
merate der Lungendichte geringer 
(-1,45 g / l) als unter Placebo (-2,19 g / l) 
(p = 0,017). Der A1-PI-Serumlevel lag in 
der Verumgruppe während der Behand-
lungsdauer deutlich über dem protekti-
ven Leitwert von 11 µmol / l (50 mg / dl). 

In der Open-Label-RAPID-Extensions-
studie2 wurden die Teilnehmer im Zeit-
raum September 2012 bis September 
2014 mit dem Alpha-1-Proteinase-Inhibi-
tor weiter behandelt bzw. darauf umge-
stellt. Eine Zwischenauswertung mit 106 
Patienten zeigte, dass der jährliche Abfall 
der Lungendichte unter Langzeitbedin-
gungen in der Gruppe mit frühem 
 Behandlungsbeginn (n = 53) mit den 
 Ergebnissen der RAPID-Studie vergleich-
bar war und auch die neu eingestellten 
 Patienten (verzögerter Behandlungsbe-
ginn, n = 53) einen vergleichbaren Efekt 
bei schlechterer Ausgangssituation hat-
ten. Insgesamt sei der frühere Behand-
lungsbeginn mit einem besseren Efekt 
assoziiert gewesen, so Herth.

Dagmar Jäger-Becker, Rodgau 
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An seltene Erkrankungen denken
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