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Device-abhdngige Therapietreue bei
COPD- und Asthma-Patienten

Device Dependent Compliance of COPD and Asthma Patients

Anna Riese!, Anna Spyra', Fabian Kreimendahl', Regina Schneidereit?, Reinhard Rychlik!

Einleitung: Die globale Pravalenz von COPD liegt mit

10 % relativ hoch und steigt mit fortschreitendem Alter
weiter an. Schatzungen zufolge entwickelt sich COPD zur
dritthaufigsten Todesursache im Jahr 2020. Um gravieren-
de Krankheitsverlaufe zu verzogern, ist neben der Verfiig-
barkeit von Therapien auch die Therapietreue der Patien-
ten von hoher Bedeutung. Bei chronischen Erkrankungen
liegt die medikamentdse Adhdrenz aber oft nur bei ca.

50 %. Ziel der vorliegenden Untersuchung ist es, den Stel-
lenwert von Adhéarenz bei Patienten mit Asthma/COPD in
der Literatur zu ermitteln. Weiterhin soll untersucht wer-
den, welche Faktoren eine gute Adhéarenz begtinstigen.
Material und Methoden: Es wurde eine systematische
Recherche mit den Suchbegriffen ,, adherence/compli-
ance” in Kombination mit ,Asthma/COPD” und , Device/
Inhaler” in den Datenbanken des DIMDI durchgefiihrt.
Die Relevanz der gefundenen Literatur wurde anhand
vorher definierter Einschlusskriterien bewertet.
Ergebnisse: 62 Publikationen (liberwiegend Original-
arbeiten) konnten in die Untersuchung eingeschlossen
werden. Die Anzahl der eingeschlossenen Veroffentlichun-
gen steigt mit sinkendem Evidenzgrad. Die meisten der
eingeschlossenen Publikationen weisen einen Evidenzgrad
von nur lIl auf. Die Ergebnisse belegen den positiven Ein-
fluss von Adhéarenz auf die Krankheitskontrolle. Intensive
und auf den Patienten abgestimmte Schulungen, ein in-
tuitives Handling des Inhalers sowie elektronisches Moni-
toring verbessern die Therapietreue der Patienten.
Schlussfolgerung: Es konnten viele Faktoren identifi-
ziert werden, die einen positiven Einfluss auf die Adharenz
von Patienten mit Asthma/COPD haben. Es besteht je-
doch auf diesem Gebiet weiterhin Forschungsbedarf, da
insbesondere Langzeitdaten fehlen.

Schliisselwérter: Asthma; COPD; Adhdrenz; Therapietreue;
systematischer Review

Introduction: The global prevalence of COPD is esti-
mated to be 10 % and increases with age. COPD is fore-
casted to be the third leading cause of death in industrial
countries by 2020. In order to delay the progression of
the disease both adequate supply and patients’ adher-
ence are important. However, drug adherence in chronic
diseases is often only about 50 %. The aim of this paper is
to determine the importance of adherence in patients
with asthma/COPD in the literature. Furthermore, we in-
vestigate which factors influence patients’ adherence.
Material and Methods: We conducted a systematic re-
view in the databases of DIMDI with the items ,adher-
ence/compliance” in combination with ,,asthma/COPD”
and , device/inhaler”. Based on defined inclusion criteria
the literature was evaluated with regard to its relevance
for the topic.

Results: The study contained 62 publications (mainly
original papers). The number of publications increases
with decreasing levels of evidence. For the most of the in-
cluded papers the level of evidence is only Ill. The results
confirm the positive impact of adherence on disease con-
trol. Intense and patient specific training, an intuitive
handling of the inhaler and electronic monitoring im-
prove treatment adherence.

Discussion: We identified multiple factors that have a
positive influence on the adherence in patients with asth-
ma/COPD. However, there is still a need for research, es-
pecially due to missing long-term data.
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Abbildung 1 Literaturscreening und -bewertung

Hintergrund

Die chronische obstruktive Lungen-
erkrankung (COPD) ist durch eine chro-
nische Entziindung der Atemwege ge-
kennzeichnet. Symptome sind chro-
nischer Husten, Auswurf und Atemnot.
Der Verlauf ist in der Regel irreversibel.
Die globale Pravalenz liegt mit 10 % rela-
tiv hoch und steigt mit fortschreitendem
Alter weiter an. COPD entwickelt sich zu
einer Volkskrankheit und nach Schat-
zungen zur dritthdufigsten Todesursa-
che im Jahr 2020 [1]. Die mangelhafte
Sauerstoffaufnahme fiihrt kompensato-
risch zur kardialen Uberbelastung.

Als Therapie werden Bewegung,
Bronchodilatatoren als Basismedikati-
on, Kortisonprdparate, Langzeitsauer-
stofftherapie und die Vermeidung von
Schadstoffen (Feinstaub, Tabakrauch)
empfohlen [1, 2].

Trotz der teilweise déhnlichen Symp-
tome ist Asthma von der COPD abzu-
grenzen. Der Krankheitsbeginn liegt
héufig schon im Kindesalter, die genau-
en Ursachen sind nicht vollstandig ge-
klart. Asthma ist ebenfalls nicht heilbar,
dennoch konnen die Patienten durch ei-
ne gute Asthmakontrolle und die da-
durch bedingten selteneren Exazerbatio-
nen eine hohe Lebensqualitdt beibehal-
ten. Neben der Vermeidung von Asth-
ma-auslosenden Faktoren wie Schad-
stoffe oder Allergene gehort zur Therapie
die tdgliche Einnahme von Arzneimit-
teln, die die Entziindung der Atemwege
unterdriicken [3].

Wichtig ist bei beiden chronischen
Erkrankungen die Therapietreue der Pa-
tienten. Man unterscheidet dabei Adha-
renz von Compliance. Der Unterschied
besteht darin, dass Compliance be-
schreibt, wie sehr sich ein Patient an die
vom Arzt vorgegebenen Richtlinien hilt,
wahrend Adhidrenz sich darauf bezieht,
wie sehr sich der Patient an die gemein-
sam mit dem Therapeuten vereinbarten
Empfehlungen hilt.

Ziel dieser Untersuchung ist es, den
Stellenwert von Adhédrenz bei Patienten
mit Asthma/COPD in der Literatur zu er-
mitteln. Weiterhin soll untersucht wer-
den, inwieweit das Device eine gute Adhi-
renz begtinstigt.

Material und Methoden

Am 31.01.2014 wurde die Literaturre-
cherche in den vom Deutschen Institut
fir Medizinische Dokumentation und
Information (DIMDI) bereitgestellten
Datenbanken durchgefiihrt.

Die verwendeten Suchbegriffe waren:

* COPD or ASTHMA and

* COMPLIANCE or ADHERENCE and

e INHALER or DEVICE and

e publication year = 2009

Es wurde in folgenden Datenbanken ge-
sucht:

« EMBASE (EM47)

e SciSearch (IS74)

* MEDLINE (ME60)

® BIOSIS Previews (BA70)

* ISTPB + ISTP/ISSHP (1178)

e GLOBAL Health (AZ72)

e Cochrane Central Register of Control-
led Trials (CCTR93)

Nach dem Duplikatencheck wurden 558

Treffer identifiziert. Diese wurden an-

hand ihres Titels auf ihre Relevanz fiir

das Thema tiberpriift. Fiir das Volltext-

Screening der 127 als potenziell relevant

eingestuften Literaturstellen wurde ein

Fragebogen entwickelt. Dieser beinhal-

tete sowohl methodische als auch in-

haltliche Aspekte. Fiir diese Bewertung

und den eventuellen spiteren FEin-

schluss in den Literaturreview wurden

vorab Einschlusskriterien festgelegt.

e E1: Zielpopulation: Patienten mit diag-
nostiziertem Asthma oder COPD

e E2: Es wird die Adhdrenz bei Asthma
oder COPD thematisiert.

¢ E£3: Die in der Publikation beschriebe-
nen Versorgungsstrukturen sind mit
dem deutschen Gesundheitswesen
vergleichbar.

eF4: Die Publikationssprache ist
Deutsch oder Englisch.

e E5: Publikationszeitraum ab ein-
schlie8lich 2009

¢ £6: Die Publikation entspricht mindes-
tens Evidenzgrad III.

e £7: Es handelt sich um eine Vollpubli-
kation.

Die Bewertung der Volltexte auf Basis
des Fragebogens erfolgte von zwei Revie-
wern. Um in die Untersuchung einge-
schlossen zu werden, musste eine Publi-
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kation alle Einschlusskriterien erftillen.
Ein nicht erfiilltes Einschlusskriterium
stellt somit einen Ausschlussgrund dar.

Ergebnisse

Abbildung 1 zeigt das Vorgehen bei der
Literaturrecherche und -bewertung so-
wie die Anzahl der ausgeschlossenen
Publikationen und den entsprechenden
Ausschlussgrund (Abb. 1).

Die 127 anhand des Titels als poten-
ziell relevant eingestuften Publikatio-
nen wurden dem Volltext-Screening
unterzogen. In diesem Schritt wurden
65 Publikationen ausgeschlossen, weil
sie nicht alle der im Vorfeld definierten
Einschlusskriterien erfiillten. Ein Grof3-
teil der untersuchten Literatur wurde
aufgrund des unzureichenden Evidenz-
grades (n = 32) oder der Nichtverfiig-
barkeit des Volltextes (n = 21) aus-
geschlossen.

62 Publikationen erfiillten alle Ein-
schlusskriterien und konnten in die wei-
tere Untersuchung aufgenommen wer-
den.

Allgemeine Charakteristika
der Publikationen

Ca. 60 % (n = 37) der eingeschlossenen
Publikationen thematisieren die Indika-
tion Asthma, 29 % untersuchen das
Krankheitsbild COPD und 11 % ein
kombiniertes Patientenkollektiv mit
Asthma und COPD-Erkrankten.

In 28 (45,16 %) der eingeschlosse-
nen Publikationen stellten erwachsene
Patienten das Untersuchungskollektiv
dar, in 13 (20,97 %) Publikationen wa-
ren es Kinder. Zwei Literaturstellen
(0,03 %) fokussierten sich auf ein élteres
Patientenkollektiv und in 19 (30,65 %)
Studien handelte es sich um eine kombi-
nierte Patientenpopulation.

Weiterhin wurde evaluiert, welche
(Fach-)Arzte oder Apotheker an den un-
tersuchten Interventionen beteiligt
sind. In den meisten Fillen handelt es
sich um eine Kombination (n = 20). In
fiinf Publikationen standen Apotheker
im Fokus der Untersuchung, drei Unter-
suchungen erfolgten bei Allgemeinme-
dizinern und zwei weitere bei Pulmolo-
gen.

Sofern es sich nicht um eine Uber-
sichtsarbeit handelt, wurde ermittelt,

aus welcher Perspektive die Beurteilung
der untersuchten Intervention erfolgte.
In sieben Fillen wurde die Intervention
durch den Arzt beurteilt, acht Publika-
tionen stiitzen sich auf das Urteil der Pa-
30,65 % der Arbeiten
(n = 19) wurden die Beurteilungen bei-
der Akteure berticksichtigt. Bei den tibri-
gen Publikationen wurden objektiv

tienten. Bei

messbare Parameter (z.B. in Form von
elektronischem Monitoring) erhoben,
sodass eine Beurteilung durch die betei-
ligten Personengruppen nicht erforder-
lich war.

In 12 (19,35 %) der eingeschlosse-
nen Publikationen wurden die Auswir-
kungen eines speziellen Arzneimittels
thematisiert, wihrend bei 14 (22,58 %)
Publikationen eine spezielle Form des
Device (z.B. Turbo-Inhaler oder speziel-
ler Device mit Dosiszdhler) im Mittel-
punkt der Untersuchung stand.

Uber die Hilfte der eingeschlosse-
nen Publikationen (n = 33) thematisiert
die Lebensqualitit von Patienten mit
Asthma/COPD. In zehn (16,13 %) Publi-
kationen spielten neben klinischen Pa-
rameter ebenfalls monetdre Aspekte ei-
ne Rolle. Die Anwenderfreundlichkeit
des Device wird in zehn (16,13 %) Publi-
kationen adressiert.

Knapp die Hailfte der betrachteten
Literatur stammt aus Europa, davon ei-
ne aus Deutschland und fiinf aus Eng-
land. Weiterhin stammt ein grofler Teil
aus Nordamerika (n = 18) und Australien
n=7).

Die Anzahl der Publikationen zum
Thema , Therapietreue bei COPD/Asth-
ma-Patienten” nimmt seit 2009 (eine
Publikation) kontinuierlich zu. Im Jahr
2013 sind 19 Arbeiten erschienen, die
alle Einschlusskriterien getroffen ha-
ben.

Methodische Charakteristika
der Publikationen

Bei allen Publikationen wurde der Evi-
denzgrad evaluiert. Es wurden nur Publi-
kationen mit einer hohen metho-
dischen Qualitdat eingeschlossen. Die
Anzahl der eingeschlossenen Publika-
tionen steigt mit sinkendem Evidenz-
grad. Tabelle 1 zeigt eine Ubersicht. Die
meisten der eingeschlossenen Publika-
tionen (n = 35) weisen einen Evidenz-
grad von III (Evidenz aufgrund gut ange-
legter, nicht-experimenteller deskripti-

ver Studien wie etwa Vergleichsstudien,
Korrelationsstudien oder Fall-Kontroll-
Studien) auf. Eine Publikation weist ei-
nen Evidenzgrad von la (Metaanalyse)
auf, finf Studien erreichen eine Evidenz
von Ib (randomisierte kontrollierte Stu-
die).

Bei 54 der eingeschlossenen Publi-
kationen handelt es sich um Original-
arbeiten. Dies waren hauptsdchlich
nicht-interventionelle Beobachtungs-
studien und Fall-Kontroll-Studien, oft-
mals unter Einbeziehung von Routine-
daten.

Bei den ausgeschlossenen Publika-
tionen mit dem Evidenzgrad IV handelt
es sich um Expertenmeinungen oder
Editorials.

Inhaltliche Charakteristika
der Publikationen

Im Wesentlichen decken die Fragestel-
lungen der eingeschlossenen Publika-
tionen sieben Themenbldcke ab.

Wie wirkt sich die Adharenz des
Patienten auf die Asthma- bzw.
COPD-Kontrolle aus?

19 Publikationen legen ihren inhalt-
lichen Schwerpunkt auf die Frage, wie
sich Patientenadhérenz auf die Asthma-
bzw. COPD-Kontrolle auswirkt. Eine po-
sitive Korrelation zwischen gesteigerter
Adhédrenz und verbesserter Krankheits-
kontrolle wurde in den meisten Publika-
tionen festgestellt, jedoch wurden un-
terschiedliche Endpunkte und Zeitrdu-
me betrachtet. Einige Analysen schlie-
fen aus dem verbesserten Gesundheits-
zustand auf gesenkte Kosten, jedoch
fehlen hierzu langfristige Daten. So stel-
len Perez et al. (2013) dar, dass eine gute
Therapietreue von COPD-Patienten
langfristig die Krankheitskosten in Spa-
nien senken kann [4].

Auch sollte die Patientenzufrieden-
heit mit der Therapie beriicksichtigt
werden: Bjornsdottir et al. (2013) und
Small et al. (2011) zeigen, dass mit stei-
gender Inhaler-Zufriedenheit auch die
Adhdrenz zunimmt [5, 6].

Die Metaanalyse von Tan et al.
(2012) bestdtigt die vorangegangen Aus-
sagen, indem auch hier eine positive As-
soziation zwischen Trainingsprogram-
men und der Lebensqualitdt, der Adha-
renz zum Device, selteneren Notfallam-
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. Anzahl der
EXidenzarade Publikationen
la Evidenz durch Metaanalysen von mehreren randomisierten, 1

kontrollierten Studien
b Evidenz aufgrund von mindestens einer randomisierten, 5

kontrollierten Studie
lla Evidenz aufgrund von mindestens einer gut angelegten, 9

jedoch nicht randomisierten und kontrollierten Studie
b Evidenz aufgrund von mindestens einer gut angelegten 1

quasi-experimentellen Studie

studien oder Fall-Kontroll-Studien

Evidenz aufgrund gut angelegter, nicht-experimenteller de-
I skriptiver Studien wie etwa Vergleichsstudien, Korrelations- | 35

kannter Autoritdten

Evidenz aufgrund von Berichten der Experten-Ausschiisse
v oder Expertenmeinungen bzw. klinischer Erfahrung aner-

Ausschluss

Tabelle 1 Anzahl der eingeschlossenen Publikationen nach Evidenzgrad

bulanzbesuchen und stationdren Kran-
kenhausaufenthalten festgestellt wer-
den konnte [7].

Welchen Einfluss hat das Device
auf die Adharenz der Patienten?

In 13 Studien wurde der Einfluss des De-
vice auf die Adhédrenz der Patienten un-
tersucht. In einer grof angelegten Stu-
die mit 1.233 Patienten von Price et al.
(2010) wurde nachgewiesen, dass die
Adhérenz verbessert wird, wenn ein De-
vice genutzt werden kann, der nur ein-
mal tadglich angewendet werden muss
statt einer zweifachen, morgendlichen
und abendlichen Anwendung [8]. Den
Einfluss einer im Device integrierten Er-
innerungsfunktion untersuchten Hall et
al. (2013) in einem Literaturreview, in
dem die Autoren positive Effekte auf die
Adhdrenz der Patienten feststellen
konnten [9].

Chrystyn et al. (2014) konnten in ei-
ner Studie mit 1.443 Patienten nachwei-
sen, dass Zufriedenheit mit dem Device
zu einer signifikanten Steigerung der
Therapietreue fithrt [10]. Ahnliche Er-
gebnisse werden von Gallfy et al. (2013)
vorgestellt, die durch wiederholte In-
struktionen zur korrekten Benutzung
des Device die Zufriedenheit der Patien-
ten und somit eine Steigerung der Adha-
renz beobachten konnten [11]. Positive
Effekte von Training im Umgang mit
dem Device auf die Inhalationstechnik
berichten Giraud et al. (2011). Die Ver-
besserung der Technik wiederum sehen
die Autoren mit einer Steigerung der Ad-
hédrenz verkntipft [12].

Wie sehen Pradiktoren fiir eine
gute Adhérenz aus?

In zehn der eingeschlossenen Publika-
tionen wurden die Prddiktoren fiir Pa-
tientenadhdrenz untersucht. Bolman et
al. (2010) untersuchen in ihrem Survey,
inwieweit bestimmte Patientengewohn-
heiten und soziale Komponenten Ein-
fluss auf die Therapietreue bzgl. prophy-
laktischer Asthmamedikation haben.
Ihre Ergebnisse zeigen, dass individuelle
Patientencharakteristika von grof3er Be-
deutung sind und berticksichtigt wer-
den sollten [13]. Wichtig fiir die Adha-
renz sind Faktoren wie die selbst einge-
schitzte Notwendigkeit oder der ge-
wohnheitsgemafie Gebrauch des Devi-
ce. Zwischen Geschlecht sowie Schwere
der Erkrankung wurde von Price et al.
(2013) kein Zusammenhang mit der Ad-
hédrenz nachgewiesen [14]. Walters et al.
(2012) konnten nachweisen, dass das
Fiihren eines Therapietagebuches zu ei-
ner verbesserten Adhérenz fiihrt, jedoch
kann dieser Effekt nicht bei Patienten
mit einem geringen Bildungsniveau
festgestellt werden [15].

Findet eine leitlinienkonforme
Therapie von Patienten mit COPD/
Asthma statt?

Sieben Publikationen untersuchen, in-
wieweit die Behandlung von Asthma/
COPD-Patienten leitlinienkonform ist.
Die Untersuchungen zu diesem Themen-
schwerpunkt stellen in erster Linie die be-
handelnden Arzte und weiteres medizi-
nisches Personal sowie die Apotheker in

den Mittelpunkt. Italienische und US-
amerikanische Daten zeigen, dass ledig-
lich ca. 54 % der Patienten eine leitlini-
enkonforme Therapie in der Indikation
Asthma/COPD erhalten [16, 17].

Welche Auswirkungen hat elektro-
nisches Monitoring auf die Adhé-
renz der Patienten?

Der Einfluss von elektronischem Moni-
toring auf die Patientenadhédrenz wird
in sechs Publikationen evaluiert. Ingers-
ki et al. (2011) kommen zu dem Schluss,
dass ein elektronisches Monitoring der
Therapietreue bei Kindern Bestandteil
der Behandlung sein sollte [18]. Ahn-
liche Ergebnisse liefern auch die Studien
von Vasbinder et al. (2013) und Spaul-
ding et al. (2012) [19, 20].

Wie verhdlt sich die Adhédrenz bei
Subgruppen (z.B. dltere Patienten)?

Drei Publikationen stellen spezielle Pa-
tientensubgruppen in den Fokus der
Untersuchung. Die eingeschlossenen
Studien konzentrierten sich auf altere
Patienten sowie Patienten im Kleinkind-
alter. Die randomisierte kontrollierte
Studie von Goeman et al. (2013) zeigt,
dass ein Training mit Schwerpunkt auf
den subgruppenspezifischen Patienten-
bediirfnissen einen positiven Einfluss
auf indikationsspezifische Outcome-Pa-
rameter hat [21].

Welche Methoden zur Messung der
Adhérenz sind valide und objektiv?

In zwei Publikationen erfolgt eine Evalu-
ierung der Messmethoden der Adhi-
renz. Reznik und Ozuah (2012) zeigen
eine signifikante Uberschitzung der Ad-
hédrenz von Kindern durch die Eltern im
Vergleich zu der objektiven Messung in
Form eines Dosiszdhlers am Device [22].

Diskussion

Die Ergebnisse des systematischen Re-
views unterstiitzen die These, dass eine
gute Patienten-Adhédrenz einen positi-
ven Einfluss auf den Verlauf der Krank-
heitskontrolle bei Patienten mit Asth-
ma/COPD hat. Dieser spiegelt sich in
erster Linie durch die Verhinderung
bzw. Reduktion von Exazerbationen wi-
der. Auch ist eine Steigerung der Lebens-
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qualitdt bei Patienten mit guter Thera-
pietreue erkennbar. Weiterhin unter-
suchten einige Studien die 6konomi-
schen Auswirkungen von guter bzw.
schlechter Therapietreue. Es zeigte sich
eine reduzierte Inanspruchnahme wei-
terer medizinischer Mafinahmen auf-
grund des Asthmas/COPD, insbesonde-
re bei Krankenhauseinweisungen und
Notfallbehandlungen.

Besonderes Augenmerk sollte auf die
Behandlung von élteren Patienten und
Patienten im Kindesalter gelegt werden,
da die Studien ein erhohtes Risiko fiir
mangelnde Therapietreue dieser Patien-
tenpopulation zeigen. Durch intensive
und auf die Subgruppe angepasste Schu-
lungsprogramme kann die Adhdrenz ge-
steigert werden. Es zeigt sich, dass ins-
besondere dltere Patienten eine ver-
stindliche und wiederholte Schulung
zur Verwendung des Device benotigen.
Weiterhin kann eine intuitive Handhab-
barkeit des Device in Kombination mit
einem einfachen Therapieregime die
Therapietreue steigern.

Fiir die Praxis lassen die Ergebnisse
den Schluss zu, dass es unter Umstdnden
am sinnvollsten ist, wenn der Patient
selber aus einer Anzahl unterschiedli-
cher Gerdte auswdhlen kann, welches
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