EMPFEHLUNGEN

Empfehlungen fiir die Auswahl
von Inhalationssystemen
zur Medikamentenverabreichung

Arbeitsgruppe Aerosolmedizin
der Deutschen Gesellschaft fiir Pneumologie

Die inhalative Applikation von Medikamenten ist die bedeut-
samste Form der Behandlung von obstruktiven Atemwegser-
krankungen [30,75,99]. Griinde hierfiir sind die hohe lokale
Wirkstoffkonzentration bei geringer Gesamtdosis und das
damit verbundene giinstige Wirkungs-/Nebenwirkungsver-
haltnis (z.B. Glukokortikoide) sowie der rasche Wirkungsein-
tritt (z.B. Beta-2-Adrenergika) [2,73,113,114]. Neben Medika-
menten zur topischen Therapie wird zunehmend die Inhala-
tion verschiedener Substanzen zur systemischen Behandlung
gepriift [17,19,59,60,65,93]. Dariiber hinaus werden neue
Applikationssysteme entwickelt [93]. Die groRe Auswahl von
Inhalationssystemen fiihrt nicht selten zu einer Unsicherheit
bei Arzten und Patienten, obgleich sie die Méglichkeit bietet,
fiir jeden individuellen Fall ein geeignetes System auszuwdah-
len. Hierfiir ist die Kenntnis einiger Grundsdtze der Aerosol-
medizin und technologischer Aspekte der Inhalationsbehand-
lung erforderlich.

Ziel jeder Inhalationstherapie muss es sein, dem Patienten ein
System zur Verfiigung zu stellen, das einfach zu handhaben
ist, eine hohe Dosiskonstanz und eine optimale Deposition im
gewiinschten Bereich des Atemtraktes ermoglicht [8,13,95].

Grundlagen

Die Deposition von Aerosolteilchen in der Lunge ist vor allem

abhdngig von:

- den Eigenschaften der Aerosolpartikel (vor allem dem
medianen aerodynamischen Massendurchmesser, MMAD)
und der TeilchengroRenverteilung des Aerosols,

- dem Atemzugvolumen des Patienten,

- dem inspiratorischen Atemfluss des Patienten,
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- der Atemwegsgeometrie, vor allem der Pharynx- und
Glottisregion [17,19,35,45,46,61,64,69,70,88,104,105].

Dariiber hinaus ist die Deposition abhdngig von der Hygros-
kopie der Aerosolpartikel, den elektrostatischen Eigenschaf-
ten sowie von speziellen Charakteristika des Systems beziig-
lich der Aerosolgenerierung [69].

Werden hydrophile Medikamente wie Beta-Adrenergika als
trockene Partikel z. B. aus Pulversystemen oder treibgasgetrie-
benen Dosieraerosolen inhaliert, so wird die Deposition durch
ein Wachstum der Partikel infolge der Feuchte im Bronchial-
baum verstarkt [39,56,81,107]. Insbesondere bei trockenen
Aerosolen wird die Deposition auch durch die elektrische
Ladung mitbestimmt [18]. Sie kann sowohl die Generierung
von respirablen Partikeln z.B. aus Pulversystemen behindern
als auch intrabronchial zu einer erhéhten Deposition bei-
tragen [38,42,71]. Je groRer die Teilchen und je hoher der
inspiratorische Atemfluss desto eher kommt es zu einer
Abscheidung der Aerosolteilchen. Umgekehrt gelangen klei-
nere Teilchen bei sehr tiefen Atemziigen und langsamem
Atemfluss weiter in die Lungenperipherie.

Teilchen, die groRer sind als etwa 10 pum (aerodynamischer
medianer Massendurchmesser, MMAD), werden bei normalen
Atemfliissen zu iiber 90% bereits bei der ersten starken
Richtungsdnderung wahrend der Inhalation, also im Oropha-
rynx abgeschieden. Teilchen ab einer GréRe von etwa 3 bis
5pum werden bei Mundatmung effektiv im Bronchialbaum
durch Impaktion abgeschieden. Die Massentrdgheit fiihrt bei
diesen groReren Partikeln zu einer frithen Abscheidung, da sie
nicht den Richtungsdnderungen des Gasstromes folgen. In
einem PartikelgroRenbereich von etwa 0,5 um bis etwa 5um
ist die Sedimentation der relevante Depositionsmechanismus.
Durch die Schwerkraft fallen diese Teilchen so lange, bis sie
eine Wand erreichen und dort abgeschieden werden. Teilchen
mit Durchmessern kleiner als etwa 0,5um gelangen durch
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Brownsche Molekularbewegung (Diffusion) an eine Wand und
werden so abgeschieden. Sowohl die Sedimentation als auch
die Diffusion sind zeitabhdngige Prozesse, die umso effektiver
sind, je ldnger ein Teilchen sich in der Lunge aufhailt.

Da bei vielen biologischen Prozessen die Wirkung eines
Medikamentes von der verfiigharen Medikamentenmasse
abhdngt, ist vor allem die Massenverteilung des Aerosols
wesentlich. Die Masse eines Aerosolteilchens und damit die
Medikamentenmasse ist abhdngig von der dritten Potenz des
Durchmessers. So besitzt bei gleicher Dichte ein Teilchen mit
einem Durchmesser von 10 um die tausendfache Masse eines
Teilchens von 1 um. Bei der Therapie obstruktiver Atemwegs-
erkrankungen werden meist polydisperse Aerosole mit einem
MMAD von etwa 5 pm verwendet.

Treibgasgetriebene Dosieraerosole

Mit der Entwicklung des ersten handausgelosten treibgas-
getriebenen Dosieraerosols (pMDI, pressurized Metered Dose
Inhaler) 1956 war erstmalig ein kleines und zuverldssiges
Inhalationssystem verfiigbar. Diese Systeme sind sehr robust,
feuchtigkeitsunabhdngig und haben eine hohe Dosiergenau-
igkeit. Bis zum heutigen Tag dominieren sie anteilig auf dem
Weltmarkt. Leider wird die gréf3te Zahl der MDI gegenwadrtig
noch mit Fluorchlorkohlenwasserstoffen (FCKW) betrieben.
FCKW-Spriihdosen sollten aber nicht mehr benutzt werden,
da es durch die Chloratome zu einer Zerstérung der stratos-
phdrischen Ozonschicht kommt. Als chlorfreie und daher
nicht ozonschddliche Alternativen stehen die Hydrofluoral-
kale (HFA) 227 und 134a (Norfluran) zur Verfiigung. Letzteres
wird bereits seit einigen Jahren in MDI eingesetzt
[50,55,66,67,92], und seit kurzem wird auch HFA 227
verwendet. Der Beitrag der HFA-Treibgase zur globalen Erwar-
mung (sog. Treibhauseffekt) ist insbesondere im Vergleich zur
CO,-Emission nicht relevant.

Seit dem 1. 1. 2001 diirfen kurzwirksame Beta-2-Mimetika
nicht mehr mit FCKW in den Handel gebracht werden [16].
Ein Verbot fiir FCKW betriebene Dosieraerosole mit topischen
Glukokortikoiden wird fiir das Jahr 2002 erwartet.

Das Wirkprinzip aller treibgasgetriebenen MDI ist im Wesent-
lichen gleich [26,43,48]. Die Medikamente liegen mikro-
nisiert in einer vorgegebenen GrofRe als Suspension in fliis-
sigem Treibgas vor (Suspensionsaerosole). Durch oberflichen-
aktive Substanzen wird eine Agglomeration verhindert. Eine
bedeutsame Ausnahme hiervon ist die Lésung von Beclome-
tason-Dipropionat (BDP) in HFA 134a (Ldsungsaerosol)
[55,67]. Andere topische Glukokortikoide sind derzeit auf
dem Markt als Losungsaerosole noch nicht verfiigbar, ob-
gleich es moglich erscheint, auch andere Steroide in Losung
zu bringen [92]. Aus der Gruppe der Beta-2-Adrenergika liegt
seit kurzem Fenoterol und als Vagolytikum Ipratropiumbro-
mid in HFA 134a als Lésungsaerosol vor.

Alle treibgasgetriebenen MDI zeichnen sich durch eine hohe
Dosiskonstanz aus. Diese ist ebenso wie die Teilchengrofen-
verteilung (Partikelspektrum) unabhdngig vom inspiratori-
schen Fluss. Der MMAD ist bei einem Losungsaerosol mit
etwa 1pm deutlich kleiner als bei Suspensionsaerosolen mit
etwa 4-5um [67]. Der kleinere MMAD fithrt zu einer
reduzierten oropharyngealen und erhohten intrathorakalen
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Deposition. Dariiber hinaus kommt es zu einer vermehrten
peripheren Deposition. Eine Atemanhaltezeit von einigen
Sekunden ist am Ende der Inhalation fiir die Abscheidung
dieser kleinen Partikel unbedingt erforderlich. Die erhéhte
intrathorakal deponierte Medikamentenmenge macht eine
Anpassung der eingesetzten Dosis erforderlich. Durch die
reduzierte oropharyngeale Deposition wird ein Spacer bei
Jugendlichen und Erwachsenen entbehrlich.

Die Suspensionsaerosole mit dem chlorfreien Treibgas HFA
haben beziiglich des Partikelspektrums und des Freisetzungs-
verhaltens etwa die gleichen Eigenschaften wie die alten
FCKW-haltigen MDI. Allerdings ist bei den HFA-Sprithdosen
die Dosisgenauigkeit bei niedrigen Temperaturen bis minus
10 °C besser als bei den FCKW-haltigen MDI.

Bei treibgasgetriebenen Spriithdosen ist die Austrittsge-
schwindigkeit hoch (10 bis 30 m/s). Durch technische Verdn-
derungen im Bereich des Ventils bzw. der Offnung in der
Halterung ldsst sich jedoch die Austrittsgeschwindigkeit er-
heblich verlangsamen, was die Munddeposition reduziert.
Eine solche technische Modifikation wurde bereits bei einer
HFA-Spriihdose realisiert [55,66,67].

Ganz iiberwiegend werden treibgasgetriebene Dosieraerosole
(MDI) als handausgeldste (pMDI oder ,press and breathe*)
Systeme eingesetzt. Ein in der Praxis relevantes Anwendungs-
problem der handausgeldsten Systeme ist die Koordination
zwischen Auslésung des SpriihstofSes und Beginn der Inspira-
tion vom Residualvolumen aus [1,4,25,40,95,100,101,109,
110]. Dieses Problem kann durch den Einsatz atemzuggetrig-
gerter Systeme (z.B. Autohaler®) gelost werden [37,68,79].

Atemzuggetriggerte MDI verbessern die Medikamentendepo-
sition bei Patienten mit Koordinationsproblemen. Die Deposi-
tion tibersteigt jedoch nicht diejenige bei Anwendung eines
handausgel6sten Systems und guter Koordinationsfdhigkeit
[79].

Inhalationshilfen

In Deutschland wird der Begriff ,Spacer” praktisch synonym
benutzt fiir verschiedene Hohlraumsysteme. Grundsdtzlich
sollte jedoch zwischen den kleinvolumigen Spacern und den
groBeren ,holding chambers“ mit Inspirationsventil unter-
schieden werden. Die kleineren Spacer wurden als Distanz-
halter eingefiihrt, um bei Treibgasdosieraerosolen den Auf-
prall an der Rachenwand zu reduzieren. Die sogenannten
,holding chambers* sind grofvolumig und besitzen ein Ein-
weginspirationsventil. In der Regel handelt es sich bei den
Inhalationshilfen um Plastikkammern unterschiedlicher Form
und Volumina mit unterschiedlichen elektrostatischen Eigen-
schaften [52,62]. Durch die Verwendung von Hohlraumsyste-
men wird die oropharyngeale Deposition um das 7- bis
20fache reduziert [15,36,40,76,78,82]. Dies ist bei der Inha-
lation von topischen Glukokortikoiden besonders bedeutsam.
Bei der Inhalation eines Glukokortikoids aus einem MDI sollte
immer ein solches System verwendet werden, es sei denn, es
wird ein Losungsaerosol mit kleinerem Partikeldurchmesser
inhaliert. Durch das Verdampfen des Treibgases im Hohl-
raumsystem entstehen vermehrt respirable Partikel, wodurch
sich die intrathorakale Deposition erhéht [110]. Andererseits
kommt es insbesondere initial bei der Verwendung neuer
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Spacer durch die elektrostatischen Krafte zu einem Wirkstoft-
verlust (priming) [33,54]. Neue Spacer mit reduzierten elek-
trostatischen Eigenschaften befinden sich in Entwicklung. Die
elektrostatische Aufladung kann durch Waschen des Spacers
mit Detergenzien (z.B. stark spiilmittelhaltiges Wasser) und
anschlieRender Trocknung an der Luft (ohne Klarspiilung und
ohne Benutzung eines Trockentuches) reduziert werden
[96,119].

Fir die Zwischenspeicherung des Aerosols bediirfen die
Hohlraumsysteme eines bestimmten Volumens. GrofSere Sys-
teme fithren zu geringeren Verlusten als kleinere Spacer.
Insbesondere die gréfSeren ,holding chambers” erleichtern
den Inhalationsvorgang [40]. Eine direkte Koordination zwi-
schen Auslésung des SpriihstofRes und Inspiration ist bei
Verwendung eines solchen Systems nicht mehr erforderlich
[98,112]. Es sollte jedoch nur immer ein Spriihstof8 in das
System gegeben werden [5,6]. Danach sollte unmittelbar, aber
moglichst langsam aus dem Hohlraumsystem inhaliert wer-
den. Werden mehrere Hiibe hintereinander appliziert, so
fiihrt dies ebenso zu einem Verlust an inhalierbaren Teilchen
wie lingeres Warten bis zur Inhalation [5,6,15,103].

Bei Verwendung eines Spacers im Sinne eines Distanzhalters
(,tube spacer*) bleiben gewisse Anforderungen an die Koor-
dination erhalten. Es muss zumindest wdhrend des inspirato-
rischen Vitalkapazititsmandvers ein Hub aus dem MDI freige-
setzt werden [7].

Patienten, die nicht mit einem Mundstiick atmen kdnnen
(z.B. Kleinkinder oder bei Missbildungen), kénnen eine Maske
auf die Inhalationshilfe aufsetzen. Hierbei ist die Nasenat-
mung jedoch nach Méglichkeit zu vermeiden, da diese die
intrathorakale Deposition drastisch reduziert. Nur im Sdug-
lingsalter kommt es auch bei Nasenatmung und insbeondere
bei Verwendung eines Aerosols mit einem MMAD < 3 pym noch
zu einer relativ guten pulmonalen Deposition.

Pulverinhalationssysteme

Pulverinhalatoren (DPI, dry powder inhaler) dienen dazu,
pulverférmige Arzneistoffe ohne zusdtzliche Treibmittel fiir
die Inhalation zugdnglich zu machen [41,50,51]. Das Tro-
ckenpulver kann hierfiir in Einzelkapseldosen (z.B. Aerolizer®
bzw. Cyclohaler® Rotahaler®, Spinhaler®), Multirevolverkap-
seln bzw. verblisterten Einzeldosen (z.B. Diskus® und Diskha-
ler®) oder aber als Gesamtreservoir (z.B. Turbohaler® und
Novolizer®) eingesetzt werden. Bei Einzeldosissystemen ist
das Medikament im Gegensatz zu Systemen mit einem
Gesamtreservoir primdr vor Feuchtigkeit geschiitzt [12]. Pul-
verinhalatoren sind im Vergleich zu Treibgasdosieraerosolen
feuchtigkeitsempfindlich, da ein Benetzen des Systeminneren
(z.B. durch Exspiration in das Gerdt) die Ausbringung und
Dispergierung des Pulvers behindert [12,51,61].

Zur Verbesserung der FlieRBeigenschaften des Pulvers, zur
besseren Dosierbarkeit der geringen Wirkstoffmengen sowie
zur Erh6hung der Wahrnehmbarkeit der Inhalation (feedback)
werden den meisten Trockenpulvern Hilfssubstanzen wie z.B.
Laktose zugesetzt. Die feineren Wirstoffpartikel lagern sich
den meist wesentlich groferen Tragerpartikeln an, weshalb
eine derartige Mischung als interaktiv bezeichnet wird
[34,50].

Elektrostatische Krdfte, van der Waalsche Krafte und Sinte-
rungskrdafte fiihren zu einer Agglomeration der Pulver, insbe-
sondere der mikronisierten Wirstoffe [41,47,65,113]. Die
starken Anziehungskrdfte zwischen den mikronisierten Parti-
keln konnen durch wesentlich schwdchere Bindungen des
feinen Wirkstoffs an den groben Trdger (z.B. Laktose) redu-
ziert werden. Eine kontrollierte Agglomeration des primar
mikronisierten Wirkstoffes verbessert die FlieReigenschaften
des Pulvers [117].

Die Desagglomeration und damit die Generierung respirabler
Partikel ist ebenso wie die Dosisabgabe bei allen heute
verfiigbaren Systemen vom initialen inspiratorischen Atem-
strom abhdngig [14,21,47,49,77,80,113,121]. Eine initial lang-
same, dann rasche Inhalation fiithrt zu einer vermehrten
oropharyngealen und verminderten intrapulmonalen Deposi-
tion infolge einer initial schlechten Desagglomeration [97].
Somit ist die intrabronchial deponierte Medikamentendosis
nicht nur abhdngig vom maximalen Inspirationsfluss, sondern
auch vom Inspirationsmanover [97]. Die optimalen Inspira-
tionsfliisse sind fiir die einzelnen Gerdte unterschiedlich. Ein
Atemfluss von 601/min oder mehr fiihrt bei den meisten
Systemen zu einer guten Wirkstoffdeposition im Bronchial-
system. Ob ein solcher Fluss aufgebracht werden kann oder
nicht, ist vom Grad der Atemwegsobstruktion und dem
systemimmanenten Widerstand abhdngig [90,94]. Die Kon-
trolle des Inspirationsflusses z.B. durch Auslésung des Sys-
tems erst bei Erreichen eines addquaten Flusses ist von
praktischem Nutzen. Dieses Prinzip wurde z.B. beim Novo-
lizer® realisiert. Es wird zwischen high- (z.B. Turbohaler®,
Inhalator ,M“®, HandiHaler®) und low-resistance-Inhalatoren
(z.B. Aerolizer® Diskhaler® Spinhaler®) unterschieden. Bei
low-resistance-Systemen ist fiir eine gute Desagglomeration
der Partikel ein hoherer Inspirationsfluss erforderlich als bei
high-resistance-Systemen. Einige Arbeiten zeigen, dass ein
hoherer Systemwiderstand die oropharyngeale Deposition
vermindert und die Lungendeposition erhéht [9,106].

Pulverinhalatoren sind nicht generell einfacher zu handhaben
als treibgasgetriebene Dosieraerosole [7]. Ein Vorteil liegt
jedoch darin, dass sie grundsitzlich durch den Atemzug
aktiviert werden [1,4]. Ferner ist der generelle Verzicht auf
Treibgase begriilenswert [24,32]. Nachfiillbare und {iber
einen lingeren Zeitraum nutzbare Systeme (z.B. Novolizer®)
bieten 6kologische und 6konomische Vorteile.

Diisenvernebler

Diisenvernebler benotigen Druckluft zur Erzeugung des Aero-
sols durch den Venturi- bzw. Bernoulli-Effekt. Diese Druckluft
kann durch Kompressoren erzeugt oder mittels Gasflaschen
oder Druckluftleitungen zur Verfiigung gestellt werden. Bei
der Auswahl des Gerdtes muss auf den aerodynamischen
medianen Massendurchmesser geachtet werden. Dieser ist
nicht nur von der Konstruktion des Verneblerkopfes, sondern
auch vom Kompressordruck abhdngig [57,103]. Der MMAD
sollte bei Behandlungen des Bronchialsystems nicht {iber 6 um
betragen. Gerdte, die statt Pressluft Wasserdampf zur Aerosol-
erzeugung verwenden, sollten nicht benutzt werden [63].

Die effizientesten Diisenvernebler funktionieren mit so ge-
nannter Nebenluft, d.h. die Inspirationsluft wird zusaitzlich
iiber die Diise und damit das so genannte Primdraerosol
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geleitet, wobei das Aerosol in der Luft aufkonzentriert wird
und sich der Anteil der lungengdngigen Partikel erhoht
[27,30,57,58,84,85].

Je nach Konstruktionsprinzip werden kontinuierlich arbeiten-
de Diisenvernebler, mittels Unterbrechertaste vom Patienten
getriggerte Systeme und atemzuggetriggerte Systeme unter-
schieden [103]. Die geringsten Anforderungen an die Koor-
dinationsfdhigkeit des Patienten stellen Systeme mit perma-
nenter Verneblung und getrennten Ein- und Ausatmungsven-
tilen sowie atemzuggetriggerte Systeme [57].

Obwohl Diisenvernebler robust sind, dndert sich das Partikel-
spektrum mit der Zeit [20,72]. Die Empfehlungen des Her-
stellers zum Austausch der Vernebler miissen beachtet wer-
den. In der Regel empfiehlt sich ein Austausch des Verneblers
(nicht des Kompressors) nach 1 bis 2 Jahren. Unbedingt zu
beachten sind auch die Herstellerempfehlungen zur Hygiene.

Einige auf dem Markt befindliche ,Billigvernebler weisen
erhebliche Schwankungen der Partikelgréen auf [3].

Mit Batterie oder Akku betriebene Kompressoren entsprechen
in der Qualitit den stationdren Gerdten, wobei beachtet
werden muss, dass wie bei den stationdren Gerdten die
PartikelgroRenverteilung des erzeugten Aerosols und der
Output (Massenstrom des Aerosols) vom Kompressordruck
abhdngen.

Ultraschallvernebler

Ultraschallvernebler erzeugen mechanische Schwingungen,
die von der Oberfliche der zu vernebelnden Fliissigkeit
Aerosoltropfchen ablésen. Die GroRe der erzeugten Aerosol-
partikel hdangt neben den Eigenschaften der Fliissigkeit insbe-
sondere von der Ultraschallfrequenz ab. Damit ausreichend
respirable Partikel generiert werden, sind Frequenzen von
tiber 1 MHz erforderlich [29]. Ultraschallvernebler werden in
unterschiedlichen Konstruktionsvarianten angeboten. Bei der
direkten Verneblung befindet sich die Medikamentenlésung
unmittelbar {iber dem Schwinger, bei der indirekten Verneb-
lung ist sie durch ein Koppelmedium und eine Membran (in
der Regel gleichzeitig als Medikamentenbecher verwendet)
vom Schwinger getrennt. Die letztgenannte Konstruktions-
variante ist aus hygienischen Griinden unbedingt zu bevor-
zugen.

Bei der Verneblung von Lésungen weisen Ultraschallvernebler
einen groBen Massenoutput auf [29,115]. Zur Verneblung der
meisten Suspensionen [11,86,111], Peptide oder Proteine
eignen sie sich nach bisherigen Untersuchungen jedoch nicht
[53,86,118,120].

Ein Vorteil der Ultraschallvernebler ist die geringe Gerdusch-
entwicklung im Vergleich zu Diisenverneblern. Auch Ultra-
schallsysteme gibt es inzwischen als transportable Gerdte.

Ein besonderer Vorteil der Diisen- und Ultraschallvernebler
ist die Moglichkeit, nahezu jede inhalierbare Substanz auch in
Kombination mit anderen Wirkstoffen zu vernebeln [11,21].
Somit ist ihr Einsatz indiziert, wenn Substanzen verabreicht
werden sollen, die einzeln oder in dem gewiinschten Konzen-
trationsverhaltnis nicht bereits in einem Inhalationssystem
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kommerziell verfiigbar sind. Dariiber hinaus werden sie fiir
die Therapie bei Kindern bis zum 4. Lebensjahr, bei Patienten
mit insuffizienter Inhalation mittels DPI und/oder MDI sowie
fiir schwere Exazerbationen bzw. im schweren Asthmaanfall
empfohlen. Fiir die letztgenannte Indikation konnte in Stu-
dien aber bisher keine eindeutige Uberlegenheit im Vergleich
zur Verwendung eines treibgasgetriebenen Dosieraerosols in
Verbindung mit einem Spacer gezeigt werden.

Fir die Inhalation bestimmter Substanzen (z.B. Pentamidin)
sollten Diisen- und Ultraschallvernebler ohne Wirkstoff-
austrag in die Umgebung ausgewdhlt werden.

Fiir alle Vernebler gibt es eine Abhdngigkeit zwischen Fiill-
menge und Verneblungsleistung, so dass die pro Zeiteinheit
deponierte Medikamentenmasse erheblich variieren kann.
Dariiber hinaus ist auch die Restmenge zu beriicksichtigen,
die nach so genannter ,Verneblung bis zur Trockenheit* im
Vernebler verbleibt und je nach Vernebler und Dosierungs-
schema mehr als 50% der primdren Fiillmenge betragen kann.
Hélt man sich an die empfohlenen Fiillmengen, so ergeben
sich keine praxisrelevanten Probleme.

Atemmanover

Das Atemmanover hat bedeutsamen Einfluss auf die Wirk-
stoffdeposition im Bronchialbaum. Das optimale Inhalations-
manover ist fiir die vorbeschriebenen Systeme unterschied-
lich.
- Treibgasgetriebene Dosieraerosole (MDI):
Langsame und tiefe Inhalation. Atemanhaltezeit verbessert
die Deposition, ist insbesondere wichtig bei Inhalation
kleiner Partikel.
- Pulversysteme (DPI):
Rasche, tiefe Inspiration vom Residualvolumen aus (Vital-
kapazitdtsmandver).
- Diisen- und Ultraschallvernebler:
Langsame, tiefe Inspiration moglichst mit anschlieBender
kurzer Pause, normale Exspiration.

Auswabhlkriterien

Grundsitzlich sollten FCKW-getriebene MDI zugunsten von
HFA-Dosieraerosolen gemieden werden [16,32,92].

Beziiglich der Auswahl von Inhalationssystemen fiir Kinder
wird auf die Empfehlungen der Deutschen Atemwegsliga in
der Deutschen Gesellschaft fiir Pneumologie verwiesen [116].
Kinder bis zum 4.Lebensjahr sollten mit einem Diisenver-
nebler versorgt werden oder aus einem Dosieraerosol iiber
einen Spacer inhalieren. Bis zum 2. Lebensjahr kann auf den
Verneblerkopf des Diisenverneblers bzw. auf den Spacer eine
Maske aufgesetzt werden. Nach dem 2. Lebensjahr ist unbe-
dingt die reine Mundatmung fiir die Inhalation anzustreben.
Ab dem 4. oder 5. Lebensjahr kénnen auch Pulverinhalatoren
verwendet werden. Fiir den Einsatz von Dosieraerosolen ist
auch in diesem Alter die Kombination mit einem Spacer
sinnvoll. Diisenvernebler bleiben in diesem Alter speziellen
Indikationen vorbehalten.

Basierend auf den dargestellten Unterschieden zwischen den
Applikationssystemen kénnen Empfehlungen fiir die Auswahl
von Inhalationssystemen zur Behandlung von Atemwegser-
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krankungen bei Erwachsenen formuliert werden (Abb.1).
Hierfiir miissen folgende Fragen beantwortet werden [28]:

1.
2.

3.

Kann bewusst inhaliert werden?

Kann ein ausreichender inspiratorischer Atemfluss aufge-
baut werden?

Kann die erforderliche Koordination fiir die Benutzung des
entsprechenden Inhalationssystems aufgebracht werden?

- Bei Patienten, die eine ausreichende inspiratorische
Atemstromstdrke aufbauen kénnen und eine gute Koor-
dinationsfihigkeit besitzen, kann sowohl ein Pulver-
system als auch ein treibgasgetriebenes Dosieraerosol
verordnet werden.

- Im Falle von oropharyngealen Missbildungen sollte ein
treibgasgetriebenes Dosieraerosol mit Hohlraumsystem

Verwendung finden. -

- Kann zwar ein ausreichender inspiratorischer Atemfluss
aufgebaut werden, bestehen aber Probleme bei der
Koordination, so kann sowohl ein Pulverinhalator als
auch ein inspirationsgetriggertes MDI oder ein HFA-

MDI mit Inhalierhilfe verwendet werden. Ein treibgas- -

getriebenes Dosieraerosol allein ist hier fiir die Anwen-
dung nicht geeignet.

- Kann kein ausreichender inspiratorischer Atemfluss -

aufgebaut bzw. kein inspiratorisches Vitalkapazitdtsma-
nover durchgefiihrt werden, sollten Pulversysteme nicht
verwendet werden [14,44]. Bei schwergradiger Atem-
wegsobstruktion wurde nach Inhalation eines Beta-2-
Adrenergikums zwar noch eine Wirkung nachgewiesen

[44,74], die Effektivitdt und damit die Verldsslichkeit in
der Akutsituation muss jedoch als deutlich vermindert
angesehen werden. Da keine zuverldssigen Daten {iber
die Wirksamkeit von Pulversystemen im schweren An-
fall vorliegen, kann aus Griinden der Patientensicherheit
die Anwendung einer Pulverinhalation in solchen Situa-
tionen nicht empfohlen werden.

Kann weder ein ausreichender inspiratorischer Atem-
fluss aufgebaut noch die erforderliche Koordination
aufgebracht werden, muss ein inspirationsgetriggertes
MDI oder ein MDI mit Inhalierhilfe empfohlen werden.
Diese Patienten konnen selbstverstindlich auch Ultra-
schall- und Diisenvernebler verwenden. Die Einsetzbar-
keit eines treibgasgetriebenen Dosieraerosols allein
oder eines Pulversystems ist erheblich eingeschrankt.
Patienten, die nicht bewusst inhalieren kénnen, sollten
mit einem Diisen- oder Ultraschallvernebler versorgt
werden. Auch dltere Patienten mit Koordinationsproble-
men profitieren von einer Versorgung mit Ultraschall-
oder Diisenverneblern [1,4, 8].

Falls mehrere Inhalationssysteme theoretisch anwend-
bar erscheinen, sollten Patientenpriferenzen beriick-
sichtigt werden.

Die Versorgung mit unterschiedlichen Inhalationssyste-
men (z.B. fiir die Therapie mit Beta-2-Adrenergika und
topischen Glukokortikoiden) ist nach Méglichkeit zu
vermeiden, da dies eher zu Bedienungsfehlern und zu
einer schlechteren Compliance fiihrt [1,10,22,23,83,
91].
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- Eine intensive Einweisung und Schulung in die Hand-
habung der verordneten Inhalationssysteme sowie eine
regelmiRige Uberpriifung der Inhalationstechnik und
falls erforderlich ein Wechsel des Systems sind unab-
dingbare Voraussetzungen fiir eine effektive Therapie
[1,7,8,10,13,22,23,89,95].

- Bei einer ungeniigenden Symptomkontrolle unter The-
rapie oder bei funktioneller Verschlechterung einer
obstruktiven Ventilationsstérung sollten vor einer An-
derung der Medikation die Inhalationstechnik sowie die
Auswahl des verordneten Inhalationssystems tiberpriift
und gegebenenfalls das Inhalationssystem gewechselt
werden [10,13,89,108].
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