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5. Diskussion

“However, like all medical tests,
exercise testing is an imperfect procedure”
(Essentials of cardiopulmonary

Exercise Testing (61), p.85)

5.1. Zusammenfassung wesentlicher Ergebnisse

An 69 Patienten mit Zystischer Fibrose in weit unterschiedlichen klinischen
Stadien wurden spiroergometrische Untersuchungen zur Leistungsdiagnostik durch-
gefuhrt, mit vier verschiedenen graphischen Verfahren wurden die dabei erhobenen
Daten auf Erkennbarkeit von anaeroben Schwellen und einer eventuell einsetzenden
respiratorischen Kompensation getestet. Mit allen Verfahren konnten am untersuch-
ten Patientenkollektiv anaerobe Schwellen erfasst werden, allerdings mit nach Ver-
fahren und betrachteter Untergruppe wechselnder Erfolgsquote. Auch das Bild der
statistischen Untersuchung ist eher inhomogen: zeigen sich doch fir die verschiede-
nen Verfahren der Schaubildauswertung ganz unterschiedliche statistische Unter-
mauerungen, welche im Folgenden noch einmal zusammengefasst dargestellt wer-

den.

5.1.1. Unterschiedliche Ergebnisse zwischen den verschiedenen Patienten-

gruppen

Bei unabhangiger Betrachtung des Gesamtergebnisses unabhangig vom ver-
wendeten Verfahren zeigen sich - wie nicht anders zu erwarten - hinsichtlich der
Auswertbarkeit keine wesentlichen Unterschiede zwischen den Geschlechtern,

ebenso wenig zwischen den beiden Altersgruppen. Dieses Bild andert sich, sobald
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man die Gruppen nach der Lungenfunktion trennt: hier erhalt man deutlich niedrigere
Erfolgsquoten bei den Patienten mit der am starksten eingeschrankten Lungenfunkti-
on. Bei dieser Patientengruppe konnten auch mit weitem Abstand die wenigsten re-
spiratorischen Kompensationen identifiziert werden. Weiterhin sind auch diejenigen
Verfahren, deren Funktionsweise nicht direkt auf dem Nachweis verstarkter Atmung
beruht (V-Slope und RER), bei der Schwellenidentifikation Uberlegen. Bestatigt wird
dies auch indirekt durch positiven Zusammenhang von besserer Lungenfunktion und
zunehmender Auswertbarkeit im PET- und VER-Verfahren sowie der haufiger zu er-
kennenden respiratorischen Kompensation. Zusatzlich bescheinigt der Chi-Test ei-
nen positiven Zusammenhang zwischen besserer Lungenfunktion, PET-Verfahren

und respiratorischer Kompensation.

5.1.2. Gemeinsame Merkmale aller Verfahren

Im t-Test fur Mittelwertunterschiede zeigten sich fur alle angewendeten Ver-
fahren gemeinsam hauptsachlich Zusammenhange mit maximalen Atem-, Kreislauf-
und Leistungsparametern. Das heil3t vereinfacht: Bei hoherer ventilatorischer Leis-
tung verbessert sich die Erkennbarkeit der Schwellen in den einzelnen Diagrammen;

anthropometrische GrofRen spielen keine Rolle.

5.1.3. Respiratorische Kompensation

Fur die respiratorische Kompensation zeichnet sich ein starker Zusammen-
hang mit der Lungenfunktion des Patienten ab, dies zeigt die signifikant hohere Dar-
stellbarkeit bei besserer Lungenfunktion (Tab. 4 - 13). Bestatigt wird dies weiterhin
sowohl im Chi-Test (Kap. 4.6.1.), als auch vor allem im t-Test (Tab. 4 - 16), in dem

Gruppenunterschiede bezuglich vieler LungenfunktionsgréfRen zu Tage treten.
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5.1.4. V-Slope-Verfahren

Die Auswertungsquoten dieses Verfahrens zeigen trotz vermeintlich augen-
scheinlicher Unterschiede bei manchen Untergruppen keine statistisch signifikanten
Abweichungen. Es ist somit nach unserer Ergebnislage fur alle Patientengruppen
gleich gut verwendbar. Wahrend im t-Test hauptsachlich respiratorische Gro3en un-
ter Belastung, die erreichte Leistung und das Laktat hervorgehoben werden, bringt

die lineare Regression zusatzlich die Vitalkapazitat mit ins Spiel.

5.1.5. RER-Verfahren

Das Verfahren zeigt zusammen mit dem V-Slope die héchste Quote an er-
kannten Schwellen, wie ebendort zeigen sich auch hier keine statistisch signifikanten
Unterschiede zwischen den Patientenuntergruppen. Dass in der Patientengruppe mit
mittelmafig eingeschrankter Lungenfunktion die meisten Schwellen erkannt werden,
deckt sich interessanterweise mit dem Vergleich der Abbruchwerte in Tab. 4 — 7:
auch hier ist der respiratorische Quotient flur diese Gruppe am hochsten, um in der
Gruppe der nur leicht eingeschrankten wieder abzufallen.

Bedauerlicherweise verhalt sich diese Methode im Weiteren jedoch statistisch
konsequent minimalistisch und weigert sich hartnackig, andere Abhangigkeiten ihrer
Auswertungsqualitaten als den verfahrensimmanenten respiratorischen Quotienten

zU benennen.

5.1.6. VER-Verfahren

Dieses Verfahren zeigt mit 49,3% das schlechteste Ergebnis insgesamt und
mit 40,5% verfahrensintern statistisch signifikant schlechtere Auswertungsquoten bei

abnehmender Lungenfunktion. Im t-Test zeigen sich auch hier Zusammenhange mit
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respiratorischen Grélien unter Belastung, wahrend die lineare Regression auf Bezie-

hungen zum respiratorischen Quotienten verweist.

5.1.7. PET-Verfahren

Diese Methode schliel3lich zeigt eine dem VER-Verfahren fast ebenbdurtige
Gesamterkennung (50,7%). Sowohl im Vergleich mit den anderen dreien, als auch
innerhalb der Untergruppen liefert sie jedoch mit 35,1% die statistisch signifikant
schlechteste Ergebnislage bei Patienten mit stark eingeschrankter Lungenfunktion.
Bestatigt wird der Zusammenhang mit der eingeschrankten Lungenfunktion auch im
Chi-Test zwischen den jeweiligen Gruppen und durch die Ergebnisse des t-Testes,
der Beziehungen zur Lungenfunktion, zu den Blutgasen (sowohl in Ruhe, als auch

unter Belastung), zur erreichten Maximalleistung sowie zum BMI aufzeigt.

5.2. Diskussion der Verfahren und Vergleich mit Ergebnissen an-

derer Autoren

Wie in Kapitel 4.5. ausgeflhrt, waren die Erkennungsquoten nicht bei allen
Patienten gleich. Evident ist, dass eine respiratorische Schwellenidentifikation bei
einer Klientel, deren hauptsachliche Krankheitsauspragung im Pulmonalsystem zu

suchen ist, mit Schwierigkeiten verbunden ist. Ursachen dafur kdnnen sein:

e Einschrankungen der Atemmechanik durch allgemeine muskulare Schwache und
herabgesetzter Compliance des gesamten Pulmonalsystems (56)

¢ Relativ groRe intrapulmonale Shuntvolumina unter Belastung (82)

e Eventuell pulmonale Gasdiffusionsstorungen (nachgewiesen z. B. fur Kohlenmo-
noxid, nicht aber flr Sauerstoff (16, 18))

e Unfahigkeit zur respiratorischen Kompensation einer eventuellen metabolischen

Azidose, entweder durch herabgesetzte Sensibilitdt der Chemorezeptoren im Ca-
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rotissinus, oder wegen Unfahigkeit, das Atemminutenvolumen weiter zu steigern
(29, 84)
e Stérung eines geregelten spiroergometrischen Untersuchungsganges wegen

Hustenattacken, unregelmalliiger Atmung etc.

Wie bisher vermutet und nach dem Funktionsmuster der einzelnen Verfahren
auch zu erwarten, zeigen die Verfahren V-Slope und RER die beste und konstantes-
te Auswertleistung auch dann, wenn man das Ergebnis nach Untergruppen getrennt
betrachtet. Somit sind sie nach unserer Ergebnislage bei der Bestimmung von venti-
latorischen Schwellen die Verfahren der Wahl, vor allem auch dann, wenn die Lun-

genfunktion des Patienten schon starker eingeschrankt ist.

Demgegenuber zeigen die Verfahren VER und PET bei abnehmender Lun-
genfunktion, und hier signifikant fur ein forciertes exspiratorisches Volumen in der
ersten Sekunde kleiner als 40% in Relation zur Erwartung eine schlechtere und obi-
gen Verfahren unterlegene Auswertleistung. Gleiches qilt flr die respiratorische

Kompensation, die ebenfalls bei schlechter Lungenfunktion seltener nachweisbar ist.

Im Folgenden werden wir unsere Ergebnisse, getrennt nach Verfahren, mit

Resultaten anderer Autoren vergleichen.

5.2.1. Ergebnisse anderer Untersucher

In zahlreichen Arbeiten wurde fur gesunde Kinder, Jugendliche, Erwachsene
sowie Herzkranke und obstruktiv Lungenerkrankte zumeist positiv bestatigt, dass
respiratorische Messverfahren geeignet sind, die anaerobe Schwelle zu bestimmen
(als Beispiele seien 22, 29, 61, 84 und 94 genannt). Wie weiter oben erwahnt, be-
steht aber noch eine leidenschaftliche Diskussion (z. B. 24, 30, 54, 94, 85 und vor
allem 13) darliber, ob eine ventilatorisch gemessene Schwelle kausal auf dem Uber-

gang in die anaerobe Stoffwechsellage beruht. Die meisten Arbeiten vermeiden
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diesbeziglich elegant eine klare Stellungsnahme. Andere wie Myers stellen diesen

noch offenen Zusammenhang in (61) unkommentiert als Tatsache in den Raum.

Allerdings soll vor Betrachtung der Ergebnisse anderer Untersucher bei ge-
sundheitlich beeintrachtigten Probanden nicht unerwahnt bleiben, dass auch bei
diesbezuglichen Idealvoraussetzungen (z. B. ausschlief3lich junge Manner in gutem
Allgemeinzustand wie in (94)) in verschiedenen Studien durchaus unterschiedliche
Auswertquoten gefunden werden. So berichten Yamamoto et al. (94) von Schwellen-
erkennungen von ca. 75%, wahrend Gitt et al. (29) glatte 100% erreichen, wobei in
beiden Fallen die Ergebnisse der vier verwendeten Verfahren aufsummiert wurden.
Sue et al. (84) fanden unter alleiniger Verwendung eines modifizierten V-Slope-
Verfahrens bei gesunden Testpersonen eine Schwelle bei 47 von 56 Probanden -

das entspricht einer Quote von 84%.

Relativ zahlreiche Arbeiten zum Thema ventilatorische Schwellenbestimmung
liegen Uber Patienten mit chronisch obstruktiver Lungenkrankheit vor, so dass wir in
einigen Fallen unsere Ergebnisse auch mit jenen vergleichen werden. Auch bei Pati-
enten mit chronischer Herzinsuffizienz wurde mit ventilatorischen Methoden ver-
sucht, die anaerobe Schwelle zu bestimmen. In einer Meta-Analyse von Arena et al.
(1) wird darauf hingewiesen, dass die Bestimmungsmdglichkeit mit zunehmender

Schwere der Erkrankung abnimmt - analog verhalt sich dies bei unseren Patienten.

Die Literaturlage zum Thema respiratorische Messung der anaeroben Schwel-
le bei Mukoviszidosepatienten ist nicht Uppig - die wenigen Autoren, die sich mit Leis-
tungsdiagnostik bei dieser Patientengruppe beschaftigten, haben sich hauptsachlich
auf das Laktatverhalten konzentriert oder die respiratorische Schwellenbestimmung

nur als Nebenaspekt betrachtet.

Nach einer allgemeinen Untersuchung zur Leistungsdiagnostik bei ZF-
Patienten (31) widmete sich Gruber schliellich 1999 in (32) dem Vergleich blutiger
und respiratorischer Messung der anaeroben Schwelle ausschlieRlich an Mukoviszi-
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dosepatienten. Auf diese und eine frihere Studie von McLoughlin (53) gehen wir ge-

sondert in Kapitel 5.3. ein.

5.211. V-Slope

Diese Methode wurde 1986 von Beaver, Wasserman und Whipp in (2) erstbe-
schrieben. Sie habe ,signifikante Vorteile gegentliber anderen Verfahren, die von re-
gelméaBigem Atemmuster und ‘respiratorischen Chemorezeptoren' abhédngen". Ge-
meint sind ausdrucklich auch die in unserer Studie mitverwendeten Verfahren, die
bei "Ateménderungen anderen Ursprungs als verstérkter Kohlendioxidproduktion mit
der anaeroben Schwelle interferieren oder diese maskieren kénnen". Dies gelte ins-
besondere fur Dickleibige und Patienten mit COPD, aber auch fur ganz ,normale ge-

sunde Personen".

Die Vorteile der Methode gegenuber anderen Verfahren demonstrieren die
Autoren an einem Schaubild, das alle anderen verwendeten zusammen in einem
Schaubild zeigt; wobei Schwierigkeiten bei der Auswertung zu erkennen sind, die
auch in unserer Studie des Ofteren aufgetreten sind: unruhige Datenmuster,
richtungsarme R-, AMV/VO,- und PET-Kurven u. a. Zwar haben auch in dieser
Studie (mit wohlgemerkt ausschliellich gesunden Mannern mittleren Alters als
Versuchspersonen) nicht alle auswertenden Personen zuverlassig alle Schwellen
bestimmen konnen, trotzdem gelang zumindest zwei Untersuchern die Ermittlung
einer respiratorisch anaeroben Schwelle mittels der V-Slope-Methode bei allen
Probanden.

Ein verfahrensimmanenter Vorteil der V-Slope-Methode ist die ,mathemati-
sche Glattung” der zwei streckenformigen Punktewolken mittels der linearen Regres-
sion. Es entstehen also ,objektive® Geraden, deren Schnittpunkt bequem Uber
Gleichsetzung der Geradengleichungen ausgerechnet werden kann. Dies vermindert
zumindest graduell mogliche subjektive Komponenten im Vergleich zu den anderen
Verfahren, die ausschliel3lich Uber eine Blickdiagnose des jeweiligen Betrachters

ausgewertet werden. Andererseits wird in einigen Arbeiten versuchsweise die Aus-
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wertung ganzlich industriellen Computerprogrammen uberlassen, die Ergebnislage
ist mehr als durftig (z. B. (29), relativierend sei allerdings angemerkt, dass die ver-

wendeten Programme aus dem Jahre 1994 stammen).

Ein Teil derselben Autorenschaft fasst in (90) noch einmal zusammen, dass
bei einem gewissen Teil gesunder Probanden mit einer ,schlechten Reaktion der
Atmung“ auf den laktatbedingten pH-Wert-Abfall im Blut zu rechnen ist. AuRerdem
wird nochmals betont, dass Dickleibige und Patienten mit Lungenerkrankungen auf-
grund eingeschrankter mechanischer und physiologischer Lungenverhaltnisse oft-
mals keine respiratorische Kompensation entwickeln. Somit liegt der Vorteil der Me-
thode in der Unabhangigkeit von einer auftretenden Hyperventilation, da die unpro-
portional erhdhte Abatmung von Kohlendioxid nach Erreichen der metabolischen A-
zidose unabhangig davon auftritt, ob der Patient mechanisch in der Lage ist, sein
Atemminutenvolumen weiter zu steigern oder ob Chemorezeptoren im Karotissinus

adaquat reagieren (84).

Schon die im Vergleich zu den drei anderen Verfahren weit gréfiere Anzahl
von Studien, die auf das V-Slope-Verfahren zur Bestimmung der anaeroben Schwel-
le zuruckgreifen, zeigt deutlich, dass sich diese Methode aufgrund oben genannter
Vorteile bewahrt und durchgesetzt hat. In keiner Studie finden sich Einwande, die auf
methodologische Probleme des Verfahrens selber oder mindere Eignung flr eine
bestimmte Testklientel hinweisen wirden; wohl aber flr die von Schneider et al. (76)

vorgestellte ,Simplified V-Slope Method®, die zu unpraziseren Ergebnissen fuhrt.

Der Vollstandigkeit wegen sei die zumeist mit dem V-Slope-Verfahren gekop-
pelte, schon geraume Zeit anhaltende und grabenkampfartige Diskussion der Frage
erwahnt, ob oder wie weit die respiratorisch gemessene anaerobe Schwelle identisch
mit Schwellen aus verschiedenen blutig gemessenen Verfahren ist (z.B. 3, 63). Diese

Frage ist aber nicht Gegenstand unserer Betrachtung.

Unsere Ergebnisse legen eine steigende Auswertbarkeit bei hoherer maxima-

ler Sauerstoffaufnahme und Kohlendioxidabgabe nahe. Naturlich ist die Untersu-
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chung auf eine minimale zeitliche Dauer und Anderung im Gasaustausch angewie-
sen, um entsprechend eindeutige Geradengleichungen zu generieren. Personen, die
z. B. aufgrund von Diffusionsstérungen eine nur schwach steigende Kohlendioxidab-
gabe aufweisen oder Untersuchungen mit zu langsam oder zu schnell gesteigerter
Belastung werden keine befriedigende Auswertung erlauben. Die Aussagekraft steigt
ebenfalls bei niedrigerem Ausgangslaktat, hdherem Abbruchlaktat oder demzufolge
bei hoherer Differenz des Laktatspiegels innerhalb der Untersuchung. Somit bestati-
gen unsere Daten zumindest indirekt statistisch einen Zusammenhang zwischen

Laktat und respiratorischer Schwelle.

Eine ahnliche Sprache spricht die Abhangigkeit vom respiratorischen Quotien-
ten, der auch auf den Zusammenhang zwischen Uberproportionaler Kohlendioxidab-
gabe und erkennbarer Schwelle verweist. Die anderen, in der Tabelle 4 - 17 durch
t-Test herausgefilterten MessgrofRen (wie z. B. Herz- und Atemfrequenz) deuten eher
auf bevorzugte Auswertbarkeit minderschwer betroffener Patienten. Interessant ist
Uberdies, dass sich keine signifikanten Unterschiede hinsichtlich des endexspiratori-
schen Kohlendioxiddruckes am Ende der Belastung (40,6/38,7 mmHg ohne/mit
Schwelle, 32,3/32,6 mmHg bei Belastungsbeginn) ergeben - eine Bestatigung, dass
das V-Slope-Verfahren unabhangig von einer eventuell vorhandenen Hyperventilati-

on auswertet.

Exemplarisch im Folgenden eine Auswahl von Arbeiten, die interessante As-

pekte und Vergleichsmoglichkeiten mit unserer Studie bieten.

e Patessio et al. (67) aullern sich bei der Untersuchung von Patienten mit COPD
beeindruckt von der erwahnten Fahigkeit des Verfahrens, anaerobe Schwellen in
ahnlicher Gute wie blutige Verfahren zu identifizieren. Da die betroffenen Patien-
ten unfahig zur Hyperventilation waren, waren ,éltere Verfahren® unterlegen ge-
wesen.

e Belman et al. (3) untersuchen V-Slope und VER-Verfahren an 29 COPD-
Patienten mit stark eingeschrankten Lungenverhaltnissen. Nur sieben dieser Pa-

tienten erreichen eine klar nachweisbare anaerobe Stoffwechsellage, diese wird
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in vier Fallen von den ventilatorischen Verfahren erkannt. Die maximale Sauer-
stoffaufnahme der untersuchten Klientel erreicht nur 50% des Erwartungswertes,
was von den Autoren erklarend fur die durftige Ergebnislage verwandt wird. All-
gemein verweisen sie auf eine stark abnehmende Schwellenerkennbarkeit mit
abnehmender Lungenfunktion.

Nikolaizik et al (63) nehmen auf diese Studie Bezug und testen (erfolglos) 32 be-
zuglich der Lungenfunktion nur relativ leicht eingeschrankte ZF-Patienten unter
der Fragestellung einer mdglichen Schwellenbestimmung nach der nach Coconi
benannten Herzfrequenzmethode. Vorausschickend erwahnen sie, dass man sich
bei ventilatorisch eingeschrankten Patienten nicht allein auf Gasaustauschmes-
sungen zur Schwellenidentifikation verlassen durfe. Nebenbefundlich werten sie
die Atemgase der Patienten aus und lassen computerautomatisiert V-Slope Aus-
wertungen vornehmen. Diese scheitern in zwei Fallen ganz, fihren in den 30 an-
deren Fallen zwar zu erfolgreich identifizierten Schwellen, die allerdings in einigen
Fallen in unwahrscheinlichen Bereichen angesiedelt sind. Die Ergebnisse sind
durch ein nach der Coconi-Methode abgeandertes Belastungsstufensregime nur
eingeschrankt mit andern Arbeiten zu vergleichen.

In einer weiteren Studie widmen sich Midorikawa et al. (56) der ventilatorischen
Schwelle bei COPD-Patienten unter Verwendung des V-Slope-Verfahrens. Auch
sie verfolgten das Ziel, diejenigen Unterschiede zwischen den Patientengruppen
herauszufiltern, die eine Erklarung fur die inkonstante Nachweisrate bei schwerer
betroffenen Patienten liefern kdnnten. Bei 25 Probanden mit relativ stark einge-
schrankter Lungenfunktion fanden sie in 44% der Falle eine erkennbare respirato-
rische Schwelle, keine konnte hingegen in 56% der Falle gefunden werden.
Ebenso wie wir finden sie innerhalb der Gruppen mit und ohne Schwelle Unter-
schiede hinsichtlich der Dauer des Untersuchungsganges und der korperge-
wichtsbezogenen erreichten Leistung - beides erstaunlich, da keine naheliegen-
den Bezuge zum eigentlichen Verfahren hergestellt werden konnen. Auch der
Sauerstoffpuls und die Basenabweichung sind in der Gruppe ohne erkennbare
Schwelle am Ende der Untersuchung wie bei uns signifikant niedriger, der pH-
Wert hoher als bei den Patienten mit Schwelle. In der Studie werden verschiede-

ne mogliche Erklarungsmodelle fur die inkonstanten Nachweisraten aufgestellt,
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unter anderem wird eine bei COPD-Patienten nachgewiesene verminderte Gas-
diffusionsfahigkeit in Betracht gezogen. Letztlich schlie3t auch diese Studie mit
der Feststellung, dass kein Modell gefunden werden konnte, das die bei mehr als
50% der Patienten ausbleibende Schwellenbildung erklart.

Miyagi et al (57) zeigen an Patienten mit schwerer Herzinsuffizienz, dass die
Schwellenerkennung stark von der maximalen Sauerstoffaufnahme abhangt.
Auch in unserer Studie gibt es einen hochsignifikanten Unterschied bezuglich
dieses Messwertes zwischen den Gruppen mit und ohne erkennbare Schwelle.
Wahrend dort bei durchschnittlicher Sauerstoffaufnahme von 1275 mil/min in 88%
der Falle eine Schwelle erkannt wurde, sank die Auswertquote auf 20 Prozent bei
Schwerstgeschadigten mit einer Sauerstoffaufnahme von 420 ml/min. War die
Erkennensquote bei ersterer Gruppe mit den Verfahren VER und PET noch
ebenburtig, sank sie mit schlechterem Krankheitszustand Uberproportional, bei
letzterer Gruppe konnte mit diesen Verfahren (im Gegensatz zum V-Slope) keine
Schwelle mehr identifiziert werden.

Katz et al. (41) weisen in diesem Zusammenhang darauf hin, dass schwer kranke
Patienten mit Herzinsuffizienz schon zu Beginn der Untersuchung oder sehr frih
eine anaerobe Stoffwechsellage erreichen, so dass diese Schwelle mit den gra-
phischen Verfahren nicht mehr nachgewiesen werden kann,. Aul’erdem verhin-
dern in diesem Bereich die vor allem zu Anfang der Untersuchung manchmal
noch unruhigeren Atemmuster jedwede Identifizierbarkeit einer respiratorischen
Schwelle. Beide Mechanismen kénnten suffiziente Erklarungsmuster fir so man-
ches nicht auswertbare Schaubild darstellen und gemahnen in diesem Zusam-
menhang zu einem prufenden Blick auf die Abbildungen 4 - 1 bis 4 - 6 — deutlich
erkennbar und erwahnt ist die fruh nach Belastungsbeginn Uberproportional an-
gestiegene Kohlendioxidausscheidung.

Das bisher Gesagte bestatigend, erganzen Meyer et al. (55), dass fur erfolgreiche
Schwellenbestimmung ein stetig steigerndes Belastungsprotokoll einer zu lang-
samen (ebendort mit 5-minitiger Belastungsstufenanderung) vorzuziehen ist, da
ansonsten die Gefahr bestehe, dass sich innerhalb der Belastungsstufen Pla-
teaustufen bilden, die eine Schwellenbestimmung erschwert bis unmdglich ma-

chen. Des weiteren sind Schwellenbestimmungen mit Vorsicht zu geniel3en, die
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fur die anaeroben Abschnitte nur noch wenige Datenpunkte einbeziehen, das
heildt, der Belastungsabbruch kurz nach Erreichen der anaeroben Stoffwechsel-
lage eingetreten ist. Kleine Abweichungen in der Regressionsgerade aufgrund
weniger Datenpunkte fuhren hier zu Uberproportional gro3en Schnittpunktwech-
seln.

e Wasserman et al. (90) weisen darauf hin, dass die erste Steigungsgerade abhan-
gig vom Muskelsubstrat ist. Nach glykogenverarmender Belastung vor dem ei-
gentlichen Leistungstest sinkt die Steilheit der Geraden. Die zweite Gerade ober-
halb der anaeroben Schwelle ist in ihrer Steigungsauspragung abhangig von der
Grolle der Belastungszunahme. Bei Belastungsprotokollen mit schnellerer Be-
lastungsteigerung wird hier die Steigung der Gerade steiler. Die jeweils andere
Gerade des Schaubildes verbleibt hiervon unaffektiert. Die Autoren schlagen vor,
bei Schwierigkeiten mit der Schwellenbestimmung die Untersuchung versuchs-

weise mit einem derartig strengeren Belastungsprotokoll zu wiederholen.

Zusammenfassend sehen wir somit anhand der Literaturlage und unserer ei-
genen Ergebnisse die von den Autoren schon bei Erstbeschreibung unbescheiden
vorweggenommene Uberlegenheit des Verfahrens gegeniiber ,den &lteren Verfah-
ren“ bestatigt, wobei die genaueren Mechanismen einer teilweise auch bei Gesun-
den, zunehmend aber bei kardiopulmonal eingeschrankten Patienten abnehmenden

Auswertleistung noch genauerer pathophysiologischer Betrachtung bedurfen.

5.21.2. RER-Verfahren

Diese Methode ist von der ,Verfahrensidee“ dem V-Slope Verfahren recht
ahnlich. Hier wie dort beruht die Schwellenerkennung auf Nachweis von Uberpropor-
tional gesteigerter Kohlendioxidabgabe gegentber der Sauerstoffaufnahme. Nachteil
des Verfahrens gegenuber dem V-Slope ist die graphisch schwierige Auswertbarkeit
bei unter Umstanden relativ kleiner Steigungsanderung im Untersuchungsverlauf. Da
mit Werten des respiratorischen Quotienten zwischen ca. 0,8 und 1,2 mit mehreren

Nachkommastellen gearbeitet wird, schlagen selbst kleinste Unregelmalligkeiten im
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Untersuchungsablauf sofort auf die graphische Darstellung durch. AuRerdem entste-
hen bei unruhigem Atemmuster ebenso unruhige Diagrammverlaufe, welche die
Auswertung erschweren. Wenn wir in unserer Betrachtung keine respiratorische
Schwelle identifizieren konnten, so waren zumeist derartige Grinde verantwortlich -
oder es ergab sich die Schwierigkeit, eine sauber abgrenzbare Steigungsanderung
festzulegen. Diese Nachteile werden durch die mathematische Glattung der Geraden

im V-Slope Verfahren vermieden.

Trotzdem erreicht das Verfahren in unserer Patientenpopulation dem ver-
wandten V-Slope-Verfahren praktisch ebenburtige Auswertungsqualitdten, so dass
wir es trotz oben genannter mdglicher Schwierigkeiten bei der Diagrammsichtung
guten Gewissens zur Verwendung empfehlen konnten. Allerdings lief3en sich bei uns
keinerlei statistische Zusammenhange mit den von uns miterhobenen Messwerten

feststellen.

Auch in der gesichteten Literatur wird das Verfahren eher stiefmutterlich be-
handelt, Erwadhnung findet es in (9) und einigen Ubersichtsarbeiten (siehe nachfol-
gend in 5.2.1.4. und 5.2.1.6.). Moglicherweise ist der Grund darin zu sehen, dass
dieses Verfahren schon zu einem sehr frihen Zeitpunkt von berufener Seite in (91)

einer mehr als kritischen Wurdigung unterlag.

5.2.1.3. VER-Verfahren

In diesem Verfahren verlaufen die beiden Kurven typischerweise leicht ver-
setzt und zunachst mit leicht negativer Steigung, bevor zuerst die AMV/VO2-, kurz
darauf die AMV/VCO2-Kurve nach Erreichen des jeweiligen Tiefpunktes unter Bil-
dung einer Mulde wieder einen positiven Steigungsverlauf annimmt. Dieser charakte-
ristische Kurvenverlauf spricht fur folgende physiologische Vorgange im Belastungs-
verlauf: Nach Aufnahme der Belastung steigt kurze Zeit die Sauerstoffaufnahme in
den Alveolen, ohne dass gleichzeitig das AMV zunimmt. Vermutlich spielen hier

intrapulmonale Vorgange wie ein verandertes Ventilations-/Perfusionsverhaltnis (17,
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18) und verminderte Shuntvolumina die Hauptrolle. Zu Beginn einer Belastung kann
es zu einer alveolaren Hypoventilation kommen; bei Fehlen dieses initialen Sinkens
konnen pathologische Lungenverhaltnisse angenommen werden. Letztlich ist das
ventilatorische Aquivalent fiir Sauerstoff bzw. fir Kohlendioxid eine Art MaR fir die
Effizienz der Atmung (72). So kann davon ausgegangen werden, dass zumindest bei
einem Teil der Mukoviszidosepatienten, die schon in Ruhe ein hdheres Atemminu-
tenvolumen haben, nicht immer oben beschriebener klassischer Kurvenverlauf zu

finden sein wird.

So waren auch bei unserer Sichtung nicht vorhandene Schwellen auf Fehlen
dieses triphasischen Verlaufes und allgemein unruhige Datenmuster zurtckzufuhren.
Weitere Schwierigkeiten ergeben sich aus der Tatsache, dass ein Steigen des venti-
latorischen Aquivalentes flr Sauerstoff immer fiir das Vorliegen einer Hyperventilati-
on spricht: Da bei submaximaler Belastung die Sauerstoffaufnahme der anliegenden
Belastung proportional ist, kann ein Wiederanstieg des Quotienten nicht durch ver-
minderte Sauerstoffaufnahme, sondern immer nur durch VergréRerung des Zahlers
entstehen (72). Diese kann aber, wie mehrfach erwahnt, von Mukoviszidosepatienten

nicht immer erbracht werden.

Schwierigkeiten bei der Auswertung dieses Verfahrens entstehen bei Patien-
ten mit Mukoviszidose durch die verschobene Relation von Atemminutenvolumen
und Sauerstoffaufnahme: Mit zunehmender Krankheitsschwere und somit abneh-
mender Lungenfunktion steigt auch der physiologische Totraum der Patienten bzw.
nimmt unter Belastung nicht wie bei Normalpersonen ab (74). Dies fuhrt schon bei
nur leicht Betroffenen mit noch relativ intakten Ruhelungenfunktionswerten zu einem
im Vergleich zu Gesunden deutlich erhéhten Atemaquivalent, je starker die pulmona-
le Einschrankung, desto mehr (58). Somit entsteht die Gefahr der ,relativen Verwas-
serung“ des jeweiligen Quotienten mit erschwerter Erkennbarkeit der Schwellen in
den Schaubildern; der Autor spricht von einer ,unempfindlichen ventilatorischen Re-

aktion“ der ZF-Patienten auf die anaerobe Stoffwechsellage.



77

Eine japanische Arbeitsgruppe um Fukuba weist (28) bei jungen, gesunden
Mannern nach, dass sich die ventilatorische Schwelle wegen oben erwahntem Ab-
laufmuster besser nachweisen lasst, als bei reinem Nachweis eines steigenden

Atemzugvolumens infolge Hyperventilation.

Farrell (24) verweist auf die gute Reproduzierbarkeit der Schwellenerkennung

im VER-Verfahren unabhangig von einer vorangegangenen Belastung.

Simonton et al. (81) stellen fest, dass das VER-Verfahren mit gro3er Repro-
duzierbarkeit und geringer Variabilitat zwischen verschiedenen Auswertern bei Pati-
enten mit Herzinsuffizienz verwendbar ist, auch bei Anlage verschiedener Belas-

tungsprotokolle.

In einem alteren Artikel heben Caiozzo et al. (9) das VER-Verfahren als das
am einfachsten und zuverlassigsten zu bestimmbare Verfahren im Vergleich zum
RER- und zwei weiteren, heutzutage nicht mehr gebrauchlichen Verfahren hervor.
Als Vorteile des Verfahrens weisen sie auf die oftmalige Dreistufigkeit (vergl. Abbil-
dung 3-5) des Kurvenverlaufes gegenuber einer haufig schwierig zu identifizierenden
einfachen abrupten Steigungsanderung, z. B. beim RER-Verfahren und den Zu-
wachs an Sicherheit fur den Auswertenden durch die in einem Schaubild gemeinsam
aufgefliihrten Kurven AMV/VO, bzw. VCO,. Ebendort widerfahrt dem RER-Verfahren
wenig Ehre - jedoch verwenden die Autoren 30-Sekunden Messintervalle, was die

Auswertbarkeit moglicherweise erschwert.

5.21.4. PET-Verfahren

Zu diesem eigentlich recht eleganten Verfahren finden sich in der internationa-
len Literatur erstaunlich wenige Studien, die uns vergleichbares Anschauungsmateri-
al liefern. Zwar ist das Verfahren oft beschrieben, aber selten in Untersuchungen an-
gewendet worden. Ahnlich dem vorbeschriebenen VER-Verfahren entstehen auch

beim PET-Verfahren Schwierigkeiten bei Anwendung auf Patienten mit ZF, da auf
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die endexspiratorischen Driucke einige sich auch teilweise widersprechende Mecha-
nismen einwirken, die eine konstante Schaubildauswertung erschweren: So zeigt
diese Klientel trotz Erreichen der anaeroben Schwelle mit deutlich erh6htem Laktat-
wert oftmals weiter steigende Kohlendioxiddriicke im arteriellen Blut, die erst bei Er-
reichen der Maximallast wieder ein wenig absinken. Ob dieser Zusammenhang auf
eine verminderte Kohlendioxiddiffusion zurtckzufuhren ist oder auf ausbleibende
Hyperventilation infolge Unfahigkeit, das Atemminutenvolumen weiter zu steigern,
bleibt unklar (58).

AulRerdem zeigen pulmonal schwer betroffene Patienten im Gegensatz zu
Leichtbetroffenen und Gesunden bei Anstrengung ein hdoheres endexspiratorisches
Lungenvolumen; es ist ihnen aber gleichzeitig nicht méglich, das Atemzugvolumen
anstrengungsadaquat zu steigern. Oftmals resultiert hier also eine alveolare Hypo-
ventilation mit erhdohten endexspiratorischen Kohlendioxiddruckwerten (4). Diesem
entgegenstehend ergibt sich aus dem erhohten Lungentotraum ein verminderter
endexspiratorischer Kohlendioxiddruck, allerdings wird bei anstrengungsbedingter

Atemzugvertiefung dieser Totraumanteil kleiner.

Dementsprechend verwundert es nicht, wenn auch bei unserem Vergleich
(siehe Tabelle 4 - 20) zwischen den Gruppen mit und ohne erkennbarer Schwelle in
diesem Verfahren (im Gegensatz zu fast allen anderen) auch Unterschiede der Lun-
genfunktion ausgemacht werden: Die Vitalkapazitat in Relation zum Erwartungswert,
das forciertes exspiratorisches Volumen in der ersten Sekunde in Relation zum Er-
wartungswert, der mittlere exspiratorische Fluss in Relation zum Erwartungswert;
aulerdem die Atemfrequenz in Ruhe, die Sauerstoffaufnahme in Relation zum Kor-
pergewicht und der Korpermassenindex. Auffallig ist der Unterschied bezlglich der
Atemfrequenz: Haben die Patienten mit einer erkennbaren Schwelle in Ruhe noch
die niedrigere Frequenz, zeigen sie bei Abbruch die deutlich hdhere. Au3erdem zei-

gen diese Probanden ein weitaus hoheres Atemminutenvolumen bei Abbruch.

Daraus kann geschlossen werden, dass eine Schwelle in diesem Verfahren

zunehmend dann erkennbar wird, wenn der Patient zu einer dynamischen Steige-
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rung der Atemfrequenz und des Atemminutenvolumens befahigt ist bzw. zunehmen-
der Kohlendioxidanfall im Blut auch mit einsetzender Hyperventilation beantwortet
werden kann. Dies umgekehrt ist wiederum die Grundvoraussetzung des Verfahrens
- schliellich soll hierbei nachgewiesen werden, dass der endexspiratorische Druck
fur Sauerstoff steigt, fir Kohlendioxid sinkt. Genau dies findet bei unseren Proban-
den statt: Laut Tabelle 4 - 20 ist der endexspiratorische Kohlendioxiddruck niedriger,
wenn eine Schwelle auftritt. Noch deutlicher zeigt sich dies beim Vergleich der Diffe-
renz der entsprechenden Drlcke zwischen Ende und Beginn der Belastung: Die Pa-
tienten mit Schwelle zeigen nur wenig, diejenigen ohne Schwelle jedoch stark erhéh-
te Werte. Somit Iasst sich der Zusammenhang zwischen Auswertbarkeit und Krank-
heitsstadium ein weiteres Mal herstellen - wie wir in Kapitel 5.4.2. zeigen werden,
sind zu dynamischerer Steigerung der Atmung nur die pulmonal weniger stark einge-
schrankten Patienten befahigt. Leider finden sich in der gesichteten Literatur keine

Studien, mit denen sich unsere Ergebnisse vergleichen liel3en.

5.2.1.5. Respiratorische Kompensation

Auch hier fanden sich keine Studien, die sich mit der Bestimmung der respira-
torischen Kompensation in uns vergleichbarer Weise gewidmet haben, so dass wir

unsere Ergebnisse nicht mit denen anderer Untersucher vergleichen kdnnen.

Das oben zu den Ergebnissen des PET-Verfahrens beschriebene gilt auch fur
die Ergebnislage der respiratorischen Kompensation - es gelten die selben Zusam-
menhange mit den Werten der Lungenfunktion, der Atemfrequenz, des Atemminu-
tenvolumens und der endesxpiratorischen Kohlendioxiddrucke. Diese Resultate er-
klaren also auch anhand der einzelnen Messwerte die dramatisch schlechtere Er-
gebnislage der Tabelle 4 - 13 fur Patienten mit stark eingeschrankter Lungenfunktion.
Auf den Zusammenhang zwischen einer erkennbaren respiratorischen Kompensati-
on und einer erkennbaren Schwelle in einem der vier Verfahren gehen wir gesondert

im Kapitel 5.4.2. ein.
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5.2.1.6. Ubersichtsarbeiten mit mehreren Verfahren

Von beeindruckend hohen Quoten in allen vier von uns verwendeten Verfah-
ren berichten Gitt et al. (29). Sie untersuchten Gesunde, Patienten mit koronarer
Herzkrankheit, Herzinsuffiziente und HIV-Infizierte und erkannten zwischen knapp
88% (Patienten mit KHK) und 100% (Gesunde) anaerobe Schwellen anhand des V-
Slope-Verfahrens. Noch héhere durchschnittliche Erfolge bei allen Patientengruppen
erhielten sie beim PET-Verfahren. Folgerichtig empfehlen sie ,im klinischen Alltag die
primare Berucksichtigung dieser beiden Verfahren zur respiratorischen Bestimmung
der anaeroben Schwelle unabhangig von der zugrundeliegenden kardialen oder pul-
monalen Erkrankung®“. Wirklich schlechtere Ergebnisse verzeichnen sie nur bei ,ma-
nifest” Herzinsuffizienten im RER- und VER-Verfahren mit 50% bzw. 57,8%. Abge-
sehen davon, dass unklar bleibt, unter welchem kardiopulmonalen Aspekt HIV-
Infizierte eine eigene Untersuchungsgruppe bildeten, fehlen in dieser Arbeit leider
praktisch alle weitergehenden anthropometrischen Angaben vor allem hinsichtlich
der Lungenfunktion, auch haben seine Patienten keine definierten pulmonalen Be-

schwerden, was die gleichbleibend hohe Ergebnisrate erklaren konnte.

Meyer et al. (55) vergleichen ebenfalls alle vier verwendeten Verfahren an
Gesunden und Herzinsuffizienten, die Auswertraten dieser Arbeitsgruppe zeigt weit-
gehende Parallelen mit unserer Studie. So erreichen sie unter Verwendung eines
stetigen Rampenprotokolls bei Gesunden mit den Verfahren V-Slope und RER die
meisten erkannten Schwellen (jeweils 84%), deutlich abfallende Ergebnisse jedoch
bei den Verfahren VER und PET (53 bzw. 66%). Bei den Herzinsuffizienten zeigt sich
auch das V-Slope Verfahren den anderen drei Uberlegen, allerdings mit nicht mehr

ganz so weiten Abstanden wie bei den Gesunden.

Gerade bei Anwendung des relativ langatmigen ,graded steady state® Proto-
kolls mit Belastungssteigerung nach 5 Minuten Uber 25 Watt wird die bahnbrechende
Uberlegenheit des V-Slope-Verfahrens deutlich: Hier werden 90% gegenuber 40-
50% der Schwellen bei den drei anderen Verfahren erkannt. Dies ist mit Sicherheit

auf die oben beschriebene mathematische Glattung der Regressionsgeraden gegen-
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uber oftmals plateauférmiger Graphkonstellation bei den rein visuellen Verfahren zu-
ruckzufuhren. Nebenbefundlich sei erwahnt, dass in dieser Studie V-Slope und RER
die beste Reproduzierbarkeit und niedrigste Variabilitat zwischen verschiedenen

Auswertern zeigen.

5.3. Vergleich unserer Patienten mit zwei anderen Studien

Es gibt nur wenige Studien, die sich mit der respiratorischer Schwellenbe-
stimmung an Patienten mit Mukoviszidose beschaftigen. Obgleich derartige Verfah-
ren schon lange in der Literatur bekannt sind und leidenschaftlich diskutiert werden,
wurden derartige Untersuchungen zunachst hauptsachlich an Gesunden durchge-
fuhrt, spater erweiterte man die Anwendung durch Untersuchungen an Patienten mit
Herzinsuffizienz und chronisch obstruktiver Lungenkrankheit. Uber diese Patienten-
gruppen liegen zwischenzeitlich zahlreiche Arbeiten vor. ,Herkdmmliche® Leistungs-
diagnostik mit Laktatschwellenbestimmung wurde hingegen schon langer auch an

Patienten mit Zystischer Fibrose praktiziert.

Mit dem Ziel der Optimierung des Ausdauertrainings beschaftigte sich Gruber
(31) Mitte der Neunziger Jahre ausfuhrlich mit dem Laktatverhalten dieser Patienten.
Ungefahr zur gleichen Zeit verglich erstmals McLoughlin (53) an 10 Patienten die
blutig gemessene anaerobe Schwelle mit der respiratorisch gemessenen und stellte
diese Ergebnisse den Messungen an zehn gesunden Kontrollpersonen gegenuber.
Seine - klinisch nur leicht betroffenen zehn Patienten - zeigten keine signifikanten
Unterschiede hinsichtlich der Laktatschwelle einerseits und der “gas exchange thres-
hold“ andererseits; wohl aber zwischen ersterer und der ,ventilatory threshold®- ge-
meint ist einfach, dass auch in seiner Untersuchung die Verfahren, welche Uber
Nachweis der respiratorischen Kompensation funktionieren, weniger sinnvoll an-
wendbar waren. Er fuhrt dies auf die ,verschlechterte Kohlendioxidabgabe® der ZF-

Patienten zurick. Die genauen klinischen Daten dieser Gruppe vergleichen wir im
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Folgenden zusammen mit unseren Daten und denen einer weiteren Studie von Gru-
ber (32).

In dieser Studie (32), die unserer Arbeit am ahnlichsten ist, zeigt Gruber 1999
an sieben Patienten ebenfalls zumindest prinzipiell, dass die anaerobe Schwelle
auch bei ZF-Patienten respiratorisch bestimmbar ist und somit eine nichtinvasive
Moglichkeit zur Leistungsdiagnostik zur Verfugung steht, um fur diese Patienten-
gruppe ein ausdauerorientiertes Trainingsprogramm zu erstellen und zu steuern.
Hierbei gibt er sich nicht mit der eigentlichen Bestimmung durch das respiratorische
Verfahren allein zufrieden, sondern vergleicht diese Ergebnisse mit der blutig ge-
messenen Laktatschwelle. Diese Ergebnisse verifiziert er am folgenden Tage mit
einem weiteren Test Uber 30 Minuten an der ventilatorisch gemessenen anaeroben
Schwelle. Wiederum einen Tag spater flhrt er den Test mit einer um 10 Watt héhe-
ren Belastung durch. Letzteren Test brachen alle Patienten erschopft ab, wahrend

sie die Belastung an der Schwelle bis zum Ende problemlos tolerierten.

Die Bedeutung dieser stimmigen Arbeit ist jedoch eher im Lichte einer Pilot-
studie zu sehen: Selbstkritisch weist Gruber auf die begrenzte Moglichkeit zur Verall-
gemeinerung dieser Ergebnisse auf ZF-Patienten insgesamt und in unterschiedlichen
klinischen Stadien hin, da seine untersuchte Patientenklientel relativ altershomogen
und Klinisch ebenfalls nur leicht betroffen war. Demgemass zeigen sich beim Ver-

gleich der Studienpopulationen einige Unterschiede:
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Vergleich zu McLoughlin (53) 1997 und Gruber (32) 1999

Anthropometrische Daten (+ Standardabweichung) der Patienten unserer Studie im

Anthropometrie Grul;g; (32) McLo:rJ]g?cl)in (33) i'fg;
Alter 27,4+23 254 +4,3 20,3+£7,7
[Jahre]

[EerZ] 20,5 (ca., berechnet) 21,5 (ca., berechnet) 17,9422
m 4650 + 750 - 2074 + 918
?//']< erw. 88,8 +13,5 96,9 + 15,8 58,0 + 23,2
Enllzlw 3170 + 1090 - 1433 + 690
['j/EW erw. 714+21,9 80,4 + 15,6 48,4 £24,6
MEF s, 2,29 + 2,221 ; 1,4+1,1
[I/s]

P)I/LI]EFso erw. 39,9+ 345 - 355+ 31,3
[IE/I?V1NK 68,1 + 20,5 70,4 +9,7 69,9 £12,9

Zunachst zeigen sich Unterschiede hinsichtlich der Anthropometrie: Die in un-
serer Arbeit betrachtete Population ist durchschnittlich wesentlich junger, der BMI
kleiner. Gravierend ist der Unterschied hinsichtlich der Lungenfunktion, sowohl hin-
sichtlich der Vitalkapazitat, als auch bei der forcierten Einsekundenkapazitat. Am
aussagekraftigsten ist dies bei Betrachtung der Relativwerte: Hier kann davon aus-
gegangen werden, dass unsere Patienten zum Zeitpunkt der Untersuchung durch-
schnittlich in deutlich schlechterem klinischen Zustand waren. Besonders betont
werden muss hier allerdings der ,durchschnittliche® Aspekt dieser Betrachtung, da
die Gruppen sehr heterogen sind. In unserer Arbeit finden sich wie in den beiden an-
deren Arbeiten praktisch kaum eingeschrankte Patienten, jedoch auch ein grolder
Teil klinisch schwerst Betroffener. Ein einfacher ,Vergleich® der Gruppen ist somit nur

eingeschrankt moglich.

Ein ahnliches Bild bietet sich bei Betrachtung der Messwerte bei Untersu-

chungsbeginn:
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Tabelle 5-2: Messwerte (xStandardabweichung) zu Beginn der Untersuchung der Patienten unse-
rer Studie im Vergleich zu McLoughlin (53) 1997 und Gruber (32) 1999

Ruhe Gruber (32) McLoughlin (53) eigen
n=7 n=10 n=69
[Yn?ﬁ,m] 451,2 £ 112,2 - 272,34 732
?r/n?rzr{iln('gkgﬁ 7,18 £2,17 - 6,2+ 1,4
] 5,25 £ 1,32 i 2,0+0,8
me 16,254 - 13,6 £34
RQ 0,86 + 0,07 - 0,95 1+ 0,08
:Fnanlq(;ﬂ]t 1,63+ 0,47 1,2£0,3 0,8+0,3

Hier zeigen sich im Vergleich mit der Patientengruppe von Gruber ebenso
deutlich niedrigere Werte fur die Sauerstoffaufnahme (absolut wie relativ), ein kleine-
res Atemminutenvolumen und ein niedrigerer Sauerstoffpuls. Eine Erklarung flr den
bei McLoughlin um 50%, bei Gruber 100% hdheren Ruhelaktatwert der jeweiligen
Patientengruppe gibt es zunachst nicht.

Tabelle 5 - 3: Maximale Messwerte (+ Standardabweichung) der Patienten unserer Studie im Ver-
gleich zu McLoughlin (53) 1997 und Gruber (32) 1999

Belastung Gruber (32) McLoughlin (53) eigen

n=7 n=10 n=69
Pr'n?r";in] 2453,8 + 226, 1 - 14945 + 5111
Pr,nlor2r1/ilr$'1Gkg'1] 38,5 + 8,06 32457 32,9+9,9
R 148412 i 83+26
me 72,8+5,8 - 57,5 + 24,1
RQ 1,06 + 0,09 - 1,14 + 0,08
paxtal 4,68 +043 54+16 7,5422
[sVatt] 165,7 £ 17,4 - 98,5 +41,2
ek 74,5+6,9 i 77,5+ 23,3
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Auffallig ist hier die hdhere Sauerstoffaufnahme der Gruber Patienten (absolut
wie relativ) sowie der niedrigere Sauerstoffpuls und das kleinere Atemminutenvolu-
men unserer Patienten. Umgekehrt erreichen unsere Patienten zwar eine niedrigere
absolute, jedoch leicht hdhere relative Leistung, einen hoheren respiratorischen Quo-
tienten und einen ebenso deutlich hoheren Laktatwert. Auch hier konnte der klinisch
schlechtere Zustand (sowohl hinsichtlich des Ernahrungszustandes, als auch der
Lungenverhaltnisse) bei hierdurch verminderter Sauerstoffaufnahme und praktisch
ebenburtiger durchschnittlicher relativer Leistung als Erklarung dienen: Hier wie dort
wurden die Untersuchungen angeblich ganz Uberwiegend wegen subjektiver Ausbe-
lastung abgebrochen, so dass eventuelle unterschiedliche Abbruchkriterien bzw. -
,politik“ keine Rolle spielen durften. Leider fehlen fur einen dezidierten Vergleich bei

McLoughlin wichtige Angaben.

Auch Gruber hatte bei seiner relativ kleinen und klinisch leicht betroffenen Pa-
tientengruppe Schwierigkeiten, bei allen Patienten eine anaerobe Schwelle zu
bestimmen: ,In diesen Féllen (Anmerkung: 3 von 7 Patienten, also bei ca. 43%) war
es nicht eindeutig méglich, anhand aller 4 Kriterien (...) die jeweilige Schwelle exakt
zu bestimmen.” Als nicht ausreichend prazise werden die Verfahren RER, VER und
PET benannt. Leider bleibt unklar, in welcher genauen Haufigkeit diese Schwierigkei-
ten auftraten, sonst ware ein noch genauerer Vergleich mit unserer Untersuchung
mdglich geworden. Weiterhin werden zwei Falle erwahnt, in denen beim VER-
Verfahren nur stetig sinkende Kurvenverlaufe auftreten. Dieses Verhalten, das auch
bei der Auswertung einiger unserer Patienten zu beobachten war (vergleiche mit
Abbildung 4 - 5), spricht fur stark obstruktive Lungenverhaltnisse. Diese wiederum
lassen sich bei unserer Auswertung (im direkten t-Testvergleich der Patientengruppe

mit bzw. ohne Schwelle, Tabelle 4-19) nicht direkt bestatigen.

McLoughlin weist darauf hin, dass es bei ZF-Patienten schon bei nur leichter
Einschrankung der Lungenfunktion sowohl zu Uberproportionalem Totraum- und
Shuntvolumen kommt, als auch durch gestérte Kohlendioxidabatmung ein zuverlas-

siges Erkennen entsprechender ventilatorischer Schwellen unmoglich werden kann.
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In seiner Untersuchung weist er nach, dass bei den Patienten mit ZF zwar die
anhand der ,simplified V-Slope“ gemessene anaerobe Schwelle, nicht aber die venti-
latorische Schwelle, die er nach dem VER-Verfahren bestimmt, mit der blutigen
Schwelle Ubereinstimmt. Im Gegensatz hierzu stimmen bei der gesunden Kontroll-
gruppe alle drei Schwellen Uberein. Aufgrund dieser Tatsache mahnt McLoughlin an,
dass Ergebnisse von Untersuchungsverfahren, die ursprunglich fur Gesunde entwi-
ckelt worden sind, nicht einfach auf Kranke angewandt werden durfen (beipflichtend
an anderer Stelle: Cooper (15)). Da in der Patientengruppe bei starkerer Belastung
der arterielle Kohlendioxiddruck nicht oder nur leicht und stark verzdgert sank,
schliel3t McLoughlin, dass die ZF-Patienten nicht adaquat hyperventilieren; womit
nicht die allgemeine Unfahigkeit gemeint ist, das Atemminutenvolumen zu steigern,
sondern die Effektivitat dieser Steigerung nicht ausreichend ist, den Gasaustausch

den Erfordernissen anzupassen.

Frihere Untersucher hatten im Gegensatz dazu nachgewiesen, dass Patien-
ten mit leicht eingeschrankten Lungenverhaltnissen kein Kohlendioxid anreichern
bzw. keine Schwierigkeiten haben, dieses abzuatmen - allerdings wurden in diesen
Untersuchungen zur Messung nicht das arterielle Kohlendioxid, sondern die en-
dexspiratorischen Dricke verwandt. Wie in (17) naher ausgeflhrt, reprasentieren
diese bei zunehmender pulmonaler Einschrankung die arteriellen Gegebenheiten

immer weniger.

McLoughlin fahrt die Ergebnisse seiner Messung nicht auf insuffiziente At-
mung zurlick, da die Patienten ihr theoretisches maximales Atemvolumen bei weitem
nicht erreicht hatten. Vielmehr vermutet er physiologische Einschrankungen der Lun-
genverhaltnisse, unter anderem wegen unter Belastung zunehmenden Lungen-
totraums, veranderten Perfusionsverhaltnissen (17, 18), abnormer Atemmuster von
ZF-Patienten und obstruktiv verlegter Atemwege. Inwieweit Besonderheiten im
Atemmuster der Patienten auf eingeschrankte neuronale Reaktion zurlickzufihren
sind, ist umstritten: Im Gegensatz zu (17) wird in (69) von einer reduzierten Atem-
antwort von ZF-Patienten (zumindest mit starker eingeschrankten Lungenverhaltnis-
sen) auf Hyperkapnie berichtet, wobei diese Reaktion mit zunehmendem Alter ab-

nimmt.
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5.4. Diskussion der Atemgaswerte und der Ergebnisse der Mess-

wertvergleiche

Hier sollen noch einmal zusammenfassend die erhobenen (Atem-) Messwerte
sowohl grundsatzlich, als auch in Bezug auf die erhobenen Ergebnisse der Schwel-

lenbestimmung untersucht werden.

5.4.1. Allgemeine Betrachtung des Verhaltens der Atemmesswerte unserer Pa-

tienten

Schon weiter oben wurde erwahnt, dass sich wegen Verschlechterung der
Lungenfunktion mit zunehmendem Alter in den altersgetrennten Gruppen die alteren
Patienten pulmonal durchschnittlich deutlich beeintrachtigter sind als die jungeren.
Umgekehrt finden sich in der Gruppe mit der schlechtesten Lungenfunktion eher alte-
re Patienten und jlingere in der Gruppe mit noch wenig beeintrachtigten Pulmonal-

verhaltnissen.

Bei Betrachtung der Messwerte zu Beginn und am Ende der Belastung finden
sich innerhalb der nach Alter und nach der Lungenfunktion getrennten Patienten-
gruppe einige interessante Aspekte. So zeigt sich auch hier wieder der Zusammen-
hang zwischen Alter und schlechterer Lungenfunktion: Die &altere Gruppe hat bei
praktisch gleicher Ausgangslage nach Belastungsabbruch gegenlber der jungeren
Gruppe stark erhohten Kohlendioxid- und verminderten Sauerstoffdruck im Blut.
Ebenso ist die Sauerstoffsattigung bei den alteren Patienten deutlich zuriickgegan-

gen.

Betrachtet man schlielich die relative Veranderung einiger Atemmesswerte
innerhalb der nach Lungenfunktion getrennten Gruppe, zeigen sich teilweise beein-

druckende Unterschiede:
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Tabelle 5 - 4: Multiplikator, um den sich der zugrundeliegende Wert zwischen Anfang und Ende der
Belastung verandert

Patienten
FEV, erw. FEV, erw. FEV, erw.
unter 40% 40% - 70% Uber 70%
n=37 n=17 n=15
Af 2 2,6 3
AMV 3 5 7
AzZV 1,6 2 2,4
VO, 4,2 6 7,3
VCO, 5 7 9
PETO, 0,96 1,11 1,04
PETCO, 1,34 1,12 0,95
AMVIVO, 0,71 0,87 0,95

Wahrend also die bezuglich der Lungenfunktion am starksten eingeschrankte
Gruppe ihre Atemfrequenz gerade verdoppeln und das Atemzugvolumen um 50%
steigern kann, vermag die nur leicht eingeschrankte Gruppe die Atemfrequenz zu
verdreifachen und das Atemzugvolumen um 150% zu steigern. Daraus resultiert eine
Steigerung des Atemminutenvolumens um das dreifache fur erstere bzw. um das
siebenfache fur die letztere Gruppe. Erstere bemiht dazu 110% ihres theoretischen
maximalen ventilatorischen Volumens, halt aber den urspringlichen Sauerstoffdruck
nicht aufrecht und hat einen deutlich gesteigerten Kohlendioxiddruck, letztere braucht
nur 86% des theoretischen maximalen ventilatorischen Volumens und erreicht doch
durch Hyperventilation eine Steigerung des alveolaren Sauerstoffdruckes bei gleich-
zeitiger Senkung des Kohlendioxiddruckes. Der Zusammenhang zwischen schlechte-
rer Lungenfunktion und kleinerer Anderung des Atemvolumens unter Belastung kor-
reliert statistisch mit r = 0,75, p < 0,01.

Zusammengenommen mit den Messwerten des Herzkreislaufsystems und der
Leistungswerte der Tabellen 4 - 7 und 4 - 8 werden so die deutlich herabgesetzte
korperliche Leistungsfahigkeit und die verminderten kardiopulmonalen Reserven der

Patienten in weiter fortgeschrittenem Krankheitsstadium deutlich.

Interessant ist auch, dass die pulmonal schwer Betroffenen in Ruhe ein héhe-

res Atemaquivalent als die leichter Eingeschrankten haben, das heilt, dass sie ein
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héheres Atemminutenvolumen als die Geslinderen aufwenden, um eine entspre-
chende Sauerstoffmenge aufzunehmen, dieses Verhaltnis aber unter Belastung zu-
gunsten der Sauerstoffaufnahme steigt. Andersherum betrachtet ist dies wieder ein
klarer Hinweis, dass diese Patienten das Atemminutenvolumen nicht adaquat stei-
gern kénnen. Setzt man diese Relation noch seitens der Sauerstoffaufnahme in Be-
ziehung zum Korpergewicht, wird deutlich, dass trotz weitgehend gleicher Ausgangs-
lage der kdrpergewichtsbezogenen Sauerstoffaufnahme in Ruhe (siehe Tabelle 4 - 5)
die schwer und mittelschwer betroffene Gruppe schon ein deutlich hdheres Atemmi-
nutenvolumen verwendet als die nur leicht betroffene Gruppe. Unter Belastung ver-
starken die beiden erstgenannten Gruppen die Sauerstoffaufnahme, so dass das

Verhaltnis kleiner wird, wohingegen die nur leicht Betroffenen keine Veranderung

zeigen.

Tabelle 5-5: Veranderung des Verhaltnisses von Atemminutenvolumen zu Sauerstoffaufnahme pro
kg Korpergewicht, betrachtet nach Einteilung der Patienten hinsichtlich der erwarteten
Einsekundenkapazitat

Patienten

FEV, erw. FEV, erw. FEV, erw.

unter 40% 40% - 70% uber 70%
n=37 n=17 n=15

AMV/VO, KG [kg] AMV/VO, KG [kg] AMV/VO,; KG [kg]

Start 2,3 2,2 1,77
Abbruch 1,67 1,84 1,76
Verhiltnis 0,72 0,84 0,99

Hart et al. weisen in (34) darauf hin, dass bei starker eingeschrankten Patien-

ten das Atemmuster flacher ist als bei leichter Betroffenen. Die obigen Befunde legen
nahe, dass sich unter Belastung bei den schwerer betroffenen Patienten die Ventila-
tionsverhaltnisse und die Lungenperfusion andern, um der erhdhten Anforderung

gerecht zu werden (vergleiche 5.2.1.3. und (17, 18)).
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5.4.2. Verhalten der Atemmesswerte der Patienten in Bezug auf die einzelnen
Verfahren

Betrachten wir die Atemmesswerte noch einmal genauer in Bezug auf die von

uns angewandten graphischen Verfahren zur Schwellenwertermittlung:

54.2.1. V-Slope-Verfahren
Tabelle 5-6: Messwerte der Atemgase und deren verhaltnismaRige Anderung im Verlauf der Un-
tersuchung beim V-Slope-Verfahren, betrachtet nach Einteilung der Patienten
hinsichtlich der erwarteten Einsekundenkapazitat
Patienten
FEV, erw. FEV, erw. FEV, erw.
unter 40% 40% - 70% uber 70%
n=37 n=17 n=15
VO, VCO, VO, VCO, VO, VCO,
[ml/min] [ml/min] [ml/min] [ml/min] [ml/min] [ml/min]
Start 311 292 272 262 244 233
Abbruch 1321 1472 1610 1844 1791 2076
Verhiltnis 4,25 5,04 5,92 7,04 7,34 8,91

Erkennbar ist hier nochmals, dass sowohl das Verhéaltnis der Sauerstoffauf-
nahme, als auch das Verhaltnis der Kohlendioxidabgabe mit verbesserter Lungen-
funktion steigt. Daruber hinaus werden aber auch die Differenzen zwischen den Ver-
haltnissen der jeweiligen Atemgase grolier, so dass also im allgemeinen davon aus-
zugehen ist, dass bei besserer Lungenfunktion auch die Schaubilder besser deutbar
werden. Trotzdem ist (durchschnittlich!) ein zuverlassiger Unterschied auch in der
Gruppe mit der schlechtesten Lungenfunktion vorhanden, so dass von einer Erkenn-

barkeit einer respiratorischen Schwelle auch hier auszugehen ist.
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54.2.2. RER-Verfahren
Tabelle 5-7: Messwerte der Atemgase und deren verhaltnismaRige Anderung im Verlauf der Un-
tersuchung beim RER-Verfahren, betrachtet nach Einteilung der Patienten hinsichtlich
der erwarteten Einsekundenkapazitat
Patienten
FEV, erw. FEV, erw. FEV, erw.
unter 40% 40% - 70% uber 70%
n=37 n=17 n=15
RQ RQ RQ
Start 0,95 0,96 0,94
Abbruch 1,12 1,16 1,14
Verhiltnis 1,18 1,21 1,21

Auch hier ist die durchschnittliche Steigerung des respiratorischen Quotienten

mit steigender Lungenfunktion erkennbar, allerdings sind hier die Unterschiede nicht

wirklich so beeindruckend, als dass man daraus Folgerungen Uber eine graphische
Auswertbarkeit treffen sollte.

5.4.2.3. VER-Verfahren
Tabelle 5-8: Messwerte der Atemgase und deren verhaltnismaRige Anderung im Verlauf der Un-
tersuchung beim VER-Verfahren, betrachtet nach Einteilung der Patienten hinsichtlich
der erwarteten Einsekundenkapazitat
Patienten
FEV, erw. FEV, erw. FEV, erw.
unter 40% 40% - 70% uber 70%
n=37 n=17 n=15
AMV/VO, | AMV/VCO, | AMV/VO, | AMV/VCO,| AMV/VO, | AMV/VCO,
Start 48 50 48 50 45 46
Abbruch 34 30 42 36 43 37
Verhiltnis 0,71 0,60 0,88 0,72 0,96 0,80
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Die Veranderungen innerhalb der Atemgase bei diesem Verfahren stehen
nicht unbedingt in Zusammenhang mit der Moglichkeit einer graphischen Auswert-
barkeit - dies liegt an der Besonderheit des Kurvenverlaufes. Ausgehend von einem
Startniveau sinkt hier lege artis zunachst der Quotient AMV/VO, bzw. AMV/VCO; (6),
die Sauerstoffaufnahme steigt also im Verhaltnis zum Atemminutenvolumen an. Bei
Erreichen der respiratorischen Schwelle steigt der Quotient bei Uberproportionaler
Zunahme des Atemminutenvolumens wieder an. Aufgrund dieser Dreistufigkeit der
entsprechenden Schaubilder (siehe Abbildung 3 - 5) kann also nicht einfach von obi-
gen Messwertvergleichen auf die graphische Auswertbarkeit rickgeschlossen wer-
den. Festzuhalten bleibt aber, dass die am schwersten betroffenen Patienten die
Sauerstoffaufnahme relativ. zum Atemminutenvolumen starker steigern als die nur
leicht Eingeschrankten (bzw. umgekehrt das Atemminutenvolumen nicht der Sauer-
stoffaufnahme angemessen anpassen koénnen), ebenso steigt auch die Kohlendi-

oxidabgabe starker relativ zum Atemminutenvolumen.

54.24. PET-Verfahren

Dieses Verfahren unterscheidet sich vom Mechanismus her von den drei an-
deren: Wahrend sich jene der rohen Gaswerte bzw. des Atemminutenvolumens be-
dienen, um eine Schwelle nachzuweisen, weist dieses Verfahren eine Schwelle an-
hand der endexspiratorischen Dricke (als Annaherung an die Blutgaswerte, bei Pati-
enten mit schwerer beeintrachtigten Lungenverhaltnissen nur eingeschrankt ver-
wendbar (68)) nach.
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Tabelle 5-9: Messwerte der Atemgase und deren verhaltnismaRige Anderung im Verlauf der Un-
tersuchung beim PET-Verfahren, betrachtet nach Einteilung der Patienten hinsichtlich
der erwarteten Einsekundenkapazitat

Patienten
FEV, erw. FEV, erw. FEV, erw.
unter 40% 40% - 70% uber 70%
n=37 n=17 n=15
PETO, PETCO, PETO, PETCO, PETO, PETCO,
[mmHg] [mmHg] [mmHg] [mmHg] [mmHg] [mmHg]
Start 116 32 115 33 117 34
Abbruch 111 43 121 35 122 32
Verhiltnis 0,96 1,34 1,05 1,06 1,04 0,94

Diese Ubersicht zeigt noch einmal deutlich, wie weit sich die drei Patienten-
gruppen unterscheiden: bei weitestgehend gleicher Ausgangslage schafft am Ende
der Untersuchung nur die wenig eingeschrankte Gruppe, den Sauerstoffdruck zu
steigern und den Kohlendioxiddruck zu verringern, die mittelstark eingeschrankte
Gruppe kann zwar den Sauerstoffdruck erhdhen, aber auch der Kohlendioxiddruck
steigt leicht. Die stark eingeschrankten Patienten zeigen eine starke Steigerung des

Kohlendioxiddruckes und einen Abfall des Sauerstoffdruckes.

Um eine anaerobe Schwelle im PET-Verfahren zu erkennen, muss gegen En-
de der Belastung der endexspiratorische Sauerstoffdruck zunehmen, der Kohlendi-
oxiddruck abnehmen (Abbildung 3 - 6). Betrachten wir in dieser Hinsicht die Werte
der Tabelle 5 — 9: Schnell wird deutlich, dass bei Patienten mit starker eingeschrank-
ter Lungenfunktion dieses Verfahren schlechter anwendbar sein wird, da diese Pati-
enten offensichtlich nicht in der Lage sind, durch Steigerung des Atemminutenvolu-

mens die entsprechende Konstellation der Gasdrlicke zu erreichen.

Setzen wir die Abweichung des forcierten exspiratorischen Volumen in der
ersten Sekunde in Relation zum Erwartungswert mit der Veranderung des endexspi-
ratorischen Kohlendioxiddruckes in Beziehung, so korrelieren beide Werte mit
r=-0,6 (p <0,001). Je schlechter also die Lungenfunktion, desto grof3er ist die Ver-
anderung des alveolaren Kohlendioxidruckes wahrend der Untersuchung, d.h., er
nimmt bei diesen Patienten zu (vergleiche auch Tabelle 4 - 7, letzte Zeile). Die Korre-

lation dieser Beziehung dokumentiert die Abbildung 5 - 1:
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Abbildung 5 - 1: Verhaltnis der FEV, erw. zu A PETCO, Anfang/Ende der Untersuchung
Bl g o e = e e e e e oo
-
*
Differenz PETCO, 20 " *
Anfang/Ende v, v e
[mmHg] y=-02184% + 17 £G61 3

120 *00

FEV1 erwartet [%]

Exakt denselben Zusammenhang dokumentiert Cropp in (17), Abbildung 5. Er
verwendet leider eine Einteilung der Krankheitsstadien, die mit der unseren nicht di-
rekt zu vergleichen ist, schliel3t aber anhand seiner ebenfalls linearen Abhangigkeit,
dass es ab einer bestimmten Schwere der Lungenfunktionsstérung bei Belastung zu
einer Kohlendioxidretention kommt. Betrachten wir also dahingehend obige Abbil-
dung und ziehen unsere Erkenntnisse an anderen Stellen unserer Betrachtungen
hier zusammen, erwarten wir bei einer erwarteten Einsekundenkapazitat unter 60%
eine gestorte Kohlendioxidabatmung, die auch eine Auswertung nach dem PET Ver-

fahren nicht mehr sinnvoll erscheinen lasst.

54.2.5. Respiratorische Kompensation

Setzten wir hier wiederum die Veranderung der Messwerte ins Verhaltnis zu-
einander, wird erkennbar, dass hier bei den am wenigsten eingeschrankten Patien-
ten das Atemminutenvolumen im Verhaltnis zur Kohlendioxidabgabe am grofdten ist.
Somit wird hier also eher eine Hyperventilation eingesetzt haben und diese auch im

Schaubild eher nachweisbar sein.
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Tabelle 5 - 10: Messwerte der Atemgase und deren verhaltnismaRige Anderung im Verlauf der Un-
tersuchung bei der respiratorischen Kompensation, betrachtet nach Einteilung der Pa-
tienten hinsichtlich der erwarteten Einsekundenkapazitat

Patienten
FEV, erw. FEV, erw. FEV, erw.
unter 40% 40% - 70% uber 70%
n=37 n=17 n=15
AMV VCO, AMV VCO, AMV VCO,
[I/min] [ml/min] [I/min] [ml/min] [I/min] [ml/min]
Start 15 292 13 262 11 233
Ende 45 1472 67 1844 77 2076
Verhiltnis 3,00 5,04 5,00 7,04 7,00 8,91

Betrachten wir das Verhaltnis einer erkennbaren respiratorischen Kompensa-
tion und der einzelnen graphischen Auswertverfahren, so erhalten wir folgenden Zu-

sammenhang:

Tabelle 5 - 11: Zusammenhang zwischen Auftreten einer respiratorischern Schwelle und einer er-
kennbaren anaeroben Schwelle in den anderen vier Verfahren

erkennbare respiratorische Kompensation
Schwelle in (:32) (njza%) Summe
einem der 4 Ver-| nein 16 2 40
fahren ja 27 24 29
V-Slope nein 22 9 39
ja 21 17 30
RER nein 23 8 41
ja 20 18 28
VER nein 30 5 51
ja 13 21 18
PET nein 31 3 54
ja 12 23 15

Fett: Korrespondierendes Auftreten oder Nicht-Auftreten einer respiratorischen Kompensation mit
einer anaeroben Schwelle, Summe der korrespondierenden (fetten) Werte gegen die Summe der
nicht korrespondierenden Werte

Zu erkennen ist in dieser Aufstellung, dass das Auftreten einer respiratori-
schen Kompensation im Verhaltnis deutlich 6fter mit einer erkennbaren Schwelle in

den Verfahren VER und PET korrespondiert. Dieser Zusammenhang ist im Chi-Test
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hoch signifikant (p < 0,001), ein erneuter Hinweis, dass diese beiden Verfahren
schlechtere Ergebnisse liefern, sofern die beobachtete Klientel wie in unserem Falle
nur beschrankt zur respiratorischen Kompensation einer metabolischen Azidose be-

fahigt ist.

5.4.3. Atemmesswerte von Patientenkollektiven anderer Untersucher und Ver-

gleich mit unseren Patienten

Cropp et al. (17) bemerken, dass Patienten mit bis mittelstark eingeschrankter
Lungenfunktion ahnlich leistungsfahig wie Gesunde sind. Erst bei stark einge-
schrankter Lungenfunktion fanden sie eine deutlich verminderte korperliche Leis-
tungsfahigkeit, fehlende kardiopulmonale Reserve, eine um 7,3% abfallende Sauer-
stoffsattigung und einen Anstieg des endexspiratorischen Kohlendioxiddruckes um 5
mmHg. Diese Ergebnisse decken sich weitgehend mit unseren Messungen - mit al-
lerdings weitaus groRerem Abfall der Sattigung (-14,8%) und deutlich hherem Koh-
lendioxiddruck (11,3 mmHg) innerhalb der am schwersten betroffenen Patienten-
gruppe. Da die Autoren allerdings in ihrer Einteilung der Patientengruppen anders als
wir vorgegangen sind (und zu vermuten ist, dass die Gruppe der dort den schwerbe-
troffenen Patienten zugerechneten auch Patienten umfasst, die in unserer Arbeit als
mittelschwer klassifiziert sind), lassen sich die dortigen Ergebnisse nicht genau mit

den unseren vergleichen.

Regnis et al. (71) teilten 22 Patienten mit ZF in praktisch gleicher Weise wie
wir entsprechend ihrer relativen Einsekundenkapazitat in drei Gruppen ein. Wahrend
eines Belastungstests wurde das endexspiratorische Lungenvolumen gemessen,
hierbei zeigte sich, dass dieses unter Maximalbelastung bei Probanden mit milder
und mittelmaldig beeintrachtigter Lungenfunktion entsprechend dem bei Gesunden
sinkt, wohingegen es bei stark Beeintrachtigten steigt. Die Zunahme des endexspira-
torischen Lungenvolumens korrelierte dabei statistisch signifikant mit der abnehmen-

den relativen Einsekundenkapazitat.
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Lebecque et al. (47) weisen nach, dass der Abfall der Sauerstoffsattigung bei
ZF-Patienten statistisch eng mit der erwarteten Einsekundenkapazitat und der Diffu-
sionskapazitat fir Kohlenmonoxid korreliert. Derselbe Zusammenhang ist auch bei
unseren Patienten nachweisbar; es korrelieren der Abfall der Sauerstoffsattigung und

die erwartete Einsekundenkapazitat mit r = 0,7; p<0,001.

Cerny et al. (12) vergleichen die kardiorespiratorischen Veranderungen von
ZF-Patienten und gesunden Vergleichspersonen unter Belastung. Die verwendete
Einteilung der Probanden nach der Lungenfunktion ist der unseren sehr ahnlich und
erlaubt einen vorsichtigen Vergleich. Durchgefuhrt werden Belastungstests auf einem
Fahrradergometer, hierbei werden die Atemmesswerte der Probanden an vordefi-
nierten Leistungsstufen (Watt’/kg KG) erhoben und zwischen den Gruppen vergli-
chen. Durch diese Vorgehensweise kdnnen sie in eindrucksvollen Schaubildern zei-
gen, dass die ubliche AMV/VO2-Kurve mit zunehmender Lungenbeeintrachtigung der
Patienten den typischen triphasischen Verlauf verliert. Ebenso ist diesem Schaubild
auch graphisch zu entnehmen, dass die schwerer beeintrachtigten Patienten schon
in Ruhe ein unékonomisch hohes Atemaquivalent haben. Leider kbnnen wir aufgrund
anderer Datenerhebung kein ahnlich abgestuftes Schaubild erstellen, erstaunlich ist
jedoch die gegenlaufige Tendenz unserer Patienten mit stark eingeschrankter Lun-
genfunktion: Diese zeigen im Verlauf der Untersuchung (durchschnittlich!) ein deut-
lich sinkendes Atemaquivalent flr Sauerstoff (AMV/VO, Start=0,048, AMV/VO, Ab-
bruch=0,034), ihre Sauerstoffaufnahme wird also mit zunehmender Untersuchungs-
dauer effizienter. Die Patienten bei Cerny zeigen ein leicht steigendes Atemaquiva-
lent, ihre Atemarbeit wird demnach ineffizienter. Die minderschwer betroffenen Pati-
enten beider Studien verhalten sich analog. Ebenso verhalten sich beide Patienten-
gruppen hinsichtlich der endexspiratorischen Kohlendioxiddriicke vollig ubereinstim-
mend: hier wie dort zeigt die am schwersten beeintrachtigte Gruppe mit zunehmen-
der Untersuchungsdauer stark steigende Werte, wohingegen die mittelschwer betrof-
fenen Patienten eher eine gleichbleibende Tendenz, die minderschwer Betroffenen

abnehmende Drucke zeigen.
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Zu erklaren sind derartige Phanomene erneut mit der Unfahigkeit der stark
eingeschrankten Patienten zu hyperventilieren: Deren Atmung ist aufgrund dramati-
scher Totraumerhohung ineffizient, da sie im Vergleich mit Gesunden pro Einheit
Sauerstoff ein Uberproportional grof3es Atemminutenvolumen bendtigen, um dieselbe
alveolare Ventilation zu erreichen. So mobilisiert der Patient u. U. schon in Ruhe ei-
nen Teil seiner Lungenreserve; dies bedeutet, dass er dann bei hdheren korperlichen
Belastungen oder bei zusatzlicher Reizung der Chemosensoren keine Moglichkeit
mehr hat, die Atmung weiter zu steigern. Ausdruck dieser verschobenen Relation
kann das oben beschriebene Uberschreiten der maximalen willkiirlichen Ventilation

sein - der Patient mobilisiert im wahrsten Sinne des Wortes alles, was er hat.

Bezogen auf die oben erwahnten Patienten bedeutet dies, dass sie in bezug
auf die AMV/VO, -Kurve zwar die erste Phase normal durchlaufen, also die
Sauerstoffaufnahme gegenuber der eigentlichen Ventilation steigern, aber eben nicht
mehr fahig sind, dem weiteren Atemantrieb (z. B. bei gesteigertem

Kohlendioxidanfall) nachzukommen.
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5.5. Praktische Bedeutung fir Test und Training

Der Worte sind genug gewechselt,
nun lasst auch endlich Taten sehn-
indes Ihr Komplimente drechselt,
kann etwas Niitzliches geschehn!
(J. W. v. Goethe, Faust |)

5.5.1. Kritische Wiurdigung

Angelangt am Ende unserer Ausfuhrungen lasst sich feststellen: Wir bewegen
uns mit unseren Ergebnissen weitgehend innerhalb dessen, was andere Untersucher
in ihren Arbeiten beschrieben haben. So bestatigen wir in positivem Sinne diesen

Stand der Wissenschaft, der umgekehrt auch unsere Arbeit bestatigt.

Gruber untersuchte 1999 in (32) die grundsatzliche Anwendbarkeit respiratori-
scher Verfahren in der Leistungsdiagnostik Mukoviszidosekranker. Bestatigung und
Ausweitung seiner Ergebnisse fur ein umfangreiches, alters- und vor allem auf3erst

stadienheterogenes Patientenkollektiv sind durch unsere Arbeit mehr als erbracht.

Hierin ist vor allem die Bedeutung unserer Arbeit zu sehen: Wir haben erst-
mals mit statistisch relevanter Fallzahl nachgewiesen, dass (zumindest prinzipiell, mit
Einschrankung auch bei Patienten mit starker affektierter Lungenfunktion) bei ZF-
Patienten eine Leistungsdiagnostik Uber respiratorische Verfahren sinnvoll und

durchfihrbar ist.

Fir jeden Erkrankten mit Mukoviszidose stehen demnach zwei Moglichkeiten
der Leistungsdiagnostik zur Verfugung: Einerseits der blutige Weg Uber die Laktatdi-
agnostik, andererseits die nichtinvasive Analyse der Atemgase mit nachfolgender
graphischer Auswertung. Diese beiden Alternativen kdnnen in Abhangigkeit von der

Laborausstattung, der Erfahrung der Untersuchenden, den aufderen Umstanden der
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Untersuchung und nicht zuletzt unter Beachtung der individuellen Vorraussetzungen

sowie der Vorliebe des Probanden eingesetzt werden.

5.5.2. Schlussfolgerungen aus dieser Arbeit

Aus dem seitherigen Stande der Wissenschaft und den Ergebnissen unserer

BemUhungen ergeben sich zusammengefasst folgende Aussagen und Forderungen:

e Zur Trainingssteuerung ist eine vorangegangene Leistungsdiagnostik gerade
bei Patienten mit Zystischer Fibrose sinnvoll und wichtig.

e Vorsicht ist geboten bei der Anwendung von flr Gesunde entwickelter dia-
gnostischer Verfahren auf Patienten mit Zystischer Fibrose.

e Ein gleichmalig steigerndes Belastungsprotokoll oder mit hdchstens zweimi-
natiger Stufensteigerung ist einer langsamen, aber starkeren Belastungsstei-
gerung vorzuziehen.

e Trotz hauptsachlich betroffenem respiratorischen System eignen sich grund-
satzlich auch ventilatorische Verfahren zur Bestimmung der anaeroben
Schwelle.

e Die Leistungsdiagnostik fur Patienten mit stark eingeschrankter Lungenfunkti-
on sollte besonders vorsichtig ausgewertet und bewertet werden.

e Als sinnvollste Verfahren zur Auswertung ventilatorischer Schwellen hat sich
abermals das V-Slope Verfahren erwiesen. Je mehr Verfahren man gemein-
sam heranzieht, desto hdher wird die Quote an erkannten Schwellen.

e Verfahren, die auf dem Nachweis verstarkter Ventilation beruhen, und hier
insbesondere das PET-Verfahren, sind vor allem bei Patienten mit stark affek-
tierter Lungenfunktion unterlegen - wobei Ausnahmen im Einzelfall die Regel

durchaus bestatigen.

Bezuglich der praktischen Aspekte zur Implementierung eines individuellen
Trainingsplanes fur ZF-Patienten wird vor allem auf den ausflhrlichen, mehr als 200

themenspezifische Arbeiten zusammenfassenden Artikel von Boas (4) verwiesen:
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Ebendort findet sich kompakt alles Wissens- und Beachtenswerte zu Leistungsdia-
gnostik, Training und moglichen bzw. geeigneten Sportarten fur ZF-Erkrankte.
Stanghelle (82, 83) hat Patienten in verschiedenen Trainingsprogrammkonstellatio-
nen uber einen langeren Zeitraum beobachtet und gibt so weitere beachtenswerte

Hinweise fir Implementierung und Kontrolle entsprechender Programme.

5.5.3. Ausblick

Die wahre Bedeutung der ventilatorischen Schwellenbestimmung einerseits
und deren Verwendbarkeit bei Mukoviszidosekranken andererseits bedarf weiterer
Forschung: Unklar ist weiterhin, was fur pathophysiologische Mechanismen daflr
verantwortlich sind, dass bei einem gewissen Prozentsatz der Betrachteten Uber-
haupt keine Schwellen zu finden sind. Ebenso ist nach wie vor die Kausalitat der
Phanomene ungeklart. Sobald diese Vorgange einmal genauer verstanden sein wer-
den, entsteht moglicherweise schlagartig ein neuer Blickwinkel auf die herkdmmliche

Schwellenmessung, und daraus wiederum vielleicht eine neue Methodik.

Weitere interessante Aspekte konnten sich aus einer longitudinalen Betrach-
tung einzelner Patienten ergeben: Zum Beispiel kdnnte die Auswertbarkeit der ein-
zelnen Schaubilder patientenintern Uber einen langern Zeitraum hinweg beobachtet
werden, um Zusammenhange mit dem sich Uber den Lauf der Zeit dynamisch an-
dernden allgemeinen und pulmonalen Zustand des Patienten zu erfassen. Im doppel-
ten Sinne besonders ,schon® ware naturlich, parallel eine durch sportliche Ertuchti-
gung verbesserte Lungenfunktion auch anhand verbesserter Auswertbarkeit der
Schaubilder verfolgen zu kénnen; im speziellen auch, welche spezifischen Lungen-

messwerte sich hierbei verbessern und so eine hohere Auswertquote gestatten.

Arena et al. (1) erwadhnen eine Korrelation zwischen der Steigung einer ge-
dachten Gerade aus AMV und VCO; in einem Schaubild zur 2-Jahres-
Uberlebensrate bei Patienten mit Herzinsuffizienz, die prognostischen Wert hat. Ob

eine solche auch bei ZF-Patienten besteht, ware ein ebenso interessanter For-
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schungsaspekt wie der ebendort aufgezeigte Zusammenhang zwischen der erwahn-

ten Schaubildsteigung und dem physiologischen Totraum des Patienten.

Erfreulich waren auch weitere, wissenschaftlich handfeste Erkenntnisse, in-
wieweit Sport fur Mukoviszidosepatienten tatsachlich prognoseverbessernd ist, bes-
tenfalls ausgedriickt als lineare AbhZngigkeit an hinzugewonnenen Jahren Uberle-
benszeit. Bis dahin bleibt die Gewissheit, dass sich die Prognose in den letzten Jah-
ren nicht nur, aber auch dank der Einbeziehung von Sport in die Gesamttherapie
dramatisch verbessert hat; und auch, dass eine Menge Patienten durch den Spal} an
sportlicher Betatigung Mut und Zuversicht fur das Leben mit dieser bislang unheilba-

ren Krankheit gewonnen haben.



