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Die Radiologie der kleinen Atemwege bei COPD

Zusammenfassung: In den letzten Jahren hat
die Rolle der kleinen Atemwege in der Pathoge-
nese der chronisch obstruktiven Lungenerkran-
kung (COPD) vermehrt Aufmerksamkeit erlangt.
Gemeinsam mit dem Lungenemphysem und der
Erkrankung der groen Atemwege sind Erkran-
kungen der kleinen Atemwege verantwortlich fir
die klinischen Symptome und die durch die Lun-
genfunktion bestimmbare Atemwegsobstruk-
tion. Die Auspragung des Lungenemphysems
und die der Erkrankung der kleinen und groRRen
Atemwege kann dabei von Patient zu Patient
deutlich variieren. Die Lungenfunktion erlaubt
zwar eine Bestimmung der Atemwegsobstruk-
tion, jedoch ldsst sich mit dieser Untersuchung
nicht bestimmen, welche Komponente der COPD
beim einzelnen Patienten dominiert. Diese Infor-
mation ware jedoch vor allem bei Patienten mit
einer therapieresistenten COPD wichtig, um die
Therapie zu optimieren. Da die Lungenfunktion
keine sichere Differenzierung zwischen den ver-
schiedenen Manifestationsformen der COPD er-
laubt, kommt der Bildgebung in der COPD eine
immer groRere Bedeutung zu. Durch die CT las-
sen sich sowohl das Lungenemphysem als auch
die Erkrankung der groRen Atemwege diagnosti-
zieren und mit Hilfe von speziellen Software-
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paketen auch quantifizieren. Die Diagnose und
Quantifizierung der Erkrankung der kleinen
Atemwege ist auch in der CT nicht direkt még-
lich, da die Wandbreite der kleinen Atemwege
deutlich unter der Auflosung der CT liegt. Auf Er-
krankungen der kleinen Atemwege kann in der
CT jedoch indirekt tiber die Diagnose von Erkran-
kungen der groRen Atemwege oder den Nach-
weis des sogenannten ,air trappings” geschlos-
sen werden. Durch die Quantifizierung der Er-
krankungen der groBen Atemwege und des Air
trappings lassen sich wichtige Riickschliisse auf
die Beteiligung der kleine Atemwege treffen und
in Zukunft auch die Therapie optimieren.

Summary: Small Airways Disease in COPD.
The role of the small airways in the pathogenesis
of chronic obstructive pulmonary disease (COPD)
has gained increasing attention in the last few
years. Together with pulmonary emphysema and
disease of the larger airways, disease of the
smaller airways is responsible for the clinical
symptoms and the airway obstruction that can be
measured by lung function tests. The contribu-
tion of emphysema and disease of the small and
large airways to airway obstruction can vary
from patient to patient. Lung function tests allow

for the quantification of the airway obstruction,
but they are unable to determine which of the
components of COPD predominates in individual
patients. This information, however, is of par-
ticular interest in patients with treatment-resist-
ant COPD in order to optimize further treatment.
As lung function tests do not allow the differen-
tiation of the various phenotypes of COPD,
imaging is becoming more and more important.
CT enables the diagnosis of pulmonary emphy-
sema and diseases of the large airways. In addi-
tion, with the use of dedicated software, it is
even possible to quantify the extent of emphy-
sema, as well as of large airways disease. The
diagnosis of small airways disease by CT, how-
ever, is not feasible, as the wall thickness of the
small airways is well below the resolution of CT.
Indirect signs of small airways disease, such as
the evaluation of the accompanying large air-
ways disease and the diagnosis of air-trapping,
can be used to diagnose small airways involve-
ment. Quantifying the large airways disease and
air-trapping provide important information about
the involvement of small airways in individual
COPD which, in the near future, will help to
optimize treatment.
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B Einleitung

Beim Menschen teilen sich die Atemwege ab der Trachea in
etwa 24 Generationen, wobei die Stabilitdt der Bronchial-
winde der ersten 8. Generationen durch Knorpelanteile auf-
rechterhalten wird. Die weiter distal der 8. Generation gelege-
nen Atemwege weisen in ihren Winden keine Knorpelanteile
auf und werden als ,.kleine Atemwege* oder Bronchiolen be-
zeichnet. Der Durchmesser dieser Bronchiolen betrigt weni-
ger als 2 mm.

In den letzten Jahren hat die Rolle der kleinen Atemwege bei
verschiedenen Lungenerkrankungen, vor allem aber bei der
chronisch obstruktiven Lungenerkrankung (Chronic obstruc-
tive pulmonary disease, COPD) vermehrt Aufmerksamkeit
erhalten. Die COPD ist eine progressiv verlaufende, nur in-
komplett reversible Atemwegsobstruktion, welche durch eine
Destruktion des Lungenparenchyms (Lungenemphysem) und
eine obstruktive Erkrankung der Atemwege charakterisiert
ist. Der pathologische Prozess der COPD betrifft dabei so-
wohl die grofien, als auch die kleinen Atemwege. Klinisch
wird das Ausmal} der Atemwegsobstruktion bei der COPD
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mit der Lungenfunktion durch das forcierte exspiratorische
Volumen in einer Sekunde (FEV1) bestimmt.

Die Atemwegsobstruktion bei der COPD wird zum groften
Teil durch eine Erkrankung der kleinen Atemwege bedingt.
Die Ausprigung des Lungenemphysems, der Erkrankung der
groen Atemwege und der Erkrankung der kleinen Atemwe-
ge kann jedoch von Patient zu Patient deutlich variieren.
Durch die Lungenfunktion lédsst sich nur eingeschrinkt be-
stimmen, inwieweit die Atemwegsobstruktion durch ein Lun-
genemphysem oder eine Erkrankung der kleinen oder groflen
Atemwege bedingt wird. Daher konnen sich bei COPD Pati-
enten mit vergleichbarer Lungenfunktion hinsichtlich der zu-
grundeliegenden Lungenpathologie deutlich unterscheiden.
Dies hat zur Folge, dass COPD-Patienten ein sehr unter-
schiedliches Therapieansprechen zeigen konnen. Patienten
mit einer COPD, bei der ein Lungenemphysem die pra-
dominante Komponente ist, werden so weniger gut auf Bron-
chodilatatoren ansprechen als Patienten, bei denen die Bron-
chopathie im Vordergrund steht. Bei Patienten, bei denen eine
Erkrankung der kleinen Atemwege im Vordergrund steht,
sind moglicherweise inhalierte Medikamente, die die kleinen
Atemwege direkt erreichen, wirkungsvoller als Medikamen-
te, die sich bereits in den grofleren Atemwegen ablagern. Da
die Lungenfunktion keine sichere Differenzierung zwischen
den verschiedenen Manifestationsformen der COPD erlaubt,
kommt der Bildgebung in der COPD eine immer groflere Be-
deutung zu.
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Die Radiologie der kleinen Atemwege bei COPD

Abbildung 1: Zentrilobuldres Emphysem bei einem 53 Jahre alten Patienten. Das
Lungenemphysem ist durch fokale Areale mit verminderter Lungendichte gekenn-
zeichnet (Pfeile).

B Computertomographie bei COPD

Durch die Computertomographie lassen sich mit dem Lun-
genemphysem und der Erkrankung der groflen Atemwege
zwei wesentliche Komponenten der COPD diagnostizieren
und auch quantifizieren. Das Lungenemphysem ist in der CT
durch fokale Areale mit verminderter Lungendichte (Abbil-
dung 1) charakterisiert.

Das zentrilobuldre Emphysem findet sich im Zentrum des se-
kundéren pulmonalen Lobulus und zeigt eine Pridominanz
fiir die Oberlappen. Das zentrilobuldre Emphysem ist dabei
die Emphysemform, die wir am héufigsten bei Rauchern fin-
den. Das panlobuldre Emphysem betrifft den gesamten se-
kunddren pulmonalen Lobulus und steht meist im Zusam-
menhang mit einem +1-Proteinaseninhibitormangel oder star-
kem Zigarettenrauchen.

Durch ein Lungenemphysem verlieren die kleinen Atemwege
ihre Aufhidngung im Lungenparenchym, was zu einem Ver-
lust der elastischen Riickstellkrifte fiihrt, die beim Gesunden
fiir ein Offenhalten der kleinen Atemwege sorgen. Dieser Ver-
lust der elastischen Riickstellkrifte des Aufhingeapparates
der kleinen Atemwege erklédrt, warum ein Lungenemphysem
zu einer Atemwegsobstruktion fiihrt. Das Ausmal} des Lun-
genemphysems ldsst sich mit Hilfe dedizierter Software quan-
tifizieren, indem Lungenanteile mit Dichtewerten unter -950
Hounsfield Units (HU) als Emphysem definiert werden (Ab-
bildung 2). Die Emphysem-Quantifizierung wird heute vor
allem zur Planung der Lungenvolumsreduktionstherapie ein-
gesetzt und ist ein wichtiges Werkzeug in der Erforschung der
COPD.

16  JPNEUMOLOG 2013; 1(1)

ercentile (Total)l

P

Abbildung 2: Quantifizierung eines Lungenemphysems. Lungenareale mit Dichte-
werten unter -950 Hounsfield Units (HU) werden als Emphysem definiert und ent-
sprechend farbkodiert dargestellt.

Erkrankungen der grolen Atemwege sind in der CT durch
eine ektatische Erweiterung und/ oder einer Verbreiterung der
Bronchialwand gekennzeichnet (Abbildung 3). Bei dem doch
geringen Durchmesser von Bronchien und der noch geringe-
ren Breite von Bronchialwinden ist eine manuelle Vermes-
sung von Bronchien sehr ungenau. Aus diesem Grund werden
seit einigen Jahren von verschiedenen Herstellern Soft-
warelosungen angeboten, die eine reproduzierbare Vermes-
sung groferer Atemwege bis hin zur 6. Aufzweigungs-Ge-
neration der Atemwege erlauben (Abbildung 4). Mit Hilfe
solcher Software lassen sich verschiedenste Parameter wie
der Durchmesser, die Querschnittsfliche und das Lumen von
Bronchien oder die Breite der Bronchialwénde und die
Querschnittsfliche der Bronchialwidnde bestimmen. Der-
zeit ist noch unklar, welcher dieser Messparameter am besten
mit der Lungenfunktion oder klinischen Merkmalen korre-
liert.

Wihrend die Diagnose und CT-Quantifizierung des Lungen-
emphysems und der Erkrankung der grolen Atemwege seit
Jahren etabliert ist, bereitet die Beurteilung von kleinen
Atemwegen in der CT unverdndert Schwierigkeiten. Auf
Grund einer Wandbreite von nur 0,05-0,1 mm konnen nicht
pathologisch verinderte kleine Atemwege in der CT nicht ab-
gegrenzt werden. Eine Diagnose einer Erkrankungen der klei-
nen Atemwege ist in der CT daher nur dann direkt moglich,
wenn die Atemwege ektatisch erweitert sind (Bronchiol-
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Abbildung 3: Ektatisch erweiterte Bronchien des Unterlappens als Ausdruck einer
Bronchopathie bei einer Patientin mit COPD

ektasien) und/oder der pathologische Prozess zu einer Ver-
breiterung der Wand der Bronchiole fiihrt (Bronchopathie).
Ein solcher direkter Nachweis einer Erkrankung der kleinen
Atemwege bleibt in aller Regel auf Patienten mit einer ent-
ziindlichen Erkrankung der kleinen Atemwege oder auf Er-
krankungen wie der exogen allergischen Alveolitis (EAA)
oder die respiratorische Bronchiolitis beschrinkt. Bei Patien-
ten mit einer COPD ist in den meisten Fillen kein direkter
Nachweis einer Erkrankung der kleinen Atemwege moglich,
da diese bei der COPD in der Regel nicht zu ausgeprigten
Bronchiolektasien oder Bronchialwandverbreiterungen fiihrt.
Auf Erkrankungen der kleinen Atemwege kann in der CT je-
doch indirekt iiber die Diagnose von Erkrankungen der gro-
en Atemwege oder den Nachweis des sogenannten ,,air trap-
pings‘ geschlossen werden.

Veridnderungen der grolen Atemwege werden als Hinweis auf
eine analoge Erkrankung der kleinen Atemwege gesehen, da
der selbe Prozess, der zur Erkrankung der grolen Atemwege
fiihrt, auch eine analoge Erkrankung der kleinen Atemwege
hervorruft [1]. Im Gegensatz zu den kleinen Atemwegen las-
sen sich pathologische Prozesse der groflen Atemwege wie
oben beschrieben in der CT gut beurteilen und auch quantifi-
zieren. Mit Hilfe einer solchen softwareunterstiitzten Quanti-
fizierung des Lungenemphysems und der Bronchialwand-
breite konnte in einer Studie gezeigt werden, dass das Exa-
zerbationsrisiko bei COPD unabhingig von der Schwere der
Obstruktion vom Ausmal} des Lungenemphysems und der
Breite der Bronchialwénde abhéngt [2]. Durch eine Quanti-
fizierung des Lungenemphysems und der Bronchialwand-
breite lassen sich so COPD-Phiénotypen identifizieren, die

Average Average Luminal Average Wall | Wall Area Wall

Inner Inner Eccentricity Thickness (mm?) Area %

Area Perimeter (mm)

(mm?) (mm)
Trachea | 41758 74.83 0.67 2.63 224.29 34.96
RMB 244.47 58.87 0.77 2.40 170.39 41.07
Bronint 141.35 45.81 0.56 1.94 98.19 41.00
RLL7 67.51 30.32 0.69 178 63.78 48.58
RB10 43.17 23.96 0.73 1.64 48.56 52.97

Abbildung 4: Automatisierte Vermessung der gréReren Atemwege durch eine de-
dizierte Software. Die einzelnen Atemwege werden mit Hilfe der Software semi-
automatisch identifiziert und vermessen.

trotz vergleichbarer Lungenfunktion eine unterschiedliche
Therapie benotigen konnten [2].

Riickschliisse liber das Ausmal} der Beteiligung der kleinen
Atemwege lassen sich auch iiber das sogenannte ,,Air-trap-
ping” ziehen. Air-trapping ist definiert als eine Luftretention
distal einer bronchialen Obstruktion[3]. Air-trapping bei
COPD ist die Folge einer reduzierten Wandstabilitit der er-
krankten kleinen Atemwege, die dazu fiihrt, dass es wihrend
der Exspiration zu einem vorzeitigen Kollaps der betroffenen
Atemwege kommt und so nur ein Teil der Luft ausgeatmet
werden kann. In der CT kann das Air-trapping durch einen
Vergleich der Lungendichte auf CT in Inspiration und Exspi-
ration diagnostiziert werden. In Lungenarealen, in den es
durch eine Obstruktion zu einem Air-trapping kommt, nimmt
die Lungendichte im CT im Vergleich zu gesunden Arealen
deutlich weniger zu. Analog zur Quantifizierung des Lungen-
emphysems kann auch das Air-trapping durch eine CT-
Dichtemessung (Densitometrie) bestimmt werden. Erschwert
wird die Quantifizierung des Air-trappings bei Patienten mit
einer COPD durch das Lungenemphysem, welches ebenfalls
zu einer Herabsetzung der Lungendichte fiihrt. In den letzten
Jahren konnte in einer Reihe von Studien gezeigt werden,
dass das Ausmal} des Air-trappings eng mit der Atemwegs-
obstruktion, bestimmt iiber die FEV 1, korreliert [4-6].

Limitierend fiir den breiten Einsatz der CT in der Diagnose
der COPD sind vor allem die relativ hohen Kosten und die

JPNEUMOLOG 2013; 1 (1) 17
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Strahlendosis der Untersuchung [7]. Neue Entwicklungen in
der CT-Technik haben aber in den letzten Jahren dazu gefiihrt,
dass hochwertige CT-Untersuchungen heute mit einem
Bruchteil der Strahlendosis durchgefiihrt werden konnen, wie
sie noch vor wenigen Jahren notwendig waren.

Die quantitative CT des Lungenemphysems und der Erkran-
kung der kleinen und groflen Atemwege erlaubt eine bessere
Charakterisierung der COPD und er6ffnet neue Forschungs-
moglichkeiten. Bei Patienten mit schwer zu therapierender
COPD wird die quantitative CT es kiinftig erlauben, die The-
rapie entsprechend dem COPD-Phinotyp zu optimieren und
kann so zu einer besseren Versorgung der Patienten beitragen.
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