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Patienten mit fortgeschrittenem Lungenemphysem sind trotz Ausschopfen der

konservativen Massnahmen oft anhaltend symptomatisch. Eine operative oder

interventionelle bronchoskopische Behandlung kénnen Dyspnoe, Leistungsfahig-

keit, Lebensqualitat sowie forcierte Erstsekundenkapazitat verbessern. Dieser Artikel

gibt eine Ubersicht tiber die aktuell zur Verfigung stehenden Methoden.

Hintergrund

Die chronisch-obstruktive Lungenerkrankung (COPD)
ist eine Krankheit mit hoher Morbiditdt und Mortali-
tat. Gemass Weltgesundheitsorganisation (WHO) wird
die COPD ab 2030 zur dritthaufigsten Todesursache
weltweit aufsteigen. Die Erkrankung wird in erster Li-
nie medikamentds behandelt, wobei der Rauchstopp
die prognostisch relevanteste Massnahme darstellt.
Die pulmonale Rehabilitation stellt einen weiteren
wichtigen therapeutischen Ansatzpunkt dar. Bei Pa-
tienten mit Hyperkapnie kann zudem eine nichtinva-
sive Beatmung angewendet werden, die in Studien Vor-
teile in Bezug auf Mortalitdt, Intubationsbedrftigkeit,
Hospitalisationshdufigkeit und Exazerbationen zeigte.
Trotz dieser Bemiihungen bleiben Patienten mit fort-
geschrittenem Emphysem und der damit einherge-
henden Uberbldhung im Alltag durch die Dyspnoe
stark eingeschrankt.

Bereits in den 1950er Jahren wurden erste Versuche
unternommen, die zugrunde liegende Uberblahung
durch eine operative Lungenvolumenreduktion («lung
volume reduction surgery» [LVRS]) zu vermindern. Nach
Veroffentlichung des NET-Trial 2003 gelang schliess-
lich der Durchbruch fiir die LVRS, indem nach der Ope-
ration von Patienten mit oberlappenbetontem Emphy-
sem eine Verbesserung der Lebensqualitat sowie die
Zunahme der forcierten Erstsekundenkapazitat (FEV;)
und der 6-Minuten-Gehstrecke nachgewiesen werden
konnten [1]. Seit dieser Studie gilt die LVRS als rele-
vante Therapieoption bei schwer symptomatischen
Patienten mit oberlappenbetontem Emphysem. Viele
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Ausschlusskriterien beim NET-Trial sowie gehdufte
Todesfidlle in den ersten 90 Tagen bei inaddquater Pa-
tientenselektion haben vor allem in den USA zu einem
starken Riickgang der Operationszahlen gefiihrt. Diese
Tatsache sowie die globale Tendenz zur Minimalinva-
sivitat fihrten zu einer steigenden Nachfrage nach
bronchoskopischen Verfahren.

Indikation/Voraussetzung

Das gemeinsame Ziel simtlicher Verfahren zur Lun-
genvolumenreduktion (LVR) ist die Verminderung der
Uberbldhung. Unabhingig vom Verfahren sind die
objektivierbaren Voraussetzungen zur Durchfithrung
somit gleichermassen giiltig. Die Indikation zur LVR
besteht bei relevanter obstruktiver Ventilationsstérung
(FEV; zwischen 20 und 45% des Solls) mit objektivier-
barer schwerer Lungentberblahung (Residualvolumen
[RV] >175% und Residualvolumen / totale Lungenkapa-
zitdt [RV/TLC] >58% des Solls) sowie den Alltag ein-
schrankender Anstrengungsdyspnoe mit reduzierter
Gehstreckendistanz im 6-Minuten-Gehtest (150-450 m).
Eine weitere Voraussetzung ist die Ausschopfung der
konservativen Therapiemassnahmen gemaiss Guide-
lines der «Global Initiative for Chronic Obstructive
Lung Disease» (GOLD) inklusive Rauchstopp und (am-
bulanter) pulmonaler Rehabilitation. Als Kontraindi-
kation ist der fehlende Rauchstopp zu nennen. Eine
relevante pulmonale Hypertonie (systolischer pulmo-
nal-arterieller Druck >45 mm Hg), eine CO-Diffusions-
kapazitdt <20% des Solls, eine respiratorische Global-
insuffizienz (pCO, >6,5 kPa), koronare Herzkrankheit
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oder eine doppelte Thrombozytenaggregationshem-
mung gelten je nach Verfahren als relative Kontra-
indikationen. Es sei an dieser Stelle erwahnt, dass diese
traditionellen Kontraindikationen in den letzten Jah-
ren infrage gestellt wurden und nicht mehr als klare
Trennlinie gelten. Einige Zentren mit hohem Patien-
tenaufkommen haben in Fallserien und Beobach-
tungsstudien ihre diesbeziiglich positiven Erfahrun-
gen publiziert.

Weitergehende Diagnostik
und Emphysem-Board

Neben der lungenfunktionellen Diagnostik ist eine
Evaluation des Lungenemphysems anhand einer hoch-
auflésenden Computertomographie (CT) notwendig,
wobei das Emphysem quantifiziert und charakterisiert
(heterogen vs. homogen) wird. Zusatzlich ermoglicht
die CT eine Analyse der Fissurenintegritit, und Perfu-
sionssuntersuchungen (z.B. Szintigraphie) liefern wert-
volle Zusatzinformationen beziiglich der Verteilung
von emphysematdsen Lungenarealen.

Die anschliessende Entscheidung iiber das fiir den Pa-
tienten optimale Therapieverfahren wird im Rahmen
eines interdiszipliniren Emphysem-Boards mit inter-
ventionell titigen Pneumologen, Radiologen und Tho-
raxchirurgen an Zentren mit entsprechender Erfahrung
getroffen und richtet sich nach Guideline-konformen
Behandlungsalgorithmen (Abb. 1). Im interdisziplina-
ren Konsens konnen Behandlungsmethoden allenfalls

Optimale konservative Therapie gemass GOLD-Guidelines:
Rauchstopp, Impfungen, Ernahrungsberatung
Pulmonale Rehabilitation
Evtl. O,-Therapie, evtl. nichtinvasive Beatmung

Optimale medikamentdse Behandlung der COPD:
FEV, 20-45% des Solls, RV >175% und RV/TLC >58%, 6-Minuten-Gehtest 150-450 m

Komplette Fissuren/Chartis® negativ Kollateralventilation/Chartis® positiv

Heterogenes Homogenes Heterogenes Homogenes
Emphysem Emphysem Emphysem Emphysem

LVRS Ventile LVRS
Ventile LVRS Coils (RV >225%)
Coils (RV >225%) Coils (RV >225%) B =7

Dampf (Schaum) (Schaum) Dampf (Schaum)

Evaluation Lungentransplantation als Ultima ratio

Abbildung 1: Algorithmus zur Lungenvolumenreduktion (modifiziert nach [4]).

GOLD: «The Global Initiative for Chronic Obstructive Lung Disease», FEV;: forcierte Erst-
sekundenkapazitat, RV: Residualvolumen, TLC: totale Lungenkapazitat, LVRS: chirurgi-
sche Lungenvolumenreduktion.
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auch kombiniert oder repetitiv angewendet werden.
Anlésslich der Konferenz sollte im Einzelfall auch die
Moglichkeit einer Lungentransplantation diskutiert
werden.

Chirurgische Lungenvolumenreduktion

Bei der chirurgischen LVR werden die Lungenab-
schnitte, die am stérksten destruiert und am wenigs-
ten perfundiert sind, in der Regel thorakoskopisch re-
seziert. Der Eingriff erfolgt in der Regel beidseitig in
einer oder zwei Sitzungen. Neben der Verbesserung
von Lebensqualitdt und FEV; wurde in einer Studie so-
gar ein Uberlebensvorteil fiir ein Patientenkollektiv
mit oberlappenbetontem Lungenemphysem beobach-
tet [1]. Die Methode wurde in randomisierten Studien
fiir das heterogene, oberlappenbetonte Emphysem be-
legt und erzielt dabei die besten Ergebnisse. Retro-
spektive Studien und Fallserien zeigten auch die Wirk-
samkeit bei homogenem und unterlappenbetontem
Emphysem, zudem wird der chirurgischen Bullekto-
mie bei grossen Bullae ein hoher Stellenwert beige-
messen. Der durch die Operation erreichte Nutzen
kann Giber mehrere Jahre belegt werden [2].

In der Anfangsphase der Methode trat im Vergleich zur
nicht operierten Kontrollgruppe eine erhohte Friih-
mortalitdt in Subgruppen auf, mittlerweile ist die
Operation in erfahrenen Hinden und bei guter Patien-
tenselektion aber sicher [1, 3]. Zwangsldufig entsteht im
Rahmen des transthorakalen Zugangs ein Pneumo-
thorax, der einer Drainageneinlage bedarf. Aufgrund
der vorgeschéddigten Lungen tritt gelegentlich eine
protrahierte Fistelung auf. Zudem werden postopera-
tiv gehduft Pneumonien und kardiovaskuldre Ereig-
nisse beschrieben.

Bei Emphysempatienten ist das Malignomrisiko auf-
grund des stattgehabten Nikotinkonsums erhoht,
weswegen karzinomverdachtige Rundherde haufiger
auftreten. Falls die Lasion in einem iiberbldhten Lun-
genareal liegt, kann eine Resektion des Befundes mit
kurativem Therapiekonzept kombiniert werden.

Endoskopische Lungenvolumenreduktion

Neben der chirurgischen LVR stehen mittlerweile vier
bronchoskopisch anwendbare Verfahren zur LVR zur
Verfligung. Auf die einzelnen Methoden wird im Fol-
genden im Detail eingegangen. Eine Ubersicht tiber
die Auswirkung in Bezug auf RV, FEV,, die 6-Minuten-
Gehstrecke und die Lebensqualitdt, gemessen anhand
des standardisierten «St. George’s Respiratory Ques-
tionnaire» (SGRQ), im Vergleich zur chirurgischen
LVR gibt Tabelle 1.
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Tabelle 1: Ubersicht tiber die einzelnen Lungenvolumenreduktionsverfahren

(adaptiert nach [8]).

RV FEV;-Zunahme 6MWD SGRQ

[ [% Ausgangswert] [m] [Pkt.]
Chirurgische LVR -1,15 +12,7 +49,4 -10,3
Endobronchiale Ventile -0,57 +21,8 +49,0 -91
Coils -0,32 +10,1 +29,5 -9,7
Thermische und -0,29 +15,1 -8,2 -8,2

chemische LVR

RV: Residualvolumen, FEV:: forcierte Einsekundenkapazitat, 6BMWD: 6-Minuten-Gehtest,
SGRAQ: «St. George's Respiratory Questionnaire», l:Liter, m: Meter, Pkt.: Punkte,
LVR: Lungenvolumenreduktion.

f

Endobronchiale Ventile

Die bronchoskopische Einlage von endobronchialen
Ventilen wurde 2002 erstmalig beschrieben. Die Ven-
tile werden in die Segmentbronchien vom Ziellungen-
lappen, das heisst denjenigen mit den ausgepragtesten
emphysematdsen Verdnderungen und/oder am we-
nigsten perfundierten Arealen, eingelegt. Durch den
Einwegventilmechanismus entweicht bei Exspiration
Luft aus dem behandelten Lappen. Bei Inspiration ver-
schliesst sich das Ventil, sodass sukzessive eine Atelek-
tase entsteht (Abb. 2).

) R

Abbildung 2: Fallbeispiel einer endoskopischen Lungenvolumenreduktion mittels
Ventilen (dargestellt durch rote Pfeile) im linken Unterlappen mit konsekutiver Atelek-
tasenbildung. Bereits 6 Wochen postinterventionell Zunahme des FEV; um 700 ml
(Verbesserung um 121% gegentiber dem Vorwert vor Ventilbehandlung). Die 6-Minuten-
gehstrecke verbesserte sich von 335 auf 600 m. Der positive Effekt ist seit 18 Monaten

anhaltend.
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Voraussetzung fiir eine erfolgreiche Ventileinlage sind
intakte Fissuren mit fehlender Kollateralventilation zwi-
schen den seitengleichen Lungenlappen. Mittels compu-
tertomographischer Ausmessung kann die Integritét der
Fissuren quantifiziert werden. Zusétzlich kann im Ziel-
lappen eine direkte endobronchiale Messung der Kolla-
teralventilation mittels Ballonkatheter (Chartis®-System)
durchgefiihrt werden. Innerhalb eines Lungenlappens
ist eine Kollateralventilation zwischen Segmenten phy-
siologisch, weshalb eine komplette Atelektase nur mit-
tels Ventileinlage in simtliche Lappensegmente erreicht
werden kann. Durch die Atelektase nimmt die Uberbla-
hung im entsprechenden Hemithorax ab, wodurch sich
die Funktionsfahigkeit der verbleibenden, nicht atelek-
tatischen Lungenlappen und des Zwerchfells erhoht.
Fir die endoskopische Ventileinlage existieren mit
sechs randomisiert kontrollierten Studien mittlerweile
die meisten Daten zur bronchoskopischen LVR. In
multizentrischen, randomisiert kontrollierten Studien
konnte ein signifikanter Nutzen fiir die behandelten
Patienten mit homogenem oder heterogenem Lungen-
emphysem nachgewiesen werden [4]. Als einzige derzeit
zur Verfligung stehende LVR-Methode ist die Ventil-
einlage ein komplett reversibles Verfahren. Die Behand-
lung erfolgt meist unilateral, kann in Einzelféllen aber
auch sequentiell bilateral durchgefiihrt werden.
Unmittelbar postinterventionell ist ein Pneumothorax
die hdufigste Komplikation (bis 20%, héchstes Risiko
in den ersten vier Tagen), selten kdnnen COPD-Exazer-
bation und Pneumonie auftreten. Aufgrund des per-
interventionellen Pneumothoraxrisikos bleiben die Pa-
tienten die ersten Nédchte nach Ventileinlage stationér
tiberwacht, sind aber direkt nach dem Eingriff mobil.

Coils

Coils sind Drahte aus Nitinol, einer Legierung aus Titan
und Nickel, die nach ihrer Dehnung stets in ihre ur-
spriingliche Form zuriickkehren. Uber eine Applika-
tionshtlse werden Coils im gestreckten Zustand mit
dem Bronchoskop in die Subsegmentbronchien des
Ziellappens eingefiihrt. Nach dem Zurtickziehen der
Applikationshiilse nehmen die Coils ihre charakteristi-
sche geschwungene Form wieder an und raffen das
umgebende emphysematdse Lungengewebe (Abb. 3).
Die Volumenreduktion wird durch die Verbesserung
der elastischen Riickstellkréfte erreicht. Um einen Nut-
zen zu erzielen, ist die Einlage von zehn bis vierzehn
Coils pro Lungenlappen notwendig. Zudem muss noch
genligend Lungengewebe vorhanden sein, um den
Coils Halt zu bieten. Grossere bullose Areale lassen sich
mit dieser Methode nicht behandeln.

Coils lassen sich nach der ersten Einlage wieder in die
Applikationshiilse ziehen und umplatzieren, danach
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Abbildung 3: Fallbeispiel einer endoskopischen Lungenvolumenreduktion mittels
Coils (dargestellt durch rote Pfeile) im rechten Unterlappen bei Status nach erfolg-
loser chirurgischer Lungenvolumenreduktion. 3 Monate postinterventionell Zunahme
des FEV; um 290 ml (Verbesserung um 60% gegeniiber dem Vorwert vor Coil-Behand-
lung).

Abbildung 4: Fallbeispiel einer endoskopischen Lungenvolumenreduktion mittels
Dampf im rechten Oberlappen mit volumetrischer Aufarbeitung der Computertomo-
graphiebilder. Im Vergleich pra- (oben) und postinterventionell (unten) zeigt sich eine
Abnahme des Oberlappenvolumens um rund 1100 ml.
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gilt die Einlage als irreversibel, obwohl iiber erfolg-
reiche bronchoskopische Coil-Entfernungen mehrere
Monate nach Einlage berichtet wurde. Die Wirkung der
Coils ist unabhéngig von der Fissurintegritit und der
Kollateralventilation. Eine bilaterale Behandlung wird
angestrebt und erfolgt tiblicherweise sequentiell in
zwei Sitzungen.

Nach Coil-Behandlung zeigen sich signifikante Verbes-
serung der objektivierbaren Lungenfunktionsparame-
ter, im Gehtest und der Lebensqualitdt. Diese Ergeb-
nisse konnten in mehreren multizentrischen Studien
bestatigt werden [5].

Die haufigste Komplikation nach Coil-Einlage ist bei
bis zu 25-30% der Patienten eine Exazerbation der
COPD. Zudem wurden postinterventionelle pleuritische
Schmerzen, Pneumonien und Himoptysen beschrie-
ben. Aufgrund der Irreversibilitit dieser Methode
werden allfdllige spatere chirurgische Massnahmen
schwieriger durchfiihrbar. Pneumothoraces werden
selten beobachtet. Ublicherweise kann der Patient am
Tag nach der Coil-Einlage das Spital mit einem subjek-
tiven Benefit verlassen.

Thermische Wasserdampfablation

Bei der thermischen Wasserdampfablation wird durch
die gezielte Applikation von heissem Wasserdampf
uber einen bronchoskopisch eingefiihrten Katheter in
ein vorselektiertes, emphysematds verandertes Lun-
genareal eine Entziindungsreaktion herbeigefiihrt.
Durch die in den folgenden Wochen entstehende irre-
versible narbige Atelektasenbildung werden eine Re-
duktion der Uberblahung sowie eine Verbesserung der
Atemmechanik erreicht, was sich in einer signifikan-
ten und anhaltenden Verbesserung der FEV, sowie der
Lebensqualitat zeigt (Abb. 4) [6].

Insbesondere bei Patienten mit Kollateralventilation,
die dadurch nicht fiir eine Ventilbehandlung qualifi-
zieren, und Kontraindikationen fiir eine Coil-Behand-
lung (z.B. Nickelallergie) stellt die thermische Wasser-
dampfablation eine Behandlungsalternative dar. Bei
guter Vertriglichkeit ist eine Behandlung von weiteren
Lungenarealen in Folgesitzungen moglich.

Als Komplikation nach thermischer Wasserdampfabla-
tion kann es durch die lokal induzierte Entztindungs-
reaktion zu Fieber und Himoptysen, selten auch zu
einer Exazerbation der COPD kommen. Der Eingriff
dauert nur wenige Minuten, der Patient kann am Fol-
getag nach Hause entlassen werden. Die Patienten sind
unbedingt in Kenntnis zu setzten, dass der Effekt der
LVR erst nach stattgehabter Entziindungsreaktion mit
konsekutiver Narbenbildung eintritt, was ublicher-
weise in den ersten 2-6 Wochen nach der Dampfan-
wendung erfolgt.
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Chemische Lungenvolumenreduktion

Ahnlich der thermischen Wasserdampfablation wird
bei der chemischen LVR eine Entziindungsreaktion
eines vorselektierten Segments mit dem Ziel einer nar-
bigen Atelektase angestrebt. Dabei wird ein polymeri-
scher Schaum (AeriSeal®) iiber einen bronchoskopisch
in Wedge-Position eingebrachten Katheter instilliert,
was zu einem irreversiblen Verschluss der kleinen
Atemwege und kollateralen Bronchialdste mit konse-
kutiver Atelektasenbildung und Vernarbung des be-
handelten Lungenareals fiihrt. Auch hier stellt die fur
die endobronchiale Ventil- oder Coil-Behandlung nicht
geeignete Patientenpopulation eine Zielgruppe dar.
Wie auch bei der Wasserdampfanwendung kénnen Pa-
tienten mit Emphysemheterogenitat innerhalb eines
Lungenlappens gezielt behandelt werden.

Obwohl schon vielversprechende Effekte beobachtet
werden konnten [7], sollte die Anwendung der chemi-
schen LVR nur an erfahrenen Zentren im Rahmen von
Studienprotokollen durchgefiihrt werden.

Ultima ratio: Lungentransplantation

Die uni- oder bilaterale Lungentransplantation gilt bei
schwerem Lungenemphysem als Ultima ratio. Die Op-
tion einer allfdlligen Lungentransplantation ist keine
Kontraindikation fiir eine chirurgische oder endosko-

Das Wichtigste flr die Praxis

e Nach Ausschopfen der konservativen/medikamentdsen Therapiemass-

nahmen bei fortgeschrittenem Lungenemphysem kann bei selektionier-
ten Patienten eine chirurgische oder bronchoskopische Behandlung an-

geboten werden.

e Das gemeinsame Ziel jeder interventionellen Emphysembehandlung ist

die Abnahme der Lungenuberbldahung, womit eine Verbesserung der

Dyspnoe, der forcierten Erstsekundenkapazitéat und eine Zunahme der

Leistungsfahigkeit erreicht werden.
e Die Auswahl der fur den einzelnen Patienten optimalen Behandlungs-
methode sollte in einer interdisziplinaren Besprechung an Zentren mit

entsprechender Erfahrung getroffen werden.
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pische LVR. Vielmehr wird die LVR hdufig als «bridge
to transplant»-Strategie zum Erhalt eines bestmogli-
chen Allgemeinzustandes wihrend der Wartefrist an-
gewendet.

Ausblick

Fiir Patienten mit fortgeschrittenem Lungenemphy-
sem und anhaltender Symptomatik trotz Ausschépfen
der konservativen Massnahmen stehen heutzutage
eine Vielzahl wirksamer interventioneller Behand-
lungsverfahren zur Verfiigung. Die endoskopischen
Techniken haben sich in den vergangenen Jahren als
Alternative zur chirurgischen LVR etabliert [8]. Die
Wahl des Verfahrens richtet sich nach der Emphysem-
verteilung, dem klinischen Zustand und auch dem
Wunsch des Patienten. Ebenso ist entscheidend, ob
eine Kollateralventilation zwischen benachbarten Lun-
genlappen vorhanden ist, was mittels computertomo-
graphischer und endoskopischer Techniken festge-
stellt werden kann. Als Vorteile der endoskopischen
Verfahren sind die geringe Invasivitit mit entspre-
chend geringer Mortalitdt und Morbiditét bei niedri-
gen Kosten zu nennen. Zudem ist die Ventileinlage bei
Bedarf vollstindig reversibel. Die Wahl des fiir den Pa-
tienten geeigneten Verfahrens sollte in einer interdis-
ziplinaren Besprechung an Zentren mit entsprechen-
der Erfahrung erfolgen und richtet sich nach dem
Behandlungsalgorithmus.
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