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Kurzreferat

Inhalatoren sind der Grundbaustein der Therapie obstruktiver Atemwegserkrankungen. Die
Fehlerquote der Patienten bei der Benutzung des eigenen Inhalators ist hoch. In einigen
Studien wurde gezeigt, dass die Fehlquote durch die Verwendung eines durch den Patienten
praferierten Gerates verbessert werden kann. Ziel der Arbeit war es die Abhangigkeit dieser
Praferenz sowie der Fehlerquote bei der Inhalation von Patientenalter, Geschlecht und Art der
Erkrankung zu untersuchen. Des Weiteren sollten fir den Benutzer wichtige Eigenschaften
eines Inhalators identifiziert werden. Es wurde die Inhalationstechnik der Probanden mit dem
eigenen Gerat sowie mit 10 unterschiedlichen Placebo-Inhalatoren Uberpruft. Mittels eines
Fragebogens wurde aulRerdem die Bewertung einzelner Eigenschaften dieser Inhalatoren
vorgenommen sowie das am meisten und am wenigsten favorisierte Gerat flr den taglichen
Gebrauch identifiziert. Die hochste Fehlerquote zeigten Patienten, welche keine Einweisung
in ihr Gerat erhalten hatten. Es konnte eine Abhangigkeit der Fehlerquote und Versuchsanzahl
von Patientenalter und Art der Erkrankung gezeigt werden. Patienten Uber 60 Jahren und
Patienten mit chronisch obstruktiver Lungenerkrankung (COPD) hatten eine signifikant héhere
Fehlerquote mit dem eigenen Gerat und hdhere Versuchsanzahl mit den 10 Placebo-
Inhalatoren. Mit dem Elpenhaler® bendtigten Probanden die meisten Inhalationsversuche bis
zur fehlerfreien Anwendung. Die wenigsten Versuche wurden mit dem Turbohaler® benétigt.
Fir den taglichen Gebrauch wurde der Spiromax® praferiert. Insgesamt wurden Multidosis-
Pulverinhalatoren gegeniber anderen Geraten bevorzugt. Am wenigsten praferiert wurde der

Elpenhaler®.
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1 EinfUhrung

1.1 Obstruktive Atemweqgserkrankungen

Obstruktive Atemwegserkrankungen sind Erkrankungen des Respirationstraktes, die mit
einem limitierten Atemfluss einhergehen. Die beiden wichtigsten Entitdten sind das Asthma
bronchiale und die chronisch obstruktive Lungenerkrankung (auch chronic obstructive

pulmonary disease — COPD).

Asthma ist eine chronisch entzindliche Erkrankung der Atemwege, welche mit bronchialer
Hyperreagibilitdt und variabler bronchialer Obstruktion einhergeht. Weltweit sind ca. 300
Millionen Menschen betroffen’. Die 12-Monats-Pravalenz liegt in Deutschland im Mittel bei
6,34%. Im Kindesalter sind Jungen haufiger betroffen als Madchen (11,8% vs. 9,2%)?
wahrend im Erwachsenenalter Frauen haufiger erkranken als Manner (7,5% vs. 5,0%)°. Die
Symptomatik kann sich im Pubertatsalter zurlickbilden®. Es kénnen verschiedene Phénotypen
unterschieden werden. Primar treten das allergische Asthma und das nicht-allergische Asthma
auf. Das allergische (oder extrinsische) Asthma wird vor allem durch Umweltallergene
ausgeldst. Es kann gleichzeitig mit dem atopischen Ekzem (Neurodermitis) und der
allergischen Rhinitis auftreten und gehért zum Formenkreis der atopischen Erkrankungen®.
Das nicht-allergische (oder intrinsische) Asthma wird haufig durch respiratorische Infekte,
irritative Stoffe aus der Umwelt oder Medikamente (Sonderform: Analgetikaasthma)
ausgeldst’. Charakteristisch sind Entziindung, Hyperreagibilitdt und Obstruktion des
Bronchialsystems. Die Symptomatik dufRert sich durch anfallsartig auftretende Atemnot mit
pfeifenden Atemgerduschen, verlangertem Exspirium, Husten und Engegefuhl in der Brust.
Typischerweise treten die Beschwerden bei kérperlicher Belastung, nachts, durch Einwirkung
kalter Luft, respiratorischen Virusinfekten oder Allergen- und Medikamentenexposition auf'®.
In der Lungenfunktionsdiagnostik zeigt sich meist eine variable exspiratorische
Atemflussminderung (Einsekundenkapazitdt = FEV1 reduziert). Diese ist nach Applikation
eines Bronchodilatators (liberwiegend kurzwirksame B2-Sympatomimetika) meist reversibel .
Durch die episodische Symptomatik ist die Obstruktion nicht immer nachweisbar. Ein

inhalativer Provokationstest, z.B. mit Methacholin, kann zur Diagnosestellung notwendig sein.

Die COPD belegt in der Statistik der Todesursachen weltweit, nach koronaren
Herzkrankheiten und Schlaganfall, den 3. Platz’. Schatzungsweise sind 384 Millionen
Menschen betroffen (Stand 2010)®. Es ist eine vermeidbare, meist progrediente Erkrankung
mit nicht- oder nur unvollstandig reversibler Behinderung des exspiratorischen Atemflusses.
Die Pravalenz nimmt mit steigendem Lebensalter zu (siehe Abb. 1). Frauen sind im jingeren
Alter haufiger betroffen als Manner. Im héheren Lebensalter sind Manner haufiger betroffen

als Frauen. Auch insgesamt zeigt sich bei Mannern eine héhere Pravalenz als bei Frauen



(Pravalenz COPD Grad = 2: Manner 11,8% vs. Frauen 8,5%).
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Abbildung 1: Alters- und geschlechtsabhangige Pravalenz der arztlich diagnostizierten COPD
Dargestellt ist die relative Haufigkeit der arztlich diagnostizierten COPD in den verschiedenen
Altersklassen, getrennt fir Manner (n = 349) und Frauen (n = 334). Modifiziert nach Geldmacher et al.%®

Risikofaktoren sind Exposition gegenlber inhalativen Noxen wie beispielsweise Tabakrauch,
Feinstaub und Schwefeldioxid sowie haufige Infektionen des Respirationssystems in der
Kindheit. Selten ist ein Mangel des Proteaseinhibitors Alpha-1-Antitrypsin ursachlich. Es
kommt zu einer pathologischen Inflammation der Lunge und vor allem der kleinen Atemwege
(Bronchiolitis) sowie Zerstérung des Lungenparenchyms. Die typische Symptomatik dulert
sich durch chronischen Husten und meist morgendliche Expektoration von Sputum, Dyspnoe
bei Belastung, spater auch in Ruhe. In der Lungenfunktionsdiagnostik zeigt sich eine Abnahme
der Einsekundenkapazitat (FEV, < 0,80) sowie des Tiffeneau-Index (FEV+/FVC < 0,70; FVC =
forcierte Vitalkapazitat). Nach Inhalation von Bronchospasmolytika zeigt sich kein oder nur ein
geringer Anstieg der Werte. Zu den Spatkomplikationen z&hlen respiratorische Insuffizienz,

Lungenemphysem, pulmonale Hypertonie und das Cor pulmonale.

Zur differentialdiagnostischen Entscheidung zwischen Asthma und COPD sollten das Alter bei
Erstdiagnose, Nikotin- und Allergieanamnese, auslésende Faktoren der Atemnot sowie
Reversibilitat der Obstruktion in Betracht gezogen werden. Bei alteren Patienten kann die
Trennung durch gleichzeitiges Auftreten von typischer Asthmasymptomatik und chronischer
Atemflussminderung erschwert sein. Dies wird unter dem Begriff Asthma-COPD-Overlap-

Syndrome (ACOS) zusammengefasst®.

1.2 Inhalationstherapie als therapeutische Grundlage obstruktiver

Atemwegserkrankungen

1.2.1 Ubersicht der verwendeten Medikamente

Ziele der Therapie des Asthma bronchiale sind die dauerhafte Krankheitskontrolle und

Risikoreduktion. Dabei sollen Exazerbationen und Atemwegsschaden vermieden werden. Es
6



wird angestrebt die Medikamentendosis so niedrig wie méglich zu halten und Nebenwirkungen
zu reduzieren. Eine frihzeitige medikamentdse Dauertherapie wirkt sich langfristig positiv auf

die Lungenfunktion aus'.

Die Therapie des stabilen Asthma bronchiale gliedert sich in 5 Stufen und wird je nach
Symptomstarke und Exazerbationsrate eskaliert. Es werden sogenannte ,Controller und
.Reliever verwendet. ,Controller* sind antiinflammatorische Medikamente zur
Dauermedikation. Es werden Kortikosteroide (z.B.: Beclometason, Budesonid, Fluticason) und
langwirksame R2-Sympathomimetika (z.B. Formeterol, Salmeterol) verwendet, die in ihrer
Dosis stufenweise gesteigert werden. ,Reliever‘ sind schnellwirksame 32-Sympathomimetika
(z.B.: Fenoterol, Salbutamol). Sie werden als Bedarfsmedikation bei jeder Stufe verordnet.
Medikamente der Reserve sind Leukotrienrezeptorantagonisten (z.B.: Montelukast) und
Anticholinergika (z.B.: Tiotropiumbromid)." Weiterhin kénnen sogenannte Biologicals -
monoklonale Antikérper (z.B. Omalizumab, Mepolizumab, Reslizumab) - zum Einsatz

kommen.

Analog zur Behandlung des Asthma bronchiale ist die Therapie der stabilen COPD in 4 Stufen
unterteilt. Auch hier werden kurzwirksame B2-Agonisten als Bedarfsmedikation eingesetzt.
Diese sowie langwirksame (.-Agonisten, kurz- und langwirksame Anticholinergika (z.B.:
Ipratropiumbromid, Tiotropiumbromid) sind Kernsticke der Therapie. Inhalative Kortiko-
steroide zeigen geringere Wirkung als bei Asthmapatienten und sollten nur in Kombination mit
einem lang wirksamen 3 >-Agonisten verschrieben werden. Ab Stufe 3 kann ein selektiver

PDE-4-Hemmer (Roflumilast) addiert werden'®.

Die vorgestellten Substanzen werden typischerweise mittels Inhalatoren appliziert. Diese
werden hauptsachlich in 3 Formen angeboten: Dosieraerosole, Pulverinhalatoren und Soft
Mist Inhalatoren. In den folgenden Kapiteln soll in Kirze auf deren Aufbau, Funktionsweise

sowie Vor- und Nachteile der Applikationsformen eingegangen werden.

1.2.2 Dosieraerosole

Mit der Einflhrung des ersten Dosieraerosols, des Medihalers® (Riker Laboratories, spater
3M  Pharmaceuticals) 1956, wurde die Behandlung chronisch  obstruktiver
Atemwegserkrankungen revolutioniert. Zuvor war die Therapie nur mit grof3en, unhandlichen
Geraten moglich. Nun konnten Inhalatoren in der Hand gehalten und transportiert werden.
Eine schnelle und einfache Anwendung in Notfallsituationen wurde méglich.

Ein typisches Dosieraerosol (auch pDMI, pressurized metered-dose inhaler) besteht aus einer
Kammer, einem Ventil und einer Spruhoéffnung, welche von einem Gehdause ummantelt werden
(Abb. 2). In der Kammer befindet sich eine Mischung aus Medikament und Treibgas. Je nach

Produkt liegen diese geldst oder suspendiert vor. Unter Druck wird eine definierte Menge



Treibgas und Medikament freigesetzt und durch das Ventil geleitet. Es bildet sich ein Aerosol,

welches vom Patienten inhaliert wird.

> \.—— Kammer

——— Spruhflussigkeit

— Kunststoffgehause
{1 — Ventil
Sprihéffnung

Aerosol

Abbildung 2: Aufbau eines Dosieraerosols

In der Kammer befindet sich die Mischung aus Treibgas und Medikament. Diese wird unter Druck
freigesetzt und in definierter Menge durch Ventil und Sprihéffnung ausgeleitet. Es entsteht ein Aerosol.
Modifiziert nach Newman et al.'?

Die ersten Gerate verwendeten Chlorofluorocarbon (CFC) als Treibgas. Durch die niedrige
Temperatur des Aerosols und hohe Aufprallkrafte an den Oropharynx klagten Patienten Uber
ein unangenehmes Kaltegefuhl im Rachen. Dieses wird auch als ,Cold Freon effect”
bezeichnet. Es fuhrte haufig zum vorzeitigen Abbruch der Inhalation und verminderter

Medikamentenaufnahme.

1995 wurde CFC durch Hydrofluorocarbon (HFA) ersetzt. Das Montrealer Protokoll Uber
Stoffe, die zu einem Abbau der Ozonschicht fiihren, hatte zu einem Verbot von
chlorofluorocarbonhaltigen Gasen gefiihrt''. Die Verwendung von HFA fihrt zu einem
geringeren ,Cold freon effect” durch niedrigere Aufprallkrafte (25.5 mN CFC vs. 95.4 mN
HFA)'™. Des Weiteren mussten die Inhalatoren vor Benutzung nicht geschiittelt werden, da
das Medikament nun eine Lésung mit dem Treibgas eingeht. Bei Verwendung CFC-basierter
Treibgase lag die Mischung als Suspension vor. Durch die neue Formulierung sind die

Medikamente auRerdem geschmacksneutraler'.

Wahrend die Anwendung nun subjektiv einfacher wird, fallt es vielen Patienten schwer
Inhalation und Sprihstof3 zu synchronisieren. Dies fuhrt sowohl bei zu friher als auch bei zu
spater Inspiration zu verminderter Deposition von Medikament in der Lunge. Dartber hinaus
ist ein gewisses Mal® an Fingerkraft nétig, um den Sprihstol auszulésen. Die korrekte
Anwendung fir sehr schwache Patienten, Patienten mit Osteoarthritis oder anderen

Begleiterkrankungen ist somit stark erschwert.



Zur besseren Koordination von Inhalation und Sprihstol3 wurde in den 1970er Jahren der
Spacer entwickelt. Es ist ein aus Plastik gefertigtes Reservoir, welches zwischen Mund und
Dosieraerosol eingebracht wird. Die Aerosoldosis wird abgegeben und darin gesammelt. Der
Patient kann nun die gesammelte Aerosolwolke einatmen. Nachteil ist die Absiedlung von
Partikeln an der Spacerwand und eine damit reduzierte Medikamentendosis. Dies wird durch
die elektrostatische Aufladung der Wande verursacht. Haufiges Waschen des Spacers in einer
speziellen Losung reduziert diesen Effekt. Durch die GroRe und aufwandige Pflege nutzten

nur wenige Patienten die Kombination aus Dosieraerosol und Spacer'.

Bei der nachsten Inhalatorengeneration erfolgt das Auslésen der Dosisabgabe durch den
Atemzug. Es soll die Koordination von Sprihsto3 und Einatemzug vereinfachen. Vertreter
dieser Gruppe sind der 1989 erstmals im Handel erhaltliche Autohaler® (3M Pharma-
ceuticals) und der Easi-Breathe® (Norton Healthcare Limited, GB). Bei diesen Geraten kann
bei jeder Anwendung die volle Dosis abgegeben werden. Dies war bisher nur durch gut

koordinierte Inhalationen maglich.™

Zum aktuellen Zeitpunkt sind weitestgehend nur Notfallmedikamente, wie kurz anhaltende [32-
Mimentika, in Dosieraerosolform im Handel erhaltlich. Der Groldteil der Medikamente fiir die

Langzeitbehandlung wird in Form von Pulverinhalatoren angeboten.

1.2.3 Pulverinhalatoren

Die aktuell am haufigsten verschriebenen Inhalatoren sind Pulverinhalatoren. Viele
Erwachsene stufen die Benutzung dieser Gerate einfacher ein als die Benutzung von
Dosieraerosolen'®. Weiterer Vorteil ist das ganzliche Ausbleiben des ,Cold freon effect”. Dies
wird durch den Verzicht auf Treibgase erreicht. Der erste Pulverinhalator war der 1969 auf

dem Markt erschienene Spinhaler® (Fisons, Vereinigtes Kénigreich).

Die Partikel des Medikamentes sind an einen Tragerstoff gebunden. Haufig basieren diese auf
Lactose'. Zur Freisetzung miissen Trager und Wirkstoff deagglomerieren. Dies wird durch
den Einatemstrom des Benutzers erreicht. Ist die Inhalation nicht kraftvoll genug, kann keine
Deagglomeration stattfinden und die Medikamentendosis nicht vollstandig abgegeben
werden'®. Es kann dadurch firr Kinder, dltere- und besonders luftnétige Patienten schwer sein,
die notige Einatemstromstarke zu erreichen'. Um die Deagglomeration zu erleichtern,
verwenden neuere Gerate einen mit Magnesiumstearat benetzten Tragerstoff (z.B.:
Breezhaler®, Nexthaler®)?. Durch unterschiedlich hohen Widerstand erfordert jedes Gerat
einen individuell starken Einatemstrom. Dies kann bei Benutzung multipler Pulverinhalatoren
zu Irritation des Patienten und inadaquater Benutzung fiihren®'. AuBerdem ist es wichtig die
maximale Einatemgeschwindigkeit nicht zu Gberschreiten. Die Zeit zur Deagglomeration von

Medikament und Tragerstoff ware dann zu kurz. Dies kann zu vermehrter oropharyngealer und



zentralpulmonaler Ablagerung des Medikamentes fuhren. Erwlnscht ist eine gleichmaRige
Verteilung in der Lunge?®. Vielen Geraten fehlt ein Feedback-Mechanismus, der dem Benutzer
einen adaquat starken Einatemstrom anzeigt. Ausnahmen sind beispielsweise der Genuair®
und der Nexthaler®.

Generell wird empfohlen schon zu Beginn der Inhalation stark einzuatmen. Abbildung 3 zeigt
Inhalationsflussprofile von Patienten mit unterschiedlich schneller Beschleunigung. Auflerdem
sind der Zeitpunkt der Dosisabgabe und das Inhalationsprofil durch Pulverinhalatoren
unterschiedlicher Art dargestellt. Die Abgabe aus Geraten mit Reservoir oder Blistern erfolgt
zu Beginn der Inhalation. Vergleicht man dieses Flussprofil nun mit dem Inhalationsflussprofil
von Patienten wird deutlich, dass nur eine schnelle Inhalation zur Dosisabgabe flihrt.
Langsame Inhalationsmandver sind nicht zielfihrend. Die Abgabe aus Geraten vom Kapseltyp
erfolgt jedoch langsamer. Dies macht eine langer andauernde Inhalation notwendig®. Um die
vollstandige Leerung der Kapsel zu sichern, empfehlen Hersteller haufig die Wiederholung des
Inhalationsvorganges. Diese Unterschiede kdnnen bei Verwendung mehrerer verschiedener

Inhalatoren zu fehlerhaften Inhalationsmandvern und Irritation des Patienten beitragen.

Dosisabgabe aus einem

Multidosis-Inhalator Inhalationsflussprofil eines
(Reservoir oder Blister) Patienten durch einen
Pulverinhalator mit schneller
Beschleunigung

S Inhalationsflussprofil eines

N Patienten durch einen

N Pulverinhalator mit langsamer
Beschleunigung

Inhalationsfluss

+/ Dosisabgabe
aus einer Kapsel

Zeit nach Inhalationsstart

Abbildung 3: Zeitpunkt der Dosisabgabe durch verschiedene Arten von Pulverinhalatoren und
Inhalationsflussprofil von Patienten.

Aus Multidosis-Inhalatoren wird die Medikamentendosis zu Beginn der Inhalation und nur bei hohen
Flussgeschwindigkeiten freigesetzt. Eine rasche, starke Inhalation ist notwendig. Inhalatoren mit Kapsel
setzten das Medikament langsam und kontinuierlich frei. Eine langsame, stetige Inhalation ist
notwendig. Modifiziert nach Chrystyn et al.??

Bei einigen Geraten ist es aullerdem notwendig, den Pulverinhalator in einer trockenen

Umgebung aufzubewahren. Hohe Luftfeuchtigkeit der Umgebung kann zu Wasseraufnahme

innerhalb des Reservoirs fiihren. Die Dosis, die pro Inhalation abgegeben wird, sinkt in Folge

dessen stark ab. Eine Aufbewahrung im Badezimmer der Patienten ist damit nicht méglich?.
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Pulverinhalatoren kénnen in zwei Formen unterschieden werden: Einzel- und Multidosis-
Inhalatoren. Bei ersteren wird jede Dosis einzeln in Kapseln verpackt und muss vom Anwender
in eine Kammer des Gerates eingelegt werden. Die Kapsel wird anschlief3end mit einer Nadel
angestochen und die Medikamentendosis kann freigesetzt werden (z.B.: Breezhaler®). Ein
weiterer Einzeldosis Inhalator, der Elpenhaler®, verwendet Blister. Auch sie miissen einzeln
in das Gerat eingelegt werden. Bei den Multidosis-Inhalatoren unterscheidet man zwischen
Inhalatoren vom Reservoir-Typ, bei denen multiple Dosen des Medikamentes in einem
Behalter aufbewahrt und vor jeder Inhalation die korrekte Menge des Medikamentes aus
diesem Reservoir abgemessen wird (z.B.: Genuair®, Nexthaler®, Turbohaler®, Spiromax®)
sowie Inhalatoren mit abgemessene Dosen in Blistern innerhalb des Gerates (z.B.: Diskus®,

Forspiro®).

1.2.4 Soft Mist Inhalatoren

Neben Dosieraerosolen und Pulverinhalatoren gibt es eine dritte Inhalatorengruppe, bei denen

eine feine Sprihwolke erzeugt wird, welche auch als ,Soft Mist* bezeichnet wird. Erster
Vertreter dieser Art ist der seit 2004 im Handel erhaltliche Respimat® (Boehringer Ingelheim,
Ingelheim). Das Gerat enthalt eine Medikamentenkartusche, aus der bis zu 120 Einzeldosen

abgegeben werden kdnnen (Abb. 4).

Mundstick Abbildung 4: Aufbau eines Respimaten®

Im unteren Teil des Gerates befindet sich die
medikamentengefiillte Patrone. Sie ist von einer Feder
umgeben. Wird diese erst gespannt und schliel3lich
entlassen wird das Medikament freigesetzt. Die
Ausleitung erfolgt durch eine Kapillare und den sog.
Uniblock. Dieser besteht aus einem Feinfilter und
Zweistrahlimpaktionsdrisen. Durch den Aufprall der
beiden Stréme entsteht ein feiner Nebel (Soft Mist),
welcher vom Patienten inhaliert wird. Modifiziert nach
Kapillare Informationen des Herstellers (Boehringer Ingelheim,

Gehause Ingelheim).

Uniblock

Ausloser

Durchsichtiges
Gehauseunterteil

Feder

Patrone

In der Kartusche, welche im unteren Teil des Gerates lokalisiert ist, befindet sich ein Reservoir

mit dem Medikament in flissiger Form. Dieses wird von einer Feder umgeben.
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Durch Drehung des unteren Gehauseteils wird die Feder gespannt und das Gerat geladen.
Bei Entlassung der Feder wird Energie zur Freisetzung der Einzeldosen frei. Die Flussigkeit
wird nun durch einen Feinfilter und Zweistrahlimpaktionsdrisen (Uniblock), unter Entstehung

kleinster Aerosoltropfchen, ausgeleitet.

Der feine Nebel wird (ber einen Zeitraum von 1,5 Sekunden freigesetzt (vgl. pMDI 0,2s)%.
Dies soll dem Patienten mehr Zeit zur Inspiration und Koordination zwischen Auslésen des

Gerates und Inspiration geben?.

In einer Studie von Newman und Mitarbeitern tritt oropharyngeale Deposition von Fenoterol
beim Respimat® deutlich seltener auf als bei pMDI mit und ohne Spacer (Respimat® 37% vs.
pMDI 72%). Die intrapulmonale Deposition ist dementsprechend héher (39% Respimat vs.
11% pMDI)®. Als Ursache wird die geringe Geschwindigkeit der Aerosolwolke mit hohem
Anteil von Feinpartikeln vermutet®®. Als Konsequenz dieser Ergebnisse konnte die Zahl der
empfohlenen Hlbe zur Inhalation halbiert werden. Weitere Vorteile sind der Verzicht auf

Treibgase und die Unabhangigkeit von der Einatemgeschwindigkeit des Patienten.

Zum aktuellen Zeitpunkt sind nur wenige Wirkstoffe in Form des Respimat® erhaltlich
(Triotropumbromid, Olodaterol, Ipratropiumbromid/Fenoterol). Seine Anwendung ist damit

limitiert.

1.3 Therapieadharenz

Trotz intensiver Forschung ist es noch immer nicht gelungen die Therapieadharenz der
Patienten zufriedenstellend zu verbessern. Einige Studien sprechen von einer Non-Adharenz-
Rate von bis zu 77,1%%". Die Zahl falsch benutzter Gerate variiert, je nach Inhalator,
Instruktions- und Evaluationsmethode, zwischen 4% und 94%?%. Haufige Fehler sind die
fehlende Exspiration vor dem Inhalationsvorgang, fehlerhafte Position des Inhalators und
Nichtanhalten des Atems nach dem Inhalationsvorgang®. In einigen Studien wurde eine
héhere Fehlerquote fiir Frauen®, altere Patienten®®, COPD-Patienten®" und Patienten mit
niedrigem Bildungsstand® nachgewiesen. Dieser Zusammenhang wird jedoch in anderen

Publikationen verneint®34,

Haufige Grunde fur fehlende Adharenz sind fehlendes Wissen Uber die eigene Erkrankung
oder den Schweregrad der Erkrankung, hoheres Patientenalter,
Medikamentennebenwirkungen, hohe Kosten fur Medikamente und Zufriedenheit mit dem
aktuellen Inhalator*>®. In einer Studie von Chrystyn et al. zeigten Patienten eine hdhere
Adhéarenz, wenn sie mit inrem aktuellen Inhalator zufrieden waren. Auf3erdem konnte ein
direkter Zusammenhang zwischen Zufriedenheit mit dem Inhalator und Exazerbationsrate

nachgewiesen werden®’.
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Es resultiert die Frage, welches Gerat Patienten praferieren und ob es diesbeziiglich
Unterschiede zwischen verschiedenen Patientengruppen gibt (Asthma vs. COPD,
Altersgruppen, Bildungsstand, etc.). Die wenigen bisher verdffentlichten Studien zu diesem
Thema erlauben keine umfassende Ubersicht. Haufig werden nur 2 bis 3 Geréte
verglichen®®3*4° |n  den genannten Studien werden Pulverinhalatoren gegenlber
Dosieraerosolen préaferiert. Aufgrund der geringen Zahl an getesteten Geraten ist es nicht
mdglich eine Unterscheidung innerhalb der Gruppe der Pulverinhalatoren zu treffen.
Aulerdem werden keine Aussagen Uber die Abhangigkeit der Praferenz von demografischen

Daten (Patientenalter, Geschlecht, Art der Erkrankung, Bildungsstand) getroffen.

Die einzig umfangreiche Studie mit Asthma- und COPD-Patienten fiihrten Choréo et al.*
durch. 301 Patienten erprobten 10 verschiedene Inhalatoren. Die Anzahl inkorrekter Schritte
bei Inhalation und Praferenz fir den taglichen Gebrauch wurden dokumentiert. Als
favorisiertes Gerat fiir den taglichen Gebrauch wurden Novolizer® (18%), Diskus® (18%) und
Turbohaler® (17%) bestimmt. Es wird keine Aussage Uber die Abhangigkeit der Praferenz von

demografischen Daten getroffen.

Der neuartige Respimat Soft Mist Inhalator® wurde bisher nur selten in Studien
eingeschlossen. In der Publikation von Hodder et al. ist er dem Turbohaler® iberlegen
(Praferenz Respimat® 73% vs. 27% Turbohaler®)*!,

Ferner wurden haufig nur Asthmatiker*? oder nur COPD-Patienten** ** befragt. Viele Studien
wurden nicht in Deutschland durchgefiihrt®. Die Ubertragbarkeit der Ergebnisse auf die
individuelle Zusammensetzung der Population in Deutschland kann jedoch nicht zwangslaufig
vorausgesetzt werden. Weiterhin wurde die Mehrzahl der Studien von den entsprechenden

Herstellerfirmen in Auftrag gegeben, was einen Bias letztlich nicht ausschliel3t.

Es bleibt fraglich welchen Einfluss Patientenalter, Geschlecht, Bildungsstand, Erkrankung und

Krankheitsdauer auf Inhalatorpraferenz und Fehlerquote haben.

1.4 Zielsetzung der Arbeit

Ziel dieser vollstandig industrieunabhangigen Studie ist es, die Fehlerquote bei der Inhalation
und Praferenz fur Inhalatoren von Patienten mit obstruktiver Lungenerkrankung zu
untersuchen. Es soll weiterhin Uberprift werden, welchen Einfluss das Patientenalter, das

Geschlecht, die Art der Erkrankung und der Bildungsgrad auf diese Faktoren haben.

Aulerdem sollen fir den Benutzer wichtige Eigenschaften eines Inhalators identifiziert

werden.
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Um eine umfassende Aussage zu treffen wird ein Patientenkollektiv von 105 Probanden

befragt und 10 verschiedene Inhalatoren untersucht.
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2 Material und Methoden

2.1 Studiendesign und Teilnehmer

Es handelt sich um eine klinische Querschnittsstudie, die in der Klinik fir Pneumologie des
Universitatsklinikums Magdeburg durchgefuhrt wurde. Sowohl ambulant als auch stationar

behandelte Patienten wurden befragt.

Einschlusskriterien waren eine diagnostizierte obstruktive Atemwegserkrankung (Asthma,
COPD), Alter zwischen 18 und 100 Jahren und die Einverstandniserklarung durch den

unterschriebenen Aufklarungsbogen.

Es bestanden keine Einschrankungen hinsichtlich des Kérpergewichts, des Geschlechtes oder
der Begleiterkrankungen. Auch Patienten ohne bisherige Inhalationstherapie wurden ein-

geschlossen.

Ausschlusskriterium war die fehlende schriftliche Zustimmung. Es war den Patienten moglich
zu jeder Zeit und ohne Angabe von Griinden aus der Studie auszuscheiden. Abbruchzeitpunkt

und Patientencharakteristika wurden notiert.

2.2 Ethische Aspekte

Vor Studienbeginn wurde die geplante Untersuchung der Ethikkommission der Universitat

Magdeburg vorgelegt und positiv votiert. Das Aktenzeichen lautet 51/16.

Nach Aufklarung Uber den Ablauf, den Nutzen und die Risiken der Studie, erteilten alle
Patienten ihre schriftliche Einwilligung (siehe Anhang). Es war den Teilnehmern zu jederzeit

mdglich den Versuch, ohne Angabe von Griinden, abzubrechen.

Studienfihrung und Datenerhebung wurden nach den Prinzipien der Deklaration von
Helsinki*® durchgefiihrt.

2.3 Inhalatoren

In dieser Studie wurden die in Deutschland 10 meist verwendeten Inhalatoren untersucht
(siehe Tabelle 1): Breezhaler®, Diskus® Elpenhaler®, Forspiro®, Genuair®, Nexthaler®,

Respimat®, Spiromax®, Turbohaler® und ein Dosieraersol (Flutiform®).
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Tabelle 1: Auflistung der verwendeten Inhalatoren und ihrer Hersteller

Inhalator Pharmazeutisches
Unternehmen/Hersteller

Breezhaler® Novartis Pharma GmbH, Nurnberg

Diskus® GlaxoSmithKline GmbH & Co. KG
Minchen

Dosieraerosol (FIutiform®) Mundipharma GmbH, Limburg

Elpenhaler® ELPEN Pharma GmbH, Berlin

Forspiro® Hexal AG, Holzkirchen

Genuair® AstraZeneca GmbH, Wedel

Nexthaler® Chiesi GmbH, Hamburg

Respimat® Boehringer Ingelheim, Ingelheim am Rhein

Spiromax® Teva GmbH, Berlin

Turbohaler® AstraZeneca GmbH, Wedel

Es handelte sich um zur Demonstration vorgesehene Placebo-Gerate ohne aktiven Wirkstoff.

Abbildung 5 zeigt die Unterteilung der verwendeten Inhalatoren in Unterkategorien.

Inhalatoren
——
I 1 1
Dosieraerosole Pulverinhalatoren Soft Mist
Inhalatoren
| ]
! 1 |
Flutiform® Einzeldosis- Multidosis- L e
Inhalatoren Inhalatoren Respimat
Res_lservow- Blister-Typ
Blister-Typ Kapsel-Typ yp
I_ I_ — Nexthaler® Forspiro®
Elpenhaler® Breezhaler®
— Genuair® Diskus®

— Turbohaler®

— Spiromax®

Abbildung 5: Unterteilung der untersuchten Inhalatoren in Unterkategorien

Die verwendeten Placebo-Inhalatoren kénnen in drei Gruppen unterschieden werden: Dosieraerosole,
Pulverinhalatoren und Soft Mist Inhalatoren. Pulverinhalatoren lassen sich weiter in Einzel- und
Multidosis-Inahaltoren unterscheiden. Die Einzeldosen kénnen in Form von Blistern, Kapseln oder in
einem Reservoir verpackt sein.
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2.4 Studienablauf

Die Daten wurden mit Hilfe eines strukturierten schriftlichen Fragebogens erhoben (siehe

Anhang). Dieser wurde von den Patienten selbst ausgefiillt. Entwicklungsgrundlage waren der
PASAPQ Fragebogen*’ (Patient satisfaction and preference questionnaire for inhalation
devices) und der FSI-10-Fragebogen (Feeling of satisfaction with inhaler questionnaire)*®. Um
die Verstandlichkeit der Fragen und Praktikabilitat des Fragebogens zu prifen, wurde dieser

mit 10 Patienten erprobt.

Alle Probanden wurden von derselben Person befragt, um Beurteilungsfehlern durch unter-

schiedliche Untersucher vorzubeugen.

Zunachst wurden die Kenndaten der Patienten erhoben (Alter, Geschlecht, Art der
Erkrankung, Erkrankungsdauer, hochster Schulabschluss, Beruf). Anschliefend wurden
aktuell sowie in der Vergangenheit genutzte Gerate festgehalten. Falls in der Vergangenheit
eine Umstellung des Inhalators stattgefunden hatte, wurde die verantwortliche Person

festgehalten (Arzt, Apotheker, eigener Wunsch).

Die Teilnehmer wurden nun gebeten ihre Ubliche Inhalationstechnik mit Hilfe eines Placebo-
Gerates, entsprechend dem aktuell genutzten Inhalator, zu demonstrieren. Korrekte oder
fehlerhafte Anwendung wurden vom Untersucher notiert. Die korrekte Inhalationstechnik fur
jedes Gerat wurde mit Hilfe von Checklisten, basierend auf den Empfehlungen der Deutschen

Atemwegsliga*®, evaluiert.

Breezhaler®

¢ Inhalation vorbereiten
o Schutzkappe abziehen, Breezhaler 6ffnen durch Wegklappen des Mundstlckes
o Schutzhulle von einer Blisterzelle abziehen und Kapsel enthehmen
o Kapsel in das Kapselfach einlegen und Breezhaler wieder schlielen
o Zum Aufstechen der Kapsel Breezhaler aufrecht halten und seitliche
Bedienungskndpfe gleichzeitig einmal dricken
o Nach dem klickenden Gerausch Knépfe wieder loslassen
e Ausatmen
o Langsam und entspannt ausatmen, keinesfalls in den Pulverinhalator
e Einatmen
o Mundstick mit den Lippen fest umschlieRen
o Rasch, kraftig und moglichst tief einatmen
o Erfolgskontrolle: Surrendes Gerausch
o Atem fiir etwa 5-10 Sekunden anhalten
o Mundstuck aus dem Mund nehmen
e Ausatmen
o Langsam ausatmen
o Zum Schluss prufen, ob noch Pulver in der Kapsel Ubriggeblieben ist
o Wenn ja, Inhalation wiederholen
o Wenn nein, leere Kapsel entfernen und Gerat wieder schliel3en
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Diskus®

¢ Inhalation vorbereiten
o Diskus 6ffnen durch Wegschieben des Daumengriffes bis Mundstiick und Hebel
erscheinen
o Diskus spannen durch Wegschieben des Hebels, bis ein Klicken zu héren ist
e Ausatmen
o Langsam und entspannt ausatmen, keinesfalls in den Pulverinhalator
e Einatmen
o Mundstick mit den Lippen fest umschlieRen
o Rasch, kraftig und moglichst tief einatmen
e Atem fir etwa 5-10 Sekunden anhalten
o Mundstuck aus dem Mund nehmen
e Ausatmen
o Langsam ausatmen
o Diskus schlielen durch Zurlickschieben des Daumengriffes

Elpenhaler®

¢ Inhalation vorbereiten
o Bronzefarbenes Aufbewahrungsfach am Ful} des Elpenhalers 6ffnen, einen
Blisterstreifen entnehmen und Aufbewahrungsfach wieder schlief3en
o Obere transparente Schutzklappe 6ffnen und weilles Mundstlick nach hinten
klappen, so dass Auflageflache mit Befestigungspunkt und einer Vertiefung bzw.
zwei Vertiefungen zu sehen ist
o Streifen so einlegen, dass die Napfchen des Streifens in den Vertiefungen liegen,
dann das Loch des Streifens in den Befestigungspunkt driicken.
o Mundstuck wieder schliefien
o Das uberstehende Ende des Streifens kraftig abziehen
e Ausatmen
o Langsam und tief ausatmen, keinesfalls in den Pulverinhalator
e Einatmen
o Mundstick mit den Lippen dicht umschlie3en, langsam und tief durch den Mund
einatmen
o Atem fur etwa 5-10 Sekunden anhalten
o Mundstuck aus dem Mund nehmen
e Ausatmen
o Langsam ausatmen
o Mundstuck wieder mit leichtem Druck nach hinten klappen
o Nach erfolgreicher Inhalation sind die Napfchen des Streifens entleert
o Mundstiick schlief3en, transparente Schutzkappe aufsetzen

Flutiform®

¢ Inhalation vorbereiten
o Schutzkappe entfernen
o Dosieraerosol zwischen Daumen und Mittel- oder Zeigefinger halten, kraftig
schutteln
e Ausatmen
o Langsam und entspannt ausatmen, keinesfalls in den Pulverinhalator
o Kopf leicht zurlickneigen
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¢ Inhalation auslésen und einatmen
o Mundstick mit den Lippen gut umschliel3en
o Langsam und mdglichst tief einatmen
o Gleichzeitig den Sprihstol3 auslésen, indem der Metallbehalter nach unten
gedrickt wird
e Atem anhalten
o Atem fir etwa 5-10 Sekunden anhalten
e Ausatmen
o Langsam ausatmen
o Schutzkappe wieder auf das Dosieraerosol aufstecken

Forspiro®

¢ Inhalation vorbereiten
o Schutzkappe des Inhalators durch Umklappen nach unten 6ffnen, um Mundstick
freizulegen
o Randstick des weillen Hebels nach oben klappen und den weilten Hebel dann bis
zum Anschlag umlegen bis dieser mit einem klickenden Gerausch einrastet
o Hebel wieder schlie3en, bis er mit einem klickenden Gerausch einrastet
e Ausatmen
o Langsam und so tief wie mdglich ausatmen, keinesfalls in den Pulverinhalator
e Einatmen
o Inhalator gerade vor den Mund halten, die Schutzkappe hangt nach unten
o Mundstick mit den Lippen fest umschlieRen
o Rasch, kraftig und moglichst tief durch den Mund einatmen
e Atem fiir etwa 5-10 Sekunden anhalten
o Dabei Mundstiick aus dem Mund nehmen
e Ausatmen
o Langsam ausatmen
o Schutzkappe wieder auf das Mundstlick setzen, um den Inhalator zu schliel3en

Genuair®

¢ Inhalation vorbereiten
o Entfernen der Schutzkappe auf dem Mundstiick durch leichtes Zusammendriicken
auf der Seite und Abziehen nach vorne
o Inhalator waagerecht mit der farbigen Taste nach oben halten
o Farbige Taste bis zum Anschlag kraftig nach unten driicken, anschlielRend wieder
loslassen (farbiges Kontrollfenster zeigt nun griin an)
e Ausatmen
o Langsam und entspannt ausatmen, keinesfalls in den Pulverinhalator
e Einatmen
o Mundstick mit den Lippen fest umschlieRen
o Kraftig und mdglichst tief einatmen bis ein deutliches Klicken zu héren ist
e Atem fiir etwa 5-10 Sekunden anhalten
o Mundstick aus dem Mund nehmen
e Ausatmen
o Langsam ausatmen, nicht in das Gerat blasen
o Prifen, ob das Kontrollfenster wieder rot anzeigt
o Steht es unverandert auf griin, sollten die Inhalation wiederholt werden
o Nach der Inhalation Schutzkappe wieder auf das Mundstiick setzen
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Nexthaler®

¢ Inhalation vorbereiten
o Nexthaler® aufrecht halten und Abdeckung vollsténdig éffnen
e Ausatmen
o Tief ausatmen, keinesfalls in den Pulverinhalator
e Einatmen
o Mundstick mit den Lippen fest umschlieRen
o Tief und kraftig durch den Mund einatmen
o Zu Beginn ist ein Klicken zu horen
o Nach dem Klicken weiter tief einatmen
e Atem fur etwa 5-10 Sekunden anhalten
o Mundstuck aus dem Mund nehmen
e Ausatmen
o Langsam ausatmen, nicht jedoch in den Inhalator
o Inhalator wieder senkrecht halten und Gerat wieder vollstandig schlief3en
o Vergewissern, dass das Zahlwerk des Gerates eine Einheit rickwarts gezahlt hat

Respimat®

¢ Inhalation vorbereiten

o Respimat® senkrecht halten und darauf achten, dass die Schutzkappe

geschlossen ist, um ein vorzeitiges Auslésen zu vermeiden

o Durchsichtige Gehauseunterteil nach rechts drehen, bis es einrastet

o Schutzkappe bis zum Anschlag 6ffnen
e Ausatmen

o Langsam und entspannt ausatmen

o Mundstick mit den Lippen gut umschliel3en

o Darauf achten, dass die seitlichen Luftschlitze nicht verdeckt werden
¢ Inhalation auslésen und einatmen

o Respimat® waagerecht in Richtung des Rachens halten

o Langsam und mdglichst tief durch den Mund einatmen

o Gleichzeitig den Sprihsto3 ausldsen, dabei langsam weiter einatmen
e Atem anhalten

o Atem anhalten fir etwa 5-10 Sekunden
e Ausatmen

o Langsam ausatmen

o Schutzkappe wieder schlieflen

Spiromax®

¢ Inhalation vorbereiten
o Spiromax® senkrecht mit dem Mundstiick nach unten halten
o Schutzkappe vollstandig zuriickklappen bis ein Klicken das Abmessen der Dosis
anzeigt
e Ausatmen
o Langsam und entspannt ausatmen, keinesfalls in den Pulverinhalator
e Einatmen
o Mundstick mit den Lippen fest umschlieRen
o Lufteinlasséffnungen oberhalb des Mundstiicks nicht verdecken
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o Kraftig und moglichst tief durch den Mund einatmen
¢ Atem fiir etwa 5-10 Sekunden anhalten
o Mundstliick aus dem Mund nehmen
¢ Ausatmen
o Langsam ausatmen, nicht in das Gerat blasen
o Nach der Inhalation Schutzkappe wieder hochklappen

Turbohaler®

¢ Inhalation vorbereiten

o Schutzkappe abschrauben

o Turbohaler® senkrecht halten, sonst sind Fehldosierungen méglich

o Dosierring einmal hin- und herdrehen (Klicken zeigt korrekte Befullung an)
e Ausatmen

o Langsam und entspannt ausatmen, keinesfalls in den Pulverinhalator
e Einatmen

o Gerat waagrecht halten

o Mundstick mit den Lippen fest umschlieRen

o Kraftig und mdglichst tief einatmen
e Atem fir etwa 5-10 Sekunden anhalten

o Mundstuck aus dem Mund nehmen
e Ausatmen

o Langsam ausatmen

o Schutzkappe wieder aufschrauben

Zur Bewertung, der fur Patienten besonders wichtigen Inhalatoreigenschaften, wurden 7
Merkmale herangezogen und die Bedeutung dieser Merkmale fur einen idealen Inhalator von
den Probanden bewertet: einfache Handhabbarkeit, Dauer der Durchfiihrung der Inhalation,
niedriger Einatemwiderstand, diskrete Handhabbarkeit, Vorhandensein eines Zahlwerkes,
Design/Aussehen und Farbe. Die Bewertung erfolgte anhand einer Likert-Skala mit

Antwortmdglichkeiten von 1 (,sehr wichtig“) bis 4 (,unwichtig®).

Die Patienten wurden gebeten anzugeben welche Anwendungshaufigkeit sie bei gleicher
Wirksamkeit bevorzugten. Antwortmaoglichkeiten waren ,1-mal pro Tag®, ,2-mal pro Tag®, ,3-

mal pro Tag", ,egal ob 1-, oder 2-mal pro Tag", ,unabhangig, ob 1-, 2-, oder 3-mal pro Tag".

AnschlieRend wurde die korrekte Benutzung der 10 Gerate vom Untersucher einzeln
demonstriert. Die Reihenfolge der Gerate wurde, durch eine vorab generierte Liste,
randomisiert. Die Patienten wurden gebeten den korrekten Ablauf nach jeder Demonstration
zu wiederholen. Bei fehlerhafter Inhalationstechnik wurde die korrekte Anwendungsweise vom
Untersucher erneut demonstriert und durch den Patienten bis zur fehlerfreien Anwendung
wiederholt. Die nétigen Versuche bis zur fehlerfreien Anwendung wurde notiert. Zur
Beurteilung der richtigen Inhalationstechnik wurden erneut Checklisten, basierend auf den
Empfehlungen der Deutschen Atemwegsliga, herangezogen.
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Jedes Gerat wurde von den Teilnehmern anhand eines 10-teiligen Fragebogens beurteilt. Es
wurde betont, dass allein die Benutzung des Gerates, nicht jedoch seine mdglichen
Inhaltsstoffe, Gegenstand der Untersuchung sind. Die Bewertung erfolgte anhand einer Likert-
Skala mit Antwortmdglichkeiten von 1 (,trifft vollkommen zu®) bis 5 (,trifft Gberhaupt nicht zu®).
Beurteilt wurden die Gestaltung des Gerates (,Die Gestaltung des Gerates gefallt mir gut.”),
Erlernbarkeit der Benutzung (,Es war einfach die Benutzung des Gerates zu erlernen®),
Vorbereitung des Inhalationsvorganges (,Es war einfach die Benutzung des Gerates
vorzubereiten.”), gute Position des Gerates in der Hand (,Ich konnte das Gerat gut in der Hand
halten.“), Benutzbarkeit des Mundstuckes (,Das Mundstick war angenehm benutzbar.),
einfache Benutzbarkeit des Inhalators (,Es war einfach das Gerat zu benutzen.*), subjektives
Geflihl das Gerat richtig benutzt zu haben (,Ich hatte das Geflihl das Gerat korrekt benutzt zu
haben.”), Anwendbarkeit in Notfallen (,Ich halte es fur moglich das Gerat einfach und korrekt
in Notfallsituationen benutzen zu kénnen.”), Zufriedenheit (,Ich bin mit dem Gerat zufrieden.”)

und Gesamturteil.

SchlieBlich wurden die Teilnehmer gebeten das Gerat zu nennen, welches sie, unter der
Annahme einer identischen Wirksamkeit, fur den taglichen Gebrauch am meisten und am

wenigsten bevorzugen wirden.

2.5 Statistische Analyse

Als Basis der statistischen Auswertung und grafischen Darstellung dienten die Programme
Microsoft Excel 2016 MSO (Version 16.0.7329.1017), WinSTAT fur Microsoft Excel (Version
2012.1.0.94) und Graph Pad Prism (Version 8.3.1). Zur Textverarbeitung wurde Microsoft
Word 2016 MSO (Version 16.0.7329.1017) verwendet.

Die Berechnung von Haufigkeiten, Mittelwerten und Standardabweichungen sowie die

grafische Darstellung erfolgte mit WinSTAT und Graph Pad Prism.

Die Berechnung der p-Werte fur die benétigte Anzahl der Versuche bis zur korrekten
Anwendung fur jedes Gerat wurde mit dem Friedmann-Test und anschlieBend paarweisem
Vergleich mittels Dunn-Test sowie post-hoc Korrektur nach Bonferroni berechnet. Analog
wurde bei den Beurteilungen der Gerateeigenschaften vorgegangen. Zur besseren
Verstandlichkeit wurden die Bewertungen invertiert dargestellt. Die bestmoégliche Bewertung
ist 5 und die niedrigste 1. Als statistisch signifikant wurde eine Irrtumswahrscheinlichkeit von
p < 0,05 betrachtet. Dies ist in den Abbildungen als einfacher Stern dargestellt (*). Als
statistischer Trend wurde 0,05 < p < 0,1 festgelegt. Dies ist in den Abbildungen mit ,st"

markiert.
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Die Berechnung der Signifikanz aller ubrigen Werte wurde mit dem Chi-Quadrat Test und
anschlielRender post-hoc Bonferroni-Korrektur durchgefihrt. Waren die Voraussetzungen flr

diesen Test nicht erflllt, wurde ein exakter Test nach Fisher durchgeflihrt.

Die Auswertung der Inhalatorpraferenz und Fehlerquote in Abhangigkeit von Bildungsstand
und Beruf konnte nicht berechnet werden. Es wurde keine ausreichend grof3e Fallzahl fiir jede

Untergruppe erreicht.

Weiterhin konnte keine ausfihrliche Berechnung der Fallzahl aufgrund mangelnder
Grundlagen zu diesem Thema berechnet werden. Basierend auf dhnlichen Studien wurden

105 Probanden eingeschlossen®?.
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3 Ergebnisse

3.1 Fehlerquote, Inhalatorpraferenz und Bewertung der Inhalatoreigenschaften

der gesamten Studienpopulation

Es wurden 105 Personen befragt, von denen 45 mannlich und 60 weiblich waren (siehe
Tabelle 2). Das Durchschnittsalter lag bei 56 Jahren (Standardabweichung SD = 17.4).
Asthmatiker waren durchschnittlich 47,4 Jahre alt (SD = 17,1), COPD-Patienten 68 Jahre alt
(SD = 8,53). 61 Asthmatiker und 44 COPD-Patienten wurden befragt. 34,4% der Asthmatiker
waren mannlich und 65,6% weiblich. 54,6% der COPD-Patienten war mannlich und 45,4%
weiblich. Die durchschnittliche Erkrankungsdauer lag bei 12,7 Jahren (SD = 10,9). Asthmatiker
waren im Mittel 15,4 Jahre (SD = 15,4), COPD-Patienten 8,9 Jahre (SD = 8,0) erkrankt.

Zur weiteren Untergliederung wurden die Probanden in 3 Alterskategorien unterteilt. Gruppe
1 beinhaltete 24 Patienten im Alter von 18 — 40 Jahren. Gruppe 2 umfasste 28 Patienten im

Alter von 41 — 60 Jahren. Gruppe 3 enthielt 53 Patienten im Alter von Uber 60 Jahren.

Tabelle 2: Tabellarische Zusammenfassung der Kenndaten der Patientenpopulation

N 105
Mannlich, n (%) 45 (42,9 %)
Weiblich, n (%) 60 (57,1 %)
Diagnose, n (%)
e Asthma e 61(58,1%)
- Mannlich - 21(34,4 %)
- Weiblich - 40 (65,6 %)
e COPD e 44 (41,9 %)
- Mannlich - 24 (54,6 %)
- Weiblich - 20 (45,4 %)
Patientenalter, Mittelwert (SD), in Jahren 56,0 (17,4)
e Asthmapatienten o 47,4(171)
e COPD-Patienten e 68,0(8,53)
Alterskategorien, n (%)
e 18 -40 Jahre o 24 (22,9 %)
e 41-60 Jahre e 28(26,7 %)
e >60 Jahre e 53(50,5%)
Krankheitsdauer, Mittelwert (SD), in Jahren | 12,7 (10,9)
e Asthmapatienten e 154 (15,4)
e COPD-Patienten e 8,9(8,0)

Insgesamt wurden 183 Inhalatoren von den 105 befragten Individuen benutzt. Dies ergibt sich,
da einige Patienten mehr als ein Gerat taglich verwendeten. Aus Tabelle 3 kann die Haufigkeit

der einzelnen Gerate entnommen werden.
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Tabelle 3: Ubersicht {iber absolute und relative Haufigkeit aller, von Patienten aktuell genutzten,

Inhalatoren
Relative
Gesamte Relative Haufigkeit bei
Patientenpopulation, Haufigkeit bei COPD-
Inhalator n (%) Asthmatikern in % | Patienten in %
Breezhaler® 18 (9,84) 0,99 20,73
Diskus® 9 (4,92) 7,92 1,22
Dosieraerosole 72 (39,34) 46,53 30,49
Elpenhaler® 1(0,55) 0 1,22
Forspiro® 1 (0,55) 0 1,22
Genuair® 9 (4,92) 3,96 6,10
Nexthaler® 7 (3,83) 4,95 2,44
Respimat® 19 (10,38) 10,89 9,76
Spiromax® 3 (1,64) 0,99 2,44
Turbohaler® 31 (16,94) 21,78 10,98
Keines der genannten 12 (6,56) 1,98 12,20
Kein Gerat 1(0,55) 0 1,22

Insgesamt wurden Dosieraerosole (39,3%) und Turbohaler® (16,9%) am héaufigsten
verwendet. Elpenhaler® (0,55%) und Forspiro® (0,55%) wurden am wenigsten verwendet.
Unterteilt in die beiden Krankheitsentitdten wurden, auch in der Gruppe der Asthmatiker,
Dosieraerosole (46,53%) und Turbohaler® (21,78%) am haufigsten, Elpenhaler® (0%) und
Forspiro® (0%) am wenigsten verwendet. In der Gruppe der COPD-Patienten wurden
Dosieraerosol (30,49%) und Breezhaler® (20,73%) am héufigsten, Diskus®, Elpenhaler®,
Forspiro® am wenigsten verwendet (jeweils 1,22%). Der Breezhaler® wird haufiger von COPD-
als von Asthmapatienten verwendet (20,73% vs. 0,99%). Asthmatiker gaben haufiger als
COPD-Patienten an, den Turbohaler® zu benutzen (21,78% vs. 10,98%).

86,67% aller Probanden waren in der Lage die korrekte Benutzung ihres Inhalators zu
demonstrieren. 13,33% der Probanden zeigten mindestens einen Fehler bei der

Demonstration.

Abbildung 6 zeigt die relative Haufigkeit mit welcher mindestens ein Fehler bei der Inhalation
mit dem primar genutzten Gerat des Patienten gemacht wurde. HOochste Fehlerquote mit
33,33% hatten Anwender des Respimat®. Es folgt der Diskus® mit 25%. Niedrigste
Fehlerquote, mit 0 Fehlern, wurde mit den Geraten Elpenhaler®, Forspiro®, Genuair®,

Nexthaler® und Spiromax® erreicht. Die Ergebnisse sind statistisch nicht signifikant.
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Abbildung 6: Prozentualer Anteil fehlerhaft genutzter Inhalatoren
Dargestellt ist der Anteil der fehlerhaft genutzten Gerate an der Gesamtgruppe des jeweiligen Gerates.
Mit keinem der Gerate wurde eine signifikant hohere Fehlerquote erreicht, als mit anderen. Die

Berechnung der Signifikanz erfolgte mit dem exakten Test nach Fisher und anschlieRender post-hoc
Korrektur nach Bonferroni.

77% aller Patienten erhielten eine Einweisung in ihr Gerat (Abb. 7). Diese wurde zu 58% von
Arzten durchgefiihrt. 15% gaben an diese Einweisung von Arzthelfern oder anderem
Pflegepersonal erhalten zu haben. 4% wurden von Apothekern unterwiesen, 6% konnten keine

Aussage treffen, 17% der Patienten gaben an keine Einweisung erhalten zu haben.

27,78 % der Patienten ohne Schulung zeigten eine fehlerhafte Inhalationstechnik (p = 0,083).
13,33 % der Patienten, welche von Arzten unterwiesen wurden, hatten eine fehlerhafte
Inhalationstechnik (nicht signifikant, n.s.). Die niedrigste Fehlerquote mit 0% konnte bei

Patienten beobachtet werden, welche von Apothekern, Arzthelfern und Pflegepersonal (p =
0,059) geschult wurden.
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Abbildung 7: Durchfiihrender der Patientenschulung und zugehérige Fehlerqguote mit dem
patienteneigenen Gerat

Dargestellt ist die prozentuale Verteilung des Durchfihrenden der Patientenschulung. AuRerdem ist der
Anteil der Patienten dargestellt, welche ihren eigenen Inhalator fehlerhaft benutzten. Durch Arzte
geschulte Patienten n-gesamt = 60, n-fehlerhaft = 8; Schulung durch Apotheker n-gesamt = 4; Schulung
durch Arzthelfer oder anderes Pflegepersonal n-gesamt = 16; keine Schulung erhalten n-gesamt = 18,
n-fehlerhaft = 5. Die Berechnung der p-Werte erfolgte mit dem exakten Test nach Fisher. Patienten
ohne Schulung zeigten einen Trend zu mehr Fehlern als andere Gruppen p = 0,059. Von Pflegepersonal
geschulte Patienten zeigten einen Trend zu weniger Fehlern p = 0,083.

Patienten wurden anschlieend gebeten die wichtigste Eigenschaft eines Inhalators anhand
vorgegebener Attribute zu bewerten (Abbildung 8). Als wichtigste Eigenschaft wurde von den
Probanden eine einfache Handhabbarkeit angegeben (x = 1,28, bestmogliche Wertung = 1).
Mit ahnlichen Bewertungen schlieen sich kurze Dauer der Inhalation (x = 1,70), niedriger
Einatemwiderstand (x = 1,78) und Vorhandensein eines Zahlwerkes (x = 1,80) an. Als

nachrangig wurden Design (¥ = 3,66) und Geratefarbe (x = 3,80) bewertet.
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Abbildung 8: Wichtigste Eigenschaft eines Inhalators
Dargestellt sind die Mittelwerte sowie Standardabweichung der Bewertung der Inhalatoreigenschaften.
Bestmogliche Wertung ist 1, schlechteste 5
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Die Patienten wurden anschlielliend gebeten die Benutzung jedes der 10 Placebo-Inhalatoren
zu demonstrieren. Die Benutzung war zuvor nach einem standardisierten Muster demonstriert
worden. Die bendtigte Versuchsanzahl bis zur korrekten Ausfiihrung wurden gezahlt (Abb. 9).
Im Durchschnitt benétigten die Patienten 1,22 Versuche bis zur fehlerfreien Anwendung. Fr
den Turbohaler® wurden im Durschnitt die wenigsten Versuche benétigt (x = 1,02). Eine
ahnlich niedrige Versuchsanzahl wurde mit den Geraten Nexthaler® (x = 1,04), Diskus® (x =
1,07) und Spiromax (x = 1,10) erzielt. Die meisten Versuche benétigten Probanden flr
Elpenhaler® (x = 1,53) und Respimat® (¥ = 1,44). Fiir keines der Gerate wurde ein statistisch

signifikantes Ergebnis erzielt.

3

1.53
1.31 1.44

Mittelwert Versuchsanzahl
N
1
—
4| o
©
—
o
N
: -
—|: N
. ©
—
_| o
o
—
o
=~
—
—
o
—
o
N

® @ ® ® @ ® ® ® ® ®

N ) X e S X N 4 Y

¥ & ¥ & ¥ ¢ ¥
2
i \ N Q & O N Q 0 N
& Q &> ol il & & &
Q;"Q’ Q>Q X <& R
Inhalator

Abbildung 9: Durchschnittliche Anzahl bendtigter Inhalationsversuche bis zur korrekten Anwendung
mit den 10 Placebo-Inhalatoren

Dargestellt ist der Mittelwert sowie Standardabweichung der bendtigten Versuche bis zur fehlerfreien
Anwendung fir die einzelnen Inhalatoren. Die gepunktete Linie zeigt die durchschnittliche
Versuchsanzahl bis zur fehlerfreien Anwendung aller Gerate (1,22). Die Berechnung der p-Werte
erfolgte mit dem Friedmann-Test und anschlieRendem Dunn-Test sowie post-hoc Bonferroni-Korrektur.

Nach der Benutzung eines jeden Gerates wurden die Probanden gebeten jedes Gerat anhand
von 10 Kriterien zu bewerten (Abb. 10 und 11, p-Werte siehe Anhang). Bei der Bewertung der
Gerategestaltung beurteilten Probanden den EIpenhaIer® signifikant schlechter als andere
Gerate (x = 1,71). Beste Wertung erzielte der Nexthaler® (¥ = 3,50, p = n.s.). Signifikant
schlechteste Bewertung in der Kategorie Erlernbarkeit des Inhalationsvorganges erhielt der
Elpenhaler® (x = 1,90). Beste Wertung erzielte der Turbohaler® (x = 3,81). Es wurde keine
Signifikanz erzielt. Bei der Vorbereitung des Inhalationsvorganges wurde der EIpenhaIer® (x

= 1,60) signifikant schlechter bewertet als andere Gerate. Beste Wertung erzielte der
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Turbohaler® (x = 3,83). Es wurde keine Signifikanz erzielt. Im Mittel gaben die Probanden an,
den Elpenhaler® signifikant am schlechtesten in der Hand halten zu kénnen (x = 2,45). Am
besten wurde der Nexthaler® bewertet (x = 3,69). Das Ergebnis war nicht signifikant. Das
Mundstlck des EIpenhaIers® wurde schlechter bewertet als das der anderen Gerate (x =
2,85). Beste Bewertung erzielte Genuair® (x = 3,55), ohne Signifikanz. Die Einfachheit der
Benutzung eines Gerates wurde beim EIpenhaIer® signifikant schlechter bewertet als bei
anderen Geraten (x = 1,81). Beste Bewertung erhielt der Turbohaler®, ohne das
Signifikanzniveau zu erreichen (x = 3,75). Bei der Verwendung des EIpenhaIers® hatten
Patienten am wenigsten das Geflihl das Gerat korrekt benutzt zu haben (¥ 2,78). Beste
Wertung, ohne Signifikanz, erzielte der Turbohaler® (x 3,82). Die Verwendbarkeit in
Notfallsituationen wurde bei EIpenhaIer® (x 1,20) signifikant schlechter bewertet als bei
anderen Inhalatoren. Beste Wertung erhielt der Turbohaler® (x 3,66), ohne das
Signifikanzniveau zu erreichen. Generelle Zufriedenheit mit einem Inhalator wurde fir den
Elpenhaler® signifikant schlechter bewertet als bei anderen Geraten (¥ 1,51). Beste
Bewertung, ohne Signifikanz, erhielt der Nexthaler® (x 3,58). Signifikant schlechtestes
Gesamturteil erhielt der EIpenhaIer® (x 1,59). Beste Bewertung, ohne Signifikanz, erzielten
der Turbohaler® (x 3,57) und der Nexthaler® (x 3,54).

Damit wurde der EIpenhaIer® in der Mehrzahl der abgefragten Kategorien signifikant
schlechter bewertet als andere Gerate. Keines der getesteten Gerate erhielt signifikant

bessere Bewertungen in einer Kategorie als andere.
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Abbildung 10: Bewertung der Inhalatoren, Teil 1

Dargestellt sind Mittelwert und Standardabweichung der Bewertung der Eigenschaften eines jeden Inhalators. Auf der x-Achse sind Kurzformen der folgenden
Fragen angetragen: Gestaltung = ,Die Gestaltung des Gerates gefallt mir gut.“, Erlernbarkeit = ,Es war einfach die Benutzung des Gerates zu erlernen®,
Vorbereitung = ,Es war einfach die Benutzung des Gerates vorzubereiten.“, Handhaltung = ,Ich konnte das Gerat gut in der Hand halten.“, Mundstuck =,Das
Mundstick war angenehm zu benutzen. Zustimmung zu diesen Aussagen wurde auf einer Skala von 1-5 ausgedrickt. Bestmdgliche Wertung ist 5. Die Berechnung
der p-Werte erfolgte mit dem Friedmann-Test und anschlieRendem Dunn-Test sowie post-hoc Bonferroni-Korrektur. P-Werte siehe Anhang.
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Abbildung 11: Bewertung der Inhalatoren, Teil 2

Dargestellt sind Mittelwert und Standardabweichung der Bewertung der Eigenschaften eines jeden Inhalators. Auf der x-Achse sind Kurzformen der folgenden
Fragen angetragen: Benutzung = ,Es war einfach das Gerat zu benutzen., korrekte Benutzung = ,Ich hatte das Gefuhl das Gerat korrekt benutzt zu haben.®,
Notfallsituation = ,Ich halte es fur mdglich das Gerét einfach und korrekt in Notfall-situationen benutzen zu kénnen.“, Zufriedenheit = ,Ich bin mit dem Gerat
zufrieden.”, Gesamturteil Zustimmung zu diesen Aussagen wurde auf einer Skala von 1-5 ausgedrickt. Bestmogliche Wertung ist 5. Die Berechnung der p-Werte
erfolgte mit dem Friedmann-Test und anschlieRendem Dunn-Test sowie post-hoc Bonferroni-Korrektur. P-Werte siehe Anhang.
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Bei Summierung der Einzelwerte (Abb. 10 und 11) der Bewertung der Inhalatoreigenschaften
erzielt kein Gerat eine signifikant hdhere Summe als andere (Abb. 12). Der Elpenhaler®
wurde signifikant schlechter bewertet als andere Gerate (x Summe 19,39, bestmdgliche

Wertung = 50, p-Werte siehe Anhang).
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Abbildung 12: Summe der Einzelbewertungen der Inhalatoren

Dargestellt ist die Summe der Bewertungen der Eigenschaften aus Abbildung 10 und 11 sowie die
Standardabweichung. Bestmdgliche Wertung ist 50. Die Berechnung der p-Werte erfolgte mit dem
Friedmann-Test und anschlieRendem Dunn-Test sowie post-hoc Bonferroni-Korrektur. P-Werte siehe
Anhang.

Die Probanden wurden nun gebeten das Gerat zu nennen, welches sie flr den taglichen
Gebrauch bevorzugen wirden (Abb. 13). Am haufigsten wurde mit 20% der Spiromax®
genannt (p = 0,006). An zweiter und dritter Stelle folgen der Nexthaler® mit 15,24% sowie
Flutiform® und Turbohaler® mit jeweils 14,29%. Fir diese Gerate konnte kein signifikantes

Ergebnis erzielt werden.
Signifikant seltener als andere Gerate wurde der Elpenhaler® mit 0% (p = 0,006) genannt.

Multidosis-Pulverinhalatoren (Diskus®, Forspiro®, Genuair®, Nexthaler®, Spiromax®,
Turbohaler®) wurden signifikant haufiger bevorzugt als andere Inhalatoren (p = 0,017).
Einzeldosis-Pulverinhalatoren (Breezhaler®, Elpenhaler®) wurden signifikant weniger haufig

bevorzugt (p = 0,002).
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Abbildung 13:_Favorisiertes Gerat fur den téglichen Gebrauch

Dargestellt ist die prozentuale Verteilung der Gerate, die als Favorit fur den taglichen Gebrauch
angegeben wurden. Spiromax am haufigsten (p =0,006). Der Elpenhaler wurde signifikant am
wenigsten haufig genannt (p = 0,006, Forspiro p = 0,057). Die Berechnung der p-Werte erfolgte mit
dem Chi-Quadrat Test und anschlielender post-hoc Korrektion nach Bonferroni.

41% der Studienteilnehmer gaben eines der von ihnen verwendeten Gerate als Praferenz fir
den taglichen Gebrauch an. 7,6% entschieden sich flr einen Inhalator, den sie in der

Vergangenheit benutzt hatten. Weitere 50,4% praferierten einen Inhalator, den sie niemals
benutzt hatten.

Die Probanden wurden gebeten das am wenigsten flr den taglichen Gebrauch bevorzugte
Gerat zu benennen (Abb. 14). Signifikant haufiger als andere Gerate wurde der Elpenhaler®
genannt (53,9%, p < 0,001).
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Abbildung 14: Am wenigsten favorisiertes Gerat fur den taglichen Gebrauch
Dargestellt ist die prozentuale Verteilung der Gerate, die als am wenigsten fiir den taglichen Gebrauch
favorisiert wurden. Der Elpenhaler wurde signifikant am haufigsten genannt (p < 0,001). Die Berechnung

der p-Werte erfolgte mit dem Chi-Quadrat Test und anschlieRender post-hoc Korrektion nach
Bonferroni.

3.2 Fehlerquote und Inhalatorpraferenz in Abhangigkeit des Patientenalters

Abbildung 15 zeigt die Aufschlusselung der fehlerhaft benutzten, eigenen Inhalatoren,
getrennt nach Alterskategorien. Die héchste Fehlerquote, mit 20,37%, haben Probanden Uber

60 Jahren (p = 0,029). Mit 0 Fehlern, haben Probanden zwischen 18 und 40 Jahren die
niedrigste Fehlerquote (p = 0,02).

25—
20
15+
10—
5
0

20.37°

1.1

Haufigkeit in %

O*

1 1 1
18-40 41-60 >60
Altersklassen in Jahren

Abbildung 15:_Fehlerhafte Benutzung der Inhalatoren, unterteilt nach Altersgruppen

Dargestellt ist der relative Anteil der Patienten einer jeden Altersgruppe, welche keine korrekte
Inhalationstechnik demonstrieren konnten. Alter 18 - 40 Jahre n-gesamt = 24; Alter 41 - 60 Jahre n-
gesamt = 27, n-fehlerhaft = 3; Alter > 60 Jahre n-gesamt = 54, n-fehlerhaft = 11. Hochste Fehlerquote
haben Patienten > 60 Jahren (p = 0,029). Niedrigste Fehlerquote haben Patienten zwischen 18 und 40
Jahren (p = 0,02). Die Berechnung der Signifikanz erfolgte mit dem exakten Test nach Fisher.
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Niedrigste Versuchsanzahl bis zur Demonstration der korrekten Anwendung der 10 Placebo-
Gerate zeigten Patienten zwischen 18 und 40 Jahren (p = 0,005). Sie bendétigten im Mittel 1,05
Versuche. Hochste Versuchsanzahl zeigten Patienten Uber 60 Jahren (p = 0,002). Sie

bendtigten im Mittel 1,33 Versuche.

Abbildung 16 zeigt welches Gerat von Patienten unterschiedlichen Alters fur den taglichen
Gebrauch préferiert wird. Probanden zwischen 18 und 40 Jahren bevorzugten mit jeweils 25%
das Flutiform® (p = 0,089) und den Nexthaler® (p = n.s.). Breezhaler®, Elpenhaler® und

Forspiro® wurden nicht genannt. Die Ergebnisse sind nicht signifikant.

Studienteilnehmer zwischen 41 und 60 Jahren bevorzugten mit 29,63% haufiger den

Spiromax® als andere Geréate (p = 0,081). Der Elpenhaler® wurde nicht genannt (p = n.s.).

Patienten tber 60 Jahren bevorzugten zu 19% den Turbohaler® (p = n.s.). Weniger haufig
wurde der EIpenhaIer® genannt (0%, p = 0,083).

Breezhaler® wurde signifikant haufiger von Patienten tiber 60 Jahren bevorzugt (p = 0,036).
Patienten zwischen 18 und 40 Jahren praferierten Flutiform® haufiger als Patienten héheren
Alters (p = 0,089).
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Abbildung 16: Favorisiertes Gerat fir den téglichen Gebrauch, unterteilt nach Altersgruppen
Dargestellt ist die prozentuale Verteilung der Inhalatoren die von Patienten unterschiedlichen Alters als
favorisiertes Gerat flr den taglichen Gebrauch angegeben wurden. 18 — 40 Jahre n = 61; Alter 41-60
Jahre n-gesamt = 27; Alter >60 Jahre n-gesamt = 54. Patienten zwischen 18 und 40 Jahren bevorzugen
Flutiform haufiger als Patienten hdheren Alters p = 0,089. Patienten Uber 60 Jahren bevorzugten den
Breezhaler als Patienten geringeren Alters p = 0,036. Die Berechnung der p-Werte erfolgte mit dem
exakten Test nach Fisher und anschlieRender post-hoc Korrektion nach Bonferroni.
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3.3 Fehlerquote und Inhalatorpraferenz in Abhangigkeit des Geschlechtes

15% aller weiblichen und 11,11% aller mannlichen Teilnehmer waren nicht in der Lage die

korrekte Benutzung ihres aktuellen Inhalators zu demonstrieren (Vergleich, p = 0,56).

Frauen bendtigten durchschnittlich 1,24 Versuche bis zur korrekten Anwendung der 10

Placebo-Inhalatoren. Manner bendétigten 1,2 Versuche (p = n.s.).

Abbildung 17 zeigt die Geratepraferenz flr den taglichen Gebrauch separat fir Manner und
Frauen aufgeschlisselt. Frauen hatten mit 23,33% den Spiromax® am haufigsten praferiert
(p = 0,006). Der Elpenhaler® wurde nicht genannt (p = 0,098).

Manner hatten mit 17,78% den Nexthaler® am haufigsten genannt (p = n.s.). Die Gerate

Elpenhaler® und der Forspiro® wurden nicht genannt.

Mannliche Probanden nannten den Breezhaler® haufiger als Frauen (13,33% vs. 3,33%, p =
0,062).
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Abbildung 17:_Favorisiertes Gerat fir den téglichen Gebrauch, unterteilt nach Geschlecht

Dargestellt ist die prozentuale Verteilung der Inhalatoren die von Ma&nnern und Frauen als favorisiertes
Gerat fur den taglichen Gebrauch angegeben wurden. Frauen n = 60, Manner n = 45. Frauen
bevorzugen Spiromax p = 0,006. Der Breezhaler wurde von Mannern haufiger genannt als von Frauen
p = 0,062. Die Berechnung der p-Werte erfolgte mit dem exakten Test nach Fisher und anschlieRender
post-hoc Bonferroni-Korrektur.
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3.4 Fehlerquote und Inhalatorpraferenz in Abhangigkeit der Art der Erkrankung

Wahrend bei 22,73% aller COPD-Erkrankten mindestens einen Fehler bei der Demonstration

der Inhalation mit dem eigenen Inhalator auftrat, war dies nur bei 6,56% aller Asthmatiker der
Fall (p = 0,016).

Asthmatiker bendétigten durchschnittlich 1,12 Versuche zur fehlerfreien Inhalation mit den 10
Placebogeraten. COPD-Patienten benétigten 1,37 Versuche (p < 0,001).

In Abbildung 18 ist die Geratepraferenz flir den taglichen Gebrauch fir Asthma- und COPD-
Patienten separat dargestellt. Asthmatiker hatten mit jeweils 19,67% den Spiromax® und
Turbohaler® am haufigsten praferiert (p = n.s.). Die Gerate Breezhaler® und der Elpenhaler®

wurden nicht genannt und damit signifikant weniger haufig als andere Gerate (p = 0,009).

COPD-Patienten hatten mit 20,45% den Spiromax® am haufigsten genannt (p = n.s.). Die
Gerate Breezhaler® und der Forspiro® wurden nicht genannt und damit signifikant weniger
haufig als andere Gerate (p = 0,027).

Signifikant mehr COPD-Erkrankte als Asthmatiker nannten den Breezhaler® als Favorit fir
den taglichen Gebrauch (18,18% vs. 0%, p < 0,001). Asthmatiker nannten den Turbohaler®
signifikant haufiger (19,67% vs. 6,82%, p = 0,046).
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Abbildung 18:_Favorisiertes Gerat fur den taglichen Gebrauch, unterteilt nach Erkrankung

Dargestellt ist die prozentuale Verteilung der Inhalatoren die von Asthma- und COPD-Patienten als
favorisiertes Gerat flr den taglichen Gebrauch angegeben wurden. Asthmatiker n = 61, COPD-
Patienten n = 44. Der Breezhaler wurde von COPD-Patienten haufiger genannt als von Asthmatikern (p
< 0,001), Turbohaler haufiger von Asthmatikern (p = 0,046). Die Berechnung der p-Werte erfolgte mit
dem exakten Test nach Fisher.
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4 Diskussion

4.1 Zusammenfassung

Ziel der Studie war es, die Fehlerquote von Patienten mit obstruktiver Atemwegserkrankung
bei der Inhalation mit unterschiedlichen Inhalatoren zu untersuchen und eine Praferenz fir ein
bestimmtes Gerat, unter Berlcksichtigung von Patientenalter, Geschlecht und Art der

Erkrankung, zu ermitteln.

Bei der Verwendung des eigenen Inhalators wurde eine moderate Fehlerquote von 13,33%
beobachtet. Andere Publikationen sprechen von einer Fehlerquote von bis zu 80%°. Durch
unterschiedliche Evaluationsmethoden, Zeitspannen der Evaluation und verwendete
Inhalatoren wird der Vergleich der Ergebnisse erschwert. So verwendeten Patienten in der hier
durchgefihrten Studie vor allem Dosieraerosole und Turbohaler®. Die Benutzung dieser
Gerate wurde von den Patienten als relativ einfach bewertet. Gerate, welche als schwieriger
zu benutzen eingestuft wurden (z.B. EIpenhaIer®), wurden nur von sehr wenigen Patienten

benutzt. Eine daraus resultierende Verzerrung der Fehlerquote ist nicht auszuschlieRRen.

In dieser Studie konnte kein signifikanter Unterschied der Fehlerquote mit dem eigenen Gerat
hinsichtlich des Patientengeschlechts und des Inhalators gefunden werden. Der Unterschied
der Fehlerquote hinsichtlich des Geschlechts wird in der Literatur unterschiedlich dargestellt.
Einige Arbeitsgruppen konnten eine héhere Fehlerquote fir weibliche Patienten nachweisen®,
andere konnten diese Ergebnisse nicht bestatigen®34. COPD-Patienten und Patienten Uber
60 Jahren hatten eine signifikant hdhere Fehlerquote. Da das Durchschnittsalter bei COPD-
Patienten um 21 Jahre hoéher liegt, als bei Asthmatikern, kdnnte dies altersbedingt sein.
Aulerdem weisen COPD-Patienten mehr Komorbiditadten auf, wie zum Beispiel Arthritis,

Osteoporose, Diabetes mellitus und Depressionen®”.

Es zeigte sich ein Trend zu einer hdheren Fehlerquote, wenn keine Schulung fir den Inhalator
erfolgt ist. Wurde die Schulung durch das Pflegepersonal durchgefiihrt, gab es einen Trend zu
weniger Fehlern. Es ist jedoch bekannt, dass auch medizinisches Personal Schwierigkeiten
bei der Demonstration der richtigen Inhalationstechnik hat. In einer Studie von Stelmacher et
al. konnte nur von 30% der Arzte die korrekte Inhalationstechnik mit einem Pulverinhalator
demonstriert werden®2. Ein besonderes Augenmerk sollte somit nicht nur auf die Schulung der

Patienten, sondern auch des medizinischen Personals, gelegt werden

Ahnliche Ergebnisse wurden bei der Anwendung der 10 Placebo-Gerate beobachtet.
Durchschnittlich benétigten die Probanden 1,22 Versuche bis zur fehlerfreien Anwendung. Es
konnte kein signifikanter Unterschied hinsichtlich des Patientengeschlechts gefunden werden.
Altere und COPD-Patienten bendtigten signifikant mehr Versuche. Die wenigsten Versuche

bendtigten Patienten bei der Inhalation mit Turbohalern® und Nexthalern®, ohne das
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Signifikanzniveau zu erreichen. Die meisten Versuche wurden mit Elpenhalern® und
Respimaten® benétigt. Die Evaluierung der Fehlerquote wurde in ,Anzahl der Versuche bis
zur fehlerfreien Durchfihrung“ ausgedrickt. Andere Studien verwenden eine Vielzahl

unterschiedlicher Methoden, wie zum Beispiel: ,Rate falsch durchgefiihrter Schritte“*, ,Anzanhl

«33 «29

kritischer Fehler**®, Jausgefiihrte essentielle Schritte“?® oder ein Notensystem®:. Diese hohe

Varianz erschwert es, Fehlerquoten zu vergleichen.

Die Patienten wurden gebeten Handhabbarkeit und Benutzung der 10 Placeboinhalatoren
anhand von 10 Kategorien zu beurteilen. Hochste Wertungen in allen Bereichen erzielten
Spiromax®, Nexthaler® und Flutiform®. Niedrigste Wertungen erzielten Elpenhaler®,
Breezhaler® und Respimat®. Obwohl der Breezhaler® in den meisten Kategorien schlecht
bewertet wurde, erzielte er bei der Bewertung des Mundstlickes hohe Ergebnisse. Keines der

Geréate erreichte eine signifikant hdhere Gesamtpunktzahl als andere.

Fir den taglichen Gebrauch praferierten 20% der Patienten den Spiromax®. Multidosis-
Pulverinhalatoren (Diskus®, Forspiro®, Genuair®, Nexthaler®, Spiromax®, Turbohaler®)
wurden signifikant haufiger genannt, Einzeldosis-Pulverinhalatoren (Breezhaler®,
Elpenhaler®) signifikant weniger haufig. Dies ist mit der aktuellen Literatur Gibereinstimmend®*.
Der Breezhaler® wurde haufiger von Mannern als von Frauen bevorzugt. Auerdem wurde er
haufiger von COPD-Patienten als von Asthmapatienten praferiert sowie haufiger von Patienten
Uber 60 Jahren. Es ist ein Gerat, welches haufiger von alteren, mannlichen COPD-Patienten
angewendet wird. Méglicherweise sind diese Ergebnisse ein Effekt der Patientenselektion.
Asthmatiker bevorzugten haufiger Turbohaler® als COPD-Patienten. Es konnten keine
eindeutigen Favoriten der einzelnen Gruppen (Altersklassen, Geschlecht, Erkrankung)
determiniert werden. Weitere Untersuchungen mit einem gréfieren Patientenkollektiv werden

notig sein.

Aus der Literatur ist bekannt, dass ein hoher Anteil der Patienten ein Gerat praferiert, welches
aktuell oder in der Vergangenheit verwendet wurde®. Dieses Ergebnis kann in dieser Studie
bestatigt werden. 41% der Patienten bevorzugten das Gerat, welches aktuell von ihnen

genutzt wird.

Die Mehrheit der Patienten nannte den EIpenhaIer® als am wenigsten favorisiertes Gerat fur
den taglichen Gebrauch. Dies stimmt mit den Ergebnissen der Bewertung der Anwendung und
der hohen Zahl bendtigter Versuche bis zur korrekten Anwendung uberein. Es bestatigt
aulRerdem Resultate anderer Gruppen, welche ebenfalls wenig Praferenz fur den Elpenhaler
und niedrige Zufriedenheitswerte gefunden hatten®®. 36,2% der Probanden bendtigten mehr

als einen Versuch zur korrekten Inhalation.
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Bisherige Studien nennen die Einfachheit der Handhabung, die Existenz eines Zahlwerkes
und ein Feedbackmechanismus als wichtigste Eigenschaften eines Inhalators'. Dies kann in
dieser Studie reproduziert werden. Als die drei wichtigsten Eigenschaften wurden angegeben:
einfache Handhabbarkeit, Dauer der Durchfihrung der Inhalation und niedriger

Einatemwiderstand.

4.2 Limitationen der Methodik

In dieser Studie wurde die Fehlerquote von Patienten mit einer chronisch obstruktiven

Lungenerkrankung mit ihrem eigenen Inhalator untersucht. Einflussfaktoren wie
Patientenalter, Geschlecht und Art der Erkrankung wurden einbezogen. Aul3erdem wurde die
korrekte Inhalationsdurchfihrung mit den 10 Ublichsten Inhalatoren Uberpraft und die
Praferenz der Patienten fir ein Gerat unter Ricksicht auf eben genannte Einflussfaktoren

untersucht.

Es handelt sich um eine klinische Querschnittsstudie. Die Daten wurden zu einem einzigen
Zeitpunkt erhoben. Die Patienten erhalten dadurch einen weniger umfassenden Eindruck von
den Geraten als bei einer Langzeitbetrachtung. Es konnten keine Aussagen uber sich
eventuell verandernde Fehlerquote und Inhalatorpraferenz getroffen werden. In der von
Hodder et al.*' durchgefiihrten Studie wurde ein Beobachtungszeitraum von 12 Wochen
angesetzt. Jedoch wurden nur zwei Gerate untersucht. Méglicherweise wiirden Patienten, bei
10 verschiedenen Geraten, durch den hoheren Aufwand nicht dem vereinbarten Schema
folgen, Gerate nicht regelmalfig benutzten oder die Versuchsreihe abbrechen. Dies kénnte zur
Verzerrung der Ergebnisse fuhren. Da bei der Erstverschreibung eines Medikamentes die
richtige Handhandhabung des Inhalators von medizinischem Personal gepruft wird, haufig
jedoch kein zweites Mal, modelliert das von uns gewahlte Studiendesign mutmalilich am
besten die vorherrschende Praxis. In der Zukunft kdnnte eine Studie mit einigen ausgewahlten
Inhalatoren Uber einen langeren Zeitraum geplant werden, um diese Wissenslicke zu

schlielRen.

In die Studie wurden sowohl stationar als auch ambulant betreute Patienten eingeschlossen.
Durch die regionale Limitierung kann ein Selektions-Bias aufgetreten sein. Die Ubertragbarkeit
der Ergebnisse auf andere Regionen ist damit fraglich. Zuklnftige Studien sollten

multizentrisch und bestenfalls mit Zentren in unterschiedlichen Landern geplant werden.

Der Einfluss des Bildungsstandes auf Fehlerquote und Inhalatorpraferenz konnte nicht
untersucht werden. Es wurde nicht genlgend Diversitdt zwischen den einzelnen

Bildungsschichten erreicht, da die meisten Probanden eine Ausbildung absolviert hatten. Nur
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wenige Patienten hatten ein niedrigeres oder héheres Bildungsniveau. Zukinftige Studien

sollten ausgeglichene Mengen der unterschiedlichen Bildungsschichten anstreben.

Es wurden 10 verschiedene Inhalatoren eingeschlossen. Vertreter einer jeden Gruppe (pMDI,
Einzel- und Multidosis-Pulverinhalatoren, Soft Mist Inhalator) wurden eingeschlossen, um ein
moglichst allumfassendes Bild zu erhalten. Hierdurch mussten Patienten jedoch auch eine
groRe Anzahl Fragen beantworten. Mdglicherweise kam es hier bei den spater abgefragten
Geraten zu weniger Unterschieden durch Ermidung der Probanden. Dies sollte durch die
Randomisierung gleichmafig uber alle Gerate verteilt sein. Jedoch fuhrt dies zu geringerer
Varianz zwischen den Geraten. Moglicherweise ist es von Vorteil zukinftige Studien auf zwei

Sitzungen aufzuteilen oder die Zahl der Inhalatoren zu reduzieren.

Haufig verteilten Patienten die h6chstmdgliche Note. Es wurden wenig Abstufungen innerhalb
der Bewertung eines Gerates und zwischen den Geraten gemacht. Méglicherweise sollte die
Likert-Skala durch eine Visualisierung unterstutzt werden, um mehr Differenzierung

anzuregen.

Es kann auferdem zu Uber- oder Untertreibung bei der Beurteilung der Fehlerhaftigkeit der
Inhalation gekommen sein. Durch Befragung der Patienten durch eine Person wurde versucht
die Interobserver-Variabilitat zu minimieren. Aulerdem wurden standardisierte Checklisten zur
Beurteilung eines jeden Inhalators entwickelt und eingesetzt. Es kann jedoch nicht
ausgeschlossen werden, dass abweichende Beurteilungen aufgetreten sind. Um die
Fehlbenutzung nicht nur auf Handhabungsebene zu betrachten, ist es notwendig die Starke
des Einatemstromes zu messen und mit dem fur das individuelle Gerat nétigen zu vergleichen.

In einer Studie von Clark et al.’®

wurde dargestellt, dass diese fir verschiedene Gerate
unterschiedlich hoch ist. Dies wurde in dieser Studie nicht bericksichtigt, wirde jedoch einen
wichtigen Beitrag leisten, die Benutzung der Inhalatoren detaillierter zu kontrollieren. Nach

unserem Wissen wurde dies auch von keiner anderen Arbeitsgruppe einbezogen.

In der hier durchgeflihrten Studie war keiner der Patienten naiv gegenlber einer Inhalations-
therapie. Es kann nicht ausgeschlossen werden, dass Vorerfahrungen mit den hier getesteten
oder anderen Inhalatoren die Beurteilung und Praferenz fir Inhalatoren beeinflusst und
verzerrt hat. Um ein klares Bild von den Geraten zu erhalten, konnte es vorteilhaft sein, diese

an Individuen ohne Vorerfahrungen zu testen.

4.3 Schlussfolgerung und Ausblick

Ein Einfluss des Patientenalters und der Art der Erkrankung auf die Fehlerquote mit
Inhalatoren kann bejaht werden. Es konnte kein geschlechterspezifischer Zusammenhang

gefunden werden. Die Gesamtheit der Patienten bevorzugte den Spiromax®. Mit diesem
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Gerat zeigten die Patienten eine der niedrigsten Fehlerquote. Ob dies Einfluss auf die
Therapieadharenz hat ist fraglich. Jedoch konnten andere Arbeitsgruppen eine Assoziation
zwischen der Zufriedenheit der Patienten mit inrem Inhalator und Therapieadharenz belegen®’.
Multidosis-Pulverinhalatoren wurden gegenuiber Einzeldosis-Pulverinhalatoren, Soft Mist
Inhalatoren und Dosieraerosolen bevorzugt. Circa vier von zehn Patienten bevorzugten ein

Gerat fur den taglich Gebrauch, welche sie bereits benutzen.

Unterschiede der Praferenz hinsichtlich des Patientenalters, des Geschlechtes und der
Erkrankung kdénnen nicht eindeutig bestatigt werden. Nach unseren Informationen ist dies die

erste Studie, die diesen Zusammenhang untersuchte.

Es zeigte sich, dass vor allem Patienten ohne Schulung héhere Fehlerquoten mit ihrem
eigenen Gerat hatten. Zukinftig sollte ein besonderes Augenmerk auf der Einweisung der
Patienten in das jeweilige Geréat liegen®®. Studien zeigten, dass vor allem wiederholte,

kontinuierliche und interaktive Schulungen erfolgversprechend sind®’.

Die Auswahl eines Inhalators ist eine komplexe Entscheidung. Sie sollte in gemeinsamen
Einverstandnis von Behandler und Patient und in Abwagung der Fahigkeiten des Patienten,
seiner Praferenz und Vorerfahrungen mit Inhalatoren, verfligbarer Medikamente und Kosten
getroffen werden"'® Als besonders wichtige Attribute eines Inhalators wurden eine einfache
Handhabbarkeit, kurze Inhalationsdauer und ein niedriger Einatemwiderstand identifiziert. Die
Patientenpraferenzen weiter zu verstehen, kdnnte die Therapieadharenz verstarken und somit
den Krankheitsverlauf positiv beeinflussen. Die Verordnung eines Inhalators sollte eine

individuelle Entscheidung sein.

Weitere Studien mit einem grofleren Patientenkollektiv werden zur Untersuchung von
Fehlerquote und Praferenz fir Inhalatoren nétig sein. Dabei sollte die Einatemstromstarke
gemessen werden und mit der fir den jeweiligen Inhalator notwendigen verglichen werden.

So kdnnen exakte Aussagen uber die Korrektheit des Inhalationsvorganges getroffen werden.
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5 Zusammenfassung

In dieser Studie konnte eine Abhangigkeit der Fehlerquote bei der Benutzung von Inhalatoren
zur Therapie obstruktiver Atemwegserkrankungen beziiglich des Patientenalters sowie der Art
der Erkrankung gezeigt werden. Die Adhdrenz zu Inhalationstherapie chronisch obstruktiver
Erkrankungen ist noch immer niedrig. Ubereinstimmend dazu ist die Fehlerquote mit
Inhalatoren hoch. Diese Faktoren kdnnten durch die Verwendung eines durch den Patienten
bevorzugten Gerates verbessert werden. Ziel der Studie war es dieses zu identifizieren und
die Abhangigkeit dieser Praferenz von Patientenalter, Geschlecht und Art der Erkrankung zu
untersuchen. Des Weiteren sollte die Fehlerquote mit verschiedenen Inhalatoren unter
Berlcksichtigung dieser Faktoren untersucht werden und fur den Benutzer wichtige
Eigenschaften eines Inhalators identifiziert werden. Die korrekte Anwendung des von den
Patienten taglich benutzen Gerates wurde bewertet. Weiterhin wurde die Benutzung 10
verschiedener Placebo-Inhalatoren demonstriert (8 Pulverinhalatoren, 1 Dosieraerosol, 1 Soft
Mist Inhalator) und die bendtigten Versuche bis zur korrekten Anwendung durch die Patienten
erhoben. Die Probanden bewerteten die Eigenschaften eines jeden Inhalators anhand eines
Fragebogens. SchlielRlich wurden die Patienten gebeten die Wichtigkeit von 5 Attributen eines
idealen Gerates zu bewerten und das am meisten und am wenigsten praferierte Gerat flr den
taglichen Gebrauch zu benennen. Die héchste Fehlerquote zeigten Patienten, welche keine
Einweisung in ihr Gerat erhalten hatten. Es konnte eine Abhangigkeit der Fehlerquote und
Versuchsanzahl mit den Geraten von Patientenalter und Art der Erkrankung gezeigt werden.
Patienten Uber 60 Jahren und Patienten mit chronisch obstruktiver Lungenerkrankung (COPD)
hatten eine signifikant hdhere Fehlerquote mit dem eigenen Gerat und hdhere
Versuchsanzahlen mit den 10 Placebo-Inhalatoren. Es konnte kein Zusammenhang zwischen
Fehlerquote, Versuchsanzahl und Geschlecht gefunden werden. Mit dem Elpenhaler®
bendtigten Probanden die meisten Inhalationsversuche bis zur fehlerfreien Anwendung. Die
wenigsten Versuche wurden mit dem Turbohaler® bendtigt. Fir den taglichen Gebrauch
wurde der Spiromax® praferiert. Insgesamt wurden Multidosis-Pulverinhalatoren gegentiber
anderen Geraten bevorzugt. Am wenigsten flr den taglichen Gebrauch wurde der
Elpenhaler® praferiert. Es konnte keine eindeutige Abhangigkeit der Inhalatorpraferenz von
demografischen Faktoren (Patientenalter, Geschlecht, Art der Erkrankung) nachgewiesen
werden, sodass weitere Studien zur abschlieBenden Klarung des Sachverhaltes nétig sein
werden. Als wichtigste Eigenschaft eines Inhalators identifizierten die Patienten die Einfachheit
der Handhabung. Eine kurze Inhalationsdauer und ein niedriger Einatemwiderstand waren
aullerdem von Bedeutung. Die Entscheidung fiir einen Inhalator sollte in gemeinsamem
Einverstandnis zwischen Arzt und Patient getroffen werden. Die individuellen Fahigkeiten des
Patienten, seine Praferenz und Vorerfahrungen mit Inhalatoren, verfliigbare Medikamente und

Kosten sollten in die Entscheidung einflieRen.
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Anhang

Tabelle 4: p-Werte zur Abb. 10, 11 und 12

Position in

Gestaltung | Erlernbarkeit | Vorbereitung |Hand
Breezhaler vs. Diskus n.s. 0,9037 0,0007 n.s.
Breezhaler vs. Flutiform n.s. <0,0001 <0,0001 0,3007
Breezhaler vs. Elpenhaler <0,0001 0,0002 0,0035 <0,0001
Breezhaler vs. Forspiro n.s. n.s. 0,0058 n.s.
Breezhaler vs. Genuair n.s. 0,0001 <0,0001 0,3814
Breezhaler vs. Nexthaler 0,0664 <0,0001 <0,0001 0,0063
Breezhaler vs. Respimat 0,2905 n.s. n.s. n.s.
Breezhaler vs. Spiromax 0,3566 <0,0001 <0,0001 0,0348
Breezhaler vs. Turbohaler n.s. 0,7062 <0,0001 n.s.
Diskus vs. Flutiform 0,1647 0,6426 0,1321 0,0149
Diskus vs. Elpenhaler <0,0001 <0,0001 <0,0001 0,0048
Diskus vs. Forspiro n.s. n.s. n.s. n.s.
Diskus vs. Genuair n.s. 0,8246 n.s. 0,0202
Diskus vs. Nexthaler 0,0063 0,0114 0,0334 0,0001
Diskus vs. Respimat n.s. 0,3007 0,4504 n.s.
Diskus vs. Spiromax 0,0464 0,0114 0,0109 0,001
Diskus vs. Turbohaler n.s. n.s. n.s. 0,1588
Flutiform vs. Elpenhaler <0,0001 <0,0001 <0,0001 <0,0001
Flutiform vs. Forspiro 0,322 0,1588 0,0249 n.s.
Flutiform vs. Genuair n.s. n.s. n.s. n.s.
Flutiform vs. Nexthaler n.s. n.s. n.s. n.s.
Flutiform vs. Respimat <0,0001 <0,0001 <0,0001 0,1423
Flutiform vs. Spiromax n.s. n.s. n.s. n.s.
Flutiform vs. Turbohaler n.s. 0,8246 0,5477 n.s.
Elpenhaler vs. Forspiro <0,0001 <0,0001 <0,0001 <0,0001
Elpenhaler vs. Genuair <0,0001 <0,0001 <0,0001 <0,0001
Elpenhaler vs. Nexthaler <0,0001 <0,0001 <0,0001 <0,0001
Elpenhaler vs. Respimat 0,0007 0,0011 <0,0001 0,0003
Elpenhaler vs. Spiromax <0,0001 <0,0001 <0,0001 <0,0001
Elpenhaler vs. Turbohaler <0,0001 <0,0001 <0,0001 <0,0001
Forspiro vs. Genuair n.s. 0,212 0,6844 n.s.
Forspiro vs. Nexthaler 0,0149 0,0017 0,0053 0,6225
Forspiro vs. Respimat 0,9315 n.s. n.s. n.s.
Forspiro vs. Spiromax 0,0978 0,0017 0,0015 n.s.
Forspiro vs. Turbohaler n.s. n.s. n.s. n.s.
Genuair vs. Nexthaler n.s. n.s. n.s. n.s.
Genuair vs. Respimat 0,0007 <0,0001 0,0003 0,1837
Genuair vs. Spiromax n.s. n.s. n.s. n.s.
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Genuair vs. Turbohaler n.s. n.s. n.s. n.s.
Nexthaler vs. Respimat <0,0001 <0,0001 <0,0001 0,0023
Nexthaler vs. Spiromax n.s. n.s. n.s. n.s.
Nexthaler vs. Turbohaler n.s. 0,0163 0,1647 n.s.
Respimat vs. Spiromax <0,0001 <0,0001 <0,0001 0,0143
Respimat vs. Turbohaler 0,0013 0,2275 0,1055 n.s.
Spiromax vs. Turbohaler n.s. 0,0163 0,0614 n.s.
Tabelle 5: p-Werte zur Abb. 10, 11 und 12
korr.

Mundstick |Benutzung |Benutzung | Notfall
Breezhaler vs. Diskus n.s. 0,0776 n.s. 0,0018
Breezhaler vs. Flutiform n.s. <0,0001 n.s. <0,0001
Breezhaler vs. Elpenhaler 0,0003 0,0004 0,2528 0,002
Breezhaler vs. Forspiro n.s. 0,1647 n.s. 0,2711
Breezhaler vs. Genuair n.s. <0,0001 0,0906 <0,0001
Breezhaler vs. Nexthaler n.s. <0,0001 0,0363 <0,0001
Breezhaler vs. Respimat 0,2528 n.s. n.s. n.s.
Breezhaler vs. Spiromax n.s. <0,0001 0,0042 <0,0001
Breezhaler vs. Turbohaler n.s. 0,0249 n.s. <0,0001
Diskus vs. Flutiform n.s. n.s. n.s. 0,2196
Diskus vs. Elpenhaler 0,7062 <0,0001 0,0044 <0,0001
Diskus vs. Forspiro n.s. n.s. n.s. n.s.
Diskus vs. Genuair 0,2528 n.s. n.s. 0,4655
Diskus vs. Nexthaler n.s. 0,603 n.s. 0,003
Diskus vs. Respimat n.s. 0,0776 0,4358 n.s.
Diskus vs. Spiromax 0,9894 0,1708 0,2441 0,0027
Diskus vs. Turbohaler 0,5303 n.s. n.s. n.s.
Flutiform vs. Elpenhaler 0,0044 <0,0001 <0,0001 <0,0001
Flutiform vs. Forspiro n.s. n.s. n.s. 0,0013
Flutiform vs. Genuair n.s. n.s. n.s. n.s.
Flutiform vs. Nexthaler n.s. n.s. n.s. n.s.
Flutiform vs. Respimat n.s. <0,0001 0,0163 0,0001
Flutiform vs. Spiromax n.s. n.s. n.s. n.s.
Flutiform vs. Turbohaler n.s. n.s. n.s. n.s.
Elpenhaler vs. Forspiro 0,1321 <0,0001 0,0005 <0,0001
Elpenhaler vs. Genuair <0,0001 <0,0001 <0,0001 <0,0001
Elpenhaler vs. Nexthaler 0,0006 <0,0001 <0,0001 <0,0001
Elpenhaler vs. Respimat n.s. 0,0004 n.s. <0,0001
Elpenhaler vs. Spiromax 0,0001 <0,0001 <0,0001 <0,0001
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Elpenhaler vs. Turbohaler <0,0001 <0,0001 0,0002 <0,0001
Forspiro vs. Genuair n.s. 0,8767 n.s. 0,0038
Forspiro vs. Nexthaler n.s. 0,3112 n.s. <0,0001
Forspiro vs. Respimat n.s. 0,1647 0,0906 n.s.
Forspiro vs. Spiromax n.s. 0,0807 n.s. <0,0001
Forspiro vs. Turbohaler n.s. n.s. n.s. 0,6632
Genuair vs. Nexthaler n.s. n.s. n.s. n.s.
Genuair vs. Respimat 0,0283 <0,0001 0,0002 0,0003
Genuair vs. Spiromax n.s. n.s. n.s. n.s.
Genuair vs. Turbohaler n.s. n.s. n.s. n.s.
Nexthaler vs. Respimat 0,4504 <0,0001 <0,0001 <0,0001
Nexthaler vs. Spiromax n.s. n.s. n.s. n.s.
Nexthaler vs. Turbohaler n.s. n.s. n.s. 0,1588
Respimat vs. Spiromax 0,1476 <0,0001 <0,0001 <0,0001
Respimat vs. Turbohaler 0,069 0,0249 0,0545 0,1273
Spiromax vs. Turbohaler n.s. 0,4504 n.s. 0,1476
Tabelle 6: p-Werte zur Abb. 10, 11 und 12

Zufriedenheit | Gesamturteil | Versuchszahl | Summe
Breezhaler vs. Diskus 0,0664 0,059 n.s. 0,2807
Breezhaler vs. Flutiform <0,0001 <0,0001 n.s. <0,0001
Breezhaler vs. Elpenhaler 0,0003 <0,0001 n.s. <0,0001
Breezhaler vs. Forspiro 0,4078 0,4504 n.s. n.s.
Breezhaler vs. Genuair <0,0001 <0,0001 n.s. <0,0001
Breezhaler vs. Nexthaler <0,0001 <0,0001 n.s. <0,0001
Breezhaler vs. Respimat n.s. n.s. n.s. n.s.
Breezhaler vs. Spiromax <0,0001 <0,0001 0,8767 <0,0001
Breezhaler vs. Turbohaler 0,0002 <0,0001 n.s. <0,0001
Diskus vs. Flutiform 0,0464 0,3332 n.s. 0,01
Diskus vs. Elpenhaler <0,0001 <0,0001 0,0048 <0,0001
Diskus vs. Forspiro n.s. n.s. n.s. n.s.
Diskus vs. Genuair 0,1973 0,3007 n.s. 0,0411
Diskus vs. Nexthaler 0,0013 0,0061 n.s. 0,0003
Diskus vs. Respimat n.s. n.s. 0,01 n.s.
Diskus vs. Spiromax 0,026 0,0036 n.s. <0,0001
Diskus vs. Turbohaler n.s. n.s. n.s. n.s.
Flutiform vs. Elpenhaler <0,0001 <0,0001 0,2807 <0,0001
Flutiform vs. Forspiro 0,0053 0,0411 n.s. 0,001
Flutiform vs. Genuair n.s. n.s. n.s. n.s.
Flutiform vs. Nexthaler n.s. n.s. n.s. n.s.
Flutiform vs. Respimat <0,0001 0,0004 0,481 <0,0001

55




Flutiform vs. Spiromax n.s. n.s. n.s. n.s.
Flutiform vs. Turbohaler n.s. n.s. n.s. n.s.
Elpenhaler vs. Forspiro <0,0001 <0,0001 n.s. <0,0001
Elpenhaler vs. Genuair <0,0001 <0,0001 n.s. <0,0001
Elpenhaler vs. Nexthaler <0,0001 <0,0001 0,0008 <0,0001
Elpenhaler vs. Respimat <0,0001 <0,0001 n.s. <0,0001
Elpenhaler vs. Spiromax <0,0001 <0,0001 0,0005 <0,0001
Elpenhaler vs. Turbohaler <0,0001 <0,0001 0,0193 <0,0001
Forspiro vs. Genuair 0,0283 0,0363 n.s. 0,005
Forspiro vs. Nexthaler <0,0001 0,0004 0,4216 <0,0001
Forspiro vs. Respimat n.s. n.s. n.s. n.s.
Forspiro vs. Spiromax 0,0027 0,0002 0,3332 <0,0001
Forspiro vs. Turbohaler n.s. 0,7753 n.s. 0,2441
Genuair vs. Nexthaler n.s. n.s. n.s. n.s.
Genuair vs. Respimat 0,0002 0,0003 n.s. <0,0001
Genuair vs. Spiromax n.s. n.s. n.s. n.s.
Genuair vs. Turbohaler n.s. n.s. n.s. n.s.
Nexthaler vs. Respimat <0,0001 <0,0001 0,0018 <0,0001
Nexthaler vs. Spiromax n.s. n.s. n.s. n.s.
Nexthaler vs. Turbohaler 0,2618 n.s. n.s. n.s.
Respimat vs. Spiromax <0,0001 <0,0001 0,0012 <0,0001
Respimat vs. Turbohaler 0,0614 0,0202 0,0378 0,0012
Spiromax vs. Turbohaler n.s. n.s. n.s. 0,3814
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Patientenfragebogen

An welcher Krankheit leiden Sie?

o Asthma o COPD (chronisch obstruktive Lungenerkrankung)
Wie lange leiden Sie schon an dieser Krankheit?

____ Jahre

Welches ist ihr hochster Schulabschluss?

o keinen o Abschluss an Haupt- oder Volksschule

o Mittlere Reife (Realschule) / Abschluss an Polytechnischer Oberschule

o Fachhochschulreife o Abitur (allgemeine Hochschulreife)

o abgeschlossene Berufsausbildung o abgeschlossenes Hochschulstudium

o Sonstiges:

Welcher Tatigkeit gehen Sie aktuell nach?

o angestellt o selbststandig o arbeitssuchend o erwerbsgemindert
o in Ausbildung o im Studium o in Elternzeit o in Rente
o Sonstiges:
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Welches Gerat nutzen Sie aktuell?

o Breezhaler o Diskus o Elpenhaler o Forspiro o Genuair
o Nexthaler o Spiromax o Turbohaler o Dosieraerosol o Respimat
o ich benutze kein Gerat o unbekannt o keines des genannten

Welche(s) Gerat(e) haben Sie friiher einmal nutzen Sie aktuell?

o Breezhaler o Diskus o Elpenhaler o Forspiro o Genuair
o Nexthaler o Spiromax o Turbohaler o Dosieraerosol o Respimat
o ich benutze kein Gerat o unbekannt o keines des genannten

Was war der Grund fiir die Umstellung?
Umstellung durch Arzt
Umstellung durch die Apotheke

BIgener WUNSCR - ..ot e e e e eaaeeeas

Anwendung des aktuellen Gerates: fehlerfrei:

fehlerhaft:
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Welche Eigenschaften eines Inhalators sind fur Sie wichtig?

Sehr
wichtig

wichtig

Weniger
wichtig

Unwichtig

Einfache Handhabbarkeit

Dauer der Durchfiihrung der Inhalation

Niedriger Einatemwiderstand

Diskrete Handhabbarkeit

Zahlwerk

Design / Aussehen

Farbe

Wirden Sie bei gleicher Wirksamkeit ein Inhalationsystem bevorzugen, das eine

Anwendungshaufigkeit erfordert, von

O

1 x pro Tag

O

2 x pro Tag (morgens und abends)

O

3 x pro Tag

O

egal ob 1 oder 2 x pro Tag

O

unabhangig ob 1 — 2 oder 3 mal pro Tag
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Die Gestaltung des
Gerates gefallt mir
gut.

Es war einfach die
Benutzung des
Gerates zu erlernen.

Es war einfach die
Benutzung des
Gerates
vorzubereiten.

Ich konnte das Gerat
gut in der Hand
halten.

Das Mundstuck war

angenehm benutzbar.

Es war einfach das
Gerat zu benutzen.

Ich hatte das Gefuhl
das Gerat korrekt
benutzt zu haben.

Ich halte es fur
moglich das Gerat
einfach und korrekt in
Notfall-situationen
benutzen zu kdnnen

Ich bin mit dem Gerat
zufrieden

Gesamturteil

Trifft voll-
kommen zu

Trifft eher
zu

Trifft
teilweise zu

Anzahl der Versuche bis zur fehlerfreien Anwendung:
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Trifft
uberhaupt
nicht zu



Welches Gerat wiirden Sie fur den taglichen Gebrauch am meisten bevorzugen?

o Breezhaler o Diskus o Elpenhaler o Forspiro o Genuair

o Nexthaler o Spiromax o Turbohaler o Flutiform o Respimat

Welches Gerat wiirden Sie fur den taglichen Gebrauch am wenigsten bevorzugen?

o Breezhaler o Diskus o Elpenhaler o Forspiro o Genuair

o Nexthaler o Spiromax o Turbohaler o Flutiform o Respimat

61



OTTO-VON-GUERICKE-UNIVERSITAT MAGDEBURG
MEDIZINISCHE FAKULTAT UNIVERSITATSKLINIKUM
MAGDEBURG A.6. R.

UNIVERSITATSKLINIK FUR PNEUMOLOGIE

Einwilligungserklarung

Prifstelle: Otto-von-Guericke-Universitat Magdeburg, Universitatskinderklinik, Leipziger
Stralde 44, D-39120 Magdeburg

Prof. Dr. med. Jens Schreiber (Studienleiter)

"Inhalatoren bei Asthma- und COPD-Patienten

— eine Studie zur Patientenpraferenz“

Ich, (Name des Patienten/Probanden in Blockschrift)

............................................................................. bin Gber Wesen, Bedeutung und Tragweite
der o0.g. Studie aufgeklart worden und habe die Patienteninformation gelesen und

verstanden.

Alle Fragen zur vorgesehenen Studie

"Inhalatoren bei Asthma- und COPD-Patienten — eine Studie zur Patientenpraferenz’,
welche von der Klinik fir Pneumologie durchgeflhrt wird, wurden von

Herm/Frau ..., zu meiner Zufriedenheit beantwortet.

Ich hatte genligend Zeit fir meine Entscheidung und bin bereit, an der o0.g. Studie freiwillig
teilzunehmen. Ich bin mit der im Rahmen der Studie erfolgenden Aufzeichnung von

Krankheitsdaten und ihrer Weitergabe entsprechend der Patienteninformation einverstanden.
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Méglichkeit zur Dokumentation zusatzlicher Fragen seitens des Patienten oder sonstiger

Aspekte des Aufklarungsgesprachs:

Eine Kopie der Einwilligungserklarung habe ich erhalten. Mir ist bekannt, dass ich durch
meine Teilnahme an der Studie keine materielle Unterstiitzung bekomme und keinen

eigenen Nutzen habe.

Ich weil3, dass ich jederzeit und ohne Angaben von Griinden meine Einwilligung zur

Teilnahme an dieser Studie widerrufen kann, ohne dass mir daraus Nachteile erwachsen.

Einwilligungserklarung zur Datenverarbeitung

Ich willige darin ein, dass die Universitatskinderklinik der Otto-von-Guericke Universitat
meine personenbezogene Daten sowie Gesundheits- bzw. Krankheitsdaten im Rahmen und

zum Zwecke des 0.g. Forschungsvorhabens verarbeiten darf.

Ich willige darin ein, dass im Rahmen der 0.g. Studie erhobenen Krankheitsdaten meiner
Person aufgezeichnet, pseudonymisiert verschlisselt und fir die Dauer der 0.g. Studie

gespeichert werden.

Ich erklare mich auch mit einem Informationsaustausch zwischen den behandelnden
Arzt/Arztin und dem Studienarzt (iber die Teilnahme an und die krankheitsbezogenen

Ergebnisse der Studie einverstanden.

Im Rahmen der vorstehend beschriebenen Weitergabe von Daten entbinde ich hiermit

den/die Studienarzt/-arztin von seiner/ihrer arztlichen Schweigepflicht.

Ort, Datum, Stempel und Unterschrift Ort, Datum und Unterschrift des

des Arztes Patienten
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